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《ANESTHESIOLOGY》 作 为 美 国 麻 醉 医 师 学 会（American Society of 

Anesthesiologists, ASA）的官方杂志，是麻醉学领域的国际性顶级杂志。该刊

创刊于 1940 年，致力于发表和传播领域内最高质量的研究成果，为日常临床实

践提供信息，并改变麻醉专业的医学实践，在全球同类期刊中排名第一，影响因

子始终稳居于领先水平。

引入《ANESTHESIOLOGY》并使其汉化服务于更多的麻醉学人，是我的夙愿。

从卫生部 1989 年 12 号文件到国家七部委 2018 年 21 号文件，再到 2010 年后

可视化引导技术和 ERAS 新理念的普及，这三十年中，宏观政策推动加之新技术

的兴起，使得我国麻醉学科进入了一个快速发展的阶段。无论是麻醉药物和技术

的安全化、麻醉监控和检测的精细化、麻醉人员结构的高学历化，还是麻醉科研

论文的前沿化、麻醉国际交流的多元化和麻醉领域多学科的交叉化，我们在探索

中进步，也在探索中与世界麻醉学科快速接轨。

然而，真正的接轨不仅是新技术的学习、新理念的了解，更是在了解学科、

前沿和发展动向的同时融入中国式思考。因此，我们需要一个学习平台，既能

快速的同步麻醉学前沿动态，又能为麻醉人的成长提供助力；这就是我们促成

《ANESTHESIOLOGY》中文版杂志平台诞生的原因。未来，《ANESTHESIOLOGY》

中文版杂志平台将在第一时间同步学科发展新成果和临床实践经验，并且运用纸

刊、微信公众号平台以及线上读书会等多种形式，帮助更多年轻的麻醉学医生提

升学术及科研能力。而我内心的期盼是这些在《ANESTHESIOLOGY》平台获益

的麻醉学医生，能够协助、甚至带领我国麻醉学科的发展实现对发达国家的超越。

大鹏之动，非一羽之轻。在此特别感谢《ANESTHESIOLOGY》杂志主编

Evan D. Kharasch 教授的信任，感谢荣誉主编黄宇光教授和俞卫峰教授为中文版

杂志做出的贡献，感谢编委会所有同道的支持与信任！相信在我们的共同努力下

《ANESTHESIOLOGY》中文版将成为国内麻醉领域医疗工作者获得学术资讯 ､

诊疗技术的一手资源。《ANESTHESIOLOGY》中文版也将与国内麻醉领域的同

仁共同成长，共同进步，共同续写期刊光荣与使命的新篇章！

米卫东 教授

解放军总医院麻醉手术中心主任

中文版
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术前对衰弱状态及认知障碍进行简短的筛查可预测脊
柱术后谵妄的发生
Brief Preoperative Screening for Frailty and Cognitive 
Impairment Predicts Delirium after Spine Surgery
Maria J. Susano, Rachel H. Grasfield, Matthew Friese, Bernard Rosner, Gregory Crosby, Angela M. Bader, James D. 
Kang, Timothy R. Smith, Yi Lu, Michael W. Groff, John H. Chi, Francine Grodstein, Deborah J. Culley

翻译：关昱 复旦大学附属中山医院麻醉科；审校：方芳 复旦大学附属中山医院麻醉科

编辑视角

关于本话题的已知内容
• 术后谵妄是老年手术患者中常见的并发症。

• 衰弱和认知障碍与术后谵妄有关，但对此很少进行

术前评估，原因可能是筛选会造成时间负担。

本文提出的新观点
• 术前使用短暂 FRAIL 量表（测验疲劳、抵抗力、

移动能力、疾病和体重下降）和认知筛查（动物词

语流畅性测试）对老年择期脊柱手术患者进行评估，

以确定术后谵妄的高风险患者。

摘要

背景：
衰弱状态和认知障碍与术后谵妄有关，但是往往未

能在术前进行评估。本研究旨在验证术前筛查患者的衰

弱状态或认知障碍可明确术后谵妄的风险这一假设（主

要结局）。

方法：
在这项前瞻性队列研究中，作者对 229 例年龄≥ 70

岁的接受择期脊柱手术的患者进行衰弱状态和认知的筛

查。在术前评估时进行衰弱筛查（5 项 FRAIL 量表 [ 测
验疲劳、抵抗力、移动能力、疾病和体重下降 ]）和认

知筛查（Mini-Cog、动物词语流畅性）。收集人口学数

据、围手术期变量及术后结局。本研究的主要结局是谵

妄、使用意识错乱评估法或全面评估病史，前者自术后

第 1 天 - 术后第 3 天每日进行评估，如果患者提前出院，

则随访至患者出院为止。次要结局为其他所有原因引起

的并发症、出院后未能归家和住院时长。

结果：
该队列年龄 75 岁（73 岁-79 岁），219 例中 124 例 

（57%）为男性。许多患者衰弱前期（218 例中 117 例；

54%）、衰弱（218 例中 53 例；24%）和认知受损（219
例中 50 例-82 例，23%-37%）阳性。55 例患者（25%）

在术后发展为谵妄。在多变量分析中，FRAIL 量表中的

衰弱（评分为 3 分 -5 分 [ 比值比，6.6；95% 置信区间

[confidemce iutervals, CI]，1.96-21.9；P=0.002]）与强健 
（评分为0分）相比，较低的（每缺少1个动物词语减1分）

动物词语流畅评分（比值比，1.08；95% CI，1.01-1.51；
P=0.036），以及非微创手术与否（比值比，2.69；95% 
CI，1.31-5.50；P=0.007），与术后谵妄的发生有关。

结论：
术前应用 FRAIL 量表及动物词语流畅度测试对择

期行脊柱手术的老年患者进行衰弱及认知受损筛查，可

以识别出发生术后谵妄的高风险患者。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1184–91)

术后谵妄是一种常见的并发症，影响 20%-80% 的

老年手术患者 [1]。因此，指南建议老年手术患者在术前

针对与术后谵妄及与不良手术预后相关的老年病进行

筛查 [2-3]。其中最主要的是衰弱状态、老年综合征（通

常描述为各项功能储备损伤的总和）和认知障碍。约

10%-40% 的老年社区居民处于衰弱前期或衰弱状态，

与认知障碍或显性痴呆的比例类似 [4]。同样，这两种情
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况在老年手术患者中都很常见，并且增加了术后谵妄、

其他院内并发症、住院时间延长、出院后无法回家、再

次入院以及死亡的风险 [5-10]。尽管如此，术前筛查衰弱

或认知障碍亦未被作为一个术前必须进行的程序。

筛查缺失的原因很多，其中一个是筛查过程对外科

手术来说过于繁重和耗时 [8,11-13]。就术前认知筛查而言，

这种担忧已经在某种程度上得到了解决。包括我们在内

的数个团队的工作表明，诸如 Mini-Cog 和动物词语流

畅性一类的简要工具可以识别出存在手术预后不良高风

险的患者 [10,11,14,15]。同样地，目前有许多已验证的工具

可用于评估衰弱，但对于哪一种工具最适用于术前仍无

定论。到目前为止，衰弱与不良手术结局之间关联性的

研究主要采用如衰弱指数或衰弱表型等工具。这些工具

耗时耗力，因此不太可能应用于术前。鉴于衰弱的普遍

性及其与不良手术结局的关系，术前对衰弱进行评估仍

是一项重要的临床项目。

有鉴于此，我们假设使用简易的工具筛查衰弱或认

知可以识别出术后谵妄和其它并发症的高风险患者。因

此，我们设计了一项前瞻性研究，纳入计划进行择期脊

柱手术的老年患者，在术前使用 FRAIL 量表（包括疲

劳、抵抗力、活动能力、疾病和体重下降这五项内容的

问卷，可以预测健康状态的恶化或者死亡）筛查衰弱，

使用 Mini-Cog 和动物词语流畅性测验筛查认知（这两

项方法已被我们和其他研究者证明可以对术后谵妄和其

他不良风险的老年外科患者进行分层 [8,10,11,15-17]）。我们

的次要终点是探索包括衰弱和认知能力等围手术期变量

与住院期间并发症、出院后转至其他治疗机构以及住院

时长之间的关联。

材料与方法

人类研究委员会 / 机构审查委员会批准了该前瞻

性观察性队列研究（No.2016P000012），该研究也已

在 ClinicalTrails.gov（NCT02922634）中进行了注册。

本研究是对数据的主要分析。研究人员招募了年龄≥ 70
岁，于 2017 年 4 月 17 日 -2018 年 10 月 9 日期间在布

莱根妇女医院（马萨诸塞州，波士顿）进行择期脊柱手

术并预计在手术后入院的患者。我们选择这一患者群体

是因为脊柱手术是老年人第三大常见的外科手术 [18]， 
并且我们既往的研究表明，该手术人群中近 20% 的患

者在术后出现谵妄 [19]。这类手术相对具有同质性，并

通过术式的侵入性进行分组。通过查阅电子病例中的术

前评估时间来确定合适的患者。排除标准包括门诊手术、

既往明确的中风或脑部肿瘤、未矫正的视力或听力障碍

（看不到图片或不能阅读或不能听说明）、优势手功能

障碍（绘画能力受限）、和 / 或无法讲话、阅读或理解

英语。

我们计划前瞻性地纳入 229 例患者。样本量的计算

基于在 P=0.05 水平上有 85% 的效能可以检测有 / 无认

知或衰弱筛查阳性结果与患者术后谵妄（主要结局）之

间存在 50% 差异，同时假设术后谵妄的基线发生率为

15%，随访损失约为 10%。在获得书面知情同意后，患

者在术前评估日（手术前不超过 4 周），于布莱根妇女

医院韦纳中心（马萨诸塞州，波士顿）进行 FRAIL 测

试以筛查衰弱，Mini-Cog 和动物词语流畅性来评估认

知表现 [9,10]。FRAIL 量表 [8,16] 是一个简单的 5 分筛查，

包括测定疲劳、力量（登一段楼梯）、行走能力（行走

一个街区）、疾病（超过五个疾病诊断）和体重下降（超

过 5%）。每个部分的阳性结果都将得到 1 分，最高分

值 5 分。分数越高表明衰弱程度越高，根据其他研究的

描述，我们将得分≥ 3 分定义为“衰弱”，1 分 -2 分定

义为“衰弱前期”。我们选用 Mini-Cog 和动物词语流

畅性测验检测认知，是由于其具有简短性，既往在老年

手术人群中使用过，并被证明与术后谵妄的发生存在相

关性 [9-11,15]。Mini-Cog 是一种简单且有效的认知筛查工

具，包括一个三项回忆部分和按 5 分制评分的时钟绘制

部分，得分≤ 2 分认为是可能的认知障碍。动物词语流

畅性是一种简易的认知筛查工具，要求受试者在 60 秒

内说出尽可能多的动物名字，既往证明得分≤ 16 分与术

后谵妄存在相关性 [11,20]。在初步分析中，对 Mini-Cog
和动物词语流畅性得分进行线性分析。我们根据已经建

立的四级评分系统对手术的复杂性和侵入性进行分类：

椎间盘显微切除术为 1 级；腰椎椎板切除术、颈椎前路

手术或微创融合术为 2 级；腰椎融合术、外伤或颈椎后

路融合术为 3 级；肿瘤、感染、畸形或颈椎前路和后路

联合手术为 4 级 [21]。在分析中，由于 1 组和 4 组的患

者数量较少，我们将 1 级和 2 级（较不复杂）和 3 级和

4 级（较复杂）成组进行分析。其他人口学及医学信息

如年龄、性别、身体质量指数、最高教育水平、美国麻

醉师学会（American Society of Anesthesiologists, ASA）

分级、代谢当量、用药的总量、术前阿片类药物的使用、

饮酒、既往抑郁病史及合并精神疾病史将从医疗记录中

获取。

本研究的主要结局为术后谵妄的发病率。术后谵妄
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的确诊通过两种方式：使用已发布的标准并通过直接的

方式审查病史，使用混淆评估方法进行独立评估 [10,22,23]。

术后第 1 天-3 天或直至患者出院由对患者病史信息盲

态的研究者对患者每日进行一次的意识模糊评估。我们

同时使用这两种方法因为它们可以互补。谵妄的病情通

常会有反复，因此，如果在谵妄好转的期间使用意识模

糊评估则可能会错过诊断。相反地，翻阅病史可以了解

一整天的事件，但是有可能错过术后最为常见的低反应

性谵妄 [1]。次要终点包括住院期间的心肺事件（心肌梗

死、充血性心力衰竭、心脏骤停、新发心律失常、肺栓

塞、再插管和深静脉血栓）、感染（伤口感染、肺炎、

脓毒症和尿路感染）、肾性（急性肾衰）或脑血管（中

风和一过性脑缺血时间）的并发症，出院后未能归家及

住院时间延长。

研究数据通过 Partners Healthcare（马萨诸色州萨默

维尔）的研究电子数据采集系统进行管理 [24]。

数据分析
数据的分析使用多种方法，进行双侧检验。我们首

先评估数据的正态性和异常值，无需采取任何措施。我

们进行了缺失数据分析（结果和表格中报告的数值），

并进行了完整的案例分析。对于单变量分析，我们对非

正态分布的数据采用 Mann-Whitney U 检验（数据报告

为中位数 [ 第 25 和第 75 百分位数 ]），对正态分布的连

续变量采用独立样本 t 检验（数据报告为均值 ±SD）， 
对于分类变量采用卡方检验（数据报告为计数 [%]），

由此比较术后谵妄组与非术后谵妄组的差异。对于多

变量分析，单变量分析中 P ≤ 0.1 的所有协变量（身体

质量指数、ASA 分级、任务代谢当量、药物总数、术

前阿片类药物的使用、动物词语流畅性测试得分以及

FRAIL 量表得分、手术过程的侵入性）输入逐步后向型

logistic 逻辑回归模型以预测主要结局：术后谵妄发生 
率。将年龄作为连续变量和 Mini-Cog 评分纳入多变量

模型。选择这些变量是为了解释可能的混淆，且没有变

量作为影响因素来分析。采用 Hosmer-Lemeshow 拟合

优度检验评价 Logistic 多变量模型的拟合效果。利用方

差膨胀因子和相关矩阵对模型中包含的变量进行多元线

性检验。我们对术后谵妄以外的并发症、出院未归家以

及住院时间（次要终点）进行了相同的单变量统计分析，

并酌情使用 Spearman 秩次相关检验和 Kruskal-Wallis 秩

和检验。我们使用 Spearman 秩次相关检验进行事后分

析，以调查FRAIL量表得分与ASA分级（均为有序变量）

之间的关联性。敏感性模型为事后分析，我们根据理论

（进一步包括饮酒、抑郁和精神疾病史）将可能的混杂

因素与相关的预筛选预测因素强制纳入模型。显著性阈

值设定为 P<0.05。所有分析均采用统计软件 IBM SPSS 

Statistics for Macintosh，版本 25.0（美国 IBM公司）进行。

结果

在研究期间，Weiner 中心评估了 439 例年龄在 70

岁或 70 岁以上且计划接受择期脊柱手术的患者（图 1）。

其中，33 例未符合纳入标准，41 例因研究人员忙于另

一项研究的入组而未能进入本研究，3 例在前台拒绝。

其余 362 例患者中，125 例拒绝，8 例未符合纳入标准。

229 例签署知情同意的患者中，5 例在研究期间要求退

出，5 例未进行手术。其余来自 219 例患者的数据被纳

入本研究分析。

如表 1 所示，在 219 例患者中，有 2 例（0.9%）患

者体重数据缺失，7 例（3.2%）受教育程度最高，10 例

（4.6%）代谢当量数据缺失，26 例（11.9%）饮酒数据

缺失，1 例（0.5%）FRAIL 量表数据缺失，1 例（0.5%）

缺少住院时间数据以及 1 例（0.5%）缺少出院地点数据。

本研究队列的中位年龄为 75 岁，57%（N=124/219）

为男性（表 1），24%（N=53/219）根据得分判定为衰弱。

根据 Mini-Cog 和动物词语流畅性得分，分别有 23%

439例患者，
年龄≥70岁，

择期行脊柱手术

362例（82%）
患者达到纳入标准

125例患者拒绝，
8例患者不符合纳入标准

229例（63%）
患者签署知情同意书

10例患者被排除：
5例中途退出，
5例手术取消

219例（96%）
患者纳入分析

164例（75%）患者
未发生术后谵妄

55例（25%）
患者发生术后谵妄

33例符合入选条件，
41例不符合，
3例拒绝

图 1. 患者招募、保留与发生术后谵妄事件的流程图。
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（N=50/219）和 37%（N=82/219）可能存在认知障碍。

术后谵妄发生率为 25%（N=50/219），其中 32/219（58%）

仅通过查阅病史诊断，2/219（4%）仅通过意识模糊评 
估诊断，21/219（38%）通过查询病史和意识模糊评估

发现。在单变量分析中，身体质量指数越高、ASA 等级 
≥ 3 级、代谢当量≤ 4、药物的使用量越多、阿片类药物

的长期使用、动物词语流畅性测试中的动物词语越少、衰

弱及更加具侵入性的术式与术后谵妄的发生有关（表 2）。

在多变量模型中，衰弱（FRAIL 得分大于等于 3 分） 
（比值比，6.6，95% CI，1.96-21.9；P=0.002）是术后谵 
妄的强独立预测指标，而衰弱前期（FRAIL 得分 1 分

或 2 分）则不同（比值比，1.95；95% CI，0.60-6.3；
P=0.266）。在动物词语流畅性测试中说出较少的动物词

语与术后谵妄的几率增加相关（比值比，1.08；95% CI，
1.01-1.51；每少一种动物词语减少一分，P=0.036）。相

反，Mini-Cog 评分较低与术后谵妄风险增加无关。最后，

更具侵入性的术式与术后谵妄风险的增加相关（比值 
比，2.69；95% CI，1.31-5.50；P=0.007）（表 3）。

除外术后谵妄的其他住院相关并发症（N=219）在

68 例（31%）患者中出现，在单因素分析中，更高的身

体质量指数、ASA 等级≥ 3 级、代谢当量 <4、服药总数、

阿片类药物的长期使用、酗酒、动物词语流畅性得分、

衰弱以及更具侵入性的外科术式均与其他在院相关并

发症相关。（补充数字性内容，表 1，http://links.lww.
com/ALN/C469）

77 例（36%）从家中入院（N=215）的患者出院到家 
以外的地点（继续治疗）。单因素分析显示，更高龄、女性、

ASA 等级≥ 3 级、代谢当量 <4、服药总数、精神病史、

动物词语流畅性得分、FRAIL 得分≥ 3 分以及更具侵入

性的术式与出院后不符合回家标准有关。（补充数字性

内容，表 2，http://links.lww.com/ALN/C470）

单因素分析显示，与术后住院时间延长相关的变

量包括：更高的身体质量指数、ASA 分级、代谢当量

<4、服药总数、阿片类药物的长期使用、抑郁、FRAIL
得分以及更具侵入性的术式。（补充数字性内容，表 3，
http://links.lww.com.ALN/C471）

无住院期间或 30 天内死亡记录。

在事后分析中，ASA 分级与 FRAIL 量表得分呈弱

相关（rs=0.179；P=0.008）。由理论上重要的混杂因素

组成的敏感性模型对动物词语流利度测试（比值比，

1.08%；95% CI，1.002-1.15；P=0.043），衰弱（FRAIL
量表评分 ≥ 3 分 [ 比值比，7.1；95% CI，1.84-27.2；
P=0.004]）和更具侵入性的术式（比值比，3.05；95% 
CI，1.42-6.54；P=0.004）之间的显著关联性产生了一

致的结果。

讨论
本研究表明，在接受择期脊柱手术的老年患者中，

衰弱是普遍存在的。认知障碍及外科手术的创伤大小和

衰弱均与术后谵妄相关。与既往大部分的研究不同，我

们使用了简洁的筛查工具 FRAIL 量表而非繁琐的一组

量表，结果显示，它足以在术前识别出具有发生术后不

良事件高风险的患者。这在术前是至关重要的，因为术

前的时间有限并且老年科专家可能无法抽出时间对患者

进行调整。同时，我们还筛查了患者的认知障碍，认知障

碍不仅是衰弱患者的特点并且是发生术后谵妄的独立危险

因素 [3]。与以往研究相同，我们证明了老年外科人群的认

表 1 基线特征

总数 =219

年龄，中位数 [ 第 25 和第 75 百分位 ] 75[73, 79]

性别，n（%）
    男性
    女性

124（57）
95（43）

身体质量指数，（BMI，Body mass index），
kg/m2，中位数 [ 第 25 和第 75 百分比 ]* 28[25, 32]

大学及更高学历，n（%）† 144（66）

ASA 身体状况≥3，n（%） 149（68）

任务代谢当量 <4，n（%）‡ 70（32）

服药总数，中位数 [ 第 25，第 75 百分位 ] 8[5, 11]

阿片类长期用药，n（%） 55（25）

饮酒，n（%）§ 125（57）

抑郁，n（%） 39（18）

精神疾病史，n（%） 22（10）

Mini-Cog 得分，中位数 [ 第 25，第 75 百分位 ] 4[3, 5]

动物命名流畅性，均值 ±SD 18±6

FRAIL 得分，值（%）∥
　0 分（强健）
　1 分和 2 分（衰弱前期）
　3 分和 5 分（衰弱）

48（22）
117（54）
53（24）

手术侵入性 #，n（%）
　级别 1+2
　级别 3+4

111（51）
108（49）

*N=217。†N=212。‡N=209。§N=193。∥ N=218。# 第 1 级和第 2 级：显
微切除术、腰椎椎板切除术或颈椎前路手术与微创融合；第 3 级和第 4 级：腰
椎融合、外伤或颈椎后路融合手术、肿瘤、感染、畸形或颈椎前路和后路联合
手术程序。
ASA，美国麻醉医师协会。
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知障碍的患病率较高，并且认知不良与术后谵妄的高发病

率相关。因此，虽然衰弱和认知障碍两者在老年择期手术

患者中都很常见，且可以更好地预测术后认知和医疗并发

症的发生，但衰弱似乎是两者中更具风险的因素。

衰弱是一种与年龄相关的综合征，表现为多器官储

备和恢复能力的丧失以及更易受应激影响。衰弱在社区

中很常见，患病率在 10%-65% 之间，取决于年龄以及

评估工具，并且大于 40% 的群体处于衰弱前期 [4,8,24]。

衰弱在老年择期手术人群中也较为常见；使用综合衰

弱评估，38%-54% ≥ 70 岁的人评定为衰弱前期，35%-

41% 被评定为衰弱 [7]。然而，几乎所有涉及外科患者的

衰弱研究中都使用了更耗时且更详细的评估工具，由于

时间的限制，这些评估工具并且不太可能在临床实践中

被广泛使用。少数研究虽然使用简易评估的工具但是均

为回顾性研究和 / 或涉及紧急或突发手术 [8]。目前对于

评估衰弱的工具并没有达成共识，并且衰弱的患病率随

使用的标准或工具的不同而有所不同。我们选择 FRAIL
量表是因为其简短且不需要测量（如步行速度和握力），

亦不需要受过医学培训的人员。该量表特异性高但敏感

性低，可能低估衰弱的患病率。尽管如此，在本研究中

该工具表现良好，在手术人群中评定为衰弱的百分比与

其他使用更繁复工具的评估结果相似，并且该简要衰

弱筛查证实了这种老年综合征与术后谵妄及全因并发症

的关联。因此，FRAIL 量表似乎非常适用于在高人流

量的环境中应用，如术前评估门诊。虽然 ASA 分级与

FRAIL 量表得分直接存在一定的相关性（在我们的事后

分析中表明，这种相关性较弱，但具有统计学意义），

然而 ASA 分级并不能预测围术期风险，但当与手术类

型和衰弱评分等其他恶化健康的因素一起使用时，它有

助于预测围术期风险 [25,26]。FRAIL 评分在测定疲劳、力

量、活动能力、疾病和体重减轻时较为客观。相比之下，

ASA 分级是对患者术前身体状况的主观评估，衡量患

者的医疗状况及并发症。

表 2. 与术后谵妄的单变量关联

术后谵妄

N=219 否 =164（75%） 是 =55（25%） P 值

年龄，岁，中位数 [ 第 25 和 75 百分位 ] 75[73, 79] 77[72, 80] 0.508*

性别，n（%） 108（67） 36（72） 0.720†

　男性 94（57） 30（55）

　女性 70（43） 25（46）

身体质量指数，kg/m2，中位数 [ 第 25 和 75 百分位 ] ∥ 28[25, 32] 30[26, 34] 0.025*

大学及更高学历，n（%）# 108（67） 36（72） 0.480†

ASA 分级≥ 3，n（%） 105（64） 44（80） 0.028†

任务代谢当量＜ 4，n（%）** 45（29） 25（49） 0.007†

服药总数，中位数 [ 第 25 和第 75 百分位 ] 8[5, 10] 9[7, 12] 0.002*

阿片类长期用药，n（%） 34（21） 21（38） 0.010†

酗酒，n（%）†† 98（68） 27（55） 0.101†

抑郁，n（%） 26（16） 13（24） 0.192†

精神疾病史，n（%） 14（9） 8（15） 0.200†

Mini-Cog 得分，中位数 [ 第 25 和第 75 百分位 ] 4[3, 5] 4[2, 5] 0.333*

动物命名流畅性，均值 ±SD 19±5 17±5 0.005‡

FRAIL 得分，n（%）‡‡ ＜ 0.001†

　0 分（强健） 43（26） 5（9）

　1 分和 2 分（衰弱前期） 92（56） 25（46）

　3 分和 5 分（衰弱）　 29（18） 24（44）

手术侵入性 §，n（%） 0.002†

　级别 1+2 93（57） 18（33）

　级别 3+4 71（44） 37（67）

*Mann-Whitney U 检验。† 卡方检验。‡ 独立样本 t 检验。§ 第 1 级和第 2 级：显微切除术、腰椎椎板切除术或颈椎前路手术与微创融合；第 3 级和第 4 级：
腰椎融合、外伤或颈椎后路融合手术、肿瘤、感染、畸形或颈椎前路和后路联合手术程序。∥ N=217。#N=212。**N=209。††N=193。‡‡N=218。
ASA，美国麻醉医师协会。
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衰弱患者通常合并认知受损，不良的认知是术后谵

妄和其他不良手术结局的危险因素。因此，我们分别对

患者进行基线认知状态筛查。我们使用 Mini-Cog 和动

物词语流畅性测试，因为这两种工具使用便捷，并且已

经被证明可以预测老年外科患者术后谵妄的风险 [10,11]。

本研究的结果与在各种择期外科手术的老年患者中的

研究结果具有可比性，大多数研究结果表明，15%-63%
的患者术前存在认知受损。本研究中使用 Mini-Cog 评

定为 23% 和使用动物词语流畅性评定为 37% 的可疑认

知障碍的发病率与其他研究结果一致。同样地，我们的

数据显示，术前不良认知与术后谵妄的高发病率相关，

这种相关性在以往的研究中是通过不同的测试和手术群

体确定的 [11,15]。然而，与我们既往的研究和其他人员的

研究相反，使用动物词语流畅性诊断的认知障碍与术后

谵妄相关，而与 Mini-Cog 结果不相关 [10]。造成这种差

异的原因尚不清楚，但可能与多种因素有关。动物词

语流畅性是在一个不限分数的量表上评分的，而 Mini-
Cog 是在一个 5 分量表上进行评分的，这可能会降低后

者检测差异的统计效能；或者可能由于动物词语流畅

性具有较高的敏感性和较低的特异性，表现为较 Mini-
Cog（23%）检测出更高的认知障碍发病率（37%）。

本研究具有许多不足之处。这是一项针对老年脊柱

外科患者的单中心研究，因此有必要将这些结果推广到

其他老年外科患者中。此外，近 35% 的符合研究标准

的患者拒绝参与，无法得知这些患者参与研究后结果是

否有不同（即选择偏倚）。我们的数据也可能低估了此

类手术后发生术后谵妄的风险，因为本研究中超过 65%
的受试者接受过大学及更高等的教育，存在相关性的原

因是受教育程度与较低的认知障碍风险相关，进而与较

低的谵妄风险有关。同样，由于我们在术后前 3 天内每

天只进行一次意识模糊评估，我们可能会错过发生术后

谵妄的病例。然而，我们使用了病史回顾来补充意识模

糊评估，可以反映一日内谵妄的消长过程。这项研究中

还存在其他潜在的偏倚来源，例如访谈者偏倚或因暴露

和 / 或结果的错误分类而产生的偏倚，我们发现后并进

行了修正：我们使用标准化的数据收集方案；在研究登

记前，对研究者进行了 Mini-Cog 和意识模糊评估的评

分培训；Mini-Cog 的时钟绘制测试由另一位盲态研究

者进行评分，如果评分不一致则由第三位盲态研究者进

行评分；由独立研究者检查术后谵妄的意识模糊评估和

病史回顾。我们进行了多变量回归分析以解释可能的混

杂因素，但不能排除其他未知变量的作用。

总之，根据美国外科学会和美国老年医学会指南的

建议，我们发现，使用简易筛查工具进行衰弱或认知障

碍的筛查得到阳性结果的老年患者，术后谵妄的风险及

全因发病率增加。
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点评

术前衰弱和认知功能障碍的简易筛查可预测术后谵妄
思永玉 昆明医科大学附属二院 

术后谵妄是老年外科患者常见的并发症，发病率可达 20%-80% [1]。指南均推荐进行术前筛查，以明确老年外

科患者是否有与术后谵妄相关的风险因素。在这些因素中，衰弱和认知功能障碍是术后谵妄的高危因素。衰弱和

认知功能障碍还可导致其他术后并发症，延长患者的住院时间，甚至增加死亡率 [2]。然而由于筛查量表复杂，筛

查过程耗时耗力，这些风险因素的筛查并不能很好地执行。

Maria J. Susano 等 [3] 在一项前瞻性队列研究中，对 229 例年龄≥ 70 岁的择期脊柱手术患者进行衰弱和认知的

简易筛查。衰弱筛查使用 FRAIL 评估，为简单的五点评估，包括疲倦感、抵抗力下降、移动能力减弱、易患病和

体重减轻。每一项阳性结果计 1 分，最高分值为 5 分，分值对应衰弱程度，≥ 3 分定义为衰弱，1-2 分定义为衰弱

前期。使用Mini-Cog和Animal Verbal Fluency进行认知筛查。另外根据手术的难易程度将手术的侵入程度分为 4级，

1 级为较小创伤，而 4 级为高创伤。主要终点指标为术后谵妄的发生，使用 Confusion Assessment Method（意识紊

乱测试法）和病史回顾进行术后谵妄的判定。

根据 Mini-Cog 和 Animal Verbal Fluency 评分，分别有 23% 和 37% 的患者被判定为认知障碍。根据病史回顾，

有 58% 的患者发生术后谵妄，根据 Confusion Assessment Method，有 4% 的患者发生术后谵妄，两种方式结合，

有 38% 的患者发生术后谵妄。在单因素检验中，高 BMI、ASA 分级≥ 3 级、MET ≤ 4、服用多种药物、长期使用

阿片类药物、Animal Verbal Fluency 测试得分低和高侵入性的外科操作及衰弱均与术后谵妄相关。在多变量模型中，

衰弱是术后谵妄的独立预测因素，但是衰弱前期并不是。在 Animal Verbal Fluency 测试中，得分低与术后谵妄相关，

但在 Mini-Cog 中评分低与之无关。而高侵入性的外科操作是术后谵妄的危险因素。

FRAIL 工具简单易行，衰弱是很好的术后谵妄预测因素，值得在麻醉前评估中应用。有趣的是，高侵入性的

外科操作是术后谵妄的危险因素，对于老年外科患者，麻醉医师应支持鼓励外科医师选择微创手术。

参考文献
1. Inouye SK: Delirium in older persons. N Engl J Med 2006; 354:1157–65

2. Culley DJ, Flaherty D, Fahey MC, et al. Poor performance on a preoperative cognitive screening test predicts postoperative complications in older 
orthopedic surgical patients. Anesthesiology 2017; 127:765–74.

3. Susano M J, Grasfield R H, Friese M, et al. Brief Preoperative Screening for Frailty and Cognitive Impairment Predicts Delirium after Spine 
Surgery[J]. Anesthesiology, 2020,133(6):1184-1191.
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中高危非心脏手术中预防低血压的低血压预测指数：
一项探索性随机试验
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of Hypotension during Moderate- to High-risk 
Noncardiac Surgery: A Pilot Randomized Trial
Kamal Maheshwari, Tetsuya Shimada, Dongsheng Yang, Sandeep Khanna, Jacek B. Cywinski, Samuel A. Irefin, Sabry 
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关于本话题的已知内容
• 低血压预测算法通常使用从动脉血压监测中得到的

动脉波形特征，它们是否能减少低血压的持续时间

和严重程度，特别是在非心脏手术中，目前尚不清楚。

本文提出的新观点
• 在 214 例行非心脏手术的患者中，105 例 (49%) 随
机分配到治疗组采用一种低血压预测算法，术中低

血压与对照组相比并无减少。较低的警报阈值能够

提供充足的警示时间，同时更简单的治疗算法以强

调警示后迅速处理可能有所帮助。

摘要

背景：
低血压预测指数是一种商用算法，它基于动脉波形

特征来预测低血压（定义为平均动脉压低于 65 mmHg
至少持续 1 分钟）。因此，我们对低血压预测指数指导

降低非心脏手术期间低血压持续时间和严重程度的主要

假设进行了检验。

方法：
我们纳入了接受有创动脉压监测的中、高风险非心

脏手术的成年人。将参与试验的患者随机分成两组，分

别在有或没有指数指导的情况下进行血流动力学管理。

当指数超过 85（范围从 0-100）时，患者的临床医生会

收到警报和基于高级血流动力学参数的治疗方案推荐，

包括使用血管加压药、输注液体、使用强心药或观察。

主要结局指标为低血压发生的总数，定义为时间加权平

均动脉压低于 65 mmHg。次要结局指标为时间加权平

均动脉压低于 60 mmHg 和 55 mmHg。

结果：
在纳入的 214 例患者中，有 105 例（49%）被随机分 

配到指数指导组进行指导治疗。指导组时间加权平均动

脉压＜ 65 mmHg 的中位数（上四分位数，下四分位数）

为 0.14（0.03，0.37）mmHg，非指导组为 0.14（0.03，0.39）
mmHg，两组中位数差（95%置信区间）为0（-0.03-0.04），
P=0.757。因此，指数指导不能减少低于 65 mmHg 的低

血压发生总数，也不能减少低于 60 mmHg 或 55 mmHg
的低血压发生总数。事后分析显示，当仅分析临床医生

干预的事件时，结果显示指导与较低的低血压有关。

结论：
在这项探索性试验中，指数指导未能减少术中低血

压的发生。一半警报之后未进行处理，可能是因为警报

时间短、治疗方案复杂或者临床医生忽视了警报。未来

我们计划使用更低的指数警报阈值和强调迅速处理的更

简单的治疗算法。

(ANESTHESIOLOGY 2020;133:1214-22)

术中低血压在非心脏手术中很常见 [1]。大多数患者 
至少经历过一次平均动脉压（mean arterial pressure, MAP） 
降至 65 mmHg 以下，通常是在麻醉诱导后不久 [2,3]。术
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中低血压与较差的术后结局（包括心肌梗死、急性肾损

伤和死亡）相关 [4-7]。在最近的一项随机对照试验中，

Futier 等人报道称，预防术中低血压可降低约 25% 术后

器官功能障碍的风险 [8]。这表明低血压与器官损伤之间

至少存在部分因果关系，因此可能需要干预。

据推测，降低术中低血压发生的频率、程度和持续

时间将减少器官损伤。在手术期间，麻醉医生对血压趋

势做出反应，并根据需要治疗低血压，这主要在低血压

发生的时候。由于低血压很难预测，因此尽管临床医生

尽了最大努力，预防所有术中低血压的发生仍然很困难。

EV1000 系统 (Edwards Lifesciences，美国 ) 上的低

血压预测指数算法使用动脉波形特征 ( 包括波形时间、

振幅、面积、节段斜率和复杂性特征 ) 来预测低血压，

低血压定义为 MAP 低于 65 mmHg 持续至少 1 分钟 [9]。

指数值范围为 0-100，数值越大反映后续低血压发生的

可能性越大。该系统还提供高级血流动力学信息，包括

心输出量、动态动脉弹性、dP/dt 峰值 ( 收缩期斜率 ) 和
每搏量——这可能有助于临床医生选择最佳治疗方案。

据报道，该指数对提前 5 min 预测低血压的敏感度和特

异度为 92%，提前 10 min 的敏感度为 89%，特异度为

90%，提前 15 min 的敏感度为 88%，特异度为 87%[9]。

该算法已获准在欧洲和美国销售。

我们的试验是一项评估治疗效果和患者间变异性的

探索性随机试验。主要假设是，与常规管理相比，指数

指导可以降低中至高风险非心脏手术患者术中时间加权

MAP 低于 65 mmHg 的低血压的发生。其次，我们检验

了指数指导减少时间加权平均 MAP 低于 60 mmHg 和

55 mmHg 低血压发生的假设。

材料和方法

我们的试验是在两家克利夫兰临床医院（克利夫兰，

俄亥俄州）根据良好临床试验质量规范指南、赫尔辛基

宣言的原则和相关法规要求进行的。该试验在 Clinical 
Trials.gov 注册，注册号为 NCT03610165；主要研究者

为 Kamal Mahehwari；注册日期为 2018 年 8 月 1 日。

克利夫兰临床机构审查委员会批准了这项试验，我们与

每位参与者都签署了知情同意书。结局研究部支持方案

的制定、管理试验的进行、收集和管理数据、监督试验

人员，并进行统计分析。完整的方案已发表 [10]，如需

协作也可通过 mahehk@ccf.org 咨询。

我们纳入了年龄≥ 45岁、美国麻醉医师协会（American  

Society of Anesthesiologists, ASA）分级为 III 级或 IV 级、

接受了责任麻醉医生定义的中或高风险的非心脏手术、

计划进行有创血压监测的成人患者。所有患者都进行了

全身麻醉，预计持续时间 >2 小时，并计划住院过夜。

我们排除了紧急 / 急诊手术、已知存在重要的心内分流、

中至重度瓣膜疾病、术中潮气量低于理想体重 8 ml/kg、 
目前持续性房颤、射血分数 <35% 的充血性心力衰竭以

及行神经外科手术的患者。

一名研究团队成员评估入组条件，获取知情同意，

并纳入受试者。手术前不久，根据患者的研究地点进行

分层，按 1:1 的比例将患者随机分为指数指导组（非盲

法）和非指数指导组（盲法）。使用 SAS/STAT 软件（SAS 
Institute 公司，美国）中的 PLAN 程序生成随机化代码，

并通过基于网络的系统（REDCap 安全网络应用程序；

范德比尔特大学，纳什维尔，田纳西州）执行。因此，

分配对患者是隐藏的，并且患者没有被告知他们的分组。

该算法需要一个“干净”的动脉波形。一名研究小

组成员在每个病例开始时采用快速冲洗检测 [11] 来确保

波形是可接受的。检测包括启动冲洗装置，在动脉血压

系统中产生突然的高压，随后为正弦波，以帮助识别适

当的动态反应。

指数的范围为 0-100，显示在 EV1000 屏幕上。两

组的所有警报声音都被静音。一名研究小组成员在整个

过程中持续关注血流动力学监护仪，当指数达到 85 或

以上，数字闪烁红色时，提醒一名研究人员，该研究人

员随后根据治疗算法 ( 补充数字内容 1，http://links.lww.
com/ALN/C477) 审查高级血流动力学变量，并向临床医

生推荐六种治疗方案中的一种：包括补液加血管加压药、

补液加强心药、补液、血管加压药、强心药和观察。根

据方案，临床医生可以自主接受或拒绝治疗。

主要结局是时间加权平均 MAP 低于 65 mmHg。我

们还以 MAP 低于 65 mmHg 和分钟 MAP 低于 65 mmHg
的曲线下面积 (area under the curve, AUC) 来表示低血

压的严重程度。次要结局为相同的测量，但 MAP 低于

55mmHg 和 60 mmHg 的阈值。

低于每个阈值的 AUC-MAP 采用梯形规则计算患者

低于给定阈值的面积累积总和，并以 mmHg·min 为单

位进行测量。由 EV1000 系统每隔 20s 记录一次 MAP
值。特定面积的计算在 MAP 低于 65mmHg 时开始，当

MAP 高于 65 mmHg 时结束。通过将 AUC-MAP 除以第
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一次和最后一次 MAP 测量之间的时间间隔，得出每例患

者低于每个阈值的时间加权平均 MAP。因此，时间加权

平均 MAP 代表麻醉持续时间内标准化的 AUC-MAP，单

位为 mmHg，或阈值以下的平均（除以时间）mmHg。

术中探索指标包括红细胞输注量、术中晶体和胶体

输注量、血管活性药（血管加压药、苯肾上腺素和去甲

肾上腺素、强心药、肾上腺素和麻黄碱）给药频率和剂

量、失血量和尿量。每隔 20s 记录一次高级血流动力学

变量，包括心输出量、心脏指数、每搏量和每搏量变异，

并直接从 EV1000 监护仪下载。

术后探索指标包括术后急性肾损伤、术后第 3 天的

恢复质量 -15[12]、术后第 3 天的术后并发症调查 [13]、术

后住院时间、30 天内再入院、以及严重的综合结局（有

或无），定义为出院前发生以下三种并发症中的任何一

种：包括住院死亡、住院卒中和非心脏手术后心肌损伤。

非心脏手术后心肌损伤的定义是住院期间术后前三天内

肌钙蛋白最高值（第四代肌钙蛋白 T）≥ 0.03 ng/ml。

统计分析
比较两组基线变量的标准差（standardized differ-

ences, SD），即均值或比例的差异除以合并 SD。绝对标

准差的变异大于
1 2

1 11.96 0.267
n n

× + = 的变量被认为

是不平衡的，其中 n1=105 和 n2=108 为每组样本大小 [14]。 
我们计划在所有分析中对任何不平衡的基线变量进行调整。

由于变量不服从正态分布，因此采用 Wilcoxon 秩

和检验评价指数指导组与非指数指导组对主要结局指标

即术中时间加权 MAP 低于 65 mmHg 的治疗效果。随

机分组采用两样本 t 检验或 Wilcoxon 秩和检验对次要

连续指标和探索性连续指标进行比较。采用 χ2 检验比

较两组的二元结果。住院时间作为事件发生时间变量（存

活出院的时间；对任何患者在最长住院时间进行死亡审

查）采用 Kaplan-Meier 分析，并采用对数秩检验进行组

间比较。

事后分析
我们测量了低血压事件发生的时间，定义为指数超

过 85 和随后出现的低血压之间的持续时间（详细算法

见图 1）。如果在 15 分钟内没有发生低血压（这可能

是由于预测不佳、临床干预或手术操作不当所致），低

血压发生的时间被认为是不确定的，并且该低血压发生

（非患者）不纳入持续时间分析。

在指数指导组中，在排除指数超过 85 后未进行

临床干预的时间段后，我们还重新计算了不同阈值

（MAP<55 mmHg、<60 mmHg 和 <65 mmHg)）下 MAP
的时间加权平均值、AUC 和持续时间。具体来说，我

图 1. 预警和低血压发生。报警发生：定义为指数值＞ 85 且之前的指数值≤ 85 且所有指数值均＞ 85。低血压事件：报警后连续 MAP
＜ 65mmHg 至少持续 1min。低血压发生报警：低血压事件发生时间是指从第一个指数值大于 85 到低血压事件发生的第一个 MAP 读数
的时间 ( 如果在 15min 内有多个后续低血压事件，则使用第一个低血压事件；如果在第一个低血压事件之前有多个后续报警，则忽略后续
报警。如果在 15min 内没有发生低血压事件（这可能是由临床干预或外科手术阻止低血压的发展引起的），事件发生的时间被认为是不确
定的，因此不包括在统计中。在该示例中，仅包括三个报警发生（T1 到 T2、T3 到 T4、T7 到 T8），并且仅包括两个低血压发生报警 (Th1
到 T1 和 Th3 到 T3)。MAP，平均动脉压；T，报警时间，指数≥ 85；Th，低血压时间，MAP ＜ 65。

指数（报警）

事件发生时间：
Th1-T1

事件发生时间：
Th3-T3

报警发生：用来明确事件发生时间

随后发生的报警 随后的低血压事件

低血压事件（MAP ＜ 65 至少持续 1min）

事件发生时间： 
从 T7 开始但在 15min 后删除

监测时间

平均 
动脉压
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们删除了患者术中与“观察”节段相对应的 MAP 数据，

即责任医生选择的实际干预为“观察”而非任何治疗的

时间段。观察时间从时间指数超过 85 到随后的干预或

10 分钟，以先到者为准。因此，在“观察”节段期间

发生的低血压未被考虑在内。

最后，我们使用 κ 系数来评估治疗算法建议的干

预措施 [10]与实际临床干预措施之间超出偶然的一致性。

结果报告为观察一致性、预期一致性和 κ。可能的干

预措施包括：（1）“补液 + 血管加压药”、（2）“补液 +
强心药”、（3）“补液”、（4）“血管加压药”、（5）“强

心药”和（6）“观察”（补充数字内容 1，http://links.
lww.com/ALN/C477）。

样本量计算
利用我们机构的数据库，在一个有代表性的非心脏

手术患者样本中，我们观察到平均（SD）AUC-MAP 低

于 65 mmHg 为 80（127）mmHg·min，中位数（四分位数）

为 24（1,121）mmHg·min。数据高度倾斜，并具有相

当的零值比例。因此，我们使用非参数 Wilcoxon 秩和

检验来估计样本量。

样本量 213 例用于检测平均 AUC-MAP<65 mmHg·min 
相对降低大约 20%，将提供 80% 的效力。用于检测主

要指标时间加权平均 MAP<65 mmHg 的样本量是相同

的，因为时间加权平均 MAP 只是 AUC-MAP 除以手术

时间，在随机试验中，各组之间的平均手术时间预计与

当前研究中的相似。基于临床判断，我们认为降低 20%
具有临床意义。所有统计检验均采用双尾检验，P<0.05
为具有统计学差异。我们使用 9.4 版本 SAS 软件进行全

部统计分析。

结果

2018 年 7 月- 2019 年 4 月共纳入 214 例患者，共有

105 例（49%）被随机分为指数指导组，108 例被随机

分为非指数指导组（图 2）。1 例患者由于技术问题无

法获得数据而被排除。随机分组在所有基线变量上都达

到了充分的平衡（表 1）。

表 2 和图 3，以及补充数字内容 2（http://links. Lww.
com/aln/C478）和补充数字内容 3（http://links.lww.com/
ALN/C479）中报告了主要和次要结局。随机分到指数

指导组并未降低 AUC 值（P=0.715）、时间加权平均值

（P=0.757）或 MAP ＜ 65 mmHg 的时间（P=0.328）。

指数指导组减非指导组的时间加权平均MAP＜65 mmHg 

的估计中位数差（95% CI）为 0（-0.03-0.04）mmHg，
AUC-MAP ＜ 65 mmHg 的中位数差（95% CI）为 -1.3
（-12-7）mmHg·min。以 MAP ＜ 60 mmHg 和＜ 55 mmHg 
作为阈值的次要结局无显著差异。

表 3 显示了术中和术后指标的探索结果。除术中晶

体外，指数指导组和非指导组在探索结果上无明显差异。

指数指导组术中晶体输注量的中位数（四分位数）略低

于非指导组（2.6l[1.8，3.5] vs 3.0l[2.4，3.7]），中位数

差为 -0.4l（95% CI，-0.7- -0.1），P=0.007。

出院后分析
指数指导组的 832 次警报中，有 338 次（41%）发

生低血压事件，发生低血压事件的中位（四分位数）

时间为 4（1，9）分钟；非指导组的 947 次警报中，有

379 次（40%）发生低血压事件，发生低血压事件的中

位（四分位数）时间为 4（2，9）分钟。

在指数指导组，从每个患者的 MAP 数据中排除实际

临床干预为“观察”的节段后，MAP ＜ 65 mmHg 的时

间加权平均数、AUC 和分钟数的中位数相对降低 57%；

时间加权平均数的中位数（四分位数）为 0.06 mmHg 
（0.01，0.33），AUC 为 14.0 mmHg·min（1.8，61.6）， 
分钟数为 3.3（1.0，9.8；见表 4）。

使用治疗算法的建议进行干预 [10] 与临床团队的实

际干预之间观察的一致性如表 5 所示。在总共 1,527 次

警报之后，55%（847/1,527）的时间没有进行实际干预，

被定义为“观察”。观察到的和预期的一致性比例分

图 2. 试验流程图

经评估符合条件（N=462）

拒绝参加（N=151）

同意参加（N=311）

随机（N=214）

设备故障（N=1）

分配至非指导组（N=108）

分析（N=108） 分析（N=105）

分配至指数指导组（N=105）

排除：
- 退出（N=81）
- 其它原因（N=16）
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权平均值、AUC 或分钟数测量的术中低血压。我们的

结果与我们预期的指数指导将显著降低术中低血压产生

明显的分歧。可能的解释包括指数算法的缺陷、试验设

计的不足和临床医生对警报的反应欠缺。

指数值大于 85（即警报阈值）时，通常在低血压

发生前提供几分钟的警报：平均为 4 分钟，但在四分之

一的患者中，警报时间不到 2 分钟。因此，在低血压发

生之前，临床医生几乎没有时间做出反应。因此，该指

数可以预测低血压，但在缺乏治疗的情况下，并不能预

防低血压的发生。也有一些时候，指数值和相关的高级

血流动力学参数变化很快，可能是手术操作和 / 或其它

临床干预的结果，这些很难预测和避免。然而，使用较

低的警报阈值可以获得更长的预测时间 [9]。

对于“盲”和“非盲”的患者，临床医生都被要求

避免 MAP 低于 65 mmHg。在观察下，临床医生很可能

已经制定了积极的减少低血压的策略 (例如霍桑效应 )。
持续监测也能降低低血压的发生 [15]，特定的血压目标

大概也能起到同样的作用。也许因此，我们观察到了既

往分析中预期的低血压的一半 [10]。

如果预测是准确的，临床医生将需要迅速干预以避

免低血压。如前所述 [10]，治疗算法需要解释包括每搏

量和动态弹性在内的高级血流动力学参数。在实践中，

研究人员和临床医生都发现该算法很难实现，特别是因

为所有成分的测量都是动态的，因此是不断变化的。另

一个困难是，治疗算法建议在超过三分之一的病例中进

行观察。此外，当推荐使用液体时，事实证明，在低血

压发生前的几分钟内输注临床上有意义总量的液体是具

有挑战性的。许多情况下临床医生也拒绝进行干预。因

此，超过一半的警报没有引发干预。但当临床医生进行

干预时，低血压降低了 57%。我们的结果表明，一种简

化的治疗算法，注重于及时使用血管活性药物，可能会

降低低血压的发生。

与我们的发现形成鲜明对比的是，最近的一项单中

心随机对照试验在指数指导下使非心脏手术患者的低血

压降低了 4 分之一 [16]。值得注意的是，该研究纳入了

更健康的患者，ASA Ⅱ级的患者比例为 80%，而我们

的研究 ASA Ⅲ级的患者比例为 80%。原因是 Wijnberge
等人在对照组给予了常规的低血压治疗，这明显导致相

当程度的低血压。而我们使用了一种不同的方法，并特

别要求两组的临床医生尽可能避免低血压。因此，在我

们的治疗算法的约束下，我们的结果代表了指数指导在

表 1. 研究人群的人口学、基线和外科特征（N=213）

因素 指数指导 *
（N=105）

非指导 †
（N=108）

绝对标 
准差

人口学和基线特征

　年龄（岁） 67±10 66±10 0.076

　女性 47（44.8） 43（39.8） 0.100

　BMI（kg/m2） 29±9 29±7 0.071

　ASA 分级 0.041

　　Ⅰ或Ⅱ 5（4.8） 2（1.9）

　　Ⅲ 81（77.1） 91（84.3）

　　Ⅳ 19（18.1） 15（13.9）

既往史

　肺部疾病 33（31.4） 30（27.8） 0.080

　心血管疾病 74（70.5） 80（74.1） 0.080

　神经系统疾病 15（14.3） 17（15.7） 0.041

　糖尿病 33（31.7） 34（31.5） 0.005

用药史

　血管紧张素转化 
　　酶抑制剂 25（23.8） 21（19.4） 0.106

　β 受体阻滞剂 37（35.2） 40（37.0） 0.037

　钙离子拮抗剂 18（17.1） 19（17.6） 0.012

　利尿剂 26（24.8） 20（18.5） 0.152

　抗心律失常药 4（3.8） 1（0.93） 0.191

　他汀类药物 44（41.9） 47（43.5） 0.033

　非甾体类抗炎药 49（46.7） 47（43.5） 0.063

 　消炎药

手术类型 0.209

　结直肠 14（13.3） 12（11.1）

　普外 19（18.1） 26（24.1）

　肝胆 19（18.1） 19（17.6）

　骨科 7（6.7） 6（5.6）

　其它 11（10.5） 12（11.1）

　移植 7（6.7） 5（4.6）

　泌尿外科 11（10.5） 14（13.0）

　血管 17（16.2） 14（13.0）

手术时间 5.7±2.9 6.2±2.6 0.181

术中时间加权 
　平均 MAP 84.9±7.9 83.4±7.1 0.193

数据为 n(%) 或 M±SD。绝对标准差＞ 0.267 为不平衡。
* 指数指导，指数指导组。† 无指导，无指数指导组。
ASA，美国麻醉医师协会；MAP，平均动脉压。

别为 0.53 和 0.30。Kappa 系数估计为 0.33（95% CI，
0.29-0.36），提示治疗算法建议的干预措施与临床医生

实际干预之间低到中等的一致性超出了偶然的预期。

讨论

在需要动脉置管的非心脏手术患者中，低血压预测

指数指导并不能降低通过 MAP ＜ 65 mmHg 的时间加
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降低低血压方面的额外益处。

只有一家机构的两家医院的患者被纳入，并且我们

排除了患有某些心脏疾病的患者，这限制了推广。该指

数应该在不同的患者群体和临床环境中进行评估，以确

认其在临床管理中的作用。但考虑到我们意义尚未明确

的结果，纳入一些病情特别严重的患者似乎不太可能改

变我们的结论。在筛查和知情同意的过程中，我们使用

可获得的信息来确定 ASA 分级，只纳入了我们认为的

Ⅲ或Ⅳ级。然而，负责病例管理的麻醉医生最终确定

ASA 分级情况并记录，有时与调查人员的分级不同。

因此，少数纳入的患者被记录为Ⅰ或Ⅱ级。

我们试验的另一个局限性是，我们使用的治疗算法

已经发表，但尚未得到验证。相反，它在很大程度上是

基于专家的临床意见和可用的证据。最后，尽管没有证

据支持这一假设，但临床医生可能认为低剂量血管加压

药等干预措施是有害的 [17]。

解释复杂的血流动力学信息可能具有挑战性，而且

训练有素的研究团队成员可以帮助临床医生遵循治疗方

案。但我们没有明确要求临床医生必须遵循治疗算法的

建议，而是让他们根据临床判断。尽管给予警报，但对

陌生技术的不信任也可能是缺乏干预的原因之一。例如，

一项针对发生三低（低脑电双频指数、低收缩压和低麻

醉浓度）的警报的随机试验失败了，因为临床医生在很

大程度上忽略了这些警报 [18]。明确的治疗指导和注重

依从性的教育应该成为未来使用指数指导的试验的组成

部分。

表 2.　两组患者术中低血压的主要和次要结局的比较

指数指导 *
（N=105）

非指导 †
（N=108）

中位数差 ‡
（95% CI）

P 值 §

主要指标

时间加权平均 MAP ＜ 65 mmHg（mmHg） 0.14(0.03, 0.37) 0.14(0.03, 0.39) 0(-0.03-0.04) 0.757

AUC-MAP ＜ 65 mmHg（mmHg·min） 32.7(6.3, 102.0) 34.2(8.5, 112.7) -1.3(-12-7) 0.715

MAP ＜ 65 mmHg 的持续时间（min） 7.7(2.0, 18.3) 9.3(2.3, 23.5) -1(-3.3-1) 0.328

次要指标

时间加权平均 MAP ＜ 60 mmHg（mmHg） 0.03(0.00, 0.13) 0.02(0.00, 0.11) 0(-0.001-0.011) 0.376

AUC-MAP ＜ 60 mmHg（mmHg·min） 6.0(0.33, 28.3) 5.3(0.00, 29.2) 0(-0.67, 2.00) 0.610

MAP ＜ 60 mmHg 的持续时间（min） 2.0(0.33, 7.3) 2.0(0.00, 7.7) 0(-0.67-0.67) 0.889

时间加权平均 MAP ＜ 55 mmHg（mmHg） 0(0, 0.04) 0(0, 0.03) 0(0-0) 0.226

AUC-MAP ＜ 55 mmHg（mmHg·min） 1.00(0, 7.7) 0.17(0, 6.7) 0(0-0) 0.302

MAP ＜ 55 mmHg 的持续时间（min） 0.67(0, 2.3) 0.17(0, 1.7) 0(0-0) 0.403

数据以中位数 ( 第一个四分位数、第三个四分位数 ) 表示。
* 指数指导，指数指导组。† 无指导，无指数指导组。‡ 中位数差值和 95% 置信区间用 Hodges-Lehmann 估算器估计。§P 值对应 Wilcoxon 秩和检验。
AUC，受试者工作特征曲线下面积；MAP，平均动脉压。

图 3. 时间加权低平均动脉压（mean arterial pressure, MAP）均值在不同 MAP 阈值下按随机监测组别的分布。
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表 3. 两组术中和术后探索结果的比较

结局指标
指数指导 *
（N=105）

非指导 †
（N=108）

估值
（95% CI）

P 值 ‡

术中 中位数差

　晶体（l） 2.6(1.8, 3.5) 3.0(2.4, 3.75) -0.4(-0.7--0.1) 0.007

　胶体（l） 0.5(0, 1) 0.5(0, 1) 0(-0.25-0.0001) 0.516

　估计失血量（ml） 200(50, 400) 200(100, 375) -10(-50-30) 0.402

　尿量（ml） 365(230, 635) 407(210, 667) -5(-100-75) 0.843

　苯肾上腺素（mg） 1.53(0.45, 7.87) 2.62(0.51, 8.12) -0.15(-0.85-0.35) 0.535

相对风险

　接受输血 27(25.7) 21(19.4) 1.32(0.80-2.19) 0.274

　苯肾上腺素使用 98(93.3) 102(94.4) 1.00(0.90-1.10) 0.735

　去甲肾上腺素使用 4(3.8) 4(3.7) 1.00(0.30-4.00) ＞ 0.999

　肾上腺素使用 8(7.6) 3(2.8) 2.70(0.70-10.10) 0.110

　血管加压素使用 2(1.9) 2(1.9) 1.00(0.10-7.10) ＞ 0.999

均值

　心输出量 5.5±1.4 5.8±1.5 -0.29(-0.69-0.098 0.141

　心脏指数 2.9±0.70 2.9±0.69 -0.09(-0.28-0.097) 0.340

　每搏量 77.8±19.8 80.2±19.1 -2.46(-7.72-2.79) 0.357

　每搏量变异 10.1±4.1 9.8±3.7 0.35(-0.71-1.41) 0.519

术后 均值

　恢复质量评分 § 103±27¶ 108±22‖ -4.5(-11.6-2.6) 0.210

相对风险

　住院死亡、卒中和心肌损伤的综合分析 7(6.7) 12(11.1) 0.60(0.20-1.50) 0.255

　住院死亡 0(0.0) 1(0.93)

　卒中 5(4.8) 8(7.4)

　心肌损伤 2(2.8) 5(6.7)

　急性肾损伤 15(14.3) 20(18.5) 0.80(0.40-1.40) 0.405

　发生术后并发症调查定义的并发症 68(66.7)** 79(75.2)** 0.90(0.70-1.10) 0.174

　肺部 38(37.3) 50(47.6) 0.7(0.6, 1.1) 0.132

　感染 22(21.6) 34(32.4) 0.7(0.4, 1.1) 0.080

　肾脏 17(16.7) 14(13.3) 1.2(0.6, 2.4) 0.502

　胃肠道 33(32.4) 27(25.7) 1.2(0.8, 1.9) 0.293

　心血管 12(11.8) 20(19.0) 0.6(0.3, 1.2) 0.147

　神经系统 5(4.9) 7(6.7) 0.7(0.2, 2.2) 0.587

　伤口 13(12.7) 11(10.5) 1.2(0.5, 2.6) 0.610

　血液系统 0(0.0) 1(0.9) NA ＞ 0.999

　疼痛 10(9.8) 8(7.6) 1.3(0.5, 3.1) 0.577

术后 30 天内再入院 19(18.1) 19(16.7) 1.10(0.60, 1.90) 0.783

风险比

术后住院时间 6(3, 9) 6(4, 8) 0.97(0.74-1.27) 0.814

数据为 n(%)、M±SD 或中位数 ( 四分位数 )。心肌损伤是指非心脏手术后的心肌损伤。由于频率为 0，NA 表示不可估量。
* 指数指导，指数指导组。† 无指导，无指数指导组。‡Wilcoxon 秩和检验用于偏态数据，t 检验用于正态分布数据，χ2 检验用于分类数据，以及对数秩和检验
用于事件发生时间数据 ( 即住院时间 )。Hodges-Lehmann 估计的中位数差值和 95% 置信区间。
§ 分数范围从 0 到 150，分数越高说明恢复得越好。¶13、‖14 和 **3 缺失数据点。
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综上所述，该指数可预测低血压，但该指数的使用

未能降低低血压的发生。当分析仅限于临床医生干预的

事件时，低血压降低了一半，这表明及时治疗可能有帮助。

我们的结果表明，在这项试点试验中使用的治疗算法过

于复杂，过多地建议不进行干预或补液，这不能足够快

地完成以避免低血压。因此，计划全面的试验将使用较

低的警报阈值和强调及时治疗的更简单的治疗算法。
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表 4. 低血压预测指数患者：“完整病例”与“仅干预”的低血压发生数

结局指标
指数指导
（完整病例）*（N=105）

指数指导
（仅干预）†（N=105）

＜ 65 mmHg

　时间加权平均 MAP ＜ 65 mmHg（mmHg） 0.14(0.03, 0.37) 0.06(0.01, 0.33)

　AUC-MAP ＜ 65 mmHg（mmHg·min） 32.7(6.3, 102.0) 14.0(1.80, 61.6)

　MAP ＜ 65 mmHg 的持续时间（min） 7.7(2.0, 18.3) 3.3(1.0, 9.8)

＜ 60 mmHg

　时间加权平均 MAP ＜ 60 mmHg（mmHg） 0.03(0.00, 0.10) 0.0(0.0, 0.11)

　AUC-MAP ＜ 60 mmHg（mmHg·min） 6.0(0.30, 28.30) 0.0(0.0, 19.6)

　MAP ＜ 60 mmHg 的持续时间（min） 2.0(0.30, 7.30) 0.0(0.0, 4.3)

＜ 55 mmHg

　时间加权平均 MAP ＜ 55 mmHg（mmHg） 0.00(0.00, 0.04) 0.0(0.0, 0.01)

　AUC-MAP ＜ 55 mmHg（mmHg·min） 1.0(0.00, 7.70) 0.0(0.0, 3.5)

　MAP ＜ 55 mmHg 的持续时间（min） 0.70(0.00, 2.30) 0.0(0.0, 1.3)

数据是中位数 ( 四分位数 )。指数指导表示指数指导组。
* 完整病例：病例期间使用所有数据，独立于临床医生的反应。† 仅干预：在本栏中，我们删除了患者术中对应“观察”的节段，即临床医生实际干预为“观察”
的时间段相对应的 MAP 数据。该时间段延长到下一次干预的时间或 10min，以先到者为准。因此，在“观察”阶段发生的任何低血压都不被计算在内，因为
警报后没有提供干预措施。本栏还删除了每一次低血压预测指数指导的干预算法启动之前的初始节段。
AUC，受试者工作特征曲线下面积；MAP，平均动脉压。

表 5. 使用治疗算法的建议干预措施 [13] 与临床团队实际干预措施之间的一致性

指数＞ 85 实际干预

建议的干预措施 1：补液 + 血管加压药 2：补液 + 强心药 3：补液 4：血管加压药 5：强心药 6：观察 总数

1：补液 + 血管加压药 52 1 11 31 1 58 154

2：补液 + 强心药 13 13 10 24 1 25 86

3：补液 20 2 75 33 3 82 215

4：血管加压药 4 0 21 182 17 164 388

5：强心药 4 0 8 35 9 45 101

6：观察 7 0 24 70 9 473 583

总数 100 16 149 375 40 847 1,527

κ 系数为 0.33（95% CI，0.29-0.36），表明建议的干预措施与实际干预措施之间有一定的一致性。观察到的达成一致的比例为 0.53，预期达成一致的比例为 0.30。
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点评

低血压预测指数对预防中高危非心脏手术低血压的作用——随
机预试验
仓静 复旦大学附属中山医院 

非心脏手术围术期低血压是导致患者术后不良结局的重要因素之一。有大量的证据表明术中平均动脉压

MAP<60-70mmHg 与心肌损伤、急性肾功能损伤及死亡相关 [1]。在围术期，麻醉医生主要是根据观察到患者出现

低血压而做出相应的处理。而借助目前常规监测手段对低血压做出预先判断是非常困难的，因此无法完全杜绝低

血压的发生。往往越是高危的患者，合理判断和选择治疗低血压的策略越是困难，血管活性药物及液体支持治疗

也更需要把握好尺度 [2]。常说防胜于治，如果能通过现代科技手段做到准确预判低血压的发生，那么对于改善高

危患者的结局有极大意义 [3]。

低血压预测指数是通过对动脉压波形特征的分析得出低血压风险推论。该研究采用 EV1000 对动脉波的形态

进行全面分析，包括波形时间、幅度、面积及斜率，通过复杂的公式演算来预测低血压的发生，并给出相应的处

理建议。预测指数值在 0-100 间，指数越高发生低血压的概率也越高。但该方法在非心脏手术中能否降低中、重

度低血压的发生率目前尚不清楚。

此项研究是优效性预试验，纳入了 214 例中、高危非心脏手术患者，其中 105 例患者被随机分配入预测指数

指导治疗组。主要的研究目的是观察低血压预测指数是否能够减少低血压发生率、降低血压的严重程度。主要研

究结果为两组患者时间加权平均MAP<65mmHg的发生情况，次要结果为平均MAP<60mmHg和55mmHg的发生率，

低血压严重程度表示为曲线下面积 AUC-MAP<65mmHg、60mmHg 或 55mmHg。研究结果发现两组患者低血压的

发生情况并没有统计学差别，采用低血压预测指数指导没有降低低血压的发生率。分析其原因可能与设备采用的

计算方法、试验设计及医生对报警的响应不足有关。虽然低血压预测指数可以预测即将发生的低血压，但只有当

临床医生迅速采取治疗措施时才能减少低血压的发生，强调报警后的及时处理可能会改善结果。另外，由于该设

备计算方法过于复杂，经常给出不需要进行干预及扩容治疗的建议，提示设备需要进一步改良，采用更简便的处

理算法。

本试验虽然只是一项预试验，但是设计严谨规范，在研究中发现了设计上存在的局限性，相信接下来的正式

试验一定会更加完善。

参考文献
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肥胖患者术中血压监测——动脉导管法、指套法和示波法
Intraoperative Blood Pressure Monitoring in Obese 
Patients: Arterial Catheter, Finger Cuff, and Oscillometry
Roman Schumann, Agnes S. Meidert, Iwona Bonney, Christos Koutentis, Wilbert Wesselink, Karim Kouz, Bernd Saugel

翻译：安妮 解放军七十九集团军医院麻醉科；审校：傅海龙 上海长征医院麻醉科

编辑视角

关于本话题的已知内容
• 肥胖患者手术的最佳血压监测方法仍不明确，虽然

现有多种有创和无创监测手段，但对不同方法的一

致性了解很少。

本文提出的新观点
• 本研究共分析 90 例接受减肥手术的肥胖患者，指

套法测压法与动脉内测压法得出的平均动脉压和舒

张压的一致性优于示波法和动脉内测压法测量的一

致性，但收缩压数据未体现差异。前臂的示波法测

压效果优于上臂和小腿的示波法测压效果。

摘要

背景：
肥胖患者手术中监测血压的最佳方法仍不明确。动

脉导管可能导致潜在并发症，而无创示波法仅提供间歇

数值。指套法可进行持续的无创血压监测。本研究旨在

对指套法测压同动脉内测压的一致性优于示波法测压同

动脉内测压的一致性这一假设进行检验。

方法：
本前瞻性研究采用 Bland-Altman 分析、四象限图、

一致性分析（评估测压方法随血压变化的能力）和误差

网格分析（描述测量差异的临床相关性），分析了 90
例接受减肥手术的肥胖患者的测量结果，比较动脉内测

压（参考方法）、指套法和示波法（上臂、前臂及小腿）

测量血压的一致性。

结果：
指套法同动脉内测压的差异（均数 ±SD）如下：平

均动脉压为 -1 mmHg（±11 mmHg），收缩压为 -7 mmHg 
（±14 mmHg），舒张压为 0 mmHg（±11 mmHg）。

指套法和动脉内测压随血压变化的一致性分别为 88%
（平均动脉压）、85%（收缩压）和 81%（舒张压）。

采用误差网格分析比较指套法和动脉内测压法，位于风

险区 A-E 的比例依次为：平均动脉压 77.1%、21.6%、

0.9%、0.4% 和 0.0%，收缩压 89.5%、9.8%、0.2%、0.4%
和 0.2%。对于平均动脉压和舒张压，指套法测压同动

脉内测压的绝对一致性和趋势一致性优于示波法（全部

三个测量部位）同动脉内测压的绝对一致性和趋势一致

性。前臂的示波法测压同动脉内测压的绝对一致性和趋

势一致性优于上臂和小腿的示波法测压同动脉内测压的

绝对一致性和趋势一致性。

结论：
肥胖患者手术期间，采用指套法测压得出的平均动

脉压和舒张压同动脉内测压的一致性优于示波法同动脉

内测压的一致性。前臂的示波法测压优于上臂和小腿的

示波法测压。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134: 179-88)

肥胖患者的心脏并发症风险高，在手术中密切监测

血压对于此类患者至关重要 [1,2]。然而，为肥胖患者选

择最佳的围术期血压监测方法是临床实践的一大挑战。

使用动脉导管行连续有创血压监测（即动脉内血压

监测）是临床参考方法，但存在潜在并发症风险，例如

永久性缺血损伤（平均发病率为 0.1%）、出血（平均发

病率为0.5%）或局部感染（平均发病率为0.7%）[3,4]。此外，

对于病态肥胖患者来说，放置动脉导管本身存在技术上

的挑战。示波法通过可充气的袖带进行无创血压监测，
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但仅能提供间歇数据，且测量准确性受到合适袖带尺寸

和袖带位置选择的影响 [5,6]。理想情况下，袖带尺寸需与

示波法选定的四肢（通常为上臂）周长相匹配，以获取

可靠的测量数值。肥胖患者的上臂周长增大，且上臂通

常为圆锥形而非圆柱形。这些变化使正确选择袖带位置

变得困难。因此，有人提出，对于肥胖患者可采用前臂

代替上臂进行示波法测压 [7]。

鉴于连续动脉内测压和间歇无创示波法测压均存在

监测局限性，可实现连续无创血压监测的新技术有望为肥

胖患者手术期间测压提供新选择。连续无创血压监测技术

之一即为基于指套的血管卸载技术，又名容积钳法 [8]。

指套法作为常规血压监测的前提是，需通过研究明

确其与既定参考方法的测量性能的可比性，包括使用动

脉导管的连续动脉内测压以及使用示波法的间歇无创血

压监测。

因此，对于进行减肥手术的肥胖患者，我们通过前

瞻性研究，对使用动脉导管的连续动脉内测压和连续无

创指套法测压进行了比较分析。同时，我们还比较了上

臂、前臂和小腿的间歇性无创示波法的血压测量结果和

动脉内血压测量结果。

材料和方法

研究设计和受试者
本前瞻性研究经塔夫茨大学健康科学院审查委员

会审查批准（马萨诸塞州，波士顿；No.9743），并

取得全部受试者的书面知情同意。纳入标准为体重指 
数≥ 40 kg/m2 的择期腹腔镜减肥手术（胃绕路术、袖状

胃切除术和胃束带手术）成年患者以及根据美国麻醉医

师协会的身体状态分级＜Ⅳ级者。排除标准为存在上肢

或下肢周围水肿、血管或解剖异常、同侧腋窝或腹股沟

淋巴结切除史、腕管综合征以及改良 Allen 试验阴性且

无明显同侧尺动脉搏动和房颤者。数据收集自 2011 年

9 月 - 2013 年 2 月。

麻醉方法
根据麻醉团队判断，所有患者均接受相似的全麻处

理方案。全麻诱导和气管内插管的代表性联合用药为：

丙泊酚（1 mg/kg-2 mg/kg 校正体重）、芬太尼（1 μg/kg 
校正体重）、利多卡因 100 mg、罗库溴铵（0.8 mg/kg
校正体重）或琥珀酰胆碱（1.5 mg/kg 校正体重），静

脉用药。使用七氟烷 / 地氟烷与芬太尼和氢吗啡酮联

合用于全身麻醉的维持。腹部手术准备期间以及皮肤

缝合时，患者处于水平卧位，手术过程中患者处于反

Trendelenburg 位。双侧手臂均向外伸展并固定在带衬垫

的手臂板上。

血压测量
作者通过桡动脉置管（参考方法）进行连续动脉内

测压，同时进行连续无创指套法测压（测试方法），以

及间歇无创示波法上臂、前臂和小腿测压（测试方法）。

为了连续测量动脉内压，在全麻诱导后将 20 号

（20-gauge）动脉导管置入患者桡动脉，并将其与一次

性压力传感器连接。在整个研究过程中，压力传感器与

右心房水平一致。通过快速冲洗测试，检查传感器的阻

尼特性，必要时需矫正异常阻尼。

为连续记录无创指套血压，我们采用 ccNexfin 指套

系统（荷兰 BMEYE B.V. 公司），现称 ClearSight（现

被 美 国 Edwards Lifesciences 公 司 收 购）。CcNexfin/
ClearSight 系统采用充气式指套，通过红外线体积描记

仪测量手指动脉的血流量，基于自动反馈系统充放气指

套，使血流量在整个心脏周期保持不变，并根据所需指

套压间接重建血压波形。根据厂家对合适尺寸的说明，

选择将指套放置于适合的中指或无名指的中节指骨上。

心脏参考系统负责补偿心脏水平与指套水平之间的静水

压差，在整个试验过程中置于右心房水平。

间歇无创示波法测压时，上臂使用标准大袖带、

前臂使用标准成人袖带、小腿使用标准大袖带（均为

Criticon 袖带，美国 GE 医疗），分别在对应部位测压。

为反应日常临床操作，能够获得血压测量值则认为袖带

合适。无法环绕肢体或在充气时自动脱落则代表该肢体

处袖带无效，不采用胶带等工具尝试挽救测量结果。患

者处于反 Trendelenburg 位期间进行的小腿示波法测压

不纳入分析，因为静水压差会影响小腿部测压与动脉内

测压的差异。

动脉内、指套法、上臂和前臂测压均在患者同侧肢

体进行，以避免双侧肢体间血压差对试验结果的任何影

响。小腿测压的袖带位于右腿上。动脉内和示波法测

压的结果显示在患者监护仪（美国飞利浦医疗 Philips 
Intellivue MP90 型麻醉监护仪）上。指套测压结果显示

在 ccNexfin 系统专用监护仪上。

在整个研究期间，我们记录了 6 个不同时间点的平

均动脉压、收缩压和舒张压。每个测量周期先同时进行

的动脉内和指套测压，随后进行前臂和上臂测压，最后
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进行小腿测压。6 个时间点分别为：水平卧位腹部通气

前 15 分钟，30°反 Trendelenburg 位开始腹部通气后 3、
15、30 和 45 分钟，水平卧位排气后 3 分钟。仅在每个

检查点开始前通过视觉检查动脉内测压波形，以矫正任

何可观察的明显血压波形伪影或异常。

统计分析
患者特征用均数 ±SD 或绝对数的百分比表示，血

压值用均数±SD 和区间表示。为了说明指套法和上臂、

前臂和小腿测压法的测量值分布，以及其与动脉内测压

的关系，我们计算了皮尔逊相关系数。

为评估指套法和上臂、前臂和小腿示波法测压同

动脉内测压间的一致性，我们进行了重复测量数据的

Bland-Altman 分析 [9,10]，计算差异（偏倚）的均数、SD
和 95% 一致性界限（差异均值 ±1.96×SD）。均值和

差异的关系见 Bland-Altman 图，结果由线性回归分析

检验。

我们利用四象限图排除了 5 mmHg 区域，并计算一

致率以描述指套法和上臂、前臂和小腿示波法测压与动

脉内测压相比的趋势一致性 [11]。

我们进行了连续误差网格分析，根据临床重要性，

对血压监测方法之间的差异进行分类 [12,13]。误差网格是

一种散点图，以血压测量参考值为 X 轴，以对应检测

方法的血压测量值为 Y 轴，共包含 5 个风险区域 [12,13]。

每对血压测量值被归类至 5 个风险区域之一。风险区域

代表可能由测量差异引起的治疗干预不同造成的患者风

险，共分为：A 区域，无风险；B 区域，低风险；C 区

域，中风险；D 区域，高风险；E 区域，危重风险 [12,13]。

风险区域边界由 25 名专家的调查结果组成，根据专家

的经验和判断定义 5 个可能需要以下治疗措施的血压范

围：需紧急处理的低血压；需适当治疗的低血压；无需

干预；需适当治疗的高血压；需紧急处理的高血压 [12,13]。

由于测量差异可造成患者风险，专家根据“所用检测方

法血压测量值在 i 范围”和“参考血压测量值在 j 范围”

的组合进行风险程度归类 [12,13]。专家们对 5 个风险程度

的汇总和加权结果得出误差网格风险区域 [12,13]。平滑多

边形如何拟合为区域间边界，包括由此所得多边形的坐

标及汇总风险分数的具体方法，见原始论文 [12,13]。为更

好地描述误差网格的不同风险区域，配图使用彩图，无

风险到危重风险的颜色由绿色渐变为红色 [12,13]。测量差

异造成的患者风险可通过颜色编码的连续误差网格进行

直观评估，并可通过计算风险区域内配对测量值的绝对

数和相对数进行量化分析 [12,13]。

统计分析采用 Excel（美国微软，版本 1912）和

R 语言（奥地利维也纳，The R Foundation for Statistic 
Computing，3.6.2 版），误差网格分析采用 MATLAB 软

件（美国 MathWorks 公司）。

研究开始前未进行统计效能计算。样本量基于既往

方法比较研究的经验。

结果

研究共招募 108 例患者，其中 18 例因以下原因排

除：动脉导管置入困难（n=11）、操作期间血压监测设

备技术故障（n=3）、外科手术变更（n=1）、患者退出

参与（n=1）、发现忽略的排除标准（n=1）和病例取

消（n=1）。最终分析 90 例患者数据，体重指数的均数

±SD 为 48±7 kg/m2。表 1 中总结了患者特征情况。在

可用于分析的配对血压测量值中，指套法、上臂、前臂

和小腿数据分别有 538、443、535 和 111 组（补充材料 1，
http://links.lww.com/ALN/C516）。8 例上臂、1 例前臂

和 11 例小腿血压使用袖带法测量血压失败。部分病例

无适合上臂（6 例）或小腿（24 例）的袖带，前臂测压

未出现此类情况。缺失值的详细信息见补充材料2（http://
links.lww.com/ALN/C517）。

表 1. 患者特征

人口统计学和生物统计学数据（n=90 例患者）

年龄（岁） 47±13

男性，n（%） 26（29）

体重（kg） 136±27

身高（cm） 167±10

体重指数（kg/cm2） 46±7

美国麻醉医师协会的身体状态分级

Ⅱ , n（%） 16（18） 

Ⅲ , n（%） 74（82）

极限周长

上臂（cm） 43±5

前臂（cm） 31±3

小腿（cm） 49±6

减肥手术的类型

胃绕路术 , n（%） 51（57）

袖状胃切除术 , n（%） 38（42）

胃束带手术 , n（%） 1（1）

注：分类变量采用绝对频率和百分比表示，连续变量采用均值 ±SD 表示
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指套法、上臂、前臂和小腿血压测量值的分布及

其与动脉内测量值的关系，见补充材料 3（http://links.
lww.com/ALN/C518）。

Bland-Altman 分析结果显示，指套法和动脉内测压

的平均动脉压差异均数（±SD，95% 一致性界限）为 
-1 mmHg（±11 mmHg，-23 mmHg-21 mmHg）、收缩压 
为 -7 mmHg（±14 mmHg，-35 mmHg-20 mmHg）、舒张 
压为 0 mmHg（±11 mmHg，-22 mmHg-22 mmHg）（图

1A；表 2）。上臂、前臂和小腿测压与动脉内测压相比

的 Bland-Altman 分析见图 1B-D 和表 2。与指套法测量

得出的平均动脉压和舒张压同动脉内测量的差异相比，

示波法（三个测量部位）同动脉内测压的差异均数和

SD 均更大。

四象限图分析显示，指套法同动脉内测压的血压变

化一致率为：平均动脉压 88%、收缩压 85%、舒张压

81%（图 2；表 2）。上臂和前臂测压与动脉内压比较

的四象限图分析见表 2 和补充材料 4（http://links.lww.
com/ALN/C519）。对于平均动脉压，示波法（三个测

量部位）同动脉内压的血压变化一致率均低于指套法同

动脉内压的血压变化一致率。 

误差网格分析比较指套法和动脉内测压结果表明，

位于风险 A-E 区域的平均动脉压配对测量值比例依次为

77.1%、21.6%、0.9%、0.4% 和 0.0%，位于风险 A-E 区

域的收缩压配对测量值比例依次为 89.5%、9.8%、0.2%、

0.4% 和 0.2%（图 3A 和 B；表 3）。上臂、前臂和小腿

测压与动脉内测压对比的误差网格分析结果见表 3 和补
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图 1. Bland-Altmant 图，表示桡动脉导管动脉内测压与指套法（A）、上臂示波法（B）、前臂示波法（C）和小腿示波法测压结果的一致性。 
（D）红色方块、蓝色三角和黑色圆圈分别代表收缩压、舒张压和平均动脉压。水平实线代表测量方法间差异的均数，水平虚线代表上
下 95% 一致性界限。均数和差异之间的关系通过线性回归进行分析（红线表示收缩压，蓝线表示舒张压，黑线表示平均动脉压）。
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充材料 5（http://links. www.com/ALN/C520）。

讨论

本方法比较研究，我们在广泛的血压值范围内比较

了动脉内测压与指套法与上臂、前臂和小腿测压法在肥

胖患者减肥手术期间血压监测的应用。指套法测压与动

脉内测压相比，绝对一致性和趋势一致性仅为中度一致。

然而，误差网格分析显示，约 99% 指套法测压值位于

风险 A（“无风险”）和 B（“低风险”）区域。对于

平均动脉压和舒张压，指套法与动脉内测压的绝对一致

性和趋势一致性均优于示波法（三个测量部位）与动脉

内测压的绝对一致性和趋势一致性。从与动脉内测压的

绝对一致性和趋势一致性来看，前臂血压监测优于上臂

和小腿测压。

既往一些研究比较 ccNexfin/ClearSight 血压测量值

与动脉内参考血压测量值，这些研究针对混合患者人群

而非肥胖患者 [14]。这些研究得出的指套法测压性能差

异较大，一些研究认为两种方法测得的数值可互相代替，

而另一些则认为二者的一致性较差 [14]。

然而，有关指套技术用于重度肥胖患者的测量能力

数据却很少。一项关于 35 例接受减肥手术的重度肥胖

患者研究发现，ClearSight 测压与动脉内测压得出的平

均动脉压和舒张压结果的一致性较好 [15]。此外，指套法

测压的趋势性能较好，超过 99% 的测量值位于误差网

格分析的无风险或低风险区域 [15]。另一项类似的研究

中，共纳入了 29 例接受减肥手术的重度肥胖患者，该

研究采用另一种市售指套测压系统（奥地利 CNSystems 
Medizintechnik GmbH，CNAP 系统），研究结果表明

该方法与动脉内测压相比，该方法的准确度和精确度中

等、趋势性较好 [16]。

表 2. 无创（指套和示波法）与动脉内（桡动脉导管）测压结果的比较

血压 差异的均数 ±SD （mmHg） 95% 一致性界限（mmHg） 相关系数 一致率

指套法测压 vs. 动脉内测压

收缩压 -7±14 -35-20 0.78 0.85

舒张压 0±11 -22-22 0.63 0.81

平均动脉压 -1±11 -23-21 0.75 0.88

上臂示波法 vs. 动脉内测压

收缩压 -7±18 -43-29 0.60 0.75

舒张压 -3±15 -32-26 0.50 0.72

平均动脉压 -9±15 -38-20 0.57 0.75

前臂示波法 vs. 动脉内测压

收缩压 -4±15 -33-26 0.71 0.78

舒张压 2±12 -22-26 0.61 0.77

平均动脉压 -5±13 -29-20 0.67 0.78

小腿示波法 vs. 动脉内测压

收缩压 9±22 -34-51 0.52 0.67

舒张压 -5±18 -39-29 0.43 0.68

平均动脉压 -8±17 -41-25 0.56 0.69

注：无创（指套法采用 ccNexfin 系统；上臂、前臂和小腿采用示波法测压）和动脉内测压。两种方法与 Bland-Altman（差异的均数 ±SD 和 95% 一致性界限）、
皮尔逊相关系数和一致率的比较

图 2. 四象限图中间排除 5 mmHg 区域，显示桡动脉导管动脉
内测压和指套技术测压结果随时间变化的趋势一致性。红色方
块、蓝色三角和黑色圆圈分别代表收缩压、舒张压和平均动脉压。
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以上两项研究仅将指套法与动脉内测压法相比，与

之不同，本研究同时还比较了示波法与动脉内测压法的

差异。上臂、前臂和小腿测压与动脉内测压相比，一致

性较差。此结论与既往的一项研究结论一致。该研究共

纳入 30 例非心脏手术且 BMI ＞ 30 kg/m2 的患者，研究

结果表明，从临床意义上看，上臂和前臂示波法测压均

无法代替动脉内血压监测 [17]。该研究甚至采用两种不

同的上臂袖带包裹方法：一种是遵循多数肥胖患者的

圆锥形上臂形状，另一种则是保持袖带边缘平行 [17]。

另一项研究比较了示波法与动脉内测压结果，共统计

24,225 例非心脏手术患者，该研究结果表明，在术中低

血压期间，示波法测压得出的数值较高 [18]。因此，由

于低估了术中低血压的严重程度，示波法测压可能增

加术后并发症风险。然而本研究的误差网格分析结果显

示，上臂、前臂和小腿测压值与动脉内测压值相比，超

过90%的平均动脉压配对值位于无风险或低风险区域。

本研究的一项重要新发现为，前臂测压同动脉内测

压的绝对一致性和趋势一致性均优于上臂测压同动脉内

测压的绝对一致性和趋势一致性。在术中对患者的这一

发现与既往研究的肥胖患者术后结果一致，支持了对此

类人群选择前臂示波法测压的建议 [7]。虽然这些结果进

一步支持前臂示波法测压可作为替代上臂测压的常规部

图 3. 误差网格分析比较桡动脉导管动脉内测压与指套技术测压取得的平均动脉压（A）和收缩压（B）差异。背景色对应每对测量值的
连续风险水平。连续风险水平范围为图片下方所示的 0-100%。
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表 3. 误差网格分析结果

测压位置 血压 风险区 A%（n） 风险区 B%（n） 风险区 C%（n） 风险区 D%（n[N]） 风险区 E%（n）

指套法
收缩压 89.5（481） 9.8（53） 0.2（1） 0.4（2[1]） 0.2（1）

平均动脉压 77.1（415） 21.6（116） 0.9（5） 0.4（2[1]） 0.0（0）

上臂
收缩压 85.1（377） 10.0（44） 3.8（17） 1.1（5[5]） 0.0（0）

平均动脉压 65.9（294） 28.3（126） 4.0（18） 1.6（7[6]） 0.2（1）

前臂
收缩压 85.8（459） 11.2（60） 2.8（15） 0.2（1[1]） 0.0（0）

平均动脉压 74.5（400） 22.2（119） 3.0（16） 0.4（2[2]） 0.0（0）

小腿
收缩压 57.1（63） 26.8（30） 14.3（16） 1.8（2[2]） 0.0（0）

平均动脉压 57.1（64） 33.9（38） 8.9（10） 0.0（0[0]） 0.0（0）

注：n，风险区收缩压和平均动脉压的测压对数量；N，风险区参与 n 对测压的患者数量。由于四舍五入，百分比可能不足 100。
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位，但我们认为，在决定哪个部位示波法测压可作为肥

胖患者的常规推荐位置之前，仍需进一步的前瞻性研究

比较前臂与上臂示波法用于肥胖手术患者的合理性。

本研究中，与示波法（所有三个部位）相比，指套

法测压得出的平均动脉压和舒张压同动脉内测压值的差

异及 SD 较小、一致性较高。因此，从与动脉内测压的

绝对一致性和趋势一致性来看，指套技术测量平均动脉

压和舒张压的性能优于示波法。此外，与示波法的间歇

测压不同，指套技术可提供连续的血压监测。因此，对

于需麻醉或镇静等侵入性操作的肥胖患者，指套技术可

能是间歇无创示波测压的合理替代方案。一项在全麻

下进行的针对择期性普外科手术患者的研究发现，指套

测压与动脉内测压的一致性不亚于上臂示波法测压与

动脉内测压的一致性 [19]。鉴于指套技术可提供连续搏

动血压监测，该技术有望成为目前以示波法作为常规血

压监测的患者人群的替代测压方法。研究表明，对于非

肥胖一般手术人群来说，与间歇示波法测压相比，使用

指套技术进行连续无创血压监测可减少术中低血压的发 
生 [20,21]。尚无研究探讨此类发现与重度肥胖患者术后结

局的关系。指套法血压监测获取的连续血压值还可能通

过机器学习用于预测低血压 [22,23]。

选择围术期血压监测方法还需要考虑到成本问题。

不同国家的医疗体系甚至同一国家的不同医疗系统之间，

各种血压监测设备的成本、维护和人员培训费用差异较

大。动脉导管置入需培训医务人员，与指套法或示波法

等无创血压监测相比，该技术也更加耗时。目前，指套

技术的材料成本也高于动脉导管设备或示波法。本研究

并未关注不同血压监测技术的成本效益分析。未来的研

究应关注用于围术期血压监测方法选择的讨论，还应比

较不同方法的人员成本和材料成本对术后并发症的影响。

本研究的患者代表典型减肥手术人群，并非年龄段

广泛的肥胖患者人群，后者对应的外科手术更加广泛，

并可能存在晚期心血管合并症。这种相对选择性的研究

人群可能限制了本研究结果的普适性。我们采用同侧手

臂进行全部上肢测压，目的在于避免双侧血压差异造成

的混杂影响。而对于动脉导管是否可引起该手臂部分血

流阻塞从而影响指套血压的测量，在本研究中并未讨论。

总之，对于肥胖患者术中平均动脉压和舒张压的测

量，指套法与动脉内测压的一致性优于示波法与动脉内

测压的一致性。对于此类患者，前臂示波法测压优于上

臂或小腿示波法测压。
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点评

指套式血压监测法的围术期应用价值
袁红斌 海军军医大学第二附属医院麻醉科 

围术期血压监测方法主要分为无创和有创两种。面对长时间复杂手术或危重患者时，为获得连续直观的血压

变化信息，动脉内测压仍是目前临床最常用的围术期血压监测方法。尽管其对技术操作要求高，同时还存在发生

永久性肢体缺血损伤、出血或局部感染等潜在并发症的风险 [1]。但在一些有高危心血管系统并发症因素的患者中，

采用动脉内测压仍然是最安全的选择。此外，在动脉内测压的同时还便于实施血气分析，能为麻醉医师提供更多

的参考信息。

指套式测压技术（指套法）基于容积补偿法，可通过测量指脉搏压力标定大动脉血压。指套法的优势在于无

创条件下的连续测压，为一些危重患者实施短小手术时的血压监测提供了更多选择。目前，指套法的临床运用争

议焦点在于其是否能达到与动脉内测压接近的测量准确度和抗干扰性。研究显示在特定人群，如肥胖患者中，指

套法与动脉内测压的血压变化一致率为平均动脉压 88%、收缩压 85% 和舒张压 81%，其中平均动脉压和舒张压的

一致性均优于传统的袖带示波法间断测压技术 [2]。对于普通人群的研究发现，指套法测压与动脉内测压的一致性

不劣于上臂示波法测压 [3]，并且采用指套法连续测压还可减少术中低血压的发生 [4]。虽然目前相关证据不多，但

随着临床研究中更多大样本研究的论证，指套法有可能会代替示波法成为一种常用无创血压监测方法。

此外，指套法还具备一项特殊优势，其监测获取的连续血压值可能通过机器学习用于预测低血压 [5]，并可能

为短小手术中实施闭环麻醉提供无创、实时和可靠的患者血压数据，为人工智能辅助下麻醉机器人生命体征反馈

系统提供重要参数。目前，具备小波算法的脑功能监护仪结合静脉靶控输注的闭环麻醉辅助系统已逐步成形，连

续血压监测是闭环麻醉反馈的重要基础，在一些短小手术中，指套法无创连续测压的优势可避免有创动脉内测压

的局限，具备良好的应用前景。
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动脉瘤性蛛网膜下腔出血的围术期管理 —— 一篇叙
述性综述
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翻译：侯宁 北京大学人民医院麻醉科；审校：张冉 北京大学人民医院麻醉科

摘要

动脉瘤性蛛网膜下腔出血（aneurysmal subarachnoid  
hemorrhage, aSAH）是一种急性神经科急症。需要进行

及时最佳的治疗，包括开颅手术夹闭或应用导丝和 / 或
支架进行血管内介入治疗，以避免再次出血。aSAH 的

颅外临床表现包括心脏功能障碍、神经源性肺水肿、体

液和电解质紊乱以及高血糖等。目前尚无麻醉对 aSAH
远期神经系统功能结局影响的数据。因此，围术期管理

的重点在于优化全身生理机能，促进及时最佳的治疗，

根据患者特征和 aSAH 的严重程度选择麻醉技术，以及

有计划的进行干预和实施监测。麻醉科医师应熟悉诱发

电位监测、脑电图爆发抑制、术中临时夹闭、侧脑室引

流的管理、腺苷诱发的心搏骤停及快速心室起搏的相关

知识，从而对这类患者进行有效的治疗。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1283–305)

颅内动脉瘤破裂导致的蛛网膜下腔出血是潜在致命

性的神经系统损伤。高达 15% 的患者会在到达医院之

前死亡。其余的患者需要收入 ICU 治疗以稳定病情，

随后尽早进行外科手术或神经介入治疗等最佳的干预措

施 [1]。本叙述性综述基于文献回顾和个人经验，反映了

作者的临床理解、观点和建议。旨在为临床医生提供实

用性的临床参考资料。在 PubMed 上搜索已发表的论文

时采用了以下多种关键词组合：“蛛网膜下腔出血”、 
“颅内动脉瘤”、“麻醉”、“夹闭”、“血管内”、“围手术期”、

“颅内压”、“脑保护”、“血压”、“并发症”、“监测”、

“爆发抑制”、“低体温”、“血管痉挛”和“迟发性脑

缺血”。纳入标准是以人为研究对象的英文文献。其中

包括随机试验、观察性研究、回顾性研究、meta 分析、

病例系列报道、系统综述和指南。本篇综述重点在于围

术期麻醉管理，不包括重症监护管理的细节内容和特殊

情况下的 aSAH（妊娠以及儿童等）。

流行病学

脑卒中是世界范围内的第二大主要死因和第三常见

的致残原因 [2]。美国每年大约有795,000例脑卒中患者 [3]。 

脑卒中可能是出血性或缺血性的。其中出血性脑卒中的

比例约占全球脑卒中病例的 32%[4]，占全美脑卒中病例

的 13%[3]。出血性脑卒中可能由蛛网膜下腔出血或颅内

出血引起。大部分自发性（非创伤性）蛛网膜下腔出血

是由囊状动脉瘤破裂所致。其他导致蛛网膜下腔出血的

原因包括创伤、动静脉畸形、血管炎、颅内动脉夹层、

淀粉样脑血管病、易出血体质和毒品滥用（可卡因和安

非他命）。据估算，一般人群中颅内动脉瘤的患病率为

3.2%[5]。全球 aSAH 的发病率为 2-16/100,000（人），

中低收入国家的发病率几乎是高收入国家的两倍 [6]。

根据 2003 年美国全国住院患者抽样调查结果，每年每

100,000 例成年患者当中，诊断为 aSAH 的出院患者为

14.5 例 [7]。此种类型的患者明显比患其他类型脑卒中的

患者更年轻，而且女性的患病风险比男性高 1.24 倍 [8]。

aSAH 的比例大约占脑卒中的 5%[9]。尽管在蛛网膜下腔

出血患者的治疗上已经取得了实质性进步，但其死亡率

仍为 32%-67%，且三分之一的幸存者日后仍然需要依

赖于他人的照顾 [10]。
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病理生理学

aSAH 是由颅内动脉瘤破裂所致，后者是指后天获

得性动脉壁局灶性异常扩张。在大部分情况下，蛛网膜

下腔出血是由囊状（葡萄样）动脉瘤破裂引起的，而只

有部分患者可能是由梭形和真菌性动脉瘤导致的。囊状

动脉瘤是指动脉壁纤薄外翻，由菲薄或缺损的血管中膜

和缺损或断裂的内层弹性膜组成。既往观点认为囊状动

脉瘤是先天性的，而如今意识到它是后天获得性的病变。

血流动力学压力和血液的湍流有可能导致血管壁内层弹

性膜损伤，特别是在血管的分叉处 [11]。因此，高血流

动力学状态的患者似乎更易形成动脉瘤。高血压、吸烟

和结缔组织病是已知的会加剧血管损伤的因素，因此会

增加罹患动脉瘤的风险 [11]。研究显示常染色体显性遗

传病的多囊肾患者中有 8% 存在未破裂的颅内动脉瘤，

其发生动脉瘤的可能性约是一般人群的五倍 [12]。然而，

该人群中动脉瘤引起的蛛网膜下腔出血的风险并没有增

高 [13]。Ⅳ型 Ehlers-Danlos 综合征（又称先天性结缔组

织发育不全综合征）、1 型神经纤维瘤病、马凡综合征

以及主动脉缩窄同样是与 aSAH 相关的因素 [9]。

大约 7%-20% 的 aSAH 患者可能与颅内动脉瘤有一 
或二级的相关性 [14]。事实上，家族聚集倾向是 aSAH 的

一个危险因素 [15,16]。基质金属蛋白酶（matrix metallop-
roteinases, MMP）的表达与颅内动脉瘤形成和破裂的易

感性相关 [17]。具体而言，动脉瘤壁 MMP-2 和 MMP-9 的

表达水平增高 [18]，且单核苷酸多态性所导致的 MMP-2 
基因转录增强与颅内动脉瘤的发展和破裂相关 [19]。已

知的 aSAH 的危险因素包括家族史、动脉瘤较大、后循

环部位、破裂史以及多发动脉瘤等 [20-22]，妊娠和围产期

并不增加患此病的风险 [23,24]。

动脉瘤破裂早期通常导致血液在数秒钟之内快速到

达脑池和蛛网膜下腔 [25]。颅内动脉瘤破裂的实时可视

化血管造影术已经证实，颅内血流在数秒钟之内分散并

充入脑室 [25]。蛛网膜下腔出血时，由于颅内压（intracranial 
pressure, ICP）增高，使脑灌注压（cerebral perfusion 
pressure, CPP）降低，以致脑血流减少而出现弥漫性脑

缺血，这可能导致患者意识丧失。脑血管阻力急性增加

会产生高速脉冲式血流模式，经颅多普勒超声显示舒张

期脑血流速度显著降低，且血流模式出现振荡（收缩期

前向流动，舒张期逆向流动），这表明当 ICP 超过全

身血压时脑的净血流量为零 [26]。与此同时，颈内静脉

血氧饱和度可能会急剧下降 [27]。脑室内出血能够引起

急性脑室扩张和脑水肿 [25]。通过放置侧脑室引流可及

时地恢复脑灌注，几乎能够立即改善患者的神经功能。

脑组织氧分压和 pH 值亦会下降 [28]。接下来几分钟之内

的代偿性交感神经反射会出现系统性高血压 [25]。在蛛

网膜下腔出血后的几分钟到数小时内，机体会释放血管

活性介质诸如血栓素和 5- 羟色胺，这些可导致微循环

的收缩 [29]。紧接着出现血脑屏障破坏、脑水肿以及血

栓性炎症级联反应 [30,31]。在几小时或数天之内，短暂的

脑缺血事件会提高脑脊液（cerebrospinalfluid, CSF）内

皮素 -1 的表达水平 [29]。上述机制与颅内动脉的血管内

皮细胞生长因子和丝裂原激活蛋白激酶的磷酸化作用协

同作用导致了早期的脑损伤 [32]。迟发性脑缺血可能是

多种病理生理过程相互作用的表现，包括脑血管自主调

节功能丧失、脑血管痉挛、微血管血栓形成、神经炎症

以及大脑皮层播散去极化等 [33]。蛛网膜下腔内血凝块

通常在蛛网膜下腔出血后 3 天后开始清除，红细胞释放

氧合血红蛋白，导致一氧化氮水平的下降，进一步引起

迟发性脑血管痉挛 [29,30]。脑池内的血液可以阻塞蛛网膜

颗粒（脑脊液经蛛网膜颗粒突入静脉窦内，回流至静脉 
中），阻碍脑脊液的重吸收，从而导致动脉瘤性蛛网膜

下腔出血后数周会出现迟发性脑积水。

临床表现

动脉瘤性蛛网膜下腔出血的典型的临床表现是突然

发生“生命中最痛苦的头痛”，一半的患者会失去意识。

一些患者在有严重临床表现之前出现了持续数周的不寻

常头痛，这表明已有少量血液渗漏到动脉瘤壁或蛛网膜

下腔 [9]。这种早期的出血会加重迟发性脑缺血。患者通

常会出现恶心和 / 或呕吐、颈项强直或畏光等症状 [9,34]。

6%-16% 的患者会出现癫痫发作，尤其是伴有较大血凝

块和硬膜下血肿的患者 [35-38]。后交通动脉瘤可能出现单

纯的第三对颅神经麻痹伴瞳孔功能障碍。患者还可能出

现昏迷以及高血压。

aSAH 的严重程度采用 Hunt-Hess 评分 [39] 或世界

神经外科医师联合会（World Federation of Neurological 
Surgeons, WFNS）分级系统进行临床分级 [40]，最常应

用的是 Hunt-Hess 分级系统（表 1）[39]。其最初作为评

估外科手术风险的指标，1 级至 5 级风险逐渐增加，且

临床分级与出血的严重程度相关。随后的改良分级增加

了 0 级—未破裂动脉瘤，以及 1a 级—无其他蛛网膜下

腔出血征象的固定神经功能缺损 [41]。麻醉科医师应该

熟悉上述分级系统，因为根据这些分级系统进行的动脉
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瘤性蛛网膜下腔出血严重程度的分级也与脑血管稳态受

损的程度以及影响颅外其他器官系统临床表现的严重程

度相关。

Fisher 量表（表 2）是评估 aSAH 后脑血管痉挛风

险的常用指标，尽管它不一定与临床结局相关 [42]，基

于发病之初的计算机断层扫描的脑出血分布及出血量。

改良的 Fisher 量表（Claassen 分级系统，表 2）说明了

蛛网膜下腔出血和脑室内出血的独立和附加危险因素，

其中包含了对于 10 个脑池或脑裂的评估 [43]。较高的等

级通常预示会发生迟发性脑缺血。其他不常用的分级

系统包括 VASOGRADE 量表（基于 WFNS 量表和改良

Fisher 量表）以及 Ogilvy-Carter 分级系统（基于患者的

年龄、Hunt-Hess 和 Fisher 分级、动脉瘤的大小）[44,45]。

计算机断层扫描能够识别出基底池内的淤血。但是当

其征象不显著时，行腰椎穿刺有助于明确诊断。出现临床

症状的 12 小时后，CSF 中通常可检测到血红蛋白分解导

致的黄变症。CT 血管造影有助于识别动脉瘤并指导干预

治疗方案。具有三维重建功能的数字血管减影术可提供动

脉瘤解剖的详细评估，以制定治疗方案，其亦可提供侧支

循环的相关信息。如果患者的神经功能状况不佳或存在相

关并发症，可能需要麻醉科医师协助进行上述诊断过程。

早期管理

aSAH 后的早期治疗旨在稳定危及生命的情况，最

大限度地减少神经损伤，优化生理机能和制定最佳的治

疗方案。早期管理的宽泛目标包括：（1）维持氧合和通 
气；（2）快速恢复脑灌注；（3）防止再出血；（4）预防 
癫痫；（5）开始使用尼莫地平；（6）制定及时最佳的治 
疗方案 [46]。

氧合和通气
应避免缺氧，因其会加重脑损伤 [47]。较低的脑组

织氧分压以及较长时间的脑氧饱和度下降与 aSAH 后的

死亡率相关 [48]。低和高碳酸血症都与不良的神经功能

结局相关 [49]。低碳酸血症诱发的脑血管收缩可加重脑

缺血，特别是在 ICP 升高的情况下。高碳酸血症由于脑

血管扩张引起颅内压升高和脑灌注减少，因此会导致不

良结局。确保气道通畅以及维持充足的氧合和通气是至

关重要的。aSAH 后意识恢复的患者可能不需要施加吸

氧以外的其他干预措施。以下情况需要行气管插管和机

械通气：（1）患者仍处于昏迷状态，无法进行气道保护；

（2）缺氧或通气不足；（3）患者的血流动力学不稳定；

（4）需要深度镇静和 / 或肌肉松弛以保证患者的安全（例

如在影像学检查或放置侧脑室引流时患者过度躁动）。

快速恢复脑灌注
aSAH 的患者可能由于 ICP 急性升高而使临床症状

延迟出现。在早期管理中，早期放置侧脑室引流通常是

治疗 aSAH 相关的脑积水及恢复脑灌注的第一步 [50]。

侧脑室引流指导下的 ICP 管理有利于动脉瘤夹闭术中的

术野暴露 [51,52]。脑室扩张伴有格拉斯哥昏迷评分≤ 12 分

或者 Hunt-Hess 分级≥ II 级的患者，推荐作为放置侧脑

室引流的临界值 [52-54]（尽管目前一些医疗机构常规为所

有出现临床症状的患者放置侧脑室引流）。若患者在放

置侧脑室引流及 ICP 正常后神经功能仍无改善，这可能

意味着存在其他需要治疗的因素，如癫痫发作。在侧脑

室引流过程中，CSF 的过多或过快丢失会急剧增加跨壁

压差，导致再次出血，因此必须予以避免 [55,56]。

麻醉科医师有望在围术期和干预治疗期间管理侧

脑室引流，包括在患者转运的过程中。然而，麻醉科

医师通常既没有接受过管理侧脑室引流的培训，也不

了解相关的标准指南 [57]。认真管理侧脑室引流对确

保 ICP 和 CPP 的适当管理是至关重要的，以防止过多

或过少引流 CSF，此外还能够预防感染性并发症的出

现。麻醉和危重症护理神经科学学会已经发布了侧脑

室引流和腰椎穿刺引流患者的围术期管理指南 [58]。读

表 1. 蛛网膜下腔出血常用临床分级系统 [39,40]

等级 * Hunt-Hess* 世界神经外科医师联合会

 0 未破裂动脉瘤

Ⅰ 无症状或轻微头痛和颈项强直 格拉斯哥昏迷评分 15 分，无运动障碍

Ⅱ 中至重度头痛、颈项强直，除颅神经麻痹外无其他神经功能缺损 格拉斯哥昏迷评分 13-14 分，无运动障碍

Ⅲ 嗜睡、精神错乱或轻度局灶性缺损 格拉斯哥昏迷评分 13-14 分，伴有运动障碍

Ⅳ 昏迷、轻或重度偏瘫，可能早期出现去大脑僵直，植物神经紊乱 格拉斯哥昏迷评分 7-12 分，伴或不伴运动障碍

Ⅴ 深度昏迷、去大脑僵直、濒死状态 格拉斯哥昏迷评分 3-6 分，伴或不伴运动障碍
* 严重系统性疾病，例如严重动脉粥样硬化、高血压、糖尿病、慢性肺部疾病，以及在 CT 血管造影上发现严重血管痉挛，则将患者列入下一级别。
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者应该熟悉这些指南 (https://www.snacc.org/wp-content/
uploads/2017/03/MARCH_27_2017_EVD_LD_SNACC_
Education_Document.pdf;accessed August11,2020)。

防止再出血
动脉瘤再出血的死亡率很高，必须避免此情况发生。

在最初的 24 小时内再出血的风险为 4%-13.6%[59-61]。与

再出血相关的因素包括早期意识丧失、治疗延迟、入院

时神经功能状态不佳、先兆头痛史、更大尺寸的动脉瘤

及收缩压大于 160 mmHg[60,62]。在优先考虑通过手术或

血管内介入进行早期最佳治疗的同时，迅速控制急性高

血压至关重要。应用止痛药物、抗焦虑药物和卧床休息

以控制头痛同样重要。根据美国心脏协会 / 美国卒中协

会的指南，aSAH 后有必要严格控制血压 [63]。虽然缺乏

明确的血压阈值的数据，但收缩压应维持在 160 mmHg
以下 [63]。适用的药物包括尼卡地平、艾司洛尔和氯维地 
平，尽管目前缺乏比较其相对有效性的数据。在治疗急

性高血压时避免低血压至关重要，因为降压治疗减少再

出血的获益可能会被脑梗死风险的增加所抵消 [64]。低等

级蛛网膜下腔出血的患者中，如果 CPP 低于 70 mmHg，
则可能发生脑组织缺氧 [65]。

一些患者可能在发生 aSAH 前应用抗凝剂，应立

即停药并拮抗以避免再次出血 [66]。华法林的作用可以

被凝血酶原复合物（prothrombin complex concentrate, 
PCC）和维生素 K 逆转，如果没有，可使用新鲜冰冻血

浆。依达赛珠单抗是一种单克隆抗体，是达比加群的特

异性拮抗剂 [66]。如没有依达赛珠单抗，可以使用四因

子 PCC 或活化的 PCC[66]。Andexanet alfa 是 Xa 因子抑

制剂利伐沙班、阿哌沙班和依度沙班的特异性拮抗剂。

如果无法及时进行最佳治疗，短期（少于 72 小时）

使用抗纤溶药物氨基己酸或氨甲环酸能够降低再出血风

险 [63,67]。虽然上述处理并不会增加迟发性脑缺血的风险，

但深静脉血栓形成的风险可能会增加 [67]。

预防癫痫
尽管癫痫发作可能会加重 aSAH 后的神经损伤，并

可能诱发再出血，但是目前对于发生 aSAH 后预防性抗

惊厥治疗尚缺乏共识 [68,69]。对于神经功能分级较差、不

稳定的动脉瘤和相关颅内出血的患者，在出血后立即开

始进行癫痫预防治疗是合理的 [63]。

尼莫地平
尽管对血管造影或症状性血管痉挛没有任何积极的

影响，但尼莫地平已被证实可以改善 aSAH 的结局 [70-75]。

尼莫地平有效性的可能机制包括扩张血管造影上本不可

见的小动脉、降低钙依赖性的兴奋性毒性和减少血小板

聚集。治疗的标准方案是从 aSAH 后 48 小时内开始，每

4小时口服或经鼻胃管给予60mg尼莫地平，持续21天 [63]。 
由于尼莫地平可导致低血压，尤其是蛛网膜下腔出血级别

较高的患者，可能需要减少剂量或停止给药 [76-78]。由于中

断尼莫地平治疗可致迟发性脑缺血的发病率增加 [77,78]，

所以推荐首选使用血管升压药治疗低血压。如果仍然无

效，则剂量可以减半。在患者出现顽固性低血压时，则

停用尼莫地平。

规划好早期最佳的治疗方案
尽早通过手术或血管内介入治疗以封闭破裂的动脉

瘤是非常必要的 [63]。然而并不是所有的医院都有完善

的设备或最适宜的条件以使患者达到最佳结局。对于接

受动脉瘤夹闭术的患者，教学状况、患者数量更多、神

经血管内介入和神经重症监护治疗设施的可用性与更好

的结局有关 [79-82]。因此现有指南推荐，为了改善结局，

aSAH 的患者应尽早转院到治疗经验丰富、拥有多学科

治疗团队的大型医疗中心 [63]。

治疗选项

一篇 Cochrane 综述对在 aSAH 患者中分别采用血

管内栓塞术和外科手术夹闭两种治疗手段进行了对比，

表 2. 基于影像学的蛛网膜下腔出血脑血管痉挛风险分级系统 [42,43]

分组 / 等级 Fisher 分级 改良 Fisher（Claassen）分级

0 无蛛网膜下腔出血或脑室内出血

1 未发现出血 少量蛛网膜下腔出血，无脑室内出血

2 弥散性出血或所有垂直层面（纵裂、岛状池、环池）厚度＜ 1mm 少量蛛网膜下腔出血伴双侧脑室内出血

3 局部血凝块和 / 或垂直层面厚度≥ 1mm 严重的蛛网膜下腔出血(完全充满一个或多个脑池或脑裂)，
无双侧脑室内出血

4 颅内血肿或脑室内积血，但基底池内弥散性或无出血 严重的蛛网膜下腔出血(完全充满一个或多个脑池或脑裂)，
伴有双侧脑室内出血
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以检验二者对再出血、神经功能结局和治疗并发症等方

面的影响 [83]。这篇综述纳入了四项随机试验，2,458 例

患者，其中绝大部分患者临床状况良好并患有前循环动

脉瘤。1 年后，24% 接受血管内栓塞治疗的患者和 32%
接受外科手术夹闭的患者存在神经功能结局不佳（死

亡或无法独立进行日常活动）。血管内栓塞术与神经

外科夹闭术不良结局的风险比是 0.77（95% 置信区间

[confidence interval, CI]，0.67-0.87）。重要的是此综述

中大多数患者来自同一试验（国际蛛网膜下腔动脉瘤试

验），且无法获得所有患者的长期（10 年）随访信息 [84]。 
血管内栓塞术与神经外科夹闭术的迟发性脑缺血风险比

为 0.84（95% CI，0.74-0.96），1 年后再出血的风险比

为 1.83（95% CI，1.04-3.23），10 年后再出血的风险

比为 2.69（95% CI，1.50-4.81）[83]。总之，对于临床状

况良好的前循环或后循环动脉瘤破裂的患者，若外科夹

闭术和血管内栓塞术均适用，则后者的预后更佳 [83]。

然而，尚缺乏关于更高级别 aSAH 的相关数据。一项前

瞻性、多中心、观察性研究纳入了 366 例 WFNS 分级

Ⅳ或Ⅴ级的 aSAH 患者，对他们进行持续随访，结果发

现尽管在血管内介入治疗后发生放射性脑积水的风险更

高，但血管内栓塞术和外科夹闭术的远期结局相似 [85]。

随着显微外科和血管内技术的持续快速发展，不同

治疗方法对于患者和动脉瘤特性的适应证标准正在不断

地完善。一定程度上增加了比较不同治疗方案相对有效性

的难度。一般来说，对于伴有较大的脑实质内血肿、大脑

中动脉动脉瘤和长期随访依从性不佳的患者，外科手术夹

闭是更好的选择。血管内介入治疗对于老年患者通常是首

选，尤其适用于基底动脉尖动脉瘤破裂而导致 aSAH 分

级较高的患者 [63]。有时，复杂动脉瘤可能需要使用人造

血管进行修补和行颅内搭桥手术进行治疗 [86,87]。

麻醉前评估

鉴于最佳治疗时机的相对紧迫性，麻醉前评估应简

明扼要，以促进早期行最佳治疗为目标。表 3 列出了

aSAH 的主要病理生理学结果，以指导麻醉前评估和预

判围手术期进程。评估应包括 aSAH 的临床分级，可使

用改良的 Hunt-Hess 或 WFNS 分级系统（表 1）[39,40]。

神经功能较差和分级较高的患者更易出现颅内高压、术

中脑水肿、脑自主调节功能受损和脑血管对二氧化碳的

反应性受损 [88-94]。这意味着更易出现脑缺血，因此需要

严格维持血流动力学稳定，以及进行积极的干预以减少

术中脑水肿的发生。

表 3. 蛛网膜下腔出血分级的主要病理生理学结果

神经病学 [35-38,88-94,197,198]

颅内压升高 / 脑灌注压降低
脑血流量减少
术中脑“紧绷”
脑自主调节功能受损
脑血管对二氧化碳反应性受损
癫痫发作
迟发性脑缺血 / 脑动脉痉挛

心血管 [101-105,107,108,111,112]

心电图的变化
心律失常
心肌顿抑和肌钙蛋白渗出
Tako-Tsubo 心肌病（应激性心肌病）
血栓栓塞

肺 [95-101]

误吸
神经源性肺水肿
心源性肺水肿
肺炎

体液和电解质失衡 [120-128]

血容量不足
脑耗盐
抗利尿激素分泌失调综合征
尿崩症
低钾血症
低钙血症

内分泌 [117-119]

高血糖

高达 22% 的患者会出现肺部并发症，包括神经源

性肺水肿、肺栓塞和吸入性肺炎等 [95]。神经源性肺水

肿好发于后循环动脉瘤破裂的患者，是由严重 aSAH 后

交感神经活性增强和相关的炎症反应引起的 [96-99]。尽管

肾上腺素和去甲肾上腺素似乎都与 aSAH 诱发肺水肿相

关，但血浆去甲肾上腺素水平升高可能是 aSAH 诱发肺

水肿的主要原因 [100]。直接刺激脑干可引起肺部受到直

接的神经源性刺激，也被认为是形成神经源性肺水肿的

可能机制。

高级别 aSAH 的患者出现应激性心肌病和心律失常

的风险更高 [101,102]。在这类患者中，应怀疑交感神经功

能亢进引起的心肌功能障碍 [103]。aSAH 发生后，通常

会出现多种异常心电图，如窦性心动过缓、窦性心动过

速、ST 段压低、T 波倒置、U 波和 QT 间期延长等 [104,105]。

心电图异常通常是神经源性的，而非心源性的 [101,106]。

伴有局部室壁运动异常的心肌功能障碍与 Tako-Tsubo
心肌病（“神经源性心肌顿抑”，一种暂时性心脏综合征，
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包括类似于急性冠脉综合征的左室心尖部闭锁）相对来

说比较罕见 [107-110]。事实上，aSAH 患者的心电图异常

通常与左室功能障碍无关 [111]。然而，肌钙蛋白 I 和脑

钠尿肽水平的升高可反映心肌顿抑 [112,113]。神经源性心

肌顿抑的病理生理机制可能包括与儿茶酚胺水平激增相

关的下丘脑和心肌血管周围 / 微血管病变 [106,114,115]。对

于心功能障碍的管理，主流观点仍然支持谨慎使用强心

药。心电图会发生变化，尤其是在血流动力学稳定的患

者中，不应为了进一步探究其原因而延误急诊手术。值

得关注的是，QTc 延长、心动过缓、传导异常和超声心

动图的变化会在术后恢复正常 [116]。对于心电图提示心

肌缺血（如病理性 Q 波和 ST 段抬高）的患者，尤其是

存在低血压或血流动力学不稳定时。应连续监测肌钙蛋

白 I 水平的变化趋势，即使伴有 Tako-Tsubo 心肌病的患

者，紧急动脉瘤夹闭术依然可以安全进行，尽管需要对

患者实施更加严密的围手术期监测 [110]。虽然尚未针对

aSAH 进行专门研究，但是床旁超声心动图可能有助于

指导围手术期缩血管药和强心药的选择。

严重 aSAH 通常与需要使用胰岛素控制的高血糖有

关 [117-119]。此外患者可能处于低血容量状态 [120,121]。脑

耗盐综合征是导致低钠血症的典型原因，这是由于脑

钠尿肽分泌增加，随后抑制了醛固酮的合成 [122-124]。然

而，在前循环动脉瘤所致蛛网膜下腔出血的患者中，

可能更易出现抗利尿激素分泌失调综合征（syndrome of 
inappropriate antidiuretic hormone secretion, SIADH）[125,126]。 
在某些患者中，垂体功能减退相关的尿崩症可表现出高

钠血症 [127]。低钾血症也很常见 [128]。虽然动脉瘤破裂患

者的手术可能不会推迟，但麻醉科医师也应立即开始纠

正体液、电解质和血糖紊乱。甘露醇或高渗盐水的使用

可能会使电解质紊乱的处理复杂化。因此，需要对患者

血液和尿液的电解质及渗透压进行连续监测。我们应该

在 CT 图像上评估血肿大小、沟回消失、中线移位和脑

积水等情况，这可能有助于预测术中脑水肿的发生。根

据脑血管造影评估动脉瘤和侧支循环情况。

表 4 总结了基于美国心脏协会 / 美国卒中协会的指南

中与动脉瘤性蛛网膜下腔出血围手术期管理相关的推荐 [63]。

麻醉管理

动脉瘤性蛛网膜下腔出血行开颅手术的麻醉管理主

要目标如下：

1. 促进及时最佳的治疗

2. 防止再出血

3. 维持脑灌注

4. 预防 / 控制术中脑水肿以改善手术野暴露

5. 辅助进行神经电生理监测

6. 辅助进行临时血管夹闭

7. 优化全身生理机能和处理高血糖

8. 预测和处理危急情况（例如动脉瘤破裂）

9. 促进及时、顺利的抢救和神经系统功能评估

10. 预防术后疼痛和其他并发症

血管内介入治疗的麻醉管理目标与上述相同，但有

以下例外：（1）不需要为了大脑松弛而实施干预措施；

（2）不常规使用神经电生理监测；（3）患者保持绝对

制动是至关重要的，特别是在弹簧线圈和支架释放时；

（4）需要安全地使用抗凝剂（肝素），并提前备好鱼

精蛋白用于紧急拮抗肝素。

对于需要使用高流量动脉或静脉移植术以及重建术

进行修补的复杂动脉瘤，麻醉科医师应做好准备以应对

长时间临时血管封闭以及需要输血的潜在大出血。

麻醉诱导
麻醉诱导的首要目标是防止喉镜和气管插管时引起

血压升高，因其可导致动脉瘤的跨壁压升高，这可能会

引发再出血（图 1）。应采用标准措施预防患者血流动

力学反应，包括增加麻醉深度、应用镇痛药（如推注芬

太尼、瑞芬太尼）和短效降压药（如艾司洛尔、尼卡地

平）。对于正在恶心呕吐的患者，可能需要采用快速序

贯诱导。在确保足够的麻醉深度后，可以安全的使用琥

珀酰胆碱，而无需担心 ICP 升高 [129,130]。虽然高血压对

于患者是不利的，但考虑到脑缺血的风险，低血压也是

不可取的，尤其是在 ICP 升高的患者中。心肌功能障碍

或 Tako-Tsubo 心肌病的存在可能会使患者在麻醉诱导

期间更易发生低血压。因此，需要提前备好降压药和升

压药。在麻醉诱导前置入动脉导管可以连续监测血压并

及时进行干预。然而，置入动脉导管的操作本身会引起

疼痛和焦虑，进而导致高血压。根据作者的经验，可能

并非所有的 aSAH 患者在麻醉诱导前都需要置入动脉导

管。可以每分钟测量一次无创血压，并特殊关注麻醉诱

导后，使用喉镜前和气管插管后的血压。考虑到患者心

功能不全，尤其是伴随肌钙蛋白值升高和血流动力学不

稳定的患者，应该在麻醉诱导前置入动脉导管。

避免在面罩通气过程中出现低碳酸血症和高碳酸血

症同样是非常必要的。高碳酸血症引起的脑血管扩张可
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图 1. CT 血管造影所示基底动脉瘤。动脉瘤壁的跨壁压是平均动
脉压（mean arterial pressure, MAP）与颅内压（intracranial 
pressure, ICP）之间的差值。MAP 的急性升高（如由于应用可视
喉镜和气管插管时）或者 ICP 下降（如由于脑脊液引流过多或硬
脑膜封闭时的过度通气）可引起跨壁压升高，进而导致动脉瘤再
出血。请注意，脑灌注压也由相同的等式（MAP-ICP）计算。重
要的是，ICP 在颅内未必是同质化的，尽管动脉瘤周围的局部 ICP
比整体的 ICP 更重要，但临床上测量的 ICP 通常是脑室内的压力。

表 4 . 基于美国心脏协会 / 美国卒中协会指南的动脉瘤性蛛网膜下腔出血患者围术期管理相关循证推荐总结 *[63]

证据水平 推荐

1A 所有患者均应口服尼莫地平。( 改善神经功能结局，但不改善脑血管痉挛。其他钙拮抗剂的价值都是未确定的，无论
是口服还是静脉注射。)

1B 早期动脉瘤再出血的风险很高，并且与不良结局相关。应尽早行破裂动脉瘤外科夹闭术或血管内栓塞术

1B 动脉瘤闭塞前，应滴定式给药控制血压，以平衡脑卒中、高血压相关的再出血以及维持脑灌注压的风险。

1B 下级医院应考虑将患者尽早转院到拥有经验丰富的脑血管外科医生、血管内介入专家以及多学科神经重症治疗团队的
高级医疗中心。

1B 推荐维持体液平衡和正常循环血容量以预防迟发性脑缺血。

1B 推荐迟发性脑缺血患者维持一定的高血压状态，除非基线血压升高或心脏状况不允许。

1B 急性有症状的脑积水应通过脑脊液分流（侧脑室引流或腰椎穿刺引流，具体取决于临床实际情况）进行处理。

Ⅱ aC 为降低再出血风险而进行的血压控制标准尚未确定，但将收缩压降至 < 160mmHg 是合理的。

Ⅱ aB 经颅多普勒超声是监测动脉痉挛的合理手段。

Ⅱ aB 在急性期，通过使用标准或高级的温度调节系统积极的将发热控制在正常体温是合理的目标。

Ⅱ aB 有脑缺血风险的患者给予输注压积红细胞治疗贫血可能是合理的措施。最佳血红蛋白维持目标仍有待确定。

Ⅱ aB 对于无法及时行动脉瘤手术、再出血的风险极高以及没有明确禁忌证的患者，短期 (<72 小时 ) 使用氨甲环酸或氨基
己酸治疗对于降低早期动脉瘤再出血风险是合理的。

* 上述推荐遵循美国心脏协会卒中委员会对治疗效果的确定性水平和证据类别进行分类的方法。此外，表格没有完整列出美国心脏协会 / 美国卒中协会的所有
推荐。作者在这里只列出了指南中与麻醉和围手术期管理直接相关的部分推荐。关于完整的指南，读者应该参考美国心脏协会 / 美国卒中协会出版的《卒中
2012》(PMID:22556195)

能增加 ICP，影响脑灌注。另一方面，过度通气引起的

低碳酸血症可以使 ICP 急性降低，增加动脉瘤壁的跨壁

压（图 1），这可能导致再出血。若已放置侧脑室引流管，

则应在麻醉诱导期间监测 ICP。使用喉镜和气管插管后，

患者出现持续的高血压伴心动过缓和新发的瞳孔大小不

对称可能预示着再出血的可能性。

术中监测
除了美国麻醉医师协会的标准监测外，动脉导管不

仅可以进行连续的血流动力学监测，而且对监测血气、

pH 值变化趋势以及血糖和电解质也至关重要。动脉压

力传感器应放置在患者外耳道水平。除非患者表现出血

流动力学不稳定，并且预计术后会使用升压药 / 强心药，

否则不需要进行中心静脉置管。侧脑室引流可用于监测

ICP 和 CPP，且也应置于外耳道水平 [58]，如果 ICP 超过

20 mmHg，通常保持开放以引流 CSF。颈静脉血氧测定

可监测到术中脑氧饱和度的下降 [131]，并指导麻醉科医

师进行干预，如过度通气疗法以及脑灌注压、体液和氧

合的管理，以优化大脑的生理功能 [132,133]。根据作者的

经验，术中颈静脉血氧测定有助于高级别 aSAH 患者的

个体化管理生理指标达到最佳脑氧合。然而，尚未证实

颈静脉血氧测定可以改善 aSAH 患者的结局，因此不推

荐常规应用。

如果决定在临时夹闭血管期间应用爆发抑制，可

能需要监测脑电图（electroencephalogram, EEG）。麻

醉科医师也可以根据原始和处理后的 EEG 滴定式调整

麻醉药剂量。外科夹闭术通常临时夹闭载瘤动脉以控

制动脉瘤的近心端，这可能导致高达 10%-12% 的患者

出现脑缺血和症状性脑卒中 [134-136]。术中体感诱发电位

（somatosensory-evoked potentials, SSEPs）和运动诱发

电位的神经电生理监测有助于及时发现脑缺血。SSEPs

脑灌注压 = 平均动脉压 - 颅内压跨壁压 = 平均动脉压 - 颅内压

颅内压

平均动脉压
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上中枢传导时间延长至 10 ms 以上或脑皮质 N20 部分的

振幅降低超过 50% 具有临床意义，这表明正在发生脑

缺血 [134,137,138]。上述变化需要予以纠正，如移除 / 手动

控制血管夹以恢复局部缺血区域的血供，调节牵开器和

/ 或升高血压以预防术后神经功能缺损（图 2）。SSEP
监测在夹闭前循环动脉瘤时具有重要作用，因为 SSEPs
的振幅反映了大脑中动脉和大脑前动脉供血区域的灌注

情况。一篇综述分析了 14 项研究共涉及超过 2,000 例

患者的数据，结果发现 SSEP 监测预测脑卒中的特异度

为 84.5%（95% CI，76.3-90.3），敏感度为 56.8%（95% 
CI，44.1-68.6）[138]。此外，运动诱发电位在术中可以快

速监测到皮层下缺血，特别是由动脉或较大的分支血管

穿孔引起的单纯运动障碍 [139,140]。对于短暂的脑缺血，

运动诱发电位信号通常会随着改变血管夹位置而恢复。

重要的是，在深度麻醉期间，运动诱发电位振幅降低，

而潜伏期增加。事实上，在 ECG 出现爆发抑制时，可

能无法准确地记录运动诱发电位，从而限制了它的诊断

准确性 [141,142]。

麻醉药物的选择
用于 aSAH 患者的理想麻醉药应该包括以下特点：

（1）降低脑代谢率；（2）避免颅内高压；（3）维持

充足的脑血流；（4）维持血流动力学稳定；（5）提供

神经保护作用；（6）不干扰神经电生理监测；（7）易

于滴定给药以达到适当的麻醉深度并可快速苏醒。显然，

目前还不存在具有上述所有特性的单一麻醉药。静脉麻

醉药和吸入麻醉药在药效学和药代学特性上有本质上的

差异，但两者都可以谨慎地应用于 aSAH 患者。麻醉药

物的选择应基于患者的神经功能状态、拟行术式（开颅

手术或血管内介入治疗）、并存疾病以及神经电生理监

测的需要。

如果 ICP 升高（整体缺血）或暂时性动脉闭塞（局

部缺血）导致患者可能发生脑缺血，则避免任何可引起

脑代谢需求增加的情况就显得尤为重要。脑血流量的减

少加上脑代谢率的降低有利于防止术中发生脑水肿。丙

泊酚可维持脑代谢率和脑血流之间的匹配度，而吸入麻

醉药对脑血流具有剂量依赖性效应，尽管较高的剂量可

以降低脑代谢率，但会增加脑血流量 [143]。吸入麻醉药

在低于 1.0 MAC（最小肺泡浓度）的剂量时通常会降

低脑血流量，但在较高浓度时会导致脑血管舒张，从

而引起脑血流量和代谢之间的不匹配 [143]。这可能是有

益处的，也可能是不利的。已证实高剂量地氟醚可提

高 aSAH 患者的脑组织氧合，并改善高级别 aSAH 患者

在临时血管夹闭期间的脑组织酸中毒 [28]。与此相反，

在颅内容量增加（顺应性降低）的患者中，这种“奢侈

图 2. 诱发电位监测显示在前交通动脉瘤夹闭术中双侧 A1 节段在临时血管夹闭期间的变化。左下肢运动诱发电位和左胫神经体感诱发电位
的振幅降低，两者均可以通过移除临时血管夹以允许血液再灌注而恢复。

左侧胫骨体感诱发电位运动诱发电位 ( 右颅 )

临时夹闭血管

信号丢失

打开临时血管夹后再
次采集到信号

左侧桡侧 
腕伸肌 左侧鱼际肌 左侧拇长 

伸肌
左侧拇内 

收肌
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的灌注”会使脑水肿恶化 [144]。在相似的麻醉浓度下，

异氟醚比七氟醚更易引起脑血管扩张 [145]。然而，我们

可以采用过度通气来减弱吸入麻醉药的脑血管舒张效

应。另一方面，丙泊酚麻醉下患者的低碳酸血症可能引

起脑血管过度收缩和脑缺血 [146]。在患幕上肿瘤的患者

中，接受丙泊酚与七氟醚或异氟醚麻醉的患者相比，前

者 ICP 较低，而 CPP 较高 [144]。然而，另一项研究却指

出静脉麻醉药和吸入麻醉药的颅内状况是相似的 [147]。

一项关于 WFNS1-2 级的 aSAH 患者的动脉瘤夹闭术的

研究对丙泊酚和地氟醚麻醉进行了比较，结果显示虽然

接受地氟醚麻醉的患者术中颈静脉血氧饱和度更高，但

在术中血流动力学、大脑松弛、苏醒或拔管时间方面二

者没有差异 [148]。本质上，静脉和吸入麻醉作为平衡麻醉

的一部分，均可以有效地提供理想的手术条件，特别是

在 aSAH 分级较好的患者中。目前缺乏关于麻醉药对此类

患者神经功能结局长期影响的数据。然而，根据生理学原

理及避免脑血管扩张而抵消脑水肿的潜力，对于高级别

aSAH 伴 ICP 升高的患者，首选丙泊酚麻醉可能是有利的。

在选择麻醉药时应该考虑其他因素，例如其对诱发

电位信号质量的影响。虽然吸入麻醉药导致 SSEPs 出现

剂量依赖性的潜伏期延长和振幅下降，但是低于1.0 MAC 
的吸入麻醉药可以应用于监测皮层 SSEPs，而丙泊酚麻

醉对 SSEPs 没有影响 [149]。尽管如此，如果预期要进行运

动诱发电位监测，尤其是对于已有神经功能缺损的患者，

即使低于 0.5 MAC的地氟醚也适用于运动诱发电位监测，

但采用丙泊酚麻醉可能是更好的选择 [150]。瑞芬太尼是一

种实用的辅助药物，可提供强烈的镇痛作用，并有助于

在运动诱发电位监测期间维持患者静止状态，尽管大多

数阿片类药物药代动力学存在差异性，但在滴定给药时

其对 ICP 和 CPP 的影响是相似的 [151,152]。通常不使用笑

气麻醉，因其具有脑血管扩张效应，可增加脑血流以及

脑血容量。若患者有颅内积气的证据（例如由侧脑室引

流导致的 [153-155]），则应避免使用笑气。

右美托咪啶是一种 α2 肾上腺素受体激动剂，是开

颅手术的实用麻醉辅助药物 [156]。其潜在的优势包括减

少麻醉药和阿片类药物的需求，减轻神经内分泌反应

和血流动力学波动，减少降压药的使用，以及加快苏

醒等 [157]。然而它可能会对诱发电位产生不利的影响。

在一项关于颅内肿瘤手术的研究中，实验组右美托咪

啶在 10 分钟内的负荷剂量为 0.5μg/kg，随后持续泵注

速率为 0.5μg·kg-1·h-1，相比于对照组会导致更频繁的

运动诱发电位的假阳性改变 [158]。此外，右美托咪定组

所需的经颅电刺激强度和重复率明显更高，这意味着

尽管 SSEPs 未受影响，但难以从目标肌肉记录到足够

的信号 [158]。有趣的是，在一项关于接受胸段脊髓肿瘤

切除术患者的类似研究中，在丙泊酚 - 瑞芬太尼麻醉

方案中加入相同剂量的右美托咪啶，对运动诱发电位

和 SSEP 监测未产生任何不利影响 [159]。经颅运动诱发

电位对右美托咪定的易感性取决于药物的目标血药浓

度。作为丙泊酚的辅助药物，右美托咪定在目标血浆浓

度为 0.6-0.8 ng/ml 时可显著减小经颅运动诱发电位的振 
幅 [160,161]。建议在诱发电位监测过程中谨慎使用右美托

咪定作为辅助药物，避免剂量大于 0.4-0.5μg·kg-1·h-1。

单独使用氯胺酮会提高脑代谢率，因此历来在神经

外科麻醉中其都不受欢迎。然而，目前研究者们对于

其在包括 aSAH 在内的急性脑损伤患者中的应用产生了

新的兴趣。目前认为，氯胺酮镇静用于 aSAH 患者是安

全的。其可以降低 ICP，减少缩血管药的使用，减少脑

梗死及播散去极化的发生 [162,163]。在动脉瘤夹闭术中，

氯胺酮还可以安全地用作异氟醚麻醉的辅助药物，而

对脑血流动力学无不利影响，包括 ICP 轻度增高的患 
者 [164]。将氯胺酮添加到背景麻醉药中可能会减弱其中

枢神经“兴奋”的特性，并增加“麻醉深度”，这可通

过 EEG 总能量下降而证实 [164]。鉴于氯胺酮具有镇痛和

潜在的神经保护作用，其可以作为 aSAH 患者手术中的

辅助药物，但是单次剂量可能会影响经颅运动诱发电位，

故应该避免 [165]。

血流动力学管理
aSAH 患者血流动力学管理的目标取决于外科手术

的进程。简而言之，麻醉科医师应该做到以下几步：

（1）在动脉瘤稳定之前避免血压升高；（2）在临时夹

闭供血血管期间使血压短暂的升高；（3）动脉瘤稳定

之后使血压恢复正常。在动脉瘤稳定之前，高血压会增

加跨壁压（图 1），而导致再出血。因此，在置入颅骨

钉、摆体位和手术刺激期间避免血压升高是至关重要的，

这需要神经外科医师和麻醉科医师之间密切沟通。当前

的推荐是将收缩压维持在 160 mmHg 以下 [63]。CPP 小

于 70 mmHg 可能会增加高级别 aSAH 患者的脑缺血风 
险 [65,166]，因此相对的低血压也是不可取的。应使用易

于滴定给药的药物控制血压，以平衡高血压相关再出血

和脑缺血之间的风险 [63]。预防 / 治疗高血压的常见选择

包括增加麻醉深度和应用镇痛药（芬太尼、瑞芬太尼）

或降压药（艾司洛尔、尼卡地平）。颅骨钉置入点周围

的局部浸润麻醉也是常用的方法。尽管如此，不同医生
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之间目标血压的阈值似乎有相当大的差异 [167]。

手术过程中通常需要在载瘤动脉上放置临时血管

夹，以便于准确放置永久性血管夹，但是上述操作会导

致脑组织氧分压的下降和二氧化碳分压升高 [166]。为了

确保临时夹闭期间处于“危险”的脑组织侧枝血管进行

灌注，推荐患者血压比基线水平高 10%-20%。一旦动脉

瘤成功夹闭，血压可以恢复正常。最近的一项研究分析

了 1,099 例 aSAH 后接受手术夹闭或血管内栓塞术患者

的数据，采用了标准麻醉方案，包括静脉麻醉、呼气末

CO2 分压在 35-45 mmHg、平均动脉压大于 80 mmHg， 
在动脉瘤稳定之前收缩压小于 180 mmHg，在动脉瘤稳

定之后收缩压大于 220 mmHg[168]。有趣的是，作者未发

现术中低碳酸血症、低血压和高血压（呼气末 CO2 或

平均动脉压阈值的曲线下时间加权平均面积）与患者出

院时的神经功能结局之间存在任何联系 [168]。然而，正

如作者自己所澄清的，这项研究不支持放弃严格的通气

和血压管理理念，因为该研究中伴有极端生理值的特殊

患者很少 [168]。重要的是，尽管过去曾使用控制性降压

以便夹闭动脉瘤，但由于存在神经功能缺损的风险，故

不再推荐使用此方法 [169,170]。

ICP 管理和大脑松弛
aSAH 时，出血和急性脑积水可导致颅内高压和“脑

水肿”。为了便于动脉瘤的术野暴露，并避免出现与大

脑弹性回缩力相关的脑损伤风险，提供“大脑松弛”状

态至关重要。术中大脑松弛和控制 ICP 的标准策略包括 :

1. 维持足够的麻醉深度和镇痛，优化血流动力学参数（避

免充血）

2. 选择合适的麻醉药及剂量（小于 1.0 MAC 的吸入麻

醉药；若预计会发生脑水肿，则应使用静脉麻醉药）

3. 最佳的体位（头高位，避免颈部过度弯曲或旋转，以

促进脑静脉回流）

4. 控制通气以维持正常二氧化碳分压，如果其他降低

ICP 的方法无效，则可中度降低二氧化碳分压（PaCO2 
30-35 mmHg），甚至 PaCO2 短时间内低于 30 mmHg

5. 静脉输注甘露醇

6. 静脉输注高渗盐水

7. 静脉注射速尿

8. CSF 引流

9. 静脉推注丙泊酚 / 硫喷妥钠产生爆发抑制

过度通气的时机选择很重要。在打开硬脑膜之前不

能进行过度通气，因为由此导致的跨壁压增加（图 1）
会诱发再出血。高渗盐水可增加低级别 aSAH 患者的脑

血流量，并显著改善脑的氧合 [171]。幕上肿瘤手术的相

关数据表明，使用 3% 的高渗盐水比使用 20% 的甘露

醇更能有效地降低 ICP 并使大脑缩小 [172-174]。类似的，

一些随机对照研究的 meta 分析发现高渗盐水比甘露醇

有更好的脑松弛效应，包括 aSAH 等多种适应证的开颅

手术 [175,176]。然而，在针对 aSAH 患者进行的 5 项小型

研究的 meta 分析中，发现高渗盐水在降低高 ICP 方面

与甘露醇效果相当 [177]。本质上，在动脉瘤手术中甘露

醇和高渗盐水都可以应用。最后，CSF 引流是快速降低

ICP 的有效方法，但应谨慎使用。硬脑膜封闭时过度引

流 CSF 可能导致跨壁压突然升高，增加再出血的风险。

临时夹闭血管和神经保护
在载瘤动脉上放置临时血管夹，可以减少通过动脉

瘤的血流量，便于术者解剖并在瘤颈处精确放置永久性

血管夹，同时避免动脉瘤的破裂。然而，这可导致下游

脑组织存在潜在的缺血风险。在大脑中动脉供血区域无

缺血的情况下，临时血管夹可应用长达 10 分钟 [136]。在

临时夹闭血管的过程中防止缺血性损伤的潜在策略包括

（1）避免长时间临时夹闭血管（通常大于 10 分钟）； 
（2）术中神经电生理监测，以提示缺血引起的信号变

化并指导再灌注治疗；（3）在临时夹闭血管期间降低

大脑代谢需求（如爆发抑制、低体温）；（4）诱发高

血压以保证侧支循环。

药物诱发的 EEG 爆发抑制可降低脑代谢率，对临

时夹闭期间的脑缺血具有神经保护作用，这一观点还

未得到充分证实。然而，如果临时阻断血流的时间超

过 10 分钟，可滴定式静脉注射戊巴比妥、丙泊酚或依

托咪酯以实现 EEG 爆发抑制，已有研究证实这可减少

术后影像中的新发梗死灶 [136,178]。在一项针对 20 例患

者进行的小型研究中，分别应用硫喷妥钠或地氟醚产生

爆发抑制后进行临时血管夹闭，结果发现地氟醚可以

更好地维持缺血区的脑氧合，这可能是由于其具有脑

血管舒张作用 [179]。然而，动脉瘤外科术中低体温试验

（Intraoperative Hypothermia for Aneurysm Surgery Trial, 
IHAST）的事后分析并未发现药理学保护机制能够影响

到行临时血管夹闭患者的近期和远期神经功能结局。虽

然使用了硫喷妥钠或依托咪酯进行神经保护，但临时夹
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闭血管的持续时间若超过 20 分钟，则患者预后不佳 [180]。

虽然不需要常规使用额外的药物来诱导爆发抑制，但其

对于侧支循环不丰富的高级别 aSAH 及复杂动脉瘤，且

预期需要延长临时夹闭时间的患者可能是有利的，同时

还应避免推注药物所引起的低血压。当高剂量的硫喷妥

钠用于爆发抑制时，心室功能良好的患者可以保持血流

动力学稳定 [181]。据报道，在用丙泊酚诱导 EEG 爆发抑

制时，曾出现心肌抑制以及平均动脉压降低 20% 的情

况 [181,182]。依托咪酯在诱导爆发抑制的剂量时也可导致低

血压 [183]。虽然没有确切的数据，但是术中预计需要延长

临时的血管阻断时间时，使血压升高是合理的 [63]。在临

时夹闭血管期间，通常使患者的血压高于麻醉诱导前基线

值的 10%-20%，以促进侧支循环的血液流入有缺血风险

的区域。诱发电位监测通常可以提醒外科和麻醉团队，可

通过打开临时血管夹或升高全身血压来实现再灌注。

有学者提出诱发低体温以减少暂时性血管夹闭过程

中脑的代谢需求是一种有意义的神经保护策略。然而，

一项纳入 1,001 例 WFNS Ⅰ - Ⅲ级患者的 IHAST，随机

将患者分为术中低体温组（目标温度 33℃，应用体表

降温）和正常体温组（目标温度 36.5℃），结果并未观

察到低体温对改善患者神经功能结局具有优势 [184]。事

实上，术后菌血症在低体温组中更为常见 [184]。此外，

事后分析也并未发现低体温对需要临时血管封闭的患者

有任何优势 [183]。因此，不推荐对分级较好的 aSAH 患

者应用术中低体温行神经保护，但在某些病例中可以作

为一种选择 [63]。重要的是，体温过高对患者是有害的，

应当予以避免。

动脉瘤手术期间，目前已经提出了多种其他药物用

于脑保护，但尚无可以明确改善结局的药物 [185,186]。麻

醉科医师的关注点应该是优化生理功能。动脉瘤夹闭

术中血糖升高超过 129 mg/ dL 时可增加认知功能改变

的风险，而超过 152 mg/dL 时可增加神经功能缺损的风 
险 [187]。研究表明，因多种适应证而接受开颅手术的神

经外科患者人群中，术中血糖高于 180 mg/dL 是术后新

发复合感染的独立危险因素 [188]。动脉瘤夹闭术后的强化

胰岛素治疗似乎可以降低感染率，但严格控制血糖对血

管痉挛、神经功能结局和死亡率的获益仍存在疑问 [189]。 
事实上，这可能导致医源性低血糖 [190]。当前的指南推

荐预防术中高血糖，但没有建议设置特定的血糖阈值 [63]。

推荐在麻醉中定期监测血糖，并及时按需给予胰岛素治

疗，以维持患者血糖值在 80-180 mg/dl。

腺苷诱导的暂时性血流中断
由于动脉瘤的位置不佳或难以观察到其近端动脉，

所以临时夹闭血管有时不可行。在这种情况下，使用腺

苷暂时中断动脉瘤的血流可以使动脉瘤内的压力下降，

以便决定永久性血管夹的最佳位置 [191,192]。然而，与临

时的夹闭血管后仅减少动脉瘤的血供不同，腺苷会导致

整体脑血流的下降。因此，腺苷应在与外科医生密切沟

通后使用，以最大限度地减少整体脑血流下降的持续时

间。腺苷是一种变传导性和变时性药物，其起效快，作

用时间短，且可使心动过缓进展为短暂的心搏骤停。腺

苷诱导心搏骤停的持续时间呈剂量依赖性，并且是可变

的 [191,192]，0.29-0.44 mg/kg 的剂量大约可引起 57（范围

26-105）秒中等程度的血压下降 [191,192]。血流中断后，

动脉瘤内的压力立即下降，此时外科医生可以安全地进

行解剖并暴露动脉瘤。事实上，即使在心脏活动恢复后，

当血压尚未恢复正常而维持在深度 -中度低血压范围时，

外科医生也可以继续在动脉瘤附近进行手术操作。当循

环恢复至基线水平后，如果有必要可追加使用腺苷，但

可能需要增加剂量。患有冠脉疾病或心脏传导系统异常，

及气道高反应性的患者最好避免使用腺苷。血流停止后

至心律恢复期间，可能会出现短暂的心律失常，包括心

房颤动、室性心动过速或心房扑动。虽然超声心动图未

显示出心功能不全，但在心电图上可能看到 ST 段压低，

以及术后肌钙蛋白水平可能升高 [193]。对于经验丰富的

麻醉科医师，在无冠状动脉疾病的行动脉瘤夹闭术患者

中，应用腺苷诱发的暂时性血流停止是安全的 [194-196]。

此外，在手术过程中动脉瘤意外破裂时，腺苷也可用于

控制出血。腺苷诱发的血流停止可提供清晰的手术野，

使外科医生可以从源头上控制出血 [197,198]。

快速心室起搏
另一种用于复杂动脉瘤夹闭术的新技术是快速心室

起搏，其可以诱发室性心动过速，并且由于心率加快和

房室同步性缺失，使得心室充盈受限。心尖刺激可引起

心室收缩障碍，进而导致心室收缩力下降。此技术可以

减少每搏量和心输出量，导致血压下降而不引起心搏骤

停，这使得外科医师可以解剖动脉瘤周围并夹闭。与腺

苷相比，快速心室起搏可以更好地控制起搏开始的时间、

起搏时长以及可控地诱发血流量 /血压降低 [199,200]。但是，

考虑到脑血流量的整体减少，应尽量缩短快速心室起搏

的持续时间，以避免脑缺血。该技术是在 X 线透视引

导下通过颈内静脉将双极起搏电极植入右心室，并放置

体外除颤电极。起始的起搏心率为 180 次 / 分，并逐渐
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调整以达到预期效果 [199,200]。快速心室起搏主要应用于

未破裂动脉瘤术中 [201]。其不适用于冠心病和心律失常

的患者，此外在aSAH患者中应用的安全性尚未确定 [202]。

由于其复杂的操作、较高的并发症发生率以及包括

血管内介入法在内的其他创新治疗方法的应用等，动脉

瘤手术目前很少采用深低温停循环进行 [202]。

血管痉挛与迟发性脑缺血

脑血管痉挛是 aSAH 的致命性并发症。其通常是由

于出血后 3-14 天内大血管和微血管发生了痉挛，有时

症状可以持续长达 21 天。大多数动脉瘤已在早期未发

生血管痉挛时经治疗后稳定，但偶然情况下当 aSAH 的

临床表现延迟出现时，血管痉挛可能已经发生。高达

70%-90%的患者可在血管造影时观察到血管痉挛 [203,204]。

然而，症状性血管痉挛仅影响约三分之一的患者 [205]。

血管痉挛最令人担忧的并发症是迟发性脑缺血，这可导

致脑梗死，但迟发性脑缺血也可发生于无血管痉挛的患

者 [206-209]。脑血管痉挛是由血管舒张因子和收缩因子（如

内皮素 -1）的表达不平衡以及相关的钙刺激引起的。其

可与脑自主调节功能受损以及相关的 ICP 升高共同导致

脑缺血和脑梗死。尽管在脑血管造影中，口服尼莫地平

没有表现出改善血管痉挛的作用，但其是目前已知的唯

一能减少迟发性脑缺血发生的药物 [70-75]。目前治疗血管

痉挛的主要方法是液体复苏以避免低血容量，以及使用

缩血管药或强心药诱发血压升高 [210]。对上述干预措施

效果不佳的患者，可尝试进行血管内介入治疗，包括超

选择性动脉内注射血管舒张药或血管成形术，上述操作

通常均需要麻醉 [211-214]。在这些病例中，麻醉管理的主

要目标是继续进行重症监护治疗；特别是继续对血管痉

挛进行药物治疗、升高血压、并防止动脉给予血管舒张

药后导致的低血压 [215-217]。麻醉科医师应提前预判并准

备好在血管介入治疗期间快速处理血压骤降。关于迟发

性脑缺血重症监护和治疗的详细内容不在本综述讨论范

围内。

总结

动脉瘤性蛛网膜下腔出血是有明显颅外后遗症的神

经科急症。在快速稳定患者的病情后，需要通过神经外

科夹闭术或血管内栓塞术进行早期最佳的治疗。关于麻

醉药物对动脉瘤性蛛网膜下腔出血患者远期结局影响的

相关数据非常少且不充分。最佳麻醉技术的选择取决于

患者特征、动脉瘤性蛛网膜下腔出血的严重程度、治疗

计划以及监测等。成功的围手术期管理需要遵循以下原

则，麻醉药的神经药理，优化全身生理机能及熟悉特定

的技术，包括但不限于诱发电位监测、爆发抑制、临时

血管夹闭、侧脑室引流的管理、腺苷诱发心搏骤停以及

快速心室起搏等。
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点评

颅内动脉瘤破裂蛛网膜下腔出血围手术期管理
韩如泉 首都医科大学附属北京天坛医院 

蛛网膜下腔出血是一种少见却严重危及生命的疾病，具有发病率低、致死和致残率高的特点。动脉瘤性蛛网

膜下腔出血（aneurysmal subarachnoid hemorrhage, aSAH）年发病率约为 6-16/10 万，死亡率高达 70%，得到及时

救治且存活的 aSAH 患者中，约 30%-40% 存在明显神经功能缺失。1990 年的一项关于颅内动脉瘤手术时机的国

际合作研究发现，手术的总体死亡率较高，约为 20%[1]。术前患者 Hunt-Hess 分级较好，而预后良好的患者仅占

58%，死亡率达 26%，致死致残的原因依次为：脑血管痉挛、首次出血后的直接打击效应、再次出血和手术并发

症 [2]。对此，麻醉医师应该了解病史、动脉瘤相关病理生理以及围手术期管理。

来自美国华盛顿大学的 Deepak Sharma 教授撰写的动脉瘤性蛛网膜下腔出血围术期管理综述近期在

Anesthesiology 发表。该综述针对蛛网膜下腔出血的病理生理学特点、围手术期管理要点、麻醉方法选择、术中脑

电图及诱发电位监测、手术临时阻断载瘤动脉、脑室外引流、腺苷诱发心脏停搏、快速心室起搏、出血后脑血管

痉挛和延迟性脑缺血等内容进行了详细阐述。蛛网膜下腔出血可引起脑心、脑肺相互作用，导致水电解质紊乱、

高糖血症等系列表现。手术的目的是避免动脉瘤再次破裂出血。为改善预后，目前更倾向于进行早期手术治疗，

减少再出血的风险，积极行预防脑血管痉挛的治疗 [3]。术前评估应了解患者的病理生理状态及手术监测需要，进

行术前评估并制订合理的麻醉方案。这有助于非复杂性动脉瘤手术过程中麻醉的平稳，对复杂性动脉瘤可以确保

充分的术前准备要点包括评估患者的神经功能。脑电图和诱发电位等神经电生理监测可以用来监测术中脑缺血，

并指导手术操作改善灌注。虽然诱发电位的有效性尚无随机临床实验证实，但在动脉瘤手术用得越来越多。SSEP
监测假阴性率较显著，合用 MEPs 可提高检测脑缺血的敏感性和特异性，尤其是皮层脑缺血。在监测 SSEPs 和

MEPs 时常应用全凭静脉麻醉且不加肌松药。对于复杂和巨大动脉瘤应用腺苷诱发心脏停搏以利于夹闭较大的基

底较宽的动脉瘤，并降低其破裂风险 [4]。该综述有助于我们掌握动脉瘤性蛛网膜下腔出血围术期管理重点和难点，

并进一步了解近年的最新进展，有助于提高围术期管理水平，改善患者预后。
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腰方肌神经阻滞用于脊髓麻醉下行剖宫产术术后镇痛
的有效性：一项系统综述和 Meta 分析
Postoperative Analgesic Effectiveness of Quadratus 
Lumborum Block for Cesarean Delivery under Spinal 
Anesthesia: A Systematic Review and Meta-analysis
Nasir Hussain, Richard Brull, Tristan Weaver, Meiqin Zhou, Michael Essandoh, Faraj W. Abdallah
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编辑视角

关于本话题的已知内容
• 在脊髓麻醉下进行剖宫产术后，吗啡鞘内给药是首

选的镇痛技术。

• 腰方肌阻滞可能会辅助镇痛作用，但目标患者群体

尚不明确。

本文提出的新观点
• 腰方肌阻滞无论是与吗啡鞘内给药相比，或是复合

吗啡鞘内给药，均对剖宫产术后镇痛没有增强作用。

• 对于未接受吗啡鞘内给药的患者，腰方肌阻滞确实

可以提供镇痛作用和减少阿片类药物使用量。

摘要

背景：
吗啡鞘内给药是剖宫产术后镇痛的主流方案。近年

来，有研究者认为腰方肌阻滞是吗啡鞘内给药剖宫产术

后镇痛的一种辅助或替代技术。本文作者评估了腰方肌

阻滞在使用或不使用吗啡鞘内给药的患者中，剖宫产术

后的镇痛效果。

方法：
本文检索了评估腰方肌阻滞在脊髓麻醉下行择期剖

宫产术的术后镇痛效果的随机临床试验。共进行了 3 种

比较：吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌神经阻

滞对比；吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞对比；无腰方肌阻

滞或吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞对比。两项主要的结局

指标是：（1）术后 24 h 累积等效口服吗啡量；（2）
术后 4 h-6 h 的疼痛评分。次要结局指标包括：疼痛曲

线下面积、镇痛需求时间、腰方肌阻滞并发症以及阿片

类药物相关副作用。

结果：
本文共分析了 12 项试验（924 例患者）。吗啡鞘内

给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞相比，术后 24 小

时累积等效口服吗啡量及术后 4 h-6 h 疼痛评分的均差

（95% 置信区间 [confidence interval, CI]）分别为 0 mg 
（-2-1）以及 -0.1 cm（-0.7-0.4），提示腰方肌阻滞

没有提供额外的镇痛效应。吗啡鞘内给药与腰方肌神

经阻滞相比，其主要术后结局指标的均差分别为 7 mg 
（-2-15）、0.6 cm（-0.7-1.8），也提示腰方肌阻滞用于术 
后镇痛无优势。相反，无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与

腰方肌神经阻滞相比，腰方肌阻滞对两项术后主要结局

指标有明显的改善，分别为 -18 mg（-28--7）、-1.5 cm 
（-2.4--0.6）。最后，无神经阻滞或吗啡鞘内给药与腰

方肌阻滞相比，腰方肌阻滞术后 48 小时疼痛曲线下面

积增加了 -4.4 cm·h（-5.0--3.8），超过了具有临床意

义的变化阈值（3.96 cm·h），然而该指标在另外两组对

比中未见差异。

结论：
中等质量的证据表明，腰方肌阻滞无论是复合吗啡
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鞘内给药或与吗啡鞘内给药相比，均不改变术后镇痛结

局（无增强效应）。然而，在无吗啡鞘内给药的情况下，

腰方肌阻滞可提供有效的剖宫产术后镇痛效果。腰方肌

阻滞在剖宫产术后镇痛的应用似乎仅限于无吗啡鞘内给

药镇痛的情况下。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134:72-87)

吗啡鞘内给药可以提供长达 12 小时的安全、有效

和高性价比的镇痛 [1]，是脊髓麻醉下行择期剖宫产的标

准术后镇痛方案 [2]。

随着包括相对新颖的腰方肌阻滞在内的腹壁筋膜平

面神经阻滞技术的出现及发展 [3,4]，已有研究报道表明该

阻滞技术复合 [5,6] 或替代吗啡鞘内给药术后镇痛方案 [7,8] 

可有效缓解脊髓麻醉下剖宫产术后疼痛。腰方肌旁的局

部麻醉药沉积浸润不仅可减轻横切口剖宫产术后切口 
痛 [9,10]，而且可能扩散到就近的椎旁间隙进而缓解剖宫

产术后内脏痛 [11,12]。然而，现有文献中评估腰方肌阻滞

镇痛效果，采用单独腰方肌阻滞、或腰方肌阻滞复合吗

啡鞘内给药、或与吗啡鞘内给药比较的试验设计，这些

试验设计的多样性对我们准确地理解腰方肌阻滞镇痛效

果产生了影响。

这项系统性评价及 Meta 分析旨在阐明腰方肌阻滞

对择期剖宫产术的术后镇痛效果。具体而言，我们评估

腰方肌神经阻滞复合或不复合吗啡鞘内给药在脊髓麻醉

下行择期剖宫产术产妇中的术后镇痛的有效性和安全

性。我们设定的共同主要指标是：术后第一个 24 h 阿片

类药物的累积使用量（等效口服吗啡量）和术后 4 h-6 h 
的静息痛评分；次要结局观察指标是：疼痛评分的曲线

下面积、镇痛需求时间、阻滞并发症以及阿片类药物相

关副作用。

材料和方法

作者在进行本系统综述时遵循系统综述与 Meta 分

析优先报告条目（Preferred Reporting Items for Systematic  
Reviews and Meta-Analyses, PRISMA）指南 [13]。本研究

遵循预先设计的研究方案纳入评价腰方肌阻滞（复合或

不复合鞘内吗啡）对剖宫产术后疼痛的影响及镇痛效果

的随机对照试验并对其进行评价。本系统综述的研究计

划（补充材料 1，http://links.lww.com/ALN/C505）已在

系统综述国际预先注册平台（CRD42020154035）中进

行了注册。

纳入标准
本试验纳入评价了腰方肌阻滞在成年产妇（18 岁

或 18 岁以上）脊髓麻醉下行择期剖宫产中的镇痛获益

的随机对照试验。本试验纳入了所有类型的腰方肌阻滞

（即前缘、后缘和外侧缘）。本试验考虑纳入将患者按

照是否行神经阻滞进行随机分组的试验，患者接受脊髓

麻醉但不管其是否使用鞘内吗啡。使用腰硬联合技术的

试验也被考虑纳入，而排除了只接受硬膜外镇痛、非择

期手术或者采用了置管持续阻滞镇痛的研究。任何非英

语文章都使用在线翻译器进行翻译。由于研究人员在评

估剖宫产中腰方肌阻滞的镇痛效果时试验设计不同，因

此我们决定选择一种有效评估现有证据的方法。我们的

分析根据区域麻醉的性质不同进行分层比较，即鞘内吗

啡对比鞘内吗啡复合腰方肌阻滞；鞘内吗啡对比腰方肌

阻滞；无阻滞或鞘内吗啡对比腰方肌阻滞。无阻滞和无

鞘内吗啡组包括接受或不接受鞘内注射短效阿片类药物

（如芬太尼和舒芬太尼）的脊髓麻醉患者。必要时我们

联系可能符合纳入标准的试验的作者以获得更多的信

息，如研究方法或额外的数据。

文献检索方法
一位循证医学图书馆员针对 PubMed 和 Excerpta 

Medica 数据库制定了系统的检索策略以获取与腰方肌

阻滞和剖宫产相关的文章（补充材料 2，http://links.
lww.com/ALN/C506）。此外，我们还手动搜索了所有

可能纳入研究的参考文献获取符合纳入标准的其他试

验。同时，我们还搜索了以下国际会议发表的摘要，以

查找符合纳入标准的文献：2011 年 -2019 年的美国麻醉

学会、2013 年 -2019 年的美国区域麻醉和疼痛学会、

2014 年 -2019 年的欧洲区域麻醉学会、2015 年 -2020
年的欧洲麻醉学会以及 2013 年 -2019 年的产科麻醉和

围产期学会。我们还检索了临床试验注册中心（http://
www.clinicaltrials.gov）和中国学术全文数据库，并联系

了可能相关的正在进行或已完成的试验的作者以获得更

多数据。

纳入研究的筛选
两名审查者（N.H. 和 M.Z.）对截止 2020 年 10 月

1 日检索到的文献按标题和摘要进行初步筛选。在此之

后，按照纳入标准评估所有可能符合条件的文献的全文，

进行了第二轮筛选。两人对全文是否纳入的任何分歧都

会进行讨论直到达成共识。如果两名审查者无法达成共

识，则由第三名审查者（F.A.）做出最后的决定。
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资料提取
两位独立审查者（N.H. 和 M.Z）创建并使用标准化

的数据提取表提取数据 [14]。两人对数据提取中的任何

不一致都会进行讨论直到达成共识。如果两名审查者无

法达成共识，则由第三名审查者（F.A.）做出最后的决

定。数据提取表会收集以下信息：研究人群的年龄；发

表的年份；脊髓麻醉的性质和类型；所使用的阻滞入路

和定位技术；阻滞操作时间及其方差；术前、术中和术 
后镇痛方案；研究的主要结局和次要结局指标的性质；

在所有随访时间患者静息状态的疼痛评分及其方差；在

所有随访时间区间的镇痛药的用量及其方差；术后恢复

室爆发痛的镇痛需求；术后首次有镇痛需求的时间；患

者对疼痛缓解的满意度；呼吸和功能结局；排尿恢复时

间、下床活动时间；开始哺乳时间及所有报告的阿片类

药物相关副作用（如术后恶心呕吐、过度镇静、呼吸抑

制、瘙痒、低血压和尿潴留）和神经阻滞相关不良事件。

数据主要从纳入研究的表格中收集。如果数据仅以图片

形式报告，我们会联系作者以获取更多信息。如果没有

得到回复，我们会使用图形数字化软件（GraphClick，
Arizona Software，美国）从图片中提取结果数据。对

于从 http://www.clinicaltrials.gov 检索并纳入的摘要或试

验，我们会联系通讯作者以获得有关其方法和 / 或结果

的数据的更多信息。

方法学质量和偏倚风险的评价
两名独立审查者（N.H. 和 T.W.）使用 Cochrane 协

作网（英国伦敦）的偏倚风险工具来评价本篇纳入的所

有试验的方法学质量 [15]。该工具涉及方法学的问题包

括随机化、分配、盲法、结局指标的报告以及失访 [15]。

出于对试验中研究参与者和研究人员盲法的担忧，我们

预先决定将没有假阻滞组（侵入性安慰剂）的研究视为

具有高风险的实施偏倚。

上述的两名独立审查者还使用证据推荐、评估、制

定与评价分级（Grades of Recommendation, Assessment, 
Development, and Evaluation, GRADE）[16,17] 指南对数据

合并后的结果的方法学质量进行评价。两人对方法学质

量评估中的任何不一致都进行了讨论直到达成共识。如

果两名审查者无法达成共识，则由第三名审查者（F.A.）
做出最后的决定。

主要和次要结局指标
本 Meta 分析的两个主要结局包括（1）术后 24 h 内 

累积阿片类药物使用量，以等效口服吗啡量（mg为单位）

表示；（2）术后 4 h-6 h 静息痛视觉模拟评分（VAS，
0 = 无痛，10 = 可想象的最严重疼痛）。选择 4 h-6 h 是

因为该时间段可以捕捉剖宫产后最严重的疼痛以及腰方

肌阻滞的最佳效果 [18]。选择 24 h 作为口服吗啡量的时

间段是因为它可能捕获了干预措施的最长持续时间（即

腰方肌阻滞）。

次要镇痛结局包括 48 h 内静息状态加权疼痛评分

的曲线下面积的差异，该指标由 5 个预先指定的时间点

（术后恢复室 [0 h-2 h]、术后 4-6、12、24、48h）的静

息状态疼痛评分来计算；术后恢复室、术后 4-6、12、
24、48h 静息痛严重程度（VAS 疼痛评分）；首次要求

镇痛的时间（h）；术后恢复室爆发痛的镇痛需求；术

后功能和恢复情况的任何指标，如下床时间（h）、排

尿恢复时间（h）、开始哺乳时间（h）；患者对疼痛缓

解的满意度；和神经阻滞操作时间（min）。次要安全

性结局包括阿片类药物相关副作用（如术后恶心和呕吐、

过度镇静、呼吸抑制、瘙痒、低血压和尿潴留）和阻滞

相关并发症 [19]（如血肿、器官损伤、局部麻醉药全身

毒性反应和阻滞失败）。

结局数据的测量
对于第一个主要结局指标，即术后前 24 h 内的累

积阿片类药物使用量，所有阿片类药物使用量都被转换

为等效口服吗啡量（mg 为单位）[20]。对于第二个主要

结局指标，即术后 4 h-6 h 的静息痛严重程度，所有术后

疼痛数据均通过 Thorlund 等人描述的方法转换为等值的 
0 分 -10 分的 VAS 评分（0= 无痛，10 = 可想象的最严重疼 
痛）[21]。对于次要疼痛结局，所有数据也以等值的 0 分 -10
分的 VAS 评分表示 [21]。患者满意度的测量也转换为等值

的 VAS 评分（0=最不满意，10=最满意）[21]。最后，除

非另有说明，否则所有时间 -数据都是以小时为单位显示。

统计分析
对于连续性结局数据，我们会提取平均值和 SD。

如果没有报告平均数，我们会使用中位数和四分位数

来近似估计 [22]。如果报告了平均值和 CI，我们会通

过 Wan 等人 [22] 和 Cochrane 协作网 [23] 描述的方法将其

转换为平均值和 SD。但是，如果上述方法均无法获得

SD，我们会对该值进行估计 [24]。必要时，我们会将二

分类数据转换为连续性数据以便进行统计汇总 [25]。对

于与（1）术后恢复室爆发痛的镇痛需求和（2）安全性

（即阿片类药物相关副作用和阻滞相关并发症）相关的

二分类结局数据，结局数据会被转换为总发生数。
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Meta 分析
出于本评价的目的，至少有两个试验的数据可用时，

我们会对数据进行合并。因为纳入研究间可能存在临床

异质性，因此对于可以进行合并的二分类数据，我们使

用 Mantel-Haenszel 随机效应模型进行 Meta 分析。对于

连续性数据，我们根据逆方差法对数据进行加权，并使

用随机效应模型进行合并 [26]。对于主要结局指标（即

术后 24 h 阿片类药物使用量和术后 4 h-6 h 静息状态疼

痛程度），我们会计算加权均值差及其 95% CI。我们

以 P<0.025 作为两个主要结局指标的统计显著性阈值以

降低多重测量偏倚的风险。

对于加权合并静息痛评分的曲线下面积的差值，

我们会计算合并静息状态疼痛评分的曲线下面积的均

值差及其 99% CI。对于其余次要的连续性结局指标，

本研究计算加权平均差值及其 99% CI。对于次要的二

分类结局指标，本研究计算比值比及其 99% CI。我们

决定对所有次要结局使用 99% CI，是考虑到合并的研

究数量较少，以及多重测量偏倚的潜在风险。在使用

Bonferroni-Holm 校正进行的三次比较中，我们预先调

整了合并次要结局的统计显著性阈值（Pc，校正后的统

计显著性阈值），以说明所分析的几个次要结局 [27]。

关于曲线下面积分析的解释
根据 VAS 静息痛评分的最小临床重要性差异来解释

我们的综合静息痛评分的曲线下面积分析。对于剖宫产，

有研究估计VAS疼痛评分的最小临床显著差异为 0.99 cm 
（0 分 -10 分，VAS 疼痛评分系统）[28]。因为我们计

划在曲线分析中包含 5 个时间点（即 0-2、4-6、12、
24 和 48 h），所以我们使用了调整值，即 3.96 cm·h。
如果曲线下面积分析包含 4 个时间点（0-2、4-6、12、 
24 h），我们使用的调整值为 2.97 cm·h。如果一组比较

中的均值差不超过 3.96 cm·h 或 2.97 cm·h，我们认为比

较的两组具有临床等效性。

异质性评估
本研究采用 I2 检验来评估异质性。根据《Cochrane

系统综述手册》的推荐意见，I2 ＞ 50% 视为具有显著

的异质性 [23]。如果异质性高于我们预先定义的临界值，

则使用混合建模进行 Meta 回归，以探索我们的主要结

局指标是否受到某些先验临床预测因素的影响。只有在

至少四项研究被纳入疗效评估，并且协变量中的每组至

少包括两个随机对照试验的情况下，本研究才会进行

Meta 回归。Meta 回归分析会检查以下协变量：（1）阻

滞入路（外侧缘或后缘、前缘）[29,30]；（2）阻滞定位

技术（超声 vs. 解剖标记 vs. 异感 vs. 神经刺激器）[31,32]；

（3）短效 / 中效（利多卡因和甲哌卡因）与长效（布

比卡因、左旋布比卡因和罗比卡因）局部麻醉药 [33]；

（4）局部麻醉药剂量（换算为布比卡因 mg 量）[34]；

（5）局部麻醉药容量（ml）；（6）用于脊髓麻醉的局

部麻醉药剂量（换算成布比卡因 mg 量）[34]；（7）用

于脊髓麻醉的短效麻醉性镇痛药（芬太尼 vs. 舒芬太尼

vs. 可卡因 vs. 未使用）；（8）用于脊髓麻醉的长效麻

醉性镇痛药剂量（μg）；（9）采用的脊髓麻醉方法类

型（腰硬联合与单独脊髓麻醉）；（10）术后镇痛方式

（多模式 = 阿片类药物联合其他佐剂 vs. 单模式 = 仅使

用阿片类药物）[35,36]。

发表偏倚的评估
本研究用漏斗图来判断每个结局指标的发表偏倚。对

称的、倒置的漏斗图视为没有偏倚 [23]。此外，对于所有

的主要结局指标，当至少有三个随机对照试验被纳入疗效

评估时，我们使用 Egger 回归检验来评估发表偏倚 [37]。

数据处理
本研究使用 Review Manager 软件（Revman 版本 5.2；

北欧 Cochrane 中心，Cochrane 协作网）生成所有的森

林图和漏斗图。使用 Comprehensive Meta-Analysis 3.0
（Engelwood，美国）进行 Meta 回归。

结果

按照最初的搜索策略，共确定了 77 篇文献。对灰

色文献（中国学术全文数据库）的进一步搜索得到了两

篇 [38,39] 可能符合条件的文献，另有三篇 [40-42] 通过与在

http://www.clinicaltrials.gov 上注册的已完成和正在进行

的临床试验作者通信确认的。这三个试验 [40-42] 随后以

摘要 [40,41] 或全文 [42] 的形式发表。在对 82 篇文献的标

题和摘要进行初步审查后，因非随机化（n=56）、非目

标的干预（n=6）和非目标研究人群（n=4）而排除了

66 篇文献。获取剩余 16 篇文献的全文以评估是否符合

纳入标准，其中 4 篇因非随机化 [43] 或不恰当比较而排

除 [3,29,44]。因此，本系统综述和 meta 分析共纳入 12 项

有全文的随机对照试验 [4-8,38-42,45,46]。补充内容 3（http://
links.lww.com/ALN/C507）描述了本文的研究流程图。

在与纳入研究的作者联系后，其中四个研究的作者 [4-6,46]

提供了关于方法学的更多细节，三个研究的作者提供了

在后来他们以摘要 [40,41] 或全文 [42] 形式发表的证实的更
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多数据，只有一项研究 [7] 需要使用 GraphClick 软件进

行数据提取。

研究特点
本文评估的研究特点和结局如表 1 所示。所有

的 12 个随机试验 [4-8,38-42,45,46] 纳入了 924 例在脊髓麻醉

下行择期剖宫产的成年产妇。其中 219 例接受吗啡鞘

内给药 [5-7,40-42]，132 例接受吗啡鞘内给药复合腰方肌

阻滞 [5,6,40,42]；324 例接受腰方肌阻滞（无吗啡鞘内给 
药）[4,5,7,8,38-41,45,46]；249 例既未接受腰方肌阻滞也未接

受吗啡鞘内给药 [4,5,7,8,38,39,45,46]。4 项研究（n=263 例患

者）[5,6,40,42] 比较了吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰

方肌阻滞，4 项研究（n=296 例患者）[5,7,40,41] 比较了吗

啡鞘内给药与腰方肌阻滞，8 项研究（n=498 例患者）
[4,5,7,8,38,39,45,46] 比较了无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与腰方

肌阻滞。总共有 11 项研究 [4-6,8,38-42,45,46] 报告了第一个 24
小时内的累积阿片类药物用量（第一个主要结局指标），

所有 12 项研究 [4-8,38-42,45,46] 报告了术后 4 h-6 h 的静息痛

严重程度（第二个主要结局指标）。4 项研究 [7,8,41,46] 测

量了术后功能结局，5 项研究 [4-6,42,46] 评估了阻滞相关的

并发症。

本文纳入研究使用的神经阻滞技术和镇痛方案如表

2 所示。所有采用腰方肌阻滞方案的研究均在剖宫产术

结束后立即进行操作，并利用不同穿刺技术进行局部麻

醉药注射。具体而言，三项研究 [4,38,46] 在腰方肌外侧缘

注射局部麻醉药（Ⅰ型腰方肌阻滞），六项研究 [5-7,39,42,45]

在腰方肌后缘注射局部麻醉药（Ⅱ型腰方肌阻滞），两

项研究 [8,41] 在腰方肌前缘注射局部麻醉药（Ⅲ型腰方肌

阻滞）；一项研究 [40] 没有明确描述局部麻醉药注射部

位。12 项研究 [4-8,38-42,45,46] 均采用超声引导阻滞定位。局

部麻醉药的种类、浓度和用量各不相同。尽管所有研 
究 [4-8,38-42,45,46] 均使用长效局部麻醉药，有三项研究 [41,42,45]

使用了含布比卡因的溶液（0.125%-0.25%），八项研 
究 [4,5,7,8,38-40,46] 使用了含罗哌卡因的溶液（0.2%-0.375%），

一项研究 [6] 使用了含左旋布比卡因的溶液（0.25%）。

局部麻醉药的注射量在 28 ml-60 ml 之间，均未使用佐

剂（如肾上腺素、右美托咪定或可乐定）[4-8,38-42,45,46]。

每项纳入研究的偏倚风险评估见补充内容 4（http://
links.lww.com/ALN/C508）。

主要结局指标
第一个 24 h 累计等效口服吗啡量

比较吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞

时，将四个试验 [5,6,40,42]（n=241：吗啡鞘内给药组 120
例，吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞组 121 例）的结果合

并。整体上两种方式在 24 小时的镇痛药用量上无差异，

二者加权均值差（95% CI）为 0 mg（−2-1；P=0.450；
图 1A）。该分析纳入研究间异质性较低（I2=0%，

P=0.522），因此未进行 Meta 回归分析。该比较组的发

表偏倚风险很低（P=0.669），总体的 GRADE 证据质

量级别高。

将比较鞘内吗啡与腰方肌阻滞的三个试验 [5,40,41] 的

数据合并（n=222：吗啡鞘内给药组 111 例，腰方肌

阻滞组 111 例）。整体上两种方式在 24 小时的镇痛药

用量上没有差异，二者加权均值差（95% CI）为 7 mg
（−2-15；P=0.146；图 1B）。该分析纳入研究间异质

性较高（I2=55%，P=0.113），但由于疗效评估中纳入

研究少于 4 项而不能进行 Meta 回归分析。在对（1）鞘

内注射短效麻醉性镇痛药（舒芬太尼 [41]）类型和（2）
术后镇痛模式（多模式 [5]）进行敏感性分析时，我们的

结果是可靠的；但是，在排除未说明 [40] 阻滞入路的研

究后，疗效评估结果显著改变，显示吗啡鞘内给药组

24 小时镇痛药用量较低。本分析的所有研究 [5,40,41] 均

（1）使用长效局部麻醉药，（2）使用超声引导阻滞

位点，（3）进行脊髓麻醉。该比较组的发表偏倚风险

很低（P=0.695），而由于合并评估的异质性，总体的

GRADE 证据质量级别为中等。

将比较无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞

的七个试验 [4,5,8,38,39,45,46] 数据合并（n=418：无腰方肌阻

滞或吗啡鞘内给药麻醉组210例，腰方肌阻滞组208例）。

以等效口服吗啡毫克量计算，无腰方肌阻滞或吗啡鞘内

给药和腰方肌阻滞组等效口服吗啡量的均数（标准差）

分别为 67 mg（54 mg）和 47 mg（40 mg）。加权均值

差（95% CI）为 −18 mg（−28-−7；P=0.001；图 1C）。

该分析纳入研究异质性较高（I2=95%，P<0.00001），

使用预定的协变量进行 Meta 回归分析以探索异质性的

来源。统计分析不能确认第一个 24h 等效口服吗啡量与

以下因素是否存在相互影响：（1）腰方肌阻滞使用的

局部麻醉药剂量（P=0.667）、（2）腰方肌阻滞应用的

局部麻醉药体积（P=0.451）、（3）脊髓麻醉中的局部

麻醉药剂量（P=0.278）、（4）脊髓麻醉中使用的短效

镇痛药种类（芬太尼 [4,5,45]vs. 舒芬太尼 [8,46]vs. 无 [38,39]；

P=0.239）或（5）术后镇痛方式（多模式 [4,5,8,45,46]vs. 单
一模式 [38,39]；P=0.481）。由于每个亚组少于两项研究，

其余的协变量无法进行 Meta 回归分析，这些纳入的研
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究 [4,5,8,38,39,45,46] 均（1）使用长效局部麻醉药，（2）使用

超声引导阻滞位点，（3）未使用长效麻醉药（吗啡）。

我们的结果中对阻滞入路（腰方肌前方注射 [8]）和脊髓

麻醉方式（联合硬膜外注射 [39]）的敏感性分析也是可靠 
的。在这一比较组中，发表偏倚的风险较低（P=0.205），

并且由于合并估计的异质性，总体的 GRADE 证据质量

级别为中等。

术后 4 h-6 h 静息痛严重程度
将比较吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌阻

滞的三个试验 [5,6,42]（n=213：吗啡鞘内给药组 107 例，

吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞组 106 例）数据合并。总

体上，两种方法在术后 4 h-6 h 静息痛评分没有差异，

加权均差（95% CI）为 −0.1 cm（−0.7-0.4；P=0.510；
图 2A）。该分析为低度异质性（I2=9%，P=0.328），

未进行 Meta 回归分析。这个比较组发表偏倚的风险很

低（P=0.769），总体的 GRADE 证据质量级别为高。

将比较吗啡鞘内给药和腰方肌阻滞的三个试验 [5,7,41]

数据合并（n=254：吗啡鞘内给药组 128 例，腰方肌阻

滞组 126 例）。总体来说，两种方法在术后 4 h-6 h 的

静息痛评分没有差异，加权均差（95% CI）为 0.6 cm
（−0.7-1.8；P=0.259；图 2B）。该分析具有高度异质

性（I2=91%，P<0.0001）；但由于纳入疗效评估的研究

不到四项无法进行 Meta 回归分析。我们的结果对以下

因素的敏感性分析是可靠的：（1）阻滞入路（腰方肌

前方注射 [41]），（2）脊髓麻醉中使用的短效麻醉药类

型（舒芬太尼 [41]、芬太尼 [5] 和无 [7]）和（3）术后镇痛

方式（单一模式 [41]）。本分析纳入所有（1）使用长效

局部麻醉药，（2）使用超声引导阻滞位点，（3）进行

脊髓麻醉的研究 [5,7,41]。这一比较组的发表偏倚风险较

低（P=0.376），并且由于合并估计的异质性，总体的

GRADE 证据质量级别为中等。

将比较未行腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与腰方肌阻

滞的 8 个试验 [4,5,7,8,38,39,45,46] 数据合并（n=478：无阻滞或

吗啡鞘内给药组 240 例，腰方肌阻滞组 238 例）。总

体而言，加权均差（95% CI）为 −1.5 cm（−2.4-−0.6；
P<0.00001；图 2C），支持腰方肌阻滞方法的有效性。

该分析具有高度异质性（I2=92%，P<0.00001），使用

预定的协变量进行Meta回归分析以探索异质性的来源。

该分析发现术后 4 h-6 h 疼痛评分与（1）阻滞应用的局

部麻醉药体积（P=0.014）和（2）脊髓麻醉中局部麻醉

药剂量（P=0.001）间存在相互影响。然而，本研究没

有发现术后 4 h-6 h 的疼痛评分与以下因素存在相互影

响：（1）阻滞中的局部麻醉药剂量（P=0.162）和（2）
脊髓麻醉中使用的短效麻醉药类型（芬太尼 [4,5,45]vs. 舒
芬太尼 [8,46]vs. 无 [7,38,39]；P=0.674）和（3）术后镇痛方

式（多模式 [4,5,7,8,45,46]vs. 单一模式 [38,39]；P=0.295）的影

响。由于每个亚组少于两项研究，其余的协变量无法

进行 Meta 回归分析，这些研究 [4,5,7,8,38,39,45,46] 包括（1）
使用长效局部麻醉药，（2）使用超声引导阻滞位点，

（3）在脊髓麻醉中不使用长效镇痛药（如吗啡）等因

素。在对阻滞入路（腰方肌前方注射 [8]）和所用脊髓

麻醉方法（联合脊髓硬膜外用药 [39]）进行敏感性分析

时，我们的结果是可靠的。这一比较组的发表偏倚风险

较低（P=0.703），但由于合并估计的异质性，总体的

GRADE 证据质量级别为中等。

继发镇痛结局
静息痛严重程度的曲线下面积

在所有比较中，计算各组在恢复室停留期间（0 h-2 h） 
以及术后 4-6、12、24 和 48 h 的加权静息痛评分。每次

比较纳入分析的患者数量不同。

在吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞的

比较中，48 h 内曲线下静息痛评分曲线下面积的均值

差（99% CI） 为 −0.4 cm·h（−1.1-0.3；P=0.186）， 表

明两组之间无差异（补充内容 5，http://links.lww.com/
ALN/C509；以及补充内容 6，http://links.lww.com/ALN/
C510）。Bonferroni-Holm 校正的 P 值显示结果是可靠

的（P>Pc）。此外，48 h 内累计曲线下面积均值差未达

到有临床意义变化的最小阈值（3.96 cm·h），这表明两

组之间的差异没有临床意义。

吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞的比较中，没有足够

的数据涵盖 48 h 的时间段；在术后第一个 24 h 的时间

段内，静息痛评分曲线下面积的均值差（99% CI）为 
−0.2 cm·h（−0.7-0.5；P=0.321），表明两组之间无差异（补

充内容 5，http://links.lww.com/ALN/C509；以及补充内 
容 6，http://links.lww.com/ALN/C510）。Bonferroni-
Holm 校正的 P 值显示结果是可靠的（P>Pc）。此外，

24 h 内累计曲线下面积均值差并未达到临床意义变化的

最小阈值（2.96 cm·h），这表明两组之间的差异没有临

床意义。

对于 48 h 时间段无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与

腰方肌阻滞的比较，静息痛评分曲线下面积的均值差

（99% CI）为 −4.4 cm·h（−5.0-−3.80）；P<0.00001；（补
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充内容 5，http://links.lww.com/ALN/C509；以及补充内

容 6，http://links.lww.com/ALN/C510），利于腰方肌阻

滞组，Bonferroni-Holm 校正的 P 值显示结果有较强的

可靠性（P<Pc=0.006）。此外，48 h 内累计曲线下面积

均值差超过临床意义变化的最小阈值（3.96 cm·h），提

示与无腰方肌阻滞比较，腰方肌阻滞可产生具有临床意

义的缓解疼痛效果。

其他时间的静息痛严重程度评分。
吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞的比

较中，恢复室停留期间 [5,40]、术后 12 h[6,42]、24 h[5,6,40,42]、

及 48 h[6,42] 的静息痛评分加权均值差（99% CI）分别为 
0.1 cm（−0.3-0.5；P=0.657）、0.0 cm（−0.5-0.4；P=0.815）、 
0.0 cm（−0.9-0.8；P=0.875）和 0.1 cm（−0.4-0.6；P=0.724）， 

（补充内容 6，http://links.lww.com/ALN/C510），这些

差异无统计学意义，Bonferroni-Holm 校正 P 值显示结

果是可靠的（P>Pc）。在所有时间点的 GRADE 证据质

量级别均为高。

吗啡鞘内给药和腰方肌阻滞的比较中，术后恢复

室停留期间以及术后 12 h[7,41] 和 24 h[5,7,40,41] 静息痛评

分的加权均值差（99% CI）分别为 0.1 cm（−0.3-0.4；
P=0.511）、−1.1 cm（−3.8-1.6；P=0.289） 和 −0.3 cm
（−1.8-1.3；P=0.659），（补充内容 6，http://links.lww.
com/ALN/C510）。这些差异无统计学意义，Bonferroni-
Holm 校正 P 值显示结果是可靠的（P>Pc）。没有足够

的数据对 48 h 时间点评分进行分析。由于合并估计中

存在显著的异质性，在所有时间点 GRADE 证据质量级

图 1. 术后 24 h 内口服吗啡等效量的森林图：（A）鞘内吗啡对比鞘内吗啡复合腰方肌阻滞，（B）鞘内吗啡对比腰方肌阻滞，（C）无神
经阻滞或鞘内吗啡对比腰方肌阻滞。加权均值差的汇总评估及 95% CI 如图所示。汇总评估用方块表示，95% CI 用线段表示。
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别为中等。

无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞的比较

中，术后在恢复室停留期间 [4,5,7,8,38,39,46] 和 12 h[4,7,8,38,39,45,46]、 
24 h[4,5,7,8,38,39,45,46] 及 48 h[4,7,38,39,45,46] 静息痛评分的加权均值

差（99% CI）分别为 −0.8 cm（−1.6-−0.1；P=0.003）、

−1.4 cm（−2.9-0.0；P=0.012）、−0.7 cm（−1.3-0.0；
P=0.009）和 −0.2 cm（−0.5-0.0；P=0.006）（补充内容 6， 
http://links.lww.com/ALN/C510）。腰方肌阻滞可减轻术 
后在恢复室停留期间、术后 24 h 和 48 h 的疼痛，但

术后 12 h 疼痛评分与无腰方肌阻滞或无吗啡鞘内给药 
无差异。经 Bonferroni-Holm 校正后，（1）术后在恢复

室停留期间（P<Pc=0.007）、（2）24 h（P<Pc=0.010）

及（3）48 h（P<Pc=0.008）的 P 值是稳定的。尽管在 
12 h 的时间点评分（99% CI 在 0 两侧）无差异，但 
Bonferroni-Holm 校正显示 P 值有统计学意义（P<Pc= 
0.013）。在 48 h 的时间点，GRADE 证据质量级别为

高，但在其他时间点由于合并评估中存在显著的异质性，

GRADE 证据质量级别为中等。

镇痛需求时间 
对于（1）吗啡鞘内给药与吗啡鞘内给药复合腰方

肌阻滞的比较以及（2）吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞的

比较，没有足够的数据进行分析。

对于无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药与腰方肌阻滞

的比较，五项研究 [4,7,8,38,39]（n=318：无腰方肌阻滞或

图 2. 术后 4 h-6 h 静息状态下疼痛评分的森林图：（A）鞘内吗啡对比鞘内吗啡复合腰方肌阻滞，（B）鞘内吗啡对比腰方肌阻滞， 
（C）无神经阻滞或鞘内吗啡对比腰方肌阻滞。加权均数差的汇总评估及 95% CI 如图所示。汇总评估用方块表示，95% CI 用线段表示。
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吗啡鞘内给药组 159 例，腰方肌阻滞组 159 例）提供

了可供汇总统计分析的数据。总体来说，腰方肌阻滞

与无阻滞或鞘内吗啡相比，没有延迟首次镇痛需求的

时 间， 加 权 均 值 差（99% CI） 为 7.5 h（−6.3-21.4；
P=0.166，I2=100%；补充内容 6，http://links.lww.com/
ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校正后 P 值是可靠的

（P>Pc=0.025）。由于合并估计中存在显著的异质性，

GRADE 证据质量级别为中等。

下床活动时间  
对于吗啡鞘内给药麻醉与吗啡鞘内给药麻醉复合腰

方肌阻滞的比较，没有足够的数据进行分析。

对于吗啡鞘内给药和腰方肌阻滞的比较，两项研

究 [7,41]（n=180：吗啡鞘内给药组 90 例，腰方肌阻滞组

90 例）提供了可供汇总统计的数据。总体来说，腰方

肌阻滞与吗啡鞘内给药麻醉相比，没有减少恢复下床

活动所需时间，加权均值差（99% CI）为 1.4 h（−1.2-
4.0；P=0.161，I2=80%； 补 充 内 容 6，http://links.lww.
com/ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校正 P 值是可靠的

（P>Pc =0.006）。因为合并估计中存在显著的异质性，

GRADE 证据质量级别为中等。

对于无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药麻醉与腰方肌

阻滞的比较，三项研究 [7,8,46]（n=168：无腰方肌阻滞或

吗啡鞘内给药麻醉组 84 例，腰方肌阻滞组 84 例）提

供了可供汇总统计的数据。总体来说，腰方肌阻滞与

无阻滞或吗啡鞘内给药麻醉相比，没有减少下床活动

所需时间，加权均值差（99% CI）为 1.3 h（−0.1-2.6；
P=0.017，I2=64%； 补 充 内 容 6，http://links.lww.com/
ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校正 P 值显示结果是可

靠的（P>Pc=0.016）。因为合并估计中存在显著的异质性，

GRADE 证据质量级别为中等。

患者满意度 
对于吗啡鞘内给药麻醉与腰方肌阻滞的比较，三项

研究 [7,40,41]（n=208：吗啡鞘内给药麻醉组 103 例，腰方

肌阻滞组 105 例）提供了可供汇总统计的数据。总体来

说，腰方肌阻滞与吗啡鞘内给药麻醉在患者满意度方面

无差异，加权均值差（99% CI）为 2.2 cm（−3.8-8.1；
P=0.346，I2=100%；补充内容 6，http://links.lww.com/
ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校正 P 值显示结果是可

靠的（P>Pc=0.007）。因为合并估计中存在显著的异质性，

GRADE 证据质量级别为中等。

对于（1）吗啡鞘内给药麻醉与吗啡鞘内给药麻醉复

合腰方肌阻滞，以及（2）无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药

麻醉与腰方肌阻滞的比较，没有足够的数据进行分析。

阿片类药物副作用
对于吗啡鞘内给药麻醉与吗啡鞘内给药麻醉复合腰

方肌阻滞的比较，四项研究 [5,6,40,42]（n=241：吗啡鞘内

给药组 120 例，吗啡鞘内给药复合腰方肌阻滞组 121 例）

提供了可供汇总统计的数据。总体来说，吗啡鞘内给药

麻醉复合腰方肌阻滞与吗啡鞘内给药相比对这个指标

的影响无差异（P=0.359；补充内容 6，http://links.lww.
com/ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校正后 P 值显示结

果是可靠的（P>Pc=0.010）。GRADE 证据质量级别为高。

至于吗啡鞘内给药麻醉与腰方肌阻滞的比较，四项

研究 [5,7,40,41]（n=282：吗啡鞘内给药组 141 例，腰方肌

阻滞组 141 例）提供了可供统计汇总的数据。总的来说，

腰方肌阻滞使阿片类药物相关副作用的发生率降低了

0.5 倍（95% CI，0.2-0.9；P=0.005，I2=0%；补充内容 6，
http://links.lww.com/ALN/C510）。Bonferroni-Holm 校

正后 P 值显示结果是可靠的（P>Pc=0.006）。GRADE
证据质量级别为高。

对于无腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药麻醉与腰方肌

阻滞的比较 [4,5,7,8,39,45,46]，7 项研究（n=406：无阻滞或

吗啡鞘内给药组 205 例，腰方肌阻滞组 201 例）提供

了可供汇总统计的数据。总体来说，腰方肌阻滞与无

腰方肌阻滞或吗啡鞘内给药相比在该指标上无差异。 
（P=0.289；补充内容 6，http://links.lww.com/ALN/C510）。 
Bonferroni-Holm 校正后 P 值显示结果是可靠的（P>Pc= 
0.050）。GRADE 证据质量级别为高。

阻滞相关并发症 
在本分析所包含的所有研究 [4-6,42,46] 中，未报告与阻

滞相关的并发症（即血肿、器官损伤、局部麻醉药全身

毒性和阻滞失败）（补充内容 6，http://links.lww.com/
ALN/C510）。由于纳入分析的研究有限，GRADE 证

据质量级别为低。

未充分报告的结果
所有纳入的试验均未评估恢复室爆发痛镇痛需求、

排尿恢复时间、开始哺乳时间和腰方肌阻滞操作时间。

讨论

本系统综述和 Meta 分析阐明了腰方肌阻滞在脊髓
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麻醉下行择期剖宫产术后镇痛中的潜在作用。具体来说，

术后 24 h 静息痛评分和镇痛药用量的数据表明，腰方

肌阻滞似乎对已经接受吗啡鞘内给药患者的镇痛效应无

累加作用。与吗啡鞘内给药相比，腰方肌阻滞作为一种

镇痛替代方法似乎也无优势。然而，证据表明在脊髓麻

醉下行剖宫产术但无吗啡鞘内给药的情况下，腰方肌阻

滞术后镇痛方案显示出了镇痛优势。这体现在改善了术

后 4 h-6 h 内急性静息痛控制、降低了术后 24 h 镇痛药

用量以及（有临床意义地）改善了术后 48 h 内总体静

息痛评分。最后，本研究未发现未行腰方肌阻滞和吗啡

鞘内给药与腰方肌阻滞之间在所有其他镇痛有效性及安

全性指标（阿片相关副作用和阻滞相关并发症）上存在

差异。总而言之，这些研究结果不支持吗啡鞘内给药复

合腰方肌阻滞用于脊髓麻醉剖产术后镇痛，因为腰方肌

阻滞无镇痛累加效应。然而，对于接受脊髓麻醉而无吗

啡鞘内给药的患者可考虑选择腰方肌阻滞术后镇痛。

剖宫产后疼痛控制不当可能不利于术后早期活动和

恰当地护理新生儿 [47]。在加速康复外科时代 [47]，剖宫产

术后疼痛管理主要采用多模式镇痛，包括对乙酰氨基酚、

非甾体类抗炎药物、长效阿片类鞘内给药（如吗啡鞘

内给药），偶尔也包括弱阿片类药物 [48-50]。根据当前指 
南，吗啡鞘内给药在多模式镇痛方案中起主要作用 [1,51]；

我们的研究结果进一步强调了吗啡鞘内给药在多模式镇

痛中不可或缺的作用 [52] 以及它相对于择期剖宫产术后其

他镇痛替代方案的优越性。然而，在没有鞘内注射吗啡

的情况下，剖宫产术后镇痛管理可能会面临挑战。在这

种特定情况下，复合腰方肌阻滞似乎有确切的镇痛优势，

这也许提示在鞘内用药镇痛效果不佳和无法或避免鞘内

吗啡给药患者中腰方肌阻滞具有潜在的应用前景 [53]。

也有研究建议其他一些腹壁阻滞，如腹横肌平面阻

滞 [54]、竖脊肌平面阻滞 [55,56] 及髂腹下髂腹股沟神经阻

滞 [57,58] 用于剖腹产术后镇痛。但是包括吗啡鞘内给药

在内的多模式镇痛是一种强效的镇痛方案，可减少其他

任何镇痛措施干预的需求。事实上，在采用吗啡鞘内给

药在内的多模式方案中复合腹横肌平面阻滞并不能产生

额外镇痛效果的前期研究结果也证实了这一观点 [54]。

这一早期发现与我们此文得出的结论出奇的相似，这似

乎限制了腰方肌阻滞在临床（术后镇痛）中的应用。也

就是说，腰方肌阻滞不是一种良性干预措施，而且已有

研究发现它与几种并发症有关，包括血肿形成和器官损

伤 [19]，尽管本文没有发现与阻滞相关的并发症，但显

然我们的分析不足以确定它们的真实发生率。此外，实

施阻滞体位摆放需要更多的时间和精力（腰方肌前缘和

后缘注射需采用侧卧位）以及神经阻滞操作技能，这些

对于有些医疗中心来说可能是不现实的。

优势和局限性
我们的系统综述和 Meta 分析有以下几个优点。首

先，全面综合了所有临床情况下采用腰方肌阻滞用于

剖宫产术后镇痛方案的证据。其次，通过综合搜索策

略，我们能够成功地纳入非英语研究和在 http://www.
clinicaltrials.gov 上注册的已完成或正在进行的研究。第

三，通过与所有被纳入研究的通讯作者联系，我们获得

分析中所需的更多数据。第四，我们成功地汇总并进行

了对所有设定的多个临床重要结局对比的 Meta 回归分

析。最后，所有次要结局的 Bonferroni-Holm 校正 P 值

均显示结果是可靠的。

本系统综述和 Meta 分析也存在一些需要关注的局

限性。首先，我们的主要和次要结局统计分析都表现为

高度异质性，这些在我们的 Meta 回归分析中没有得到

充分解释。其他无法解释的异质性可能归因于鞘内短效

阿片给药的剂量、椎管内局部麻醉药用量及术后多模式

镇痛方案的差异。其次，许多纳入研究的样本量都很小，

存在高估治疗效果的风险 [59]。比如，关于比较吗啡鞘

内给药设置和吗啡鞘内给药的结论是基于三到四项研究

的数据得出的，需要更多的验证性研究。此外，比较吗

啡鞘内给药治疗效应的结果似乎是由一项临床试验得出

的 [5]，但是排除该试验进行 post hoc 灵敏度分析并没有

改变结果。第三，由于阻滞技术盲法困难，许多纳入研

究的试验也有中高的偏倚风险。第四，因为报道例数有

限，没有评估所有纳入研究中报告的重要临床结局（如

排尿时间和母乳喂养时间）的不一致性。第五，尽管本

文没有发现任何阻滞相关的并发症，但是合并样本量不

足以达到评估不常见临床结局的统计学效力，从而导致

证据质量下降。第六，据报道剖宫产患者产后内脏痛发

生率在 50% 以上 [60]，理论上她们可能受益于（腰方肌

阻滞）传说中局部麻醉药扩散至胸椎旁间隙（而产生的

镇痛效应）[61,62]。然而，因为所纳入的试验并没有特意

评估内脏疼痛，我们无法确定是否存在这种获益。第七，

不同短效阿片类（如芬太尼和舒芬太尼）鞘内给药种类

和剂量的差异可能有混杂效应，但是 Meta 回归分析没有

发现其间有关联性。第八，尽管我们在次要结局分析中

校正了 P 值（P<0.01），但是由于次要结局众多，我们

可能没有完全消除Ⅰ类错误的风险。第九，我们无法评

估阻滞操作时间，这显然对在手术室内停留的时长和医
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疗费用有影响。最后，由于剖宫产术后吗啡鞘内给药的

强效镇痛作用，研究镇痛效果本身并不是量化躯干阻滞

在剖宫产术中优势的最优途径。未来解决类似问题的研

究可能需要考虑不同的结局，如功能性结局和恢复质量。

结论

综上所述，中等质量证据表明，腰方肌阻滞似乎不

能为已接受吗啡鞘内镇痛的产妇提供额外的镇痛作用。

然而，对于接受脊髓麻醉而无鞘内吗啡给药的剖宫产患

者，腰方肌阻滞可提供有效的术后镇痛效果。在这类患

者中，腰方肌阻滞的镇痛效果体现在减少术后 24 h 使

用的等效口服吗啡量及术后 48 h 内静息痛有临床意义

的改善。
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疼痛医学

点评

躯干神经阻滞在剖宫产术后镇痛中的应用还可以有更多证据
冯艺 北京大学人民医院 

腰方肌阻滞在剖宫产术后的应用是近年来的热点，仅 2020 年和 2021 年就有 5 篇系统性综述和荟萃分析对这

一问题进行了研究 [1-5]，而这篇一月份发表在 Anesthesiology 杂志上的文章是目前最新的、纳入研究和病例数最多

的一项研究。同时，这篇研究也首次对鞘内吗啡与鞘内吗啡复合腰方肌阻滞、鞘内吗啡与腰方肌阻滞的比较给出

了结论，即中等质量证据表明腰方肌阻滞对已经接受鞘内吗啡的患者没有镇痛益处，作为镇痛替代方案与鞘内吗

啡比较时也没有益处。由于这方面的研究过少，既往的系统性综述和荟萃分析未能得出结论。但需要注意的是，

本篇文献在这两个方面也仅各纳入了 4 项随机对照临床试验的数据，样本量也较少，且由于不同的研究应用的阻

滞入路和药物不完全一致，各研究间存在一定的异质性，必须通过更多的研究增加证据的可靠性。

自 2007 年首次提出侧入路腰方肌阻滞以来，又根据不同的穿刺和注药位点发展出了后路、前路（经肌肉）、

肌肉内腰方肌阻滞，阻滞平面范围也不尽相同。本研究中纳入了 4 项鞘内吗啡与鞘内吗啡复合腰方肌阻滞比较的

RCT，均为后路阻滞法，即 QLB2。纳入了 4 项鞘内吗啡与腰方肌阻滞比较的 RCT，两项为 QLB2，一项前路腰

方肌阻滞，即 QLB3，一项未对阻滞入路进行描述。Kang 等人 [6] 的研究结果显示，剖宫产术后腰方肌阻滞镇痛效

果 QLB2+3>QLB3>QLB2，但该研究对照组非鞘内吗啡，因此并未纳入 Hussain 等人的这篇研究中。这提示我们

选择更恰当的腰方肌阻滞入路可能可以提供更好的镇痛效果。另外，对于肌筋膜平面（间隙）阻滞，由于超声上

没有明确的神经解剖显示，其镇痛效果和操作者的熟练程度有很大关系，特别是腰方肌阻滞，这一点也未在所有

论文中提示。

既往的荟萃分析对剖宫产术后应用腹横肌平面（TAP）阻滞与椎管内阿片类药物得出了相似结论 [7]：即未应

用椎管内阿片类药物时 TAP 阻滞较空白组有镇痛效果，但与椎管内阿片类药物合用或与椎管内阿片类药物相比时

未表现出优势。但是这并不足以否定躯干阻滞的应用价值。本篇系统性评价和荟萃分析的作者在讨论中也提到，

鉴于鞘内吗啡强大的镇痛效果，仅从镇痛效果方面评价躯干阻滞的优势和应用价值是不恰当的。剖宫产术后疼痛

有鲜明的特点，即切口痛（躯体痛）和强烈的宫缩痛（内脏痛），不难理解至今硬膜外镇痛仍旧是金标准，但确

实也存在加速影响康复的尿潴留等不利因素。在多模式镇痛中，躯干阻滞可以联合非甾体类抗炎药或对乙酰氨基

酚强化镇痛效果，并体现出减少阿片类药物用量和相关不良反应的优势，特别是尿潴留，也将是临床上一种很有

价值的术后镇痛方式。

参考文献
1. N. P. Singh, J. K. Makkar, A. Borle, et al., The analgesic efficacy of quadratus lumborum block in caesarean delivery: a meta-analysis and trial 

sequential analysis. J Anesth, 2020. 34(6): p. 814-824.
2. H. S. Tan, C. Taylor, D. Weikel, et al., Quadratus lumborum block for postoperative analgesia after cesarean delivery: A systematic review with meta-

analysis and trial-sequential analysis. J Clin Anesth, 2020. 67: p. 110003.
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围手术期医学

一项冷藏对比室温存储血小板用于复杂心胸手术的预
试验
A Pilot Trial of Platelets Stored Cold versus at Room 
Temperature for Complex Cardiothoracic Surgery
Geir Strandenes, Joar Sivertsen, Christopher K. Bjerkvig, Theodor K. Fosse, Andrew P. Cap, Deborah J. del Junco, 
Einar Klæboe Kristoffersen, Rune Haaverstad, Venny Kvalheim, Hanne Braathen, Turid Helen Felli Lunde, Tor Hervig, 
Karl Ove Hufthammer, Philip C. Spinella, Torunn Oveland Apelseth

翻译：林燕泉 大理白族自治州人民医院麻醉科；审校：何亮 昆明市延安医院麻醉科

摘要

背景：
这项针对可行性和安全性的预试验为评估冷藏

（2℃-6℃）与室温标准（20℃-24℃）储存的血小板在

成年患者复杂心胸手术中的止血潜力提供了初步数据。

本研究旨在评估可行性，并为将来的关键试验提供信息。

方法：
在行择期或半紧急复杂心胸手术的成年患者中进行

了一项单中心、两阶段的探索性预试验。在第一阶段，

进行了一项比较冷藏 7 天的血小板与室温保存的血小板

的双臂随机试验。在随后第二阶段的单臂试验中，血小

板的冷藏时间延长到 8 天-14 天。主要结局是通过胸腔

引流量评定出的临床疗效。次要结局包括多电极阻抗凝

集法测量的血小板功能、总用血量、近期和长期（28 天）

的不良事件、重症监护病房的住院时间以及死亡率。

结果：
在第一阶段，输注室温储存血小板的患者，胸腔引

流量的中位数是 720 ml（四分位数 485 ml-1,170 ml，
n=25），输注冷藏血小板的患者，胸腔引流量的中位数

是 645 ml（四分位数 460 ml-800 ml，n=25），两组结

果组间无统计学差异。室温保存血小板组和冷藏 7 天的

血小板组的胸腔引流量的中位数相差 75 ml（95% 置信

区间 [confidence intervals, CI]，-220，425）。在第二阶

段，胸腔引流量的中位数为 690 ml（500 ml-1,880 ml，
n=15）。室温组与非并行的冷藏 8 天 -14 天组之间的引

流量中位数的差距为 30 ml（95% CI，-1,040，355）。

在室温储存组或冷藏组中，输注血小板后，患者体外血

小板聚集增加。输注冷藏和室温储存血小板的患者中，

总用血量、不良事件数量、重症监护病房的住院时间和

死亡率是相当的。

结论：

本预试验证实了将血小板冷藏保存 14 天的可行性，

为今后心胸出血高风险患者的关键试验提供了重要指导。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1173–83)
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氯胺酮药代动力学的文献、Meta 分析和种群分析的
系统综述
Ketamine Pharmacokinetics: A Systematic Review of 
the Literature, Meta-analysis, and Population Analysis
Jasper Kamp, Erik Olofsen, Thomas K. Henthorn, Monique van Velzen, Marieke Niesters, Albert Dahan

翻译：方婧涵 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科；审校：李姝 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科

摘要

背景：

现存的几种描述氯胺酮药代动力学的模型在结构和

复杂程度上存在差异。我们对既往文献进行回顾，并对

药代动力学数据进行 Meta 分析，根据原始数据集构建

药代动力学模型，从而对现有氯胺酮药代动力学模型进

行定性和定量评价，构建通用的氯胺酮药代动力学模型。

方法：

我们对从文献中提取的药代动力学参数（分布容积

和清除率）进行标准化处理，以便在各项研究之间进行

比较。对进行了混合效应分析计算加权平均参数值的研

究进行 Meta 分析，并进行 Meta 回归分析，以确定协变

量对参数值的影响。最终构建了一个基于原始数据集的

药代动力学种群模型，并与 Meta 分析进行了比较。

结果：

本 Meta 分析共纳入了 18 项研究（11 项在健康成人

中进行，3 项在成年患者中进行，5 项在儿科患者中进

行）。加权平均分布容积为 252 l/70 kg（95% 置信区间 
[confidence intervals, CI]，200 l/70 kg-304 l/70 kg）。70 kg 
时的加权平均清除率为 79 l/h（95% CI，69 l/h-90 l/h）。

未观察到协变量的影响；模拟结果显示，与基于动脉采

样的模型相比，基于静脉采样的模型时量相关半衰期更

高。药代动力学模型由 14 组原始数据组成，包括一个

中央动脉室和两个外周室，与两个静脉延迟室相连。模

拟结果表明，原始数据的药代动力学分析与 Meta 分析

的结果一致。

结论：
尽管纳入的研究特征存在较大的异质性，但本研究

顺利完成了氯胺酮药代动力学的 Meta 分析。Meta 分析

方法和基于 14 个原始数据集构建的综合分析的组间结

果差异很小，表明 Meta 分析法可提供临床适用的氯胺

酮总体参数近似值，在缺乏原始数据集时可使用。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1192–213)



67Copyright © 2021, the American Society of Anesthesiologists, Inc. Unauthorized reproduction of this article is prohibited.

围手术期医学

点评

氯胺酮：从致命毒品“K 粉”，到抗抑郁“神药”，安全有效
的剂量至关重要
罗爱林 华中科技大学同济医学院附属同济医院麻醉学教研室   

上世纪 60 年代氯胺酮作为静脉麻醉剂开始临床应用 [1]。因其独特的特性，如保留上呼吸道反射、没有明显的

呼吸抑制及有效的镇痛，被临床广泛普及。但随着临床应用，学者发现氯胺酮产生一种独特的“分离麻醉”状态，

表现为意识存在而显著镇痛。并且存在严重的精神反应，如致幻及滥用成瘾，导致氯胺酮逐渐淡出临床麻醉一线

用药。而随着氯胺酮在治疗慢性疼痛及拮抗阿片类药物引起的呼吸抑制，特别是顽固性抑郁症治疗等方面的潜在

适应症，使学者们对其重新产生了兴趣 [2,3]。

从致命毒品“K 粉”，到抗抑郁“神药”，如何获得治疗效果的最大化以及副作用的最小化，寻求安全有效

的剂量是临床工作者面临的首要问题。目前，已研究表明多种模型用于描述氯胺酮在不同人群及不同给药方法的

药代动力学信息，估算的氯胺酮的安全剂量有一定的差异性。而全面的药代动力学模型有助于氯胺酮临床有效安

全剂量的开发研究，从而获得治疗效果的最大化以及副作用的最小化。

本研究首先对相关研究进行了系统性回顾，定性和定量地评估现有的氯胺酮药代动力学模型；随后纳入了 18
项混合效应药代动力学研究进行了 Meta 分析（其中 11 项在健康成人中进行，3 项在成年患者中进行和 5 项在儿

科患者中进行）。尽管各项研究存在较大异质性，但本研究成功完成了氯胺酮药代动力学的 Meta 分析。最后，本

研究对从 14 个独立来源的原始数据进行了群体药代动力学分析，成功构建群体氯胺酮药代动力学模型，给出了氯

胺酮临床相对安全剂量。并且群体药代动力学分析的参数估计值与 Meta 分析中获得的三室药代动力学模型基本一

致。对指导氯胺酮的临床应用有重要的指导意义。

参考文献
1. Zanos P, Moaddel R, Morris PJ, et al. Ketamine and ketamine metabolite pharmacology: Insights into therapeutic mechanisms. Pharmacol Rev 2018; 

70:621–60 

2.  Dahan A, Olofsen E, Sigtermans M, et al. Population pharmacokinetic–pharmacodynamic modeling of ketamine-induced pain relief of chronic pain. 
Eur J Pain 2011; 15:258–67 

3.  Jonkman K, van Rijnsoever E, Olofsen E, et al. Esketamine counters opioid-induced respiratory depression. Br J Anaesth 2018; 120:1117–27
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口服型右美托咪定药代动力学及药效学研究
A Pharmacokinetic and Pharmacodynamic Study of 
Oral Dexmedetomidine
Shubham Chamadia, Juan C. Pedemonte, Lauren E. Hobbs, Hao Deng, Sarah Nguyen, Luis I. Cortinez, Oluwaseun 
Akeju

翻译：姜泽 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科；审校：菅敏钰 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科

摘要

背景：
右美托咪定仅获批为人体静脉用药，右美托咪定口

服剂型可适应不同的临床需求，拥有更多用途及优势。

研究者假设口服剂型的右美托咪定（300 mcg-700 mcg） 
的血浆药物浓度可以达到镇静效果，同时可维持血流动

力学稳定。

方法 :
本研究使用右美托咪定固体口服制剂在健康志愿

者中开展了一项单中心、开放标签的 I 期药物剂量递

增研究（n=5,300 mcg；递增至 n=5,500 mcg；再递增至

n=5,700 mcg）。研究的主要结局为血流动力学稳定性，

定义为无高血压、低血压或心动过缓的发生。研究者通

过分析原始血流动力学数据对该结果进行评估。右美托

咪定血浆浓度通过液相色谱仪 - 串联色谱法测定。采用

非线性混合效应模型进行药代动力学和药效学分析。

结果：
右美托咪定口服剂型与心率和平均动脉压的血浆

浓度依赖性降低相关。除 500 mcg 组中的 1 例患者以

外，其余受试者均符合研究者定义的血流动力学稳定

性标准。血浆浓度分布由 2 室、体重异速、一级吸收

和一级消除的药代动力学模型描述。以体重 70 kg 的

个体为例，其标准估计参数为 V1=35.6（95% 置信区间

[confidence interval, CI]，23.8-52.8）l；V2=54.7（34.2-81.7）
l；CL=0.56（0.49-0.64）l/min；F=7.2（4.7-14.4）%。 线

性效应模型充分描述了口服右美托咪定引起的平均动脉

压及心率的下降。但是，只有 700 mcg 组达到了镇静所

需的血浆浓度水平（> 0.2 ng/ml）。

结论：
300 mcg-700 mcg 口服剂量的右美托咪定与心率及平

均动脉压降低相关。尽管药物口服吸收率低，但 700 mcg 
剂量的右美托咪定仍可达到临床有效浓度，可以作为催

眠药物使用。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1223–33)
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口服右美托咪定可使人类非快速动眼 2 期睡眠时间延长
Oral Dexmedetomidine Promotes Non-rapid Eye 
Movement Stage 2 Sleep in Humans
Shubham Chamadia, Lauren Hobbs, Sophia Marota, Reine Ibala, Eunice Hahm, Jacob Gitlin, Jennifer Mekonnen, 
Breanna Ethridge, Katia M. Colon, Kimberly S. Sheppard, Dara S. Manoach, Alan DiBiasio, Sarah Nguyen, Juan C. 
Pedemonte, Oluwaseun Akeju

翻译：杨宛凝 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科；审校：菅敏钰 首都医科大学附属北京天坛医院麻醉科

摘要

背景：

由于右美托咪定只能作为人体静脉用药，因此其使

用必须在密切监护下进行。右美托咪定的口服制剂可扩

大其在医疗环境中的应用范围。本研究测定了右美托咪

定固体口服胶囊制剂对睡眠期间多导睡眠监测的影响。

方法：

研究者进行了一项右美托咪定固体口服制剂单次给

药、安慰剂对照、随机、交叉、双盲的Ⅱ期临床研究（剂

量 700 mcg；n=15）。主要结局指标是接受多导睡眠监

测的受试者睡眠质量。次要结局指标为运动序列任务和

精神运动警戒任务的表现。在晚上和早上分别对每位受

试者进行上述任务测试，分别评价其运动记忆整合功能

和精神运动功能，同时进行睡眠问卷调查。

结果：

口服右美托咪定使非快速动眼（non-rapid eye mov-
ement, non-REM）2 期睡眠时间延长 63 分钟（95% 置信

区间 [confidence interval, CI]，19-107，P=0.010），快速 
动眼（rapid eye movement, REM）睡眠时间缩短 42 分

钟（95% CI，5-78，P=0.031）。受试者夜间运动序列

任务的表现情况在口服安慰剂睡眠后有所改善（7.9%；

P=0.003），但在口服右美托咪定诱导睡眠后无改善

（-0.8%；P=0.900）。在探索性分析中，研究者发现安

慰剂组 non-REM 2 期的纺锤波密度与夜间测试表现的

改善之间存在正相关（Spearman rho=0.57；P=0.028；
n=15），而口服右美托咪定组则没有发现相关关系

（Spearman rho=0.04；P=0.899；n=15）。夜间运动序

列任务表现、精神运动警戒任务指标和睡眠问卷的组间

差异无统计学意义。

结论：
这些结果表明，夜间口服右美托咪定固体口服制剂

与 non-REM 2 期睡眠时间延长和 REM 睡眠时间缩短有

关。右美托咪定组睡眠期间的纺锤波密度与夜间运动序

列任务的改善无关。

(ANESTHESIOLOGY 2020; 133:1234–43)
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儿童动脉插管监测的主要短期并发症
Major  Shor t- term Compl icat ions  of  Ar ter ia l 
Cannulation for Monitoring in Children
Stephen J. Gleich, Ashley V. Wong, Kathryn S. Handlogten, Daniel E. Thum, Michael E. Nemergut

翻译：高丹阳 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科；审校：王晓宁 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科 

摘要

背景：
儿童围手术期动脉插管是常规操作。根据对几例与

股动脉相关并发症的临床观察，作者开展了一项更大规

模的研究来进一步探究相关并发症。作者旨在 (1) 描述

儿童围手术期动脉插管的应用情况和其相关的主要短期

并发症的发生率，(2) 根据患者的置管部位和年龄分组

来描述主要并发症的发生率。

方法：
作者对 2006 年 1 月 1 日-2016 年 8 月 15 日接受外

科手术的儿科患者 ( 年龄小于 18 岁 ) 进行了一项单中

心回顾性队列研究。研究查询了包含麻醉护理、动脉插

管和术后并发症信息的机构数据库，以确认动脉插管后

30 天内血管、神经和感染相关的短期并发症。

结果：
在 4,178 例患者中进行了 5,142 次动脉插管操作，其 

中最常见的置管部位为桡动脉（N=3,395, 66.0%）和股动 
脉（N=1,528，29.7%）。共发生了 11 例严重的并发症：8
例血管相关和 3 例感染相关（总发生率，0.2%；每 1,000
次中发生 2 次；95% 置信区间 [confidence interval, CI]，
1-4），并且所有的并发症都与 5 岁以下儿童的股动脉

置管相关（0.7%；每 1,000次中发生 7次；95% CI, 4-13）。

大部分股动脉置管用于进行心脏手术（91%）。婴儿与

新生儿并发症的发生率最高（每 1,000 次中分别发生 16
次和 11 次；95% CI, 分别为 7-34 和 3-39）。

结论：
儿童动脉插管监测主要并发症的总体发生率较低

（0.2%）。所有并发症均发生在 5 岁以下儿童的股动脉

通路，其中婴儿与新生儿并发症发生率最高。远端动脉

置管部位未发生并发症，其中桡动脉置管超过 3,000 例。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134:26–34)
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模拟 γ- 氨基丁酸 A 型受体激动剂 ABP700 兴奋对麻
醉监测深度的影响
Modeling the Effect of Excitation on Depth of 
Anesthesia Monitoring in γ-Aminobutyric Acid Type A 
Receptor Agonist ABP-700
Beatrijs I. Valk, Douglas J. Eleveld, Peter Meyer, Sascha Meier, Izaak den Daas, Kai van Amsterdam, Jason A. 
Campagna, Steven P. Sweeney, Anthony R. Absalom, Michel M. R. F. Struys

翻译：曹颖 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科；审校：刘鹏飞 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科  

摘要

背景：
已知A型γ-氨基丁酸（γ-Aminobutyric acid type A,  

GABAA）受体激动剂可引起不随意肌的肌肉活动，但

具体作用机制及其与麻醉监测深度的关系尚未明确。

本研究探讨不随意肌的肌肉活动对 GABAA 受体激动

剂（ABP-700）药代动力学 - 药效学模型的影响，以

及对脑电双频指数 (Bispectral Index, BIS) 和改良警觉 /
镇 静 评 分 (Modified Observer's Assessment of Alertness/
Sedation, MOAA/S) 的影响。

方法：
该项研究对 350 例受试者（220 例男性，130 例女性）

的观察结果进行分析，包括 6,312个ABP-700浓度、5,658
个 ABP-700 代谢物（CPM- 酸）浓度、25,745 个 BIS 值

及 6,249 个 MOAA/S 分值，并建立回流模型。将研究对

象中的共变量及阿片类药物 / 苯二氮卓类药物的预处理

设定为协变量进行了探讨，研究了 BIS 及 MOAA/S 模

型与不随意肌的肌肉活动之间的关系。

结果：
最终模型显示，ABP-700 的药代动力学具有隔室分

布容积小和快速清除的特点。BIS 药效学模型包含了一个

BIS 抑制效应位点和一个次级兴奋 / 去抑制效应位点，次

级效应位点与不随意肌的肌肉活动有关，且位点阈值随 
着年龄增长而降低。MOAA/S 模型未显示出兴奋效应。

结论 :
GABAA 受体激动剂 ABP-700 对 BIS 和 MOAA/S 具 

有预期的抑制效应，但对 BIS 也有去抑制（兴奋）效应，

这种效应与不随意肌的肌肉活动有关，预处理后可以降

低。本研究中的模型提供了不随意肌的肌肉活动现象的

相关信息，有助于改善对 GABAA 受体激动剂的麻醉监

测深度。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134:35–51)
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氨甲环酸在心脏手术中的暴露 - 反应关系——基于模
型的 Meta 分析
Exposure-Response Relationship of Tranexamic Acid in 
Cardiac Surgery: A Model-based Meta-analysis
Paul Jacques Zufferey, Julien Lanoiselée, Billal Graouch, Baptiste Vieille, Xavier Delavenne, Edouard Ollier

翻译：蒋杰 华中科技大学同济医学院附属同济医院麻醉科； 
审校：赵以林 华中科技大学同济医学院附属同济医院麻醉科

摘要

背景：

目前尚不清楚心脏手术中高剂量的氨甲环酸（总剂

量为 80 mg/kg -100 mg/kg）是否比低剂量（总剂量约为

20 mg/kg）更具有临床优势，特别是氨甲环酸相关的癫

痫发作可能与剂量相关。本文的目的是描述这种药物的

暴露 - 反应关系。

方法：

在数据库中检索成人体外循环手术患者静脉注射氨

甲环酸的随机对照试验。为了评估癫痫发作，还检索了

观察性研究。采用群体药代动力学模型预测每项研究中

每组患者的氨甲环酸浓度。采用非线性混合效应模型进

行基于模型的 meta 分析来评估暴露 - 反应关系。

结果：

共纳入 64 项随机对照试验和 18 项观察性研究

（49,817 例患者）。确定了73种不同的氨甲环酸治疗方案，

总剂量范围为 5.5 mg/kg-20 g。术后最大止血效果为 40% 
（95% 置信区间为 34%-47%），EC50 为 5.6 mg/l（95%
置信区间为 0.7 mg/l -11 mg/l）。低剂量方案中暴露值

接近 80% 有效浓度，而高剂量方案中暴露值超过 90%
有效浓度。两种方案术后 48 h 的预计累计失血量相差 
58 ml，红细胞输血率的绝对差值为 2%。与不使用氨甲

环酸相比，低剂量和高剂量方案使发生癫痫的风险分别

增加了 1.2 倍和 2 倍。然而，绝对风险增加仅在长时间

开胸手术的情况下才有临床意义。

结论：
在体外循环手术中，低剂量氨甲环酸似乎是减少出

血结局的适当方案。本 meta 分析必须谨慎解释，因为

结果是观察性的，依赖于预测的氨甲环酸暴露的无偏倚

和纳入研究的质量。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134:165-78)
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读者工具箱-了解研究方法

危重症医学及围手术期医学中生物标志物的评估—— 
一个临床医生对传统统计方法和机器学习算法的概述
Evaluation of Biomarkers in Crit ical Care and 
Perioperative Medicine: A Clinician's Overview of 
Traditional Statistical Methods and Machine Learning 
Algorithms
Sabri Soussi, Gary S. Collins, Peter Jüni, Alexandre Mebazaa, Etienne Gayat, Yannick Le Manach

翻译：高丹阳 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科；审校：王晓宁 首都医科大学附属北京世纪坛医院麻醉科 

摘要

新型生物标志物在危重症医学和围手术期医学被越

来越多的开发和利用。而生物标志物相关的研究经常在

统计分析中存在缺陷，这使得他们无法为临床医生提供

科学有效的、与临床相关的信息。为了提高科学的严谨

性，需要正确地使用和报告生物标志物研究的传统及新

兴统计方法（例如：机器学习）。本篇读者工具箱旨在

让非专家级的读者和研究者了解危重症医学和围手术期

医学中用来评估生物标志物的传统及新兴的研究方法。

(ANESTHESIOLOGY 2021; 134:15–25)
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