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摘要 目的：探讨不同浓度七氟醚联合瑞芬太尼对腹腔镜胆囊切除术（LC）患者应激反应和认知功能的影响。方法：选择 2022年 6

月至 2022年 12月期间在扬州大学附属医院接受 LC的患者 120例，按照随机数字表法将患者分为低浓度组[1.0最低肺泡有效

浓度（MAC）七氟醚联合瑞芬太尼，n=60]和高浓度组（1.5MAC七氟醚联合瑞芬太尼，n=60）。对比两组血流动力学指标[心率

（HR）、收缩压（SBP）、舒张压（DBP）]、苏醒质量、应激反应指标[超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、总抗氧化能力（T-AOC）]、

认知功能和不良反应发生情况。结果：低浓度组插管后即刻（T1）~拔管时（T5）时间点 HR、SBP、DBP高于高浓度组（P<0.05）。低浓
度组的自主呼吸时间、苏醒时间、拔管时间、定向力恢复时间短于高浓度组（P<0.05）。两组术后 1h SOD、T-AOC均下降，但低浓度

组高于高浓度组（P<0.05）。两组术后 1h MDA升高，但低浓度组低于高浓度组（P<0.05）。低浓度组术后 6 h、术后 12 h、术后 24 h

简易精神状态检查量表（MMSE）评分高于高浓度组（P<0.05）。两组不良反应发生率组间对比未见差异（P>0.05）。结论：与 1.5MAC

七氟醚相比，1.0MAC七氟醚联合瑞芬太尼应用于 LC患者的效果更好，可保持血流动力学平稳，有效控制机体的应激反应，同时

还可减轻认知功能影响，提高苏醒质量。
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Effects of Different Concentrations of Sevoflurane Combine with
Remifentanil on Stress Response and Cognitive Function in Patients

Undergoing Laparoscopic Cholecystectomy*

To investigate the effects of different concentrations of sevoflurane combine with remifentanil on stress

response and cognitive function in patients undergoing laparoscopic cholecystectomy (LC). 120 patients who underwent LC in

the Affiliated Hospital of Yangzhou University from June 2022 to December 2022 were selected, patients were divided into low concen-

tration group[1.0 minimum alveolar effective concentration (MAC) sevoflurane combined with remifentanil, n=60] and high concentra-

tion group (1.5 MAC sevoflurane combined with remifentanil, n=60) according to the random number table method. The hemodynamic

indexes [heart rate (HR), systolic blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP)], recovery quality, stress response indexes [super-

oxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA), total antioxidant capacity (T-AOC)], cognitive function and adverse reactions were

compared between two groups. HR, SBP and DBP at Immediately after intubation (T1)-pulling out the pipe time (T5) in low

concentration group were higher than those in high concentration group(P<0.05). The spontaneous breathing time, recovery time, extuba-
tion time and orientation recovery time in low concentration group were shorter than those in high concentration group (P<0.05). SOD
and T-AOC decreased in both groups at 1 h after operation, but low concentration group was higher than that of high concentration group

(P<0.05). MDA increased in both groups at 1 h after operation, but low concentration group was lower than that of high concentration

group (P<0.05). The mini mental status examination(MMSE) score in low concentration group was higher than that in high concentration

group at 6 h after operation, 12 h after operation and 24 h after operation(P<0.05). There was no difference in the incidence of adverse
reactions between two groups(P>0.05). Compared with 1.5MAC Sevoflurane, 1.0MAC Sevoflurane combined with remifen-
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tanil has a better effect in patients with LC, which can maintain stable hemodynamics, effectively control the stress response of the body,

reduce the impact of cognitive function, and improve the quality of recovery.

Sevoflurane; Remifentanil; Laparoscopic cholecystectomy; Stress response; Cognitive function

前言

腹腔镜胆囊切除术（LC）是治疗胆囊疾病的常用方法，具

有微创、术后恢复快等诸多优点[1]。由于 LC术中气腹对患者刺

激较大，且手术创伤、术中对脏器的牵拉可导致患者处于不同

程度的应激状态，影响手术进程和术后恢复，部分患者术后甚

至还会伴有认知功能损伤，因此，LC手术选择适宜的麻醉药物

及用量对缓解手术应激、降低认知功能损害具有重要意义[2]。七

氟醚和瑞芬太尼是临床麻醉工作中两种常用的麻醉药物，其中

瑞芬太尼半衰期短、起效较快[3]。七氟醚诱导快、麻醉深度易调

节、停药后苏醒迅速、对气道刺激小、具有一定的肌松作用[4]。两

者复合应用于 LC能够提供充分的镇静、镇痛效果，但有关七

氟醚的具体剂量临床一直存在争议，故本次研究探讨 1.0最低

肺泡有效浓度（MAC）和 1.5MAC七氟醚联合瑞芬太尼对 LC

患者应激反应和认知功能的影响，旨在为临床 LC患者顺利完

成手术提供数据支持。

1 资料与方法

1.1 基线资料

选择 2022年 6月 1日至 2022年 12月 31日期间在扬州

大学附属医院接受 LC的患者 120例。纳入标准：（1）符合 LC

手术指征[5]，手术操作由同一组医师完成，均为首次实施 LC手

术；（2）美国麻醉医师学会 ASA分级Ⅰ~Ⅱ级[6]；（3）术前疼痛感

觉和认知功能无异常，意识清晰；（4）文化程度均为小学及其以

上；（5）签署同意书；（6）对本次研究用药无过敏症和禁忌证者。

排除标准：（1）术前长期服用精神疾病药物者；（2）术中失血过

多者；（3）心、肝、肾功能不全者；（4）存在造血功能、神经系统、

呼吸系统、精神系统疾病者；（5）既往有腹部手术史者；（6）腹腔

镜手术中转开腹者；（7）具有 LC禁忌证者。按照随机数字表法

将所有患者分为低浓度组 [1.0 MAC 七氟醚联合瑞芬太尼，

n=60]和高浓度组（1.5MAC七氟醚联合瑞芬太尼，n=60）。其中

低浓度组年龄范围 23~58岁，平均（42.39± 5.61）岁；男 36例，

女 24例；ASA分级：Ⅰ级 34例，Ⅱ级 26例；病因：胆囊结石 21

例，慢性胆囊炎 22 例，胆囊息肉 17 例；体质量指数范围

18.6~29.3 kg/m2，平均（24.56± 1.04）kg/m2。高浓度组年龄范围

25~59岁，平均（42.18± 4.96）岁；男 34例，女 26例；ASA分级：

Ⅰ级 33例，Ⅱ级 27例；病因：胆囊结石 22例，慢性胆囊炎 24

例，胆囊息肉 14例；体质量指数范围 19.1~28.7 kg/m2，平均

（24.49± 0.91）kg/m2。两组一般资料对比无差异（P>0.05）。本研
究方案已获得我院伦理学委员会批准进行。

1.2 方法

术前常规禁食水。入室后，开放上肢外周静脉，使用通用电

气医疗系统（中国）有限公司采购的多参数监护仪（型号：B125）

监测心电图、心率（HR）、收缩压（SBP）、舒张压（DBP）。使用酒

精棉球将患者的前额及耳前充分脱脂后，将电极片按标准方法

粘贴于患者面部，连接浙江一洋医疗科技有限公司采购的麻醉

深度监测仪（型号：ConView YY-106）。麻醉诱导：依次静脉注

射江苏恩华药业股份有限公司生产的咪达唑仑注射液（国药准

字 H10980025，规格：2 mL:10 mg）0.04 mg/kg、宜昌人福药业有

限责任公司生产的枸橼酸舒芬太尼注射液 [国药准字

H20054171，规格：1 mL:50 滋g（按 C22H30N2O2S计）]0.3 滋g/kg、江
苏恒瑞医药股份有限公司生产的苯磺顺阿曲库铵注射液[国药

准字 H20183024，规格：5 mL: 10 mg (按顺阿曲库铵计)]0.15

mg/kg、北京费森尤斯卡比医药有限公司生产的丙泊酚脂肪乳

注射液（国药准字 HJ20150655，规格：20 mL:0.2 g）2.0 mg/kg。

控制通气 5分钟后经可视喉镜插入气管导管。气管插管完成后

连接德尔格医疗设备（上海）有限公司采购的麻醉机（型号：

Fabius Tiro），进行机械通气，设置吸呼比 1:2，呼吸频率为 12次

/分，潮气量 8.0 mL/kg，氧流量 6.0 L/min。麻醉维持：打开上海

恒瑞医药有限公司生产的七氟醚（国药准字 H20070172）挥发

罐，初设七氟醚挥发浓度为 8.0%，根据麻醉机上的呼气末麻醉

气体分析显示，按需调节七氟醚挥发浓度，其中低浓度组接受

1.0 MAC七氟醚，高浓度组接受 1.5MAC七氟醚，氧流量调至

2.0 L/min。同时开始泵注宜昌人福药业有限责任公司生产的注

射用盐酸瑞芬太尼 [国药准字 H20030197，规格：1 mg（按

C20H28N2O5计）]，初设泵注速度设为 12 滋g/kg·h，调节范围为
4～20 滋g/kg·h。术后给予常规镇痛、抗感染处理。
1.3 观察指标

（1）观察两组患者不同时间点的 HR、SBP、DBP，选取的时

间点主要有诱导前（T0）、插管后即刻（T1）、呼气末七氟醚达到

预计浓度后（T2）、建立气腹时（T3）、气腹后 10 min（T4）、拔管

时（T5）。（2）观察两组患者的苏醒、自主呼吸、定向力恢复、拔管

等时间。（3）于术前及术后 1 h采集两组患者的静脉血 5 mL，进

行离心处理。采用邻苯三酚比色法（试剂盒购自上海抚生实业

有限公司）检测超氧化物歧化酶（SOD）水平；采用硫代巴比妥

酸比色法（试剂盒购自北京百奥莱博科技有限公司）检测丙二

醛（MDA）水平；采用微量法（试剂盒购自上海烜雅生物科技有

限公司）检测总抗氧化能力（T-AOC）水平。（4）于术前和术后 6 h、

12 h、24 h采用简易精神状态检查量表（MMSE）[7]评估患者的

认知功能，MMSE评分总分 30分，分数越高，认知功能越好。

（5）观察麻醉维持期间不良反应发生情况。

1.4 统计学方法

数据统计分析软件为 SPSS 24.0。计量资料（包括临床指

标、认知功能评分、血流动力学指标等）以均数± 标准差（x± s）
表示，采用配对样本 t检验（组内比较）、独立样本 t检验（组间

比较）、重复测量方差分析（不同时间点对比）；计数资料（包括

性别、ASA分级、病因等）以例数（n）及率（%）表示，组间比较采

用 x2检验。P<0.05为差异具有统计学意义。
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2 结果

2.1 血流动力学指标对比

两组 T0 时间点 HR、SBP、DBP 对比无差异（P>0.05）。

T1~T5时间点两组 HR、SBP、DBP先下降后升高（P<0.05）。与
高浓度组相比，低浓度组 T1~T5 时间点 HR、SBP、DBP更高

（P<0.05）。见表 1。

Note: Compare with T0 in same group, aP<0.05; Compare with T1 in same group, bP<0.05; Compare with T2 in same group, cP<0.05; Compare with T3 in
same group, dP<0.05; Compare with T4 in same group, eP<0.05; Compare with high concentration group at the same time point, fP<0.05.

表 1 血流动力学指标对比（x± s）
Table 1 Comparison of hemodynamic indexes（x± s）

Groups Time point HR（times/min） SBP（mmHg） DBP（mmHg）

High concentration group

（n=60）

T0 82.28± 4.32 92.17± 5.29 96.21± 5.17

T1 74.73± 4.21a 84.82± 4.66a 88.89± 3.62a

T2 70.43± 3.22ab 79.08± 3.73ab 84.11± 4.39ab

T3 66.91± 4.28abc 75.82± 4.18abc 81.79± 3.86abc

T4 71.26± 4.34abd 82.31± 3.96abd 85.32± 3.77abd

T5 76.34± 5.41abcde 87.29± 4.15abcde 91.34± 4.22abcde

Low concentration group

（n=60）

T0 82.23± 3.29 92.23± 4.82 96.35± 4.38

T1 78.49± 4.29af 88.37± 3.85af 92.42± 3.74af

T2 74.75± 4.47abf 84.03± 4.24abf 88.68± 4.40abf

T3 70.32± 5.17abcf 80.96± 5.33abcf 85.79± 5.92abcf

T4 76.37± 3.71acdf 87.27± 4.68acdf 91.38± 4.36acdf

T5 81.42± 4.87abcdef 91.64± 5.57abcdef 96.02± 5.29abcdef

Holistic analysis HF coefficient 0.8706 0.7938 0.8029

Differences between groups F, P 16.480,0.000 13.529,0.000 15.708,0.000

Time difference F, P 28.746,0.000 19.086,0.000 18.262,0.000

Interaction F, P 19.271,0.000 15.084,0.000 17.891,0.000

2.2 苏醒质量对比

与高浓度组相比，低浓度组的苏醒时间、自主呼吸时间、拔

管时间、定向力恢复时间更短（P<0.05）。见表 2。

表 2 苏醒质量对比（x± s）
Table 2 Comparison of recovery quality（x± s）

Groups
Spontaneous breathing time

（min）
Recovery time（min） Extubation time（min）

Directional force recovery

time（min）

High concentration group

（n=60）
12.43± 1.28 15.90± 4.13 14.06± 2.35 18.87± 1.36

Low concentration group

（n=60）
9.98± 1.17 11.72± 3.25 11.98± 1.41 13.32± 1.42

t 10.943 6.161 5.879 21.864

P 0.000 0.000 0.000 0.000

2.3 应激反应指标对比

两组术前 SOD、MDA、T-AOC对比无差异（P>0.05）。两组术
后 1h SOD、T-AOC均下降，但低浓度组高于高浓度组（P<0.05）。
两组术后 1 h MDA升高，但低浓度组低于高浓度组（P<0.05）。
见表 3。

2.4 认知功能评分对比

两组术前MMSE评分对比无差异（P>0.05）。两组术后 6 h、

12 h、24 h MMSE评分先下降后升高（P<0.05）。与高浓度组相

比，低浓度组术后 6 h、12 h、24 h MMSE评分更高（P<0.05）。见
表 4。

2.5 不良反应发生率对比

两组不良反应发生率组间对比无统计学差异（P>0.05）。见
表 5。

3 讨论

LC手术时间短，对机体损伤较小，术后恢复较快，是临床
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治疗胆囊疾病的首选方法[8]。LC术中需要使用二氧化碳制造气

腹，因此使得 LC对于麻醉的要求较高，除了需要维持机体血

流动力学平稳外，还需保证患者术后能尽快苏醒[9]。瑞芬太尼镇

静、抑制呼吸、增强肌张力和降低心率等作用显著，常与其他麻

醉药物联合应用[10]。七氟醚是一种全身麻醉剂，在诱导、麻醉维

持、苏醒方面较现阶段多数麻醉剂更快，且较容易控制使用浓

度[11]。故而临床常采取七氟醚复合瑞芬太尼使用来满足临床麻

醉的催眠、镇静需求，帮助手术的顺利进行[12]。MAC是指同时

吸入吸入性麻醉药和氧气，患者在切皮刺激下不会发生体动，

此时肺泡内麻醉药物的浓度被称为MAC[13]。既往的研究证实[14]，

1.0和 1.5MAC的七氟醚均能满足 LC麻醉维持的需要。但有

关七氟醚疗效的最佳浓度选择则一直存在争议，本研究就此展

开分析。

Note: Compare with same group before operation, aP<0.05.

Note: Compare with same group before operation, aP<0.05; Compare with same group 6 h after operation, bP<0.05; Compare with same group 12 h after
operation, cP<0.05; Compare with high concentration group at the same time point, dP<0.05.

表 3 应激反应指标对比（x± s）
Table 3 Comparison of stress response indexes（x± s）

Groups

SOD（U/mL） MDA（mmol/mL） T-AOC（U/mL）

Before
Operation 1 h

after operation
Before

Operation 1 h

after operation
Before

Operation 1 h

after operation

High concentration

group（n=60）
82.88± 6.72 61.20± 5.07a 2.89± 0.36 5.67± 0.55a 18.54± 2.87 10.09± 1.94a

Low concentration

group（n=60）
82.24± 7.53 72.19± 6.83a 2.92± 0.31 4.14± 0.49a 18.27± 2.95 13.98± 2.87a

t 0.491 -10.008 -0.489 16.089 0.508 -8.698

P 0.624 0.000 0.626 0.000 0.612 0.000

表 4 认知功能评分对比（分，x± s）
Table 4 Comparison of cognitive function scores（score, x± s）

Groups Time point MMSE scores

High concentration group（n=60） Before operation 29.04± 0.35

6 h after operation 24.18± 0.29a

12 h after operation 25.28± 0.31ab

24 h after operation 27.02± 0.51abc

Low concentration group（n=60） Before operation 29.07± 0.46

6 h after operation 25.47± 0.34ad

12 h after operation 26.92± 0.39abd

24 h after operation 28.14± 0.42abcd

Holistic analysis HF coefficient 0.7421

Differences between groups F, P 13.429,0.000

Time difference F, P 21.433,0.000

Interaction F, P 16.084,0.000

表 5 不良反应发生率对比 [例（%）]

Table 5 Comparison of the incidence of adverse reactions [n(%)]

Groups Nausea, vomiting Agitation Hypopiesia
Respiratory

depression
Bradycardia Total incidence

High concentration

group（n=60）
2（3.33） 1（1.67） 1（1.67） 1（1.67） 2（3.33） 7（11.67）

Low concentration

group（n=60）
1（1.67） 0（0.00） 1（1.67） 1（1.67） 1（1.67） 4（6.68）

x2 0.901

P 0.343
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本次研究结果显示，与 1.5MAC七氟醚相比，1.0MAC七

氟醚联合瑞芬太尼应用于 LC患者，可有效维持血流动力学波

动，提高患者的苏醒质量。瑞芬太尼可被血浆中的非特异性酯

酶迅速水解，药效消失快，无蓄积作用[15]。七氟醚可以通过降低

冠状动脉极其侧枝循环的阻力，改善全身脏器的血流灌注，此

外，七氟醚还可抑制机体对缺氧的通气反应，减轻手术对机体

的刺激作用，从而维持血流波动[16]。1.5MAC七氟醚则提示有更

多的七氟醚随着血液循环带到脂肪组织中产生蓄积，且由于机

体血供较少其排出的速度较慢，会产生麻醉刺激作用，从而使

得患者血流波动程度更大，苏醒质量也较 1.0MAC的七氟醚下

降[17]。氧化应激反应能反映患者术中组织损伤的程度[18]。MDA

是一种损害毒性产物，能反映组织自由基损伤程度[19]。SOD属

于氧自由基清除酶，能反映机体整体的抗氧化能力[20]。T-AOC

则可有效反映机体总抗氧化能力 [21]。本研究结果也显示，

1.0MAC七氟醚联合瑞芬太尼可有效控制 LC患者的应激反

应。这可能是由于 1.0MAC七氟醚可减少各脏器组织氧自由基

的产生，进而减轻氧化应激反应等导致的脏器细胞浸润及水

肿[22]，同时药物的蓄积程度也相对更轻，有利于减轻机体的应

激反应程度[23]。近年来 LC术后认知功能障碍的发生情况得到

了临床医师们的关注，认知功能障碍是 LC术后出现的中枢神

经系统并发症之一，表现为焦虑、精神错乱、记忆受损和人格的

改变，严重影响患者的术后恢复进程[24]。本次研究结果显示，

1.0MAC七氟醚联合瑞芬太尼对 LC患者的认知功能影响小。

考虑这可能是因为 1.0MAC七氟醚更能显著改善无糖缺氧引

起的神经电生理反应；同时海马与认知功能关系密切，是缺氧

最敏感的部分，而七氟醚能减轻应激反应对海马的损伤，缓解

患者认知功能的降低[25]。另外，两组不良反应发生率组间对比

未见差异，提示 1.0MAC七氟醚联合瑞芬太尼应用于 LC患

者，具有较好的安全性。

综上所述，1.0MAC七氟醚联合瑞芬太尼应用于 LC患者，

可有效维持血流动力学波动，减轻应激反应，对认知功能影响

小，临床效果更好。
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