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不同脑电双频指数值对全身麻醉老年髋部骨折患者
全髋关节置换术后神经认知功能的影响*

向诗琪,王付霞,张 洲,徐 璐,张红芹,王晓俊△

(重庆市人民医院麻醉科 400014)

  [摘要] 目的 比较不同脑电双频指数(BIS)对全身麻醉老年髋部骨折患者全髋关节置换术后神经认知

功能及血清S100β蛋白水平的影响。方法 选取2019年11月至2021年6月该院收治的择期全身麻醉行髋部

骨折手术老年患者60例,年龄65~75岁,美国麻醉医师协会分级Ⅰ~Ⅱ级,采用随机数字表法分为深麻醉组

(B1组)和浅麻醉组(B2组),每组30例。B1组术中维持BIS值为30~39,B2组术中维持BIS值为50~59。记

录两组患者麻醉诱导前(T0)、手术切皮时(T1)、手术进行30
 

min时(T2)、手术进行60
 

min时(T3)、手术结束

前30
 

min时(T4)各时间点BIS值。采集两组患者麻醉诱导前(TⅠ)、术毕(TⅡ)、术后24
 

h(TⅢ)、术后48
 

h
(TⅣ)

 

各时间点颈内静脉血测定血清S100β水平。采用简易智力状态检查量表(MMSE)评价两组患者术前1
 

d,术后1、3、5
 

d神经认知功能。结果 B2组患者T1~T4的BIS值均明显高于B1组,差异均有统计学意义

(P<0.05)。与TⅠ时比较,两组患者TⅡ~Ⅳ时血清S100β蛋白水平均明显升高,且B2组患者明显高于B1
组,差异均有统计学意义(P<0.05)。与术前1

 

d比较,两组患者术后1
 

d
 

MMSE评分均明显降低,B2组患者

术后3
 

d
 

MMSE评分明显降低,差异均有统计学意义(P<0.05);与术后1
 

d比较,B1组患者术后3、5
 

d和B2
组患者术后5

 

d
 

MMSE评分均明显增高,差异均有统计学意义(P<0.05);与术后3
 

d比较,B2组患者术后5
 

d
 

MMSE评分明显升高,B2组患者术后1、3
 

d
 

MMSE评分均明显低于B1组,差异有统计学意义(P<0.05);术

后神经认知功能障碍发生率均明显高于B1组,差异均有统计学意义(P
 

<0.05)。结论 老年髋部骨折患者择

期全身麻醉行髋关节置换术时术中维持BIS值为30~39对术后神经认知功能损伤程度较轻,对S100β蛋白水

平影响较小。
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  [Abstract] Objective To

 

compare
 

the
 

effect
 

of
 

different
 

bispectral
 

index
 

(BIS)
 

values
 

on
 

postoperative
 

neurocognitive
 

function
 

and
 

the
 

serum
 

S100β
 

protein
 

level
 

after
 

total
 

hip
 

arthroplasty(THA)
 

in
 

elderly
 

pa-
tients

 

with
 

hip
 

fracture
 

under
 

general
 

anesthesia.Methods Sixty
 

patients
 

aged
 

65-75
 

years
 

old
 

(ASA
 

Ⅰ-
Ⅱ)

 

undergoing
 

elective
 

hip
 

fracture
 

surgery
 

under
 

general
 

anesthesia
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

November
 

2019
 

to
 

June
 

2021
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

deep
 

anesthesia
 

group
 

(B1
 

group)
 

and
 

light
 

anesthesia
 

group
 

by
 

adopting
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,30
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

BIS
 

value
 

was
 

kept
 

at
 

30-39
 

during
 

operation
 

in
 

the
 

B1
 

group
 

and
 

at
 

50-59
 

in
 

the
 

B2
 

group.The
 

BIS
 

values
 

were
 

recorded
 

at
 

various
 

time
 

points
 

of
 

before
 

anesthesia
 

induction
 

(T0),operation
 

skin
 

incision
 

(T1),at
 

30
 

min
 

in
 

operation
 

(T2),60
 

min
 

opera-
tion

 

(T3)
 

and
 

30
 

min
 

before
 

the
 

operation
 

end
 

(T4).The
 

internal
 

jugular
 

vein
 

blood
 

samples
 

were
 

collected
 

at
 

the
 

time
 

points
 

of
 

before
 

anesthesia
 

induction(TI),immediately
 

after
 

surgery(TII),at
 

postoperative
 

24
 

h(TI-
II)

 

and
 

48
 

h
 

(TIV)
 

for
 

detecting
 

serum
 

S100β.The
 

Mini-Mental
 

State
 

Examination(MMSE)
 

was
 

adopted
 

to
 

evaluate
 

the
 

neurocognitive
 

function
 

of
 

the
 

patients
 

on
 

preoperative
 

1
 

d,postoperative
 

1,3,5
 

d.Results The
 

BIS
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values
 

at
 

T1-T4
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

B1
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05).Compared
 

with
 

at
 

TI,the
 

serum
 

S100β
 

protein
 

level
 

at
 

TII-
 

TIV
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

significantly
 

increased(P<0.05),moreover
 

the
 

B2
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

the
 

B1
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05).Compared
 

with
 

on
 

preoperative
 

1
 

d,
the

 

MMSE
 

scores
 

after
 

operation
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

significantly
 

decreased
 

and
 

the
 

MMSE
 

score
 

on
 

post-
operative

 

3
 

d
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

was
 

significantly
 

decreased(P<0.05).Compared
 

with
 

postoperative
 

1
 

d,the
 

MMSE
 

scores
 

on
 

postoperative
 

3,5
 

d
 

and
 

MMSE
 

score
 

an
 

postoperative
 

5
 

d
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

were
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05).Compared
 

with
 

postoperative
 

3
 

d,the
 

MMSE
 

scores
 

on
 

postoperative
 

5
 

d
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

was
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

difference
 

was
 

statisti-
cally

 

significant(P<0.05).The
 

MMSE
 

scores
 

on
 

postoperative
 

1,3
 

d
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

B1
 

group(P<0.05).The
 

incidence
 

rate
 

of
 

postoperative
 

neurocognitive
 

function
 

disorder
 

in
 

the
 

B2
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

B1
 

group(P<0.05).Conclusion In
 

elderly
 

patients
 

with
 

hip
 

fracture
 

undergoing
 

elective
 

hip
 

replacement
 

surgery,the
 

BIS
 

value
 

is
 

maintained
 

at
 

30-39,which
 

has
 

less
 

postop-
erative

 

impairment
 

of
 

neurocognitive
 

function
 

and
 

has
 

small
 

influencing
 

on
 

the
 

S100β
 

protein
 

level.
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  术后神经认知功能障碍(postoperative
 

neurocog-
nitive

 

dysfunction,PNCD)常发生于老年患者,其是

麻醉和术后认知变化的一种表现,也是常见的中枢神

经系统相关并发症之一,患者临床表现多样,主要包

括术后出现时间混淆、空间定位不准确、记忆力明显

衰退、学习思维能力下降、语言和情感障碍等,是术后

脑功能障碍的一种表现[1]。脑电双频指数(bispectral
 

index,BIS)是经美国食品药品监督管理局批准的世界

上使用最早的用于实时监测麻醉深度及意识状态的

监测指标,可较准确地反映大脑皮质功能状态及其改

变,是目前最广泛使用的监测手段。已有大量研究证

实,监测BIS可减少麻醉药物的使用量,避免术中知

晓的发生,促进术后恢复[2-3]。近年来,麻醉深度与

PNCD的关系备受关注。但迄今为止不同麻醉深度

对PNCD的影响尚无一致的结论。本研究参照现有

的研究方法与思路,重点探讨采用静脉吸入复合全身

麻醉时,在BIS指导下术中维持不同麻醉深度对老年

髋部骨折患者术后神经认知功能及血清S100β蛋白

水平的影响,以期能对老年髋部骨折手术过程中维持

何种麻醉深度更能减少患者认知损害提供参考依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年11月至2021年6月本院收治的择

期行全身麻醉全髋关节置换术老年患者60例,年龄

65~75岁,美国麻醉医师协会分级Ⅰ~Ⅱ级,性别不

限,术前1
 

d简易智力状态检查量表(mini-mental
 

state
 

examination,MMSE)评分大于或等于24分。
采用随机数字表法分为深麻醉组(B1组)和浅麻醉组

(B2组),每组30例。两组患者性别、年龄、体重指数、
受教育年限等一般资料比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见表1。
排除标准:(1)髋部骨折合并其他部位骨折或创

伤;(2)长期服用镇静或抗抑郁药;(3)术前已发生谵

妄,近3个月内发生脑梗死或脑出血者;(4)术前合并

神经、精神系统疾病;(5)不适合参加本研究的其他情

况,如聋哑、交流障碍等;(6)术前无法沟通、测试不依

从;(7)拒绝参与本研究者。本研究已通过本院伦理

评审委员会批准(S2019-013-01)。术前取得患者及家

属同意,并签署本研究知情同意书。
表1  两组患者一般资料比较

组别 n
性别(n)

男 女

年龄

(x±s,岁)

体重指数

(x±s,kg/cm2)

受教育年限

(x±s,年)

B1组 30 11 19 71.47±3.30 23.39±2.24 9.67±2.17

B2组 30 13 17 70.13±3.74 24.21±1.99 9.57±2.56

1.2 方法

1.2.1 麻醉方法

术前禁饮、禁食,入室后常规监测无创血压、心电

图、手指脉搏血氧饱和度等基本生命体征,建立上肢

静脉输液通道,并使用B超引导,经右侧颈内静脉穿

刺置管。前额经酒精脱脂后安置BIS传感电极贴,采
用BIS

 

监测仪(BIS
 

EEG
 

VISTA,美国Covidien
 

BIS
监护仪,REF:185-0151-USA)监测BIS值。麻醉诱导

方法为静脉注射咪达唑仑(江苏恩华药业股份有限公

司,批号2019071)1~2
 

mg、舒芬太尼(宜昌人福药业

有限责任公司,批号91A0406)0.3~0.5
 

μg/kg、丙泊

酚(西安立邦制药有限公司,批号2190718)1~2
 

mg/
kg、苯磺顺阿曲库铵(江苏恒瑞医药股份有限公司,批
号190725A)0.2

 

mg/kg,气管插管确定深度合适后连

接麻醉机,使用容量控制通气模式进行机控通气,调
节麻醉机呼吸相关参数为潮气量6~8

 

mL/kg,呼吸

频率10~12
 

次/分,吸呼比1∶2,氧气流量2
 

L/min,
维持呼气末二氧化碳为35~45

 

mm
 

Hg(1
 

mm
 

Hg=
0.133

 

kPa)。采用静脉吸入复合麻醉维持,微量泵持
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续泵注右美托咪定(扬子江药业集团有限公司,批号:
1904063)0.4

 

μg·kg
-1·h-1、瑞芬太尼(宜昌人福药

业有限责任公司,批号90A0507)0.01~0.02
 

μg·
kg-1·min-1、丙泊酚2~5

 

mg·kg-1·h-1,吸入1%
七氟烷(丸石制药株式会社艾伯维,批号:96071)。术

中根据患者需要维持BIS值(B1组术中维持BIS值

为30~39,B2组术中维持BIS值为50~59),调整丙

泊酚输注速度,间断少量注射苯磺顺阿曲库铵维持肌

松。若血压低于基础值20%或平均动脉压低于65
 

mm
 

Hg时静脉注射麻黄碱或甲氧明维持术中血压稳

定。缝合皮下前30
 

min停止泵注右美托咪定,静脉

注射舒芬太尼5~10
 

μg。手术结束时停止输注丙泊

酚及瑞芬太尼,待患者清醒、自主呼吸恢复良好、血流

动力学稳定后拔除气管导管,观察5~10
 

min后送麻

醉监护室。术后采用电子静脉镇痛泵输注镇痛,配方

为舒芬太尼
 

1~2
 

μg/kg、地佐辛10
 

mg加生理盐水至

100
 

mL,流速为2
 

mL/h,自控剂量为1.5~
 

2.0
 

mL/
h,锁定时间为15

 

min。术中室内温度维持为22~
25

 

℃。
1.2.2 观察指标

1.2.2.1 BIS值

记录两组患者麻醉诱导前(T0)、手术切皮时

(T1)、手术进行30
 

min时(T2)、手术进行60
 

min时

(T3)、手术结束前30
 

min时(T4)各时间点BIS值。
1.2.2.2 S100β蛋白水平

经右颈内静脉导管采集两组患者麻醉诱导前(T
Ⅰ)、术毕(TⅡ)、术后24

 

h(TⅢ)、术后48
 

h(TⅣ)
 

各

时间点静脉血3
 

mL,4
 

000
 

r/min离心10
 

min分离血

清,储存于-80
 

℃冰箱待测。采用酶联免疫吸附试验

测定血清S100β。
1.2.2.3 神经认知功能

采用 MMSE评价两组患者术前1
 

d,术后1、3、5
 

d神经认知功能。术后 MMSE评分比术前减少且低

于术前、≥2分即为发生了PNCD,计算PNCD发生

率。
1.3 统计学处理

采用SPSS23.0统计软件进行数据分析,满足正

态分布计量资料以x±s表示,采用重复测量的方差

分析、t检验;计数资料以例数或率表示,采用χ2 检

验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者不同时间点BIS值比较

两组患者 T0
 

BIS值比较,差异无统计学意义

(P>0.05);B2组患者T1~4的BIS值均明显高于

B1组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。

表2  两组患者不同时间点BIS值比较(x±s)

组别 n T0 T1 T2 T3 T4

B1组 30 97.57±1.31 35.33±2.54 34.00±2.38 34.43±1.79 35.10±1.65

B2组 30 97.03±1.50 55.20±2.19a 54.90±2.11a 55.23±2.05a 55.83±1.76a

  a:P<0.05,与B1组同时间点比较。

2.2 两组患者手术时间及麻醉时间比较

两组患者手术及麻醉时间比较,差异均无统计学

意义(P>0.05)。见表3。
2.3 两组患者不同时间点S100β蛋白水平比较

两组患者TⅠ血清S100β蛋白水平比较,差异无

统计学意义(P>0.05);与TⅠ比较,两组患者TⅡ~
Ⅳ时血清S100β蛋白水平均明显升高,且B2组患者

明显高于B1组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表4。
2.4 两组患者不同时间点 MMSE评分比较

与术前1
 

d比较,两组患者术后1
 

d
 

MMSE评分

均明显降低,B2组患者术后3
 

d
 

MMSE评分明显降

低,差异均有统计学意义(P<0.05);与术后1
 

d比

较,B1组 患 者 术 后3、5
 

d和 B2组 患 者 术 后5
 

d
 

MMSE评分均明显增高,差异均有统计学意义(P<
0.05);与术后3

 

d比较,B2组患者术后5
 

d
 

MMSE评

分明显升高,差异有统计学意义(P<0.05);B2组患

者术后1、3
 

d
 

MMSE评分均明显低于B1组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。见表5。
表3  两组患者手术时间及麻醉时间比较(x±s,min)

组别 n 手术时间 麻醉时间

B1组 30 117.80±18.66 159.63±15.87

B2组 30 113.63±19.76 153.10±17.74

表4  两组患者不同时间点S100β蛋白水平比较(x±s,pg/mL)

组别 n TⅠ TⅡ TⅢ TⅣ

B1组 30 137.14±25.73 210.11±46.88a 193.38±37.19a 175.30±32.75a

B2组 30 130.04±25.38 245.76±55.74ab 224.61±44.72ab 203.82±34.58ab

  a:P<0.05,与同组TⅠ时比较;b:P<0.05,与B1组同时间点比较。
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表5  两组患者不同时间点 MMSE评分比较(x±s,分)

组别 n 术前1
 

d 术后1
 

d 术后3
 

d 术后5
 

d

B1组 30 27.80±0.76 25.30±2.12a 27.10±1.10b 27.50±0.97b

B2组 30 28.10±0.85 23.80±1.99ad 24.73±2.27ad 27.70±0.95bc

  a:P<0.05,与同组术前1
 

d比较;b:P<0.05,与同组术后1
 

d比较;c:P<0.05,与同组术后3
 

d比较;d:P<0.05,与B1组同时间点比较。

2.5 两组患者不同时间点PNCD发生率比较

B2组患者术后1、3d
 

PNCD发生率均明显高于

B1组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表6。
表6  两组患者不同时间点PNCD发生率比较[n(%)]

组别 n 术后1
 

d 术后3
 

d 术后5
 

d

B1组 30 11(37) 6(20) 3(10)

B2组 30 20(67)a 14(47)a 7(23)

  a:P<0.05,与B1组同时间点比较。

3 讨  论

  老年是PNCD的易患因素,创伤和手术是其诱发

因素。而老年人髋部骨折又首选手术治疗,故易发生

PNCD。在6个欧洲国家进行的一项多中心随机临床

试验结果显示,老年髋部骨折术后PNCD发生率高达

28%~50%[4]。另外还有研究也发现,老年髋部骨折

PNCD的发生率为13%~50%[5-6]。本研究结果显

示,60例老年髋部骨折患者术后5
 

d发生PNCD
 

10
例(17%),与既往研究结果相似,说明老年髋部骨折

患者术后PNCD发生率非常高。
PNCD

 

与一系列不良预后有关,如延长住院时

间/长期损害认知功能及躯体功能,增加死亡率等,势
必将带来巨大的医疗、经济和社会负担,并严重损害

患者及家庭的生活质量。但目前有关PNCD的发病

机制尚无明确定论,现有研究表明,PNCD可能与麻

醉(麻醉药物、麻醉深度和麻醉方法)、手术类型、患者

年龄、炎 性 反 应 等 因 素 有 关[7]。其 中 炎 症 可 能 是

PNCD的重要发病机制。目前,临床常用的麻醉药物

虽然具有一定程度的脑保护作用,但可能也具有潜在

的神经毒性。本研究选取65~75岁全身麻醉行髋部

骨折手术治疗的老年患者作为研究对象,探讨老年髋

部 骨 折 患 者 这 一 高 危 人 群 术 中 麻 醉 深 度 是 否 与

PNCD密切相关。
目前,尚 无 诊 断 PNCD 的 统 一 标 准,常 采 用

MMSE对老年人认知功能进行筛查[8]。然而 MMSE
也存在一些缺点:(1)受语言影响较大,使用方言者可

能存在假阳性;(2)语言项目占绝大多数,而非语言项

目所占比例较少;(3)不能与痴呆进行鉴别诊断,作为

认知功能下降的远期随访工具也不够敏感[9]。因此,
本研究中PNCD发生率可能会比实际情况更低。

BIS是目前临床常用的麻醉深度监测金指标,主
要用于评估患者的镇静水平。但迄今为止,不同麻醉

深度对PNCD的影响尚无一致的结论。本研究两组

患者术中均维持在预设的BIS水平范围内,即B1组

术中维持BIS值为30~39,B2组术中维持BIS值为

50~59,结果显示,与术前1
 

d比较,两组患者术后1
 

d
 

MMSE评分均明显降低,B2组术后3
 

d
 

MMSE评分

明显降低;B2组患者术后1、3
 

d
 

MMSE评分均明显

低于B1组。表明手术和麻醉会对患者术后认知功能

造成不利影响,深麻醉患者术后3
 

d认知功能可基本

恢复至术前水平。浅麻醉患者则在术后5
 

d认知功能

可基本恢复至术前水平。说明术中维持较深的麻醉

对术后神经认知功能损伤程度较轻。与相关研究结

果相似[10-11],其也发现,深麻醉患者术后认知功能障

碍发生率较低,推测其机制可能是在较深的麻醉状态

下脑代谢率明显降低。说明在术中维持适宜的麻醉

深度能减少手术和麻醉对认知功能的不利影响,降低

PNCD发生率。
S100β

 

蛋白为一种酸性钙结合蛋白,是中枢神经

系统损伤较为特异和灵敏的生化标志物[12]。本研究

通过对比观察两组患者诱导前和术后血清S100β
 

蛋

白水平发现,两组患者术毕、术后24
 

h、术后48
 

h血清

S100β
 

蛋白水平均明显高于麻醉诱导前,说明麻醉和

手术引起的创伤均会在一定程度上损害患者的中枢

神经系统。而B2组患者血清S100β蛋白水平明显高

于B1组,说明术中维持较深的麻醉对患者中枢神经

系统损伤程度较轻。
综上所述,老年髋部骨折患者择期全身麻醉行髋

关节置换术时术中维持BIS值为30~39对术后神经

认知功能损伤程度较轻,对S100β蛋白水平影响较

小。但本研究样本量相对较少,有关中枢神经系统损

伤检测的实验室指标较单一,术后随访时间也比较

短,全身麻醉手术过程中的麻醉深度是否对患者远期

神经认知功能产生较大的影响尚需更加全面深入的

研究证实。
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