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  [摘要] 目的 比较不同剂量环泊酚用于老年患者腹腔镜胆囊手术全身麻醉维持的效果。方法 选取

2023年9-12月上海市浦东新区人民医院择期行腹腔镜胆囊手术的96例老年患者为研究对象,采用随机数字

表法分为C1、C2、C3、C4组,每组24例。4组采用相同方法快速静脉诱导插管后,术中分别采用环泊酚0.6、
0.8、1.0、1.2

 

mg·kg-1·h-1 进行麻醉维持,联合泵注瑞芬太尼0.1
 

μg·kg
-1·min-1。观察并比较4组主要

指标[入手术室10
 

min(T0)、诱导后气管插管前(T1)、插管后1
 

min(T2)、气腹后1
 

min(T3)、气腹后10
 

min
(T4)、气腹后30

 

min(T5)、术毕时(T6)、拔管后(T7)的心率、收缩压、平均动脉压]、次要指标[拔管时改良警觉/
镇静(MOAA/S)评分、拔管时间、苏醒时间]、术中环泊酚追加次数及术中辅助用药情况。结果 T1、T2 时4组

收缩压、平均动脉压、心率均低于T0 时,T7 时高于T0 时(P<0.05)。T3~T6 时C1组收缩压、平均动脉压、心

率高于T0 时及同期C3、C4组(P<0.05)。T3~T6 时C4组收缩压、平均动脉压、心率低于T0 时(P<0.05)。
4组 MOAA/S评分、拔管时间、苏醒时间比较,差异无统计学意义(P>0.05)。4组镇静成功率均为100%,均

未追加环泊酚。C1组术中乌拉地尔使用率高于C2、C3、C4组(P<0.05);C4组术中麻黄碱使用率高于C1、
C2、C3组(P<0.05)。结论 环泊酚1.0

 

mg·kg-1·h-1 的给药速率应用于老年患者腹腔镜胆囊手术麻醉维

持的效果最优。
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  [Abstract] Objective To

 

compare
 

the
 

efficacy
 

of
 

different
 

doses
 

of
 

Ciprofol
 

for
 

the
 

maintenance
 

of
 

gen-
eral

 

anesthesia
 

in
 

elderly
 

patients
 

undergoing
 

laparoscopic
 

cholecystectomy.Methods A
 

total
 

of
 

96
 

elderly
 

pa-
tients

 

who
 

underwent
 

elective
 

laparoscopic
 

cholecystectomy
 

at
 

People’s
 

Hospital
 

of
 

Pudong
 

New
 

Area,Shang-
hai

 

from
 

September
 

to
 

December
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects.They
 

were
 

divided
 

into
 

groups
 

C1,C2,C3
 

and
 

C4,with
 

24
 

cases
 

in
 

each
 

group
 

using
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method.After
 

rapid
 

intrave-
nous

 

induction
 

and
 

intubation
 

with
 

the
 

same
 

method
 

in
 

the
 

4
 

groups,Ciprofol
 

was
 

administered
 

intraoperative-
ly

 

at
 

the
 

rates
 

of
 

0.6,0.8,1.0
 

and
 

1.2
 

mg·kg-1·h-1
 

respectively
 

for
 

anesthesia
 

maintenance,combined
 

with
 

continuous
 

infusion
 

of
 

Remifentanil
 

at
 

0.1
 

μg·kg
-1·min-1.The

 

primary
 

indicators
 

[heart
 

rate
 

(HR),sys-
tolic

 

blood
 

pressure
 

(SBP)
 

and
 

mean
 

arterial
 

pressure
 

(MAP)
 

at
 

10
 

min
 

after
 

entering
 

the
 

operating
 

room
 

(T0),before
 

tracheal
 

intubation
 

after
 

induction
 

(T1),1
 

min
 

after
 

intubation
 

(T2),1
 

min
 

after
 

pneumoperito-
neum

 

(T3),10
 

min
 

after
 

pneumoperitoneum
 

(T4),30
 

min
 

after
 

pneumoperitoneum
 

(T5),at
 

the
 

end
 

of
 

surgery
 

(T6)
 

and
 

after
 

extubation
 

(T7)],secondary
 

indicators
 

[modified
 

Observer’s
 

Assessment
 

of
 

Alertness/Seda-
tion

 

(MOAA/S)
 

score
 

at
 

extubation,extubation
 

time
 

and
 

recovery
 

time],as
 

well
 

as
 

the
 

number
 

of
 

additional
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Ciprofol
 

administrations
 

and
 

the
 

use
 

of
 

adjuvant
 

drugs
 

during
 

surgery
 

were
 

observed
 

and
 

compared
 

among
 

the
 

4
 

groups.Results At
 

T1 and
 

T2,the
 

SBP,MAP
 

and
 

HR
 

in
 

the
 

4
 

groups
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

at
 

T0,and
 

higher
 

at
 

T7 than
 

at
 

T0
 

(P<0.05).At
 

T3 to
 

T6,the
 

SBP,MAP
 

and
 

HR
 

in
 

group
 

C1
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

at
 

T0 and
 

those
 

in
 

groups
 

C3
 

and
 

C4
 

at
 

the
 

same
 

time
 

points
 

(P<0.05).At
 

T3 to
 

T6,SBP,MAP
 

and
 

HR
 

in
 

group
 

C4
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

at
 

T0
 

(P<0.05).There
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

MOAA/S
 

score,extubation
 

time
 

and
 

recovery
 

time
 

among
 

the
 

4
 

groups
 

(P>0.05).The
 

sedation
 

success
 

rate
 

was
 

100%
 

in
 

all
 

groups,and
 

no
 

additional
 

Ciprofol
 

was
 

administered
 

in
 

any
 

group.The
 

usage
 

rate
 

of
 

Urapidil
 

during
 

surgery
 

in
 

group
 

C1
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

groups
 

C2,C3
 

and
 

C4
 

(P<0.05);the
 

usage
 

rate
 

of
 

Ephed-
rine

 

during
 

surgery
 

in
 

group
 

C4
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

groups
 

C1,C2
 

and
 

C3
 

(P<0.05).Conclusion The
 

infusion
 

rate
 

of
 

Ciprofol
 

at
 

1.0
 

mg·kg-1·h-1
 

has
 

the
 

best
 

effect
 

when
 

used
 

for
 

the
 

maintenance
 

of
 

anesthe-
sia

 

in
 

elderly
 

patients
 

undergoing
 

laparoscopic
 

cholecystectomy.
[Key

 

words] Ciprofol;elderly
 

people;general
 

anesthesia;anesthesia
 

maintenance;laparoscopic
 

cholecys-
tectomy;hemodynamics

  腹腔镜胆囊切除术因其微创、视野清晰及术后恢

复快等优点,已在临床得到广泛应用[1]。然而,人工

气腹可明显影响患者的血流动力学状态,对老年患者

的影响尤为明显。丙泊酚作为常用的全身麻醉药物,
在此类患者中易引起血流动力学波动,增加心脑血管

事件风险。环泊酚是一种新型静脉麻醉药,研究显示

其具有起效迅速、注射痛发生率低、呼吸及心血管系

统不良反应少等优势[2-3]。但目前关于环泊酚用于老

年患者麻醉维持的临床经验仍较为有限,且缺乏针对

性的剂量探讨[4-5]。因此,本研究旨在比较不同剂量

环泊酚用于老年患者腹腔镜胆囊切除术全身麻醉维

持的临床效果,以探索其适宜的维持剂量,为临床麻

醉实践提供参考,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2023年9-12月上海市浦东新区人民医院

择期行腹腔镜胆囊手术的96例老年患者为研究对

象。纳入标准:(1)年龄65~85岁;(2)体重50~80
 

kg;(3)美国麻醉医师协会(American
 

society
 

of
 

anes-
thesiologists,ASA)分级Ⅰ或Ⅱ级。排除标准:(1)长
期使用精神/阿片类药物;(2)困难气道;(3)麻醉药物

过敏、酒精成瘾、备孕;(4)3个月内参与其他试验或拒

绝入组。根据随机数字表法分为C1、C2、C3、C4组,

每组24例。4组一般资料比较,差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性,见表1。本研究为单盲设计,
已通过上海市浦东新区人民医院伦理委员会批准(审批

号:2023伦审第K44号),患者或家属均知情同意。
1.2 方法

1.2.1 麻醉方案

患者入手术室后常规监测有创动脉压、心电图、
血氧饱和度(peripheral

 

oxygen
 

saturation,SpO2)、脑
电双频指数(bispectral

 

index,BIS)。麻醉诱导:充分

给氧去氮后,依次静脉注射咪达唑仑0.04
 

mg/kg、舒
芬太尼0.3

 

μg/kg、环泊酚0.4
 

mg/kg和罗库溴铵

0.6
 

mg/kg;待BIS<60后行气管插管,插管后行机械

通气,维持呼气末二氧化碳分压(end-tidal
 

carbon
 

di-
oxide

 

partial
 

pressure,PETCO2)35~45
 

mmHg。麻

醉维持:C1~C4组分别持续泵注环泊酚0.6、0.8、
1.0、1.2

 

mg·kg-1·h-1,均联合泵注瑞芬太尼0.1
 

μg·kg
-1·min-1。术 中 维 持 BIS于40~60,若

BIS>60则单次追加环泊酚0.2
 

mg/kg。维持平均动

脉压波动在基础值30%以内,超出范围则按预案使用

血管活性药物乌拉地尔、麻黄碱、艾司洛尔或阿托品,
记录术中辅助用药情况。术中监测血气,保证血气分

析指标在正常范围,手术结束时停药,不给予吸痰及

各种疼痛刺激,让患者自然苏醒。

表1  4组一般情况比较

项目 C1组(n=24) C2组(n=24) C3组(n=24) C4组(n=24) χ2/F P

男/女(n/n) 12/12 14/10 11/13 13/11 0.835 0.841

年龄(x±s,岁) 74.42±4.91 73.21±4.57 73.92±4.84 73.21±4.55 0.375 0.771

体重(x±s,kg) 67.63±7.76 68.33±5.80 67.88±5.89 68.92±6.34 0.183 0.907

1.2.2 观察指标

(1)主要指标:入手术室10
 

min(T0)、诱导后气管

插管前(T1)、插管后1
 

min(T2)、气腹后1
 

min(T3)、
气腹后10

 

min(T4)、气腹后30
 

min(T5)、术毕时

(T6)、拔管后(T7)的心率、收缩压、平均动脉压。(2)
次 要 指 标:拔 管 时 改 良 警 觉/镇 静 (modified

 

observer’s
 

assessment
 

of
 

alertness/sedation,
MOAA/S)评分、拔管时间、苏醒时间。(3)其他指标:
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术中环泊酚追加次数及术中辅助用药情况。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验或单因素方差分析;计数

资料以例数或百分比表示,比较采用χ2 检验,以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 4组主要指标比较

T1、T2 时4组收缩压、平均动脉压、心率均低于

T0 时,T7 时高于T0 时(P<0.05)。T3~T6 时C1组

收缩压、平均动脉压、心率高于T0 时及同期C3、C4组

(P<0.05)。T3~T6 时C4组收缩压、平均动脉压、
心率低于T0 时(P<0.05),见表2。
2.2 4组次要指标比较

4组 MOAA/S评分、拔管时间、苏醒时间比较,
差异无统计学意义(P>0.05),见表3。

表2  4组主要指标比较(x±s)

项目 C1组(n=24) C2组(n=24) C3组(n=24) C4组(n=24) F P

收缩压(mmHg)

 T0 130.88±8.66 136.13±8.54 134.38±10.75 136.38±9.73 1.724
 

0.168
 

 T1 122.83±11.10a 124.63±8.34a 127.58±10.34a 127.71±10.05a 1.354
 

0.262
 

 T2 124.33±9.73a 119.42±7.02a 125.38±9.69a 122.83±9.31a 2.001
 

0.119
 

 T3 143.92±7.06a 143.25±7.49a 134.00±7.51bc 120.92±9.27abcd 44.574
 

<0.001
 

 T4 141.29±7.85a 131.54±8.57ab 135.92±4.04b 117.88±10.41abcd 37.054
 

<0.001
 

 T5 141.08±5.13a 140.71±5.04a 135.42±3.96bc 119.79±9.07abcd 63.846
 

<0.001
 

 T6 139.54±7.42a 137.75±4.24 135.29±3.41b 117.54±10.14abcd 52.697
 

<0.001
 

 T7 140.42±6.30a 142.92±7.85a 144.08±8.42a 146.21±8.08a 2.356
 

0.077
 

平均动脉压(mmHg)

 T0 95.38±6.91 96.46±7.37 97.50±7.14 96.79±6.94 0.373
 

0.772
 

 T1 90.75±4.05a 89.42±5.01a 88.75±4.02a 90.13±3.04a 1.076
 

0.363
 

 T2 88.58±4.29a 87.63±5.14a 86.79±2.57a 87.00±2.59a 1.068
 

0.367
 

 T3 100.04±6.80a 99.79±8.89a 96.71±6.60 88.83±6.00abcd 12.832
 

<0.001
 

 T4 102.92±8.04a 92.46±8.57b 97.17±3.89bc 88.96±6.18abd 18.369
 

<0.001
 

 T5 102.29±8.22a 93.21±7.05ab 97.46±4.74bc 89.63±5.42abd 16.967
 

<0.001
 

 T6 101.17±8.11a 92.96±6.50ab 97.17±3.58bc 86.50±5.32abcd 25.291
 

<0.001
 

 T7 103.38±6.61a 101.04±8.35a 104.67±9.46a 104.13±9.03a 0.861
 

0.464
 

心率(次/min)

 T0 74.58±8.84 71.13±8.40 73.96±13.09 73.58±11.80 0.480
 

0.697
 

 T1 67.38±7.98a 65.08±8.58a 68.63±11.79a 67.17±10.25a 0.543
 

0.654
 

 T2 69.67±8.13a 64.96±8.24a 69.67±10.15a 65.75±10.73a 1.718
 

0.169
 

 T3 84.58±7.03a 85.04±4.10a 75.04±11.20bc 64.83±8.82abcd 32.479
 

<0.001
 

 T4 84.13±6.54a 69.71±3.42b 74.08±10.17b 65.42±8.69abcd 26.453
 

<0.001
 

 T5 84.29±6.80a 80.38±6.85a 74.46±8.85bc 65.75±7.59abcd 27.258
 

<0.001
 

 T6 85.42±5.17a 75.33±3.55ab 75.92±8.52b 65.21±7.37abcd 39.403
 

<0.001

 T7 81.96±6.40a 81.83±7.11a 81.79±11.95a 82.42±9.20a 0.025
 

0.995
 

  a:P<0.05,与T0 时比较;b:P<0.05,与C1组比较;c:P<0.05,与C2组比较;d:P<0.05,与C3组比较。

表3  4组次要指标比较(x±s)

项目 C1组(n=24) C2组(n=24) C3组(n=24) C4组(n=24) F P

MOAA/S评分(分) 4.88±0.34 4.96±0.20 4.96±0.20 4.92±0.28 0.551
 

0.649

拔管时间(min) 15.04±2.27 16.46±4.36 15.21±3.54 15.50±4.23 0.704
 

0.552

苏醒时间(min) 15.08±2.28 16.54±4.33 15.29±3.54 15.54±4.23 0.735
 

0.534
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2.3 4组术中辅助用药情况比较

4组镇静成功率均为100%,均未追加环泊酚。
C1组术中乌拉地尔使用率高于C2、C3、C4组(P<
0.05);C4组术中麻黄碱使用率高于 C1、C2、C3组

(P<0.05),见表4。
表4  4组术中辅助用药情况[n(%)]

项目 C1组(n=24)C2组(n=24)C3组(n=24)C4组(n=24)

乌拉地尔 17(70.83) 8(33.33)a 3(12.50)a 2(8.33)ab

艾司洛尔 2(8.33)   0   0   0

阿托品 1(4.17) 2(8.33)   0 1(4.17)

麻黄碱   0 2(8.33) 4(16.67) 12(50.00)abc

  a:P<0.05,与C1组比较;b:P<0.05,与C2组比较;c:P<0.05,
与C3组比较。

3 讨  论

  随着社会人口老龄化趋势的加剧,老年患者的手

术安全问题日益受到重视。由于老年患者常伴有心

血管功能代偿能力下降及高血压、冠心病等并发症,
其手术与麻醉风险明显升高。WANG等[6]开展了一

项随机、双盲Ⅲ期临床研究,将176例患者分为环泊

酚组(诱导剂量0.4
 

mg/kg)与丙泊酚组(诱导剂量

2.0
 

mg/kg),结果显示两组麻醉诱导成功率均为

100%,环泊酚的诱导成功时间与丙泊酚相当,表明环

泊酚在诱导成功率上不劣于丙泊酚,且效价更高。此

外,环泊酚几乎无注射痛,治疗期间不良事件发生率

较低,尤其是心血管不良事件发生率低于丙泊酚,且
未引起明显的血流动力学波动。研究还发现,环泊酚

可通过减轻心脏氧化应激、炎症反应和心肌细胞凋

亡,从而对异丙肾上腺素诱导的心肌梗死发挥保护作

用,提示环泊酚具有一定的机制性心脏保护效应[7-8]。
这些结果共同提示,环泊酚可能较丙泊酚更适用于老

年患者的麻醉。
环泊酚的效价为丙泊酚的4~5倍[6]。在一项针

对肾移植患者全身麻醉诱导与维持的研究中,患者被

分为环泊酚组和丙泊酚组,麻醉维持阶段,环泊酚组

给予环泊酚0.8~2.4
 

mg·kg-1·h-1,丙泊酚组给

予丙泊酚
 

4~12
 

mg·kg-1·h-1。结果显示两组镇

静成功率均为100%,且与丙泊酚组比较,环泊酚组镇

静药物用量更少,术后5
 

min平均动脉压波动更小,
术中低血压发生率更低(P<0.01),该研究表明环泊

酚用于肾移植手术麻醉诱导与维持安全有效,镇静效

果优于丙泊酚[9-12]。
本研究设计分为4组,所有老年患者诱导剂量为

环泊酚0.4
 

mg/kg,麻醉维持剂量分别为0.6、0.8、
1.0、1.2

 

mg·kg-1·h-1。结果显示,各组手术麻醉

均顺利完成,术中未见体动反应或需追加环泊酚的情

况,且BIS维持在40~60。说明环泊酚能有效用于老

年患者的麻醉诱导与维持,0.6~1.2
 

mg·kg-1·h-1

的剂量范围在老年患者腹腔镜胆囊手术中可达到满

意的镇静效果。
环泊酚持续输注后具有恢复快、苏醒迅速的特

点[13-14]。本研究结果显示,手术结束停药后患者可迅

速苏醒,4组 MOAA/S评分、拔管时间、苏醒时间比

较,差异无统计学意义(P>0.05),表明在0.6~1.2
 

mg·kg-1·h-1 剂量范围内,环泊酚的麻醉恢复质量

(包括恢复速度与意识恢复程度)较为一致,不受维持

剂量变化的影响,提示临床医生在此剂量范围内调整

用药时,无需过度担忧对恢复期的影响。然而,本研

究发现75岁以上患者的苏醒时间相对延长,且在该

剂量范围内苏醒时间与用药量无关,而与年龄相关。
在老年患者中,因器官功能发生退行性变化[15],

麻醉药物的分布与代谢也会相应改变[16]。ZHOU
等[3]在6例健康受试者中静脉注射14C标记的环泊酚

0.4
 

mg/kg,通过收集血、尿、粪便标本分析其质量平

衡与代谢途径,并检测血浆主要循环代谢物,明确了

环泊酚的主要代谢器官为肝脏。因此推测,高龄患者

苏醒时间延长可能与肝功能下降导致环泊酚及其代

谢物清除减缓有关。这提示对于高龄患者,即使采用

推荐剂量,仍需关注其苏醒时间可能延长的特点,并
做好相应监测与处理准备。
BIS可 用 于 指 导 术 中 麻 醉 深 度,预 防 术 中 知

晓[17-19]。BIS>60提示麻醉过浅,患者可能出现术中

知晓;BIS<40则反映大脑皮质处于爆发抑制状态,增
加心肌梗死、脑梗死等心脑血管事件风险[20-21]。因

此,本研究将4组BIS维持在40~60。结果显示,以
0.6

 

mg·kg-1·h-1 维持时,患者术中收缩压、平均

动脉压、心率升高,79.17%(19/24)的患者需使用乌

拉地尔或艾司洛尔进行纠正;以1.2
 

mg·kg-1·h-1

维持时,血压、心率明显降低,54.17%(13/24)的患者

需使用麻黄碱或阿托品纠正;而以1.0
 

mg·kg-1·
h-1 维持时,患者血流动力学最为稳定,辅助用药次数

最少,这表明在老年患者腹腔镜胆囊手术全身麻醉维持

中,环泊酚的适宜输注速率为1.0
 

mg·kg-1·h-1。
需注意的是,BIS主要反映大脑皮质抑制程度,并

不能完全代表伤害性刺激传导的阻断效果。研究显

示,在较强伤害性刺激下,即使BIS处于理想范围,仍
可能 出 现 血 流 动 力 学 波 动[20,22-24]。本 研 究 C1 组

70.83%的患者需使用乌拉地尔,提示低剂量环泊酚

可能未能充分抑制手术应激反应。尽管
 

BIS
 

维持在
 

40~60,环泊酚对伤害性刺激的抑制呈现剂量依赖

性。0.6
 

mg·kg-1·h-1 可能不足以完全抑制气腹

建立和手术牵拉引发的应激反应。二氧化碳气腹导

致腹内压升高(本研究维持12~14
 

mmHg),通过激

活交感-肾上腺系统促使儿茶酚胺释放增加[25]。老年

患者血管弹性降低,对此类刺激更为敏感。环泊酚对

心血管的抑制作用明显弱于丙泊酚[26],在等效镇静剂

量下,其对外周血管阻力的调节能力相对较弱,可能

导致伤害性刺激引起的血压波动更为明显。此外,本
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研究也观察到环泊酚存在个体差异,尽管C3组整体

效果满意,仍有个别患者在该输注速率下出现明显的

血流动力学波动。
LI等[26]研究将环泊酚与丙泊酚用于胃肠镜检

查,发现环泊酚组患者的血压高于丙泊酚组(P<
0.05)。另一项针对肾移植患者的研究也显示,与丙

泊酚相比,环泊酚组的术中低血压发生率更低(P<
0.01)[8]。本研究中,以0.6

 

mg·kg-1·h-1 维持时,
70.83%的患者需使用乌拉地尔控制血压,尤其在气

腹建立后血压常出现大幅骤升;其余3组亦有不同程

度的血压明显升高。结合既往使用丙泊酚进行同类

手术的经验,丙泊酚较少引起血压大幅升高。由此推

测,术中应用环泊酚时高血压的发生率可能高于丙泊

酚,这可能与其对心血管功能的抑制作用较弱有关。
因此,临床应用中需警惕其引发高血压的倾向,对于

高龄或血流动力学不稳定患者应及时干预,以避免

心、脑、肾等重要脏器损伤。
综上所述,环泊酚持续输注后恢复快、苏醒迅速,

0.6~1.2
 

mg·kg-1·h-1 的输注速率能有效用于老

年患者腹腔镜胆囊手术的麻醉维持,而以1.0
 

mg·
kg-1·h-1 速率维持时,患者血流动力学稳定性最优。
本研究也存在局限性:首先,为单中心研究,样本量计

算基于两组比较,虽事后效能分析显示关键比较检验

效能充足(>95%),但未来多组研究可采用方差分析

效应量进行更精确的样本量估算;其次,未系统评估

术后并发症;此外,关于环泊酚致高血压风险高于丙

泊酚的推论,仍需设计头对头研究,在等效镇静深度

下进一步验证;最后,研究对象较为单一,环泊酚在长

时间大手术、危重患者及儿童等人群中的应用效果尚

待进一步探讨。
利益冲突:所有作者声明不存在利益冲突
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