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艾司氯胺酮对老年腹腔镜结直肠癌手术术后认知影响
夏 良 杨跃金

德宏州人民医院 云南 德宏州 678400

【摘 要】：为评价艾司氯胺酮在老年腹腔镜结直肠癌手术病人中对术后认知功能的影响。2024年 3月至 2025年 11月在腹部开

腹的结直肠癌根治术中选择的 85岁以上的老年患者 43例为艾司氯胺酮干预组（K组），42例为对照组（C组）。术前一日及术

后 7日内反复做认知功能测评工具的记录工作，记录术后认知功能障碍的发生频次，测量血清中 S100β蛋白的变化，准确统计麻

醉所用药物量及出现的不良事件等信息。研究结果表明相比 C组，K组术中丙泊酚、瑞芬太尼用量减少，POSDS第一日、第三日

评分比基线高，K组 POCD的发生率小于 C组。两组血清 S100β蛋白浓度随时间逐渐增加，但 K组各个时点的数值一直低于 C组

（P<0.05），但是围术期并发症发生率差异不达统计学意义（P>0.05）。因此在一定剂量下，艾司氯胺酮或者可以给这种年龄段

的患者带来更好的认知恢复，并且还有着有可能起到一定的神经保护作用。
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老龄化进程不断加快之时，老年人群中结直肠癌的发病率

也在逐渐上升。腹腔镜手术因为创伤小、恢复快，已经被广泛

应用于临床。研究表明，随着年龄的增长，老年人的中老年神

经系统退化、神经递质储备缺乏等问题愈发严重，在做腹腔镜

结直肠癌根治手术的时候会增加出现 POCD（术后认知功能障

碍）的可能性。根据已有数据得知，在非心脏外科大手术之后，

老年人群中出现 POCD（认知功能障碍）的情况有 12%到 47%，

它严重影响到了这些病人术后的生活质量和能否做到自立自

理。传统观点认为，由于手术、麻醉引起血脑屏障通透性增加，

而造成 POCD的又一个原因。S100β蛋白属于星形胶质细胞活

化的重要标志物，它的含量变动直接体现着脑损伤的严重程

度，而且对将来 POCD的发生有着重要的预示作用。近些年来

研究显示，艾司氯胺酮除了原有的镇痛效果之外，还会表现出

抗炎、抑制神经元凋亡、调整小胶质细胞极化等情况下的潜在

神经保护机制[1]。尽管该药物已经在部分领域得到应用，但是

对于它在老年腹腔镜结直肠癌手术患者中认知功能的改善以

及血清 S100β蛋白的调节作用还没有得到足够的临床证据支

持。通过实验设计来评价艾司氯胺酮对于老年腹腔镜结直肠癌

手术病人术后认知功能恢复和血清 S100β蛋白表达水平的影

响，为该类病人围术期的改善提供理论和实践上的支持。

1 资料与方法

1.1一般资料

本文经某医疗机构伦理委员会批准，在 2024年 3月-2025

年 11月间，在该医院开展研究工作。研究对象为同期所有老

年病人中行腹腔镜结直肠癌根治术的老年病人共 85例，在纳

入标准后用随机数字表的方法随机分入艾司氯胺酮干预组(K

组)和常规护理对照组(C 组)，两组各 42例。基线资料分析显

示，两组性别比例、年龄分布、体质指数（BMI）、美国麻醉

医师协会（ASA）分级及文化程度等特征均通过独立样本 t检

验未见显著性差异（P>0.05），表明样本具有良好的同质性。

具体而言，K 组包括男性 24 名、女性 19 名，平均年龄为

（71.42±4.70）岁，BMI值为（23.08±2.90）kg/m²，其中 ASAⅡ

级占 30%，Ⅲ级占 13%；C组则包含男性 22名、女性 20名，

平均年龄为（72.15±5.27）岁，BMI值为（24.13±3.12）kg/m²，

ASAⅡ级占 28%，Ⅲ级占 14%。所有的参与者在术前的MMSE

认知评分都大于等于 24分，并且签署了知情同意书。基于上

述纳入标准：年龄范围限定在 65-80岁之间；ASA分级为Ⅱ或

Ⅲ级；无严重精神失智、急性脑部疾病或其他神经系统异常病

史；具备正常听觉与视觉能力以保障沟通；肝肾功能处于稳定

状态；未长期使用抗精神病药物或镇痛类药物；对试验用药无

过敏反应或禁忌症；术后无需转入 ICU继续观察治疗。最后根

据以上条件来分配病例，两组分别记 43例、42例外科手术患

者参加后期的数据分析。

1.2麻醉方法

本研究纳入的所有受试者在术前均需遵守标准禁食禁饮

规范，并于入院时建立外周静脉通道，同时实时监测心电图、

无创血压、脉搏血氧饱和度及脑电双频指数（BIS）。K组使

用艾司氯胺酮静脉给药（剂量为 0.5 mg/kg），C组用生理盐水

作为空白比较样本，在两组都使用丙泊酚（1-1.5 mg/kg）、舒

芬太尼（0.3-0.5μg/kg）和苯磺顺阿曲库铵（0.15-0.2mg/kg）的

混合物进行快速诱导后用可视喉镜引导插管至气管内，从而保

证有效的机械通气治疗得以维持。维持麻醉深度时，K组持续

以艾司氯胺酮（0.25 mg·kg⁻¹·h⁻¹）微量泵输注至手术结束；C

组则等量补充生理盐水作为替代。无论处于哪个治疗阶段，所

有患者均采用含有丙泊酚（4-8 mg·kg⁻¹·h⁻¹）和瑞芬太尼（0.1-

0.2μg·kg⁻¹·min⁻¹）的复合镇痛方案，并将 BIS 值严格调控在

40-60区间，必要时辅以适当的肌松拮抗剂处理。病人术毕后

被送入麻醉复苏间，经由苏醒、自主拔管之后再回到普通病房

做观察护理。术后镇痛策略采用静脉自控镇痛模式，配方由舒

芬太尼 2μg/kg、托烷司琼 5 mg及其他附加组分组成，总容量
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为 100 mL生理盐水。

1.3观察指标

（1）认知功能评估分别于术前 1 d（T0）、术后 1 d（T1）、

术后 3 d（T2）及术后 7 d（T3）由经过培训的研究人员采用

MMSE量表评估认知功能。MMSE总分 30分，以术后MMSE

评分较术前下降≥2 分或术后评分<24 分判定为发生术后认知

功能障碍（postoperative cognitive dysfunction，POCD）。

（2）血清 S100β蛋白测定分别于麻醉诱导后切皮前（T_a）、

术后 1 d（T_b）、术后 3 d（T_c）采集外周静脉血 3 mL，室

温静置 30 min后离心（3000 r/min，15 min），取血清于-80℃

保存。采用酶联免疫吸附试验（ELISA）法统一检测血清 S100β

蛋白浓度，试剂盒购自 Proteintech公司，操作严格按说明书进

行。

（3）除了术前评估外还有以下两个项目分别用百分比来

表示。手术过程中使用了丙泊酚和瑞芬太尼剂量，用作术中麻

醉药注射量的指标，用百分数来表示。另外对术后出现的恶心、

呕吐、眩晕、幻觉等并发症发生率进行监测。

1.4统计学方法

本研究使用 SPSS 26.0软件对数据进行处理。对于计量数

据进行分析，组内多时点数据之间用重复测量方差检验法比

较，组间独立样本用 t检验法检验是否有差异；计数资料采用

频数（%）的形式，用 x2检验法比较各组间是否有差异。结果

判断依据是 p小于 0.05，说明变量之间有统计学意义的显著相

关。

2 结果

2.1术中麻醉药物用量比较

与对照组相比，实验组手术期间丙泊酚、瑞芬太尼使用量

都明显降低(P＜0.05)，但是舒芬太尼补充频率差异没有达到统

计学意义。相关数据见表 1。

表 1 术中麻醉药物用量比较（x̄±s）

组别 K组(n=43) C组(n=42) t值 P值

丙泊酚用量(mg) 568.5±124.7 652.3±138.2 2.941 0.004

瑞芬太尼用量(μg) 682.4±156.3 786.5±172.8 2.875 0.005

舒芬太尼追加(例,%) 8(18.6) 12(28.6) 1.166* 0.280

注：*为 x2值。

2.2不同时点MMSE评分及 POCD发生率比较

术前 1 d两组MMSE评分差异无统计学意义（P>0.05）。

与术前比较，两组术后 1 d、3 d MMSE评分均下降（P<0.05），

但 K组术后 1 d、3 d MMSE评分均高于 C 组（P<0.05）；术

后 7 d 两组 MMSE 评分与术前比较差异无统计学意义

（P>0.05）。K组 POCD总发生率低于 C组（16.3%vs.35.7%，

x2=4.182，P=0.041）（表 2）。

表 2 不同时点MMSE评分及 POCD发生率比较

组别 K组(n=43) C组(n=42) t/x2值 P值

MMSE 评分(分) - - - -

术前 1 d(T0) 27.8±1.5 27.5±1.6 0.884 0.379

术后 1 d(T1) 24.7±2.1* 22.9±2.4* 3.65 <0.001

术后 3 d(T2) 25.9±1.9* 24.3±2.2* 3.566 0.001

术后 7 d(T3) 27.2±1.6 26.7±1.8 1.349 0.181

POCD发生(例,%) 7(16.3) 15(35.7) 4.182 0.041

注：与同组术前比较，*P<0.05。

2.3两组不同时点血清 S100β蛋白浓度比较

两组切皮前（T_a）血清 S100β蛋白浓度差异无统计学意

义（P>0.05）。与 T_a比较，两组术后 1 d（T_b）、术后 3 d

（T_c）S100β蛋白浓度均升高（P<0.05），且 K组各时点 S100β

蛋白浓度均低于 C组（P<0.05）（表 3）。

表 3 两组不同时点血清 S100β蛋白浓度比较（x̄±s，pg/mL）

组别 K组(n=43) C组(n=42) t值 P值

切皮前(T_a) 40.27±13.86 35.76±12.09 1.597 0.114

术后 1 d(T_b) 49.15±18.32* 40.42±18.47* 2.188 0.032

术后 3 d(T_c) 59.21±23.58*# 38.01±12.18*# 5.189 <0.001

注：与同组 T_a比较，*P<0.05；与同组 T_b比较，#P<0.05。

2.4不良反应比较

两组术后恶心呕吐、头晕、幻觉等不良反应发生率差异均

无统计学意义（P>0.05），表 5。

表 4 不良反应发生情况比较（例，%）

组别 K组(n=43) C组(n=42) X2值 P值

恶心呕吐 6(14.0) 8(19.0) 0.396 0.529

头晕 4(9.3) 3(7.1) 0.000 1.000

幻觉 2(4.7) 0(0) 1.158 0.282

合计 10(23.3) 9(21.4) 0.042 0.838

3 讨论

本研究数据表明，与对照组患者相比，接受术中艾司氯胺

酮低剂量输注干预的老年腹腔镜结直肠癌手术受试者在术后 1

天和 3天的简易精神状态评估（Mini-Mental State Examination，
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MMSE）得分显著升高，且术后认知障碍（Postoperative

Cognitive Dysfunction，POCD）的发生率降至 16.3%，远低于

对照组水平。结果表明，在此类复杂的外科手术中使用某一浓

度的艾司氯胺酮可以利用多种途径来改善术后的认知功能恢

复，减少 POCD的发生，具有围术期神经保护作用。艾司氯胺

酮的主要作用机制有抑制谷氨酸导致的异常兴奋性、阻止钙离

子内流引起的神经元损害、促进小胶质细胞变成促修复型M2

表型并维持海马区突触结构和功能的完整。该观点也得到何子

邦等人的相关研究所证实。

S100β蛋白属于星形胶质细胞所独有的分泌蛋白，它在健

康机体当中，血清中的浓度一般非常低。血脑屏障受损或者星

形胶质细胞功能异常激活的时候，该蛋白的表达量会明显上

升，进而成为评价中枢神经系统损害状况的生物标志物之一。

本次研究所选取的艾司氯胺酮干预模型，在术后第一天以及第

三天对血清 S100β的含量进行了测定，并且实验组（艾司氯胺

酮干预组）的血清 S100β含量比对照组低。由此可以看出，艾

司氯胺酮可以减轻由其引起的术后脑水肿和组织损伤，可能的

机理就是它抑制了星形胶质细胞的活化。经过进一步统计分析

可知，使用小剂量艾司氯胺酮不但可以明显改善术后血清

S100β蛋白的变化趋势，还可以改善脑血流动力学稳定性和阿

片类药物引起的神经毒性反应，从而达到保护大脑结构完整性

的目的。该结论和张博君等学者的研究结论是一致的[5]。虽然

本研究没有发现明显的不良事件差别，但是根据目前医学上的

证据，即减少阿片类药物用量可以减轻术后恶心呕吐，因此提

出的一种较低剂量的艾司氯胺酮方案可能会对缓解术后胃肠

功能紊乱有一定的作用。同时两组患者的术中出血量和手术时

间相近，排除了由于不是特异性的手术操作而造成的认知障碍

相关干扰因素。综上所述，艾司氯胺酮属于新型的辅助镇痛手

段，在保证病人安全的同时，对患者的术后认知功能恢复有较

好的促进作用。

有研究显示，低剂量艾司氯胺酮对于大鼠来说，会带来大

鼠脑的保护作用，这是因为抑制了大鼠脑中星形胶质细胞的活

化以及减少 S100β蛋白的释放，并改善了麻醉药相互作用所造

成的后果。由于目前样本量较小，未来研究应该增加生物标志

物数据的分析角度来加强生物学机制的认识。
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