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中文摘要

目的：观察丙泊酚TCI复合瑞芬太尼诱导对老年及高血压患者血流动力学

影响，探讨丙泊酚TCI复合瑞芬太尼对老年人及高血压患者较普通成人心血管

反应性的差异及其可能原因，评价丙泊酚TCI在全麻诱导中的应用价值，为临

床提供借鉴。

方法：40例拟择期全麻下行外科手术治疗患者，依据年龄、术前是否确诊

高血压病，分为四组，各lO例．A(中年、非高血压)组，年龄36～57岁，ASA

I级；B(中年、高血压)组，年龄36～57岁，^SAII级，术前确诊原发性高血

压(心电图可示sT—T改变，可疑心肌缺血改变，心功能l～2级)；c(老年、非

高血压)组，年龄61～84岁，AS^I级；D(老年、高血压)组，年龄64～84

岁，^SA II级，术前确诊原发性高血压(心电图可示ST-T改变，可疑心肌缺

血，心功能l～z级)。入室后建立静脉通道，并限量补液13ml·kg-‘·h-1(晶胶

各半)。麻醉诱导：咪唑安定0．03～O．04mg·kg-1，恒速输注瑞芬太尼(诱导

lug·kg-1，4min内输完)。维持期0．2ug·kg-1．min‘恒速输注．丙泊酚

TCl4．Oug·m14(血浆靶浓度达3．Oug·ml‘后，暂停Imin，后继续输注。以血

浆靶浓度3．Oug·m14维持麻醉全程)。病人入睡后，单次静注爱可松0．9mg·kg"1

(3倍ED95)，待效应部位靶浓度达3．Oug·ml～、肌松满意，经口明视气管内插

管。诱导全程，Bioz．com和迈瑞PM-9000监护仪监测病人呼吸频率、脉搏一血氧

饱和度，及心功能参数(血压，心率，体循环血管阻力，心输出量，心肌收缩加

速指数等)。记录诱导前(TI)，诱导结束即刻(T2)，显露声门、气管插管即刻

(T3)，气管插管后即刻(T4)，气管插管后Imin(T6)、3min(T6)、5min(T7)、

lOmin(T8)各时点监测参数，备统计分析。

结果：应用瑞芬太尼复合丙泊酚TCI诱导期间：

A组与B组比较：TI～T8时点，陬、SBP、DBP、MAP、CO、SVR、^CI、LCW、SV

变化无统计学差异(均p>O．05)。诱导前，B组SBP、PP、SVR均高于A组(均
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p<O．05)。诱导后A、B两组循环参数接近。无统计学差异(均p>O．05)，但是B

组较A组在T4时点PP仍可见增高。A组和c组比较：T1～T8时间点，SBP、DBP、

MAP、ACI、PP无统计学差异(均p)O．05)。c组CO、LO／、SV低于A组(均p(O．05)。

C组co于T1、T2、T7时点低于A组(p<O．05)。在T1时点，C组sVR显著高于

A组(p<O．05)，诱导后与其它组无差别(p>O．05)，在T1、T4时点c组PP高于

A组，T2、T7时点差别消失。A组LCW于各时点均高于C组(均p(O．01)。B组

和D组比较：Tl～T8各时点，CO、AcI、SV变化无统计学差异(均p>O．05)；D

组SBP、DBP、MAP、LCW、SVR、PP均高于B组(均p(O．01)。T1时刻，B、D组

MAP无差异(均p)O．05)；T2、T4、T7时点，B组MAP低于O组(均p(O．05)．T1、

T2、T4、T7时点，B，D两组CO，SVR、LCW、ACI无统计学差异(均p)O．05)，O

组PP在Tl、T4时点均高于B组，T2、T7时点差别消失。c组和D组比较：Tl～

T8时点，C组SBP、DBP、MAP、LCW、PP均高于D组(均p<O．05)；CO、ACI，

sV无统计学差异(均p>O．05)。T1、T2、T4、T7时点，D组MAP高于c组(均

p(O．05)。TI、T2、T3、T4时点，CO、SVR、LCW、^CI两组无差别(均p>O．05)。

在T1、T4时点D组PP高于c组。T2、T7时点差别消失。

结论：丙泊酚TCI复合瑞芬太尼诱导，能有效抑制应激反应，用于老年及

高血压病人安全可靠。建议适当延长老年高血压患者诱导时间，以减轻或避免

血流动力学剧烈波动，提高安全性。

关键词： 丙泊酚 靶控输注 瑞芬太尼 老年 高血压

血流动力学

n
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Abstract

objective：To investigate the hemodynamic effects of co-remifentanil propofol

Target Control infusionq[TCI)induction in the elderly and patients with essential

hypertension,detect the difference of cardiovascular reactions and the possible

reasons in them,assess its value ofclinical applications．

Methods：40 case dected to given co-remifentanil propofol Target Control

infusion(TCI)induction,were randomly divided into four groups

10 in each,according to the age and ifhypertension(yes or no)．Group A(middle·aged

with non-hypertension)，aged from 36—57，ASA I；group B(middle—aged with

hypertension)，aged from 36-57，ASA II，一mary hypertension diagnosed

Preoperatively门BCG showed changes in S1二T and suspicious myocardial ischemia,

heart function 1-2)；group C(Older,with non-hypertensive)，aged from 61—84，ASA I；

group D(old aged with hypertension)，aged from 64-84，ASA II，primary

hypertension diagnosed Preoperatively(ECO showed changes in ST—T．suspicious of

myocardial ischemia,heart function 1-2)．After venous channel established,all the
●

●

patients were transfused at a speed of 13ml·kg．1·h．I to fill up the liquid lacking

(crystal：colloid=1：1)．Induction with midazolam 0．03—0．04mg-kg-1．constant infusion

ofremifentanil(induce dose：lug·kg．1，within 4min)．maintenance：0．2ug kg"1．rain“

constant infusion．Propufol TCl4．0ug·ml“(target plasma concentration 3．Oug·ml-1．

suspended lmin，then,re-infusion,to maintain constant target plasma concentration

with 3．oIlg．fnl一)．after asleep，patient Was given esmeron O．9mg·kg"1(3ED95)．When

the target organ concentration of propofol reached to 3．Oug·m14 and muscle relaxant

met 1崩th requirement for tracheal intubation,trachea was intubated．Patient’S

breathing frequency,pulse·oxygen saturation and haemodynamic parameters(bIood

pressure,heart rate,systemic vascular resistance,cardiac output,cardiac index

accelerated etc．)were monitored by BS—PM-9000 and Bioz．com during induction．

Record the parameters before induction(T1)，after induction immediately fr2)，glottis

revealed immediately(T3)，alter intubation immediately(T4)，after intubation 1 min

(T5)，3min(T6)5 min(T7)，10 rain(T8)，collecting monitoring parameters to prepare

for analysis statistically．

Results：During remifentanil and propofol TCI induction：Group A and Group B：

11I
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At T1一T8momem，HR,SBP，DBP，MAP，CO，SVR,ACI,LCW,SV change is no

significant differences(p>O．05)．Before induction，SBP，PP and SVR were higher in

group B than in group A(all P<0．05)．After Induction．the cycle parameters between

groups A and B is close and no significant differences(all p>O．05)．However,PP is

still increased at T4 in group B．Group A and group C：At TI～T8 momem，SBP'

DBP，MAP，ACI,PP is no significant differences(all p>O．05)．co，LCW,SV is

lower in group C than in group A(p<0．0s)．co is lower in group c than in group A

at T1，T2，T7 momem 0<0．05)．at T1 moment，SVR in Group C is higher than

in group A(p<o．05)．After induction，the differences in other groups disappear(p>

O．05)，At T1，T4 moment，PP in group C is higher than in group久At T2，T7

moment，the difference disappear．LCW in group A is higher than in C group at

all time O<o．01)．Group B and groups D：At T1-T8 moment，CO，ACI，SV change

is no significant differences(all p>O．05)；SBP，DBP，MAP，LCW，SVR,PP in Group
D is hiighel"than in group B(all P<0．01)．At T1 moment．MAP is no differences

between group B and group D(all p>O．05)；At T2，T4 and T7 moment，MAP in

group B is lower than in group D O<O．05)．At T1，T2，T4 and T7 moment，CO，

SVR,LCW,ACI is no significant difference between group B and group D(all p>

0．05)；PPinGroupDis higherthaningroupBat T1，T4moment，and砒T2，T7

moment the differences disappear．Group C and group D：At T1～T8 moment．

SBP，DBP，MAP，LCW，PP in Group C were higher than in group D O<0．05)．co，

ACI，SV is no significant differences(all p》0．05)．At TI，T2，T4 and T7 moment，

MAP in Group D is higher than in group C(all p<O．05)．At T1，T2，T3，T4 moment，

CO，SVP．,LCW,ACI is no significant differences(all p>0．05)．At T1，T4

moment，PP in Group D is higher than in Group C．At T2，T7 moment the

differences disappear．Conclusion：Co—remifentanil and propofol TCI induction can

effectively inhibit stress responses and，reliable and safe for the elderly and patients

with hypertension．In order to improve safety during induction,it is recommend that

induced period should be appropriate prolonged in the elderly patiems with

hypertension SO as to reduce or avoid hemodynamic fluctuations,

Keywords：propofol TCI remifentanil gerontal hypertension hemodynamics
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缩略语

BIS

EF

EH

ET

GABA

IR

ISH

NE

OsA

PONV

PP

SN^

TCI

RAS

缩 略 语

bispectral index

ejection fraction

中文

脑电双频谱指数

射血指数

essential hypertension 原发性高血压

endothelin 内皮素

gamma-aminobutyric acid Y一氨基丁酸

insulin resistance 胰岛素抵抗

isolated systol ic hypertension 单纯收缩期高血压

Norepinephfine 去甲肾上腺素

Obstructive Sleep Apnea 阻塞性睡眠呼吸暂停

Postoperative nausea and vomiting术后恶心呕吐

pulse pressure 脉压差

sympathetic nervous activity 交感神经活动

target controlled infusion 靶控输注

renin—angiotensin system 肾素．血管紧张素系统
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前 言

随社会发展，人均寿命延长，社会老龄化日趋明显，高龄人群患外科疾病，

需手术治疗者日益增加。随年龄增长，各器官、系统功能减退，对全身麻醉药、

麻醉性镇痛药、肌肉松弛药等多种药物耐受力降低，围术期并发症的发生率和

死亡率明显高于青壮年，老年人麻醉一直是临床关注热点之一。

早期调查结果表明：国内高血压患病率为11．26％。伴随社会的进步，人们

生活节奏加快，日趋激烈社会竞争，高血压患病人群呈逐年呈上升趋势。据估

计，目前国人患高血压者已逾1．6亿，占总人口的1／8。成人患高血压占18．8％，

比1991年增加31％。上海1979～1991的12年间上升了28％。天津更高于全国

水平，逼近1／5，高血压病更成为一种常见疾病。

高血压病的发病与遗传因素、环境因素以及个人生活方式与习惯关系密切。

发病初期，全身小动脉持续收缩，外周阻力升高；心肌收缩力代偿性增加，心

排量的增加。后期发生病理学改变，并由此引起组织、器官的相应损害。因其

发病隐匿，病程漫长，且随年龄增长，器官功能衰退，使老年高血压病具备了

自身特殊性，故而又根据老年人高血压的临床特点，将老年高血压病独立出来，

作为原发性高血压的一种特殊类型。对于老年高血压病人，不但有衰老带来的

老年性退行性交，还有长期高血压引起的各脏器功能损害，因为发生这种病理

生理改变的影响因素复杂，为老年人手术的麻醉带来了更多挑战。

靶控输注(TCI)麻醉诱导是近几年发展起来的一种新的给药模式，是计算

机技术与药代动力学结合的产物。由于采用了计算机自动控制技术，按照不同

药物的药代动力学特点制订个体用药方案，使给药速率更均衡，血浆药物浓度

更趋稳定，对机体影响更小，麻醉效果更肯定，得到迅速普及。丙泊酚具有起

效快、代谢迅速、连续输注无明显蓄积的优点，成为TCI最常用的药物之一．

瑞芬太尼是一种新型阿片p一受体激动剂，主要经肝外组织和血液非特异性脂酶

水解代谢，半衰期短，无蓄积，基本无后遗效应。用药后，血压下降和心率减

慢呈剂量依赖性，能有效抑制气管插管时的心血管反应，对控制气管插管引起

的心肌耗氧量增加优于芬太尼，对维系冠心病人氧供需平衡可能更为有利。

本实验研究采用Bioz无gq,5,功能监护仪，观察丙泊酚靶控输注复合瑞芬太

尼全麻诱导时，由于增龄和高血压引起的心血管功能及其反应性改变，能对诱

导期患者心血管功能状态做出全面科学评价，为临床能正确把握麻醉期间病人
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心血管功能变化、指导合理用药提供依据。

本研究还通过比较不同实验组对靶控诱导期间的心血管功能变化的差异，

评价了增龄与高血压病在麻醉诱导期患者心血管反应差异性方面的作用。

2
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资料与方法

1实验材料

1．1病例选择及分组：

1．1．1病例选择

选择2006年5月～2000年4月住院、拟全麻下择期手术患者40例(含除

外科疾病外的正常健康成人和高血压1～2级患者)。ASAI～II级。年龄36～84

岁，体重50～lOOkg，排除过度消瘦和肥胖病例。无长期饮酒，吸烟史。

1．1．2病例分组：依据年龄、术前是否确诊高血压病，分为四组，各10例。

A(中年、非高血压)组，年龄36～57岁，ASA I级；

B(中年、高血压)组，年龄36～57岁，ASA II级，术前确诊原发性

高血压(心电图可示sT—T改变，可疑心肌缺血改变，心功能1～2级)；

c(老年、非高血压)组，年龄61～84岁，ASA I级；

D(老年、高血压)组，年龄64～84岁，ASA II级，术前确诊原发性

高血压(心电图可示sT-T改变，可疑心肌缺血，心功能l～2级)。

1．2实验器材： ，

名称 生产厂家

I、Bioz无创心功能监护仪 The ICG Company

2、Diprifusor输注泵 ALARIS公司

3、来普LP2000-P2型输液泵 北京鑫禾丰公司

4、迈瑞PI“-9000便携式多参数监护仪 深圳迈瑞生物医疗电子股份

有限公司

5、气管插管用具

喉镜：

全麻包：

6、Drager Fabius GS麻醉机

1．3药品：

药品名称 生产厂家

l丙泊酚 阿斯利康公司

2瑞芬太尼 宜昌人福药业公司

德国Drager公司

南昌贝欧特公司

德国Drager公司

批号 剂型

OWl16 500mg／支

061004 Img／支
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3爱可松

4咪唑安定

5万汶

6林格氏液

欧加农制药有限公司

恩华药业集团

费森尤斯卡比公司

中国大冢制药

793404

20060919

UK7308

7889A

50mg／支

lOmg／支

500ml／瓶

500ml／瓶

1．4排除标准：

1气道分级大于2级，或一次气管插管未成功者

2肥胖(大于标准体重30％)或者营养不良(小于标准体重30％)者(包括

低蛋白血症)

3有过敏性疾病史者

4有支气管哮喘病史者

5伴有其他重要脏器功能严重损害者

6出现技术性问题者，如TCI泵功能有误，或bioz无创心功能监护仪状态

异常。

7诱导过程中出现其他异常情况者。

2麻醉处理：

2．1麻醉前准备：

手术前一天访视病人，确立是否符合入选条件，并向病人说明情况，消除

病人的忧虑和担心，缓解焦虑状态。术前半小时肌注阿托品0．5mg。入室后建立

静脉通道，咪唑安定0．03～O．04mg·kg-1静脉滴入。启动并安装好bioz无创心

功能监测仪，安装并设定Diprifusor TCI泵和LP输液泵。麻醉前，根据病人

体重和禁饮，食时问，适量补液(晶：胶=l：I，万汶和乳酸钠林格氏液)扩容，

(前一小时入量按照现代麻醉学提供的补液参考公式计算得出大约在诱导前需

要补液500～750m1左右)，准备就绪后开始诱导。

2．2诱导方法及麻醉经过：

瑞芬太尼l p g·kg-14min之内匀速注入。之后，以0．2p g·kFl·minl的速

度维持。丙泊酚TCl4．0p g·m14(分两阶段，血浆浓度到达3．0p g·m14之后维

持Imin，继而达到4．0p g·m14)，病人入睡后给爱可松0．9mg·kg-1，在丙泊

酚效应部位靶浓度达3．0 p g·ml“肌松满意，行气管插管。之后将血浆靶浓度维

持在3．0p g·m14．术中维持根据手术刺激强、弱，或病人反应情况，适当调节，

一般维持于丙泊酚2．5～3．2it g·m14，瑞芬太尼0．18～o．25p g·k g-l·min。1．

手术结束前15min左右给予凯纷I．Omg·kg-I，如有必要，给予芬太尼0．05mg。

4
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并停止输注丙泊酚．术毕，停止瑞芬太尼输注。病人清醒后拔出气管导管，呼

吸空气无缺氧征，送返病房。

3观察及监测指标：

3．1一般资料：

病人年龄，性别，身高，体重，ASA分级，高血压及分级状况，血氧饱和

度，呼末二氧化碳，手术时间，手术类别，麻醉时问，苏醒时间，术后镇痛效

果评分等。

3．2监测资料记录： ，

患者入室后连接监测仪毕，静卧5min后，记录各项参数，诱导前(T1)，

诱导结束即刻(T2)，显露声门、气管插管即刻(T3)、气管插管后即刻(T4)、

气管插管后lmin(T5)、3min(T6)，5min(T7)，lOmin(T8)各时点SBP、DBP、

MAP、腿、co／CI、SV／SI、SVR／SVRI、ACl／vI、TFc、L硎I、Lclr、STR、PEP、

LvET等各项循环参数。

4统计处理：

各试验组一般资料用SPSSl3．0方差分析进行比较；麻醉诱导期间循环参数

用重复测量资料的方差分析，比较各组麻醉诱导期间各参数变化。用单因素方

差分析，比较各实验组麻醉诱导前、后各参数变化。
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1各组一般资料比较：

结 果

各组一般情况如，性别、身高、体重比较无统计学差异(P>o．05)。A组与

B组、C组与D组在年龄上没有统计学差异(P>o．05)见表1。

表l 各组病人基本情况均值(i士j)

2麻醉诱导期间循环参数：

本试验采用bio．Z无创心功能监护仪，能同时测量18项循环功能参数，选取

其中lO项非重复性参数进行统计分析，各组各时间点相应参数见表2～11、图

l～10。

6
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1 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图l各实验组诱导期间HR的变化

各组诱导期HR的差异无统计学差异(P>0．05)

7
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1 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图2各实验组诱导期SBP的变化

A、B、C三组在诱导期收缩压无统计学差异(A与B，尸=o．126：A与C，

P=o．945；B与C，P=o．799，均P>0．05)。D组诱导期与其他组相比有统计学

差异，收缩压高于其它组(均P<0．01)．

0
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1 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图3各实验组诱导期问DBP的变化

A、B、C三组组间各时点舒张压无统计学差异(A与B，P=0．687；A与C，

P=o．564；B与c，P=o．329，均P>0．05)．D组T1～T8时点舒张压与其它组有

统计学差异，D组变化较大，且术中维持了较高水平(均P<0．05)。

9
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1 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图4各实验组诱导期MAP的变化

A、B、C三组间于Tl—T8时点平均动脉压无统计学差异(A与B，P=o．222；

A与C，P卸．780；B与C，P=O．143，均P>0．05)。D组Tl～11B时点平均动脉

压大于其它组(均P<0．05)。
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2 3 4 5 6 7 8

时间点

图5各实验组诱导期CO的变化

A组与C组，CO在Tl～T8时点有统计学意义，明显高于C组(P=0．008，

P<o．01)。B与D组间，Tl—仰时点，CO变化无统计学差异(A与B，P却．098；

B与C，P=o．296；B与D，P：o．728；C与D，P卸．508，均JP>o．05)．
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表7各组诱导过程中各时点外周血管阻力均值(；士，)

1 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图6各实验组诱导期SVR的变化

A组和C、D组TI—T8时点SVR的差异有统计学意义(A组与C组P=0．006，

A组与D组P=o．000，P<o．01)’B组和D组Tl~T8时点外周血管阻力的差异有

统计学意义(P；o．019，P<o．05)。
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l 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图7各实验组诱导期ACI的变化

A组和D组在TI—T8时点心肌加速指数有统计学意义(尸=o．012，P<o．05)，

其他各组没有统计学差异(P>o．05)
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l 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图8各实验组诱导期LCw的变化

A组和c组，c组和D组，B组和D组相比较在诱导期左室做功有差异(A

组与C组P=0．017。C组与D组P=o．001，B组与D组P=0．032，P<o．05)。其

他各组相比差异没有统计学意义．
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l 2 3 4 5 6 7 8

时间点

图9各实验组诱导期SV的变化

A组和C组相比较，麻醉诱导期各时点SV有统计学差异(P=o．012，P

<o．05)，其他各实验组差异无统计学意义(P>o．05)。
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表11各实验组病人在麻醉诱导过程中各时点脉压差均值(i士j)

l 2 3 4 5 6 7 8

各时间点

图lO各实验组诱导期PP的变化

A组和B、D两组，B组和D组，C组和D组在TI～T8时点脉压差的差异

有统计学意义(A组与B组P=o．011，A组与D组P卸．000，B组与D组P=o．023，

C组与D组P=o．002，P<0．05)。其他各组诱导期间脉压差无统计学差异。

16
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各组间TFC、STR、PEP、LVET于麻醉诱导期各时点无统计学差异。

ACFVI、LCW／LCWI、SVR／SVRI、S、懈I、CO／CI、分别为重复变量，意义相

近，不复列出。

引入单因素方差分析，对选定时间点四组循环参数进行两两比较，比较结

果如下：

A B 分组 C D

图ll麻醉诱导期各组HR的变化

诱导前、后各、组心率相比较无统计学差异(户<o．05)

A B C D

分组

图12诱导期各组MAP的变化

Tl时点A组和B、 D组的平均动脉压差别有统计学意义(户<o．05)，此外

B组和C组，D组和C组差别有统计学意义。T2、T4以及T7时点只有D组和

17
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A、B、C三组的差别有统计学意义(户<0．05)，A、B、C三组的差别消失．

A B C D

分组

图13诱导期间各组心输出量的变化

Tl及T7时点A组和C、D组的心输出量的差别有统计学意义(P<o．05)。

T2时点仅有A组和C组心输出量有差异(P卸．012，P<o．05)。T4时点B、C

两组心输出量变化幅度较小，与A组有统计学差异(A组与B组P=0．024：组与

A组JP=o．023；P<0．05)。

A B C D

分组

图14麻醉诱导期各组外周血管阻力的变化

Tl时点A组与其他三组外周血管阻力有统计学差异。诱导后各组均有所降

低，外周血管阻力组间差异消失。T4时点外周血管阻力在各组之间均见升高。
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A组和D组的差别或有统计学意义(P=o．05)。与T1时点相比较T4时点A组

与B组统计学差异消失．

A B C D

分组

图15麻醉诱导期间各组心肌收缩加速度指数变化

T1、T2、1r7时点A组和D组心肌收缩加速指数存在统计学差异(P<o．05)。

A B C D

分组

图16麻醉诱导期间各组左室做功变化

Tl、T2、T4以及”时点C组与其他三组左室做功有统计学差异(P<o。05)。

明显低于其它三组。

19
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A B C D

分组

图17麻醉诱导期间各组PP变化

在T1时点，A组与其他三组相比较有统计学差异(A组与B组P=o．075；

A组与C组(P=o．009)；A组与D组P=0．000，P<o．05)，T2时点四组之间的差

异消失(P>o．05)，气管插管后即可(T4)A组与其他实验组PP有统计学差异，

B组与D组，C组与D组比较有统计学差异，D组PP值明显高于其他两组。T7

时点，各组之间有实际意义的统计学差异消失。仅A组与D组PP有统计学差

异(尸<o．05)。D组PP值明显高于A组。

20
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讨 论

1老年人心血管系统的生理特征、病理改变

老年人的心血管系统随着岁月的流逝和人体的老化，在形态学和功能上都

发生一系列衰老的改变。尽管这些改变与人体对心脏的代谢要求相比较是相适

应的，而且老年心血管系统在需要时也能随之增加其功能以适应外界的要求，

但是，老年心血管系统毕竟逐渐减低其做功效能和对外界负荷的反应能力，从

而使老年人更易于为不同类型的心血管疾病所袭扰，在临床麻醉中也为我们带

来更多的挑战。

1．1心脏老化的形态学变化

老年心脏构型最明显的改变是左心室肥厚，尤其是室间隔肥厚更加有意

义，老年人的这种心室肥厚，导致心腔的弹性降低，舒张期充盈较慢，故可更

多的依赖于心房收缩，如果丧失窦性节律将严重影响老年人的心排量。心室

肥厚导致的毛细血管分布的相对不足及毛细血管血液与心肌细胞物质交换距离

的加大等使心肌收缩性下降，此外心脏的结缔组织，心肌间质的退行性变化，

胶原的致密度增加并发生硬化，使得心肌顺应性明显下降。心腔僵硬度的增加

使病人的血流动力学功能仅能适应于窄范围的舒张末期压力和容积，难于耐受

容量负荷。此外，老年心脏还普遍存在一定的淀粉样变性和钙化，对心脏储备

功能和血液供给也产生部分影响。所有上述变化都使得老年人心功能受限，难

以承受强度较大的应激⋯．

1．2心脏老化的功畿改变

心脏通过有节律的收缩和舒张，。泵”出血液以供机体组织代谢需要。通常

用于反映心泵功能的指标有心排出量(cardiac output：CO)，心排指数(cardiac

index：CI)，射血指数(ejection fraction：EF)等．现已证实co随年龄增

长而逐渐下降。但是在生命活动中，它是在自主神经与体液因素共同的调控下，

由心率，心肌收缩性、前后负荷、及冠状动脉供血等多种因素的相互作用所共

同决定的。在老龄时期上述因素均又发生了随老龄的变化，这就使心排出量的

变化更加复杂。老年人每博量下降但在抵抗应激或者活动过程中心率升高幅度

较每博量小，故维持心排量相对稳定主要靠增加每博量实现。老年人舒张期延

长是对心脏功能适应性反映的基础，可以提高静息时的每博量和射血分数。故
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可见健康老人心脏收缩功能变化较小。但是增龄所致的心肌收缩力下降因降低

了心脏功能储备值得我们注意。在运动或者应激时，心排出量必然下降，可能

不能满足组织代谢需要。 伴随年老而致的心排出量减少，加之各脏器局部血流

阻力的增加，导致对各脏器的血供减少。此外，老年人自主神经反射的反应速

度减慢，反映强度减弱。其压力反射反应、冷刺激的血管收缩反应和体位改变

后的心率均启动较慢，反应幅度较小，不能有效地维持血压。故老年人不易维

持血流动力学的稳定，其适应外界因素改变的能力和反应速度下降“3。老年人的

自主神经的自我调控能力差，一些不良的药物干扰可以引起严重后果，故麻醉

期间应注意病人术前自服药物，以及围麻醉期相关药物的应用。避免药物之间

相互作用引起的不良心血管后果。

1．3血管老化和老年人的血压改变

随着增龄，血管中的弹力纤维逐渐变为僵直、脆弱、断裂、动脉的弹性减

弱。主动脉等大血管发生增宽、迂曲、延长、等改变、弹力型动脉的中层、肌

肉型血管的弹力层均发生弹性组织钙质沉着，血管的扩张性下降。主动脉的弹

性也逐渐减弱，主动脉腔压增大。当较多的血量流入主动脉时，主动脉内收缩

压急剧增加，血管弹力的减弱导致脉搏传播速度加快。随着年老而来的血管硬

度增加可以导致动脉收缩压得升高，进而使老年人脉压差增大．但有统计资料

表明，年龄与脉压差的大小并不成线性相关。其中影响因素复杂，在此暂不讨

论。

2高血压的诊断标准和发病机制

2．1诊断标准：非药物状态下两次或两次以上非同日多次重复血压测定所

得平均值为依据。

理想血压SBP<120mmHg DBP<80mmHg

正常血压SBP<130mmng，DBP<85mmHg

正常高值130≤SBP≤139，85≤DBP≤89

高血压 SBP≥140mmHg，DBP≥90n【ml}{g

2．2原发性高血压的流行病学

50年代以来我国进行了三次大规模的高血压普查。高血压患病率1959年为

5．11％，1979年为7．73％，1991年对15岁以上95万人群抽样普查，高血压患病率
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为11．88％，标化患病率为11．26％[14】．北京市卫VII项目办公室的监测数字表明，

目前在北京市15～69岁人群中，高血压的患病率己达19．2％。1996"1997年，胡永

华等对上海和北京以社区为基础的城乡社区约28万人口进行了抽样调查，在35

岁及以上人群中，城乡高血压患病率分别为31．7％与32．90，而城乡非高血压人

群中，均约有一半的人具有高血压危险因素。这表明我国人群高血压患病率仍

在不断增长n，。，

2．3原发性高血压的发病机制．

原发性高血压的病因尚未阐明，目前认为是在一定的遗传背景下由于多种

后天环境因素作用使正常血压调节机制失代偿所致。主要机制有如下几点：血

压的调节机制失衡；遗传因素；肾素．血管紧张素系统(RAS)激活；高钠盐摄入；

神经精神刺激引起的交感神经活动增强；血管内皮功能异常导致的分泌因子失

衡血管平滑肌对其反应性的改变；胰岛素抵抗01t)i其他如肥胖、吸烟、过量饮

酒、低钙、低镁、及低钾等。

2．4高血压的血液流变学改变

原发性高血压血压水平取决于心输出量、血容量和外周阻力，任一因素异

常都可以产生高血压，而外周阻力增加是高血压发病的最终环节。外周阻力即

血管阻力系血管阻抗和全血粘度的乘积，因此高压病血压升高不仅与心输出量

和血管阻抗有关，而且与血液粘度有关。血液流变学指标异常，微循环功能障

碍与高血压的发病机理间的关系近年来己逐渐被人们所关注。决定动脉压的首

要因素是心输出量和总外周阻力，其次是循环血容量和血粘度。 长期的高血压

导致组织微循环功能障碍红细胞聚集性增强，红细胞变形能力下降和脂质代谢

障碍等，均使血液粘度升高。此外，受损的血管内皮细胞的粘附性也可发生明

显改变，使血液中有形成分，如红细胞和血小板等与内皮细胞间产生粘附作用，

而易于血栓形成“1．故在临床麻醉工作中必须保持血流动力学的平稳注意预防

脑血栓和脑出血的发生。

2．5老年高血压的特点

2．5．1患病率高1991年全国高血压抽样调查资料显示全国。≥60岁人群的

高血压患病率已超过40．4％以此推算我国老年高血压患者已超过5420万人，并

且在继续增加121。

2．5．2以单纯收缩期高血压(1sH)多见
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老年ISH占高血压病患者的60％，随着年龄增长，ISH逐渐增多，而混合性

高血压则以青壮年占绝大多数。因此，老年人ISH是老年高血压病最重要的特征。

老年ISH是大动脉粥样硬化后血管的顺应性降低所致。SBP升高是老年人的主要

危险因素，更甚于DBP升高。它可能是比DBP更为准确地危险预测因素。能更准

确地预测心血管事件的发生、发展，故临床应重视ISH的治疗⋯。

2．5．3易发生直立性低血压

浩老年人易发生直立性低血压，即立位收缩期血压比卧位收缩期血压(SBP)下

降超过20 mmHg，或平均动脉压降低10％以上。分析原因可能有以下几点：①

动脉系统老化及硬化改变，使颈动脉突一主动脉弓压力感受器的敏感性降低，

植物神经功能障碍，自主神经功能障碍或窦一弓压力反射传入部分损伤，脑供血

减少，使血压波动时自主神经的调节反应失灵，老年高血压患者的交感神经反

应的异常和体位性低血压有关；②窦房结功能减退，心肌老化及肥厚，使心脏

的应激性、顺应性降低；③血容量不足，致肾素一血管紧张素一醛固酮系统对生

理刺激的反应性降低。

2．5．4血压波动大

老年人的压力感受器敏感性降低，反应变慢，血压调节能力减退。这直接

影响心率和血压的变异性，因此使心率变异性降低，血压的变异性增大，随着

年龄而增长。血压的波动性与血压水平密切相关，加以大动脉的弹性减退，不

能适应心博量的微小变动，故在老年人高血压者，无论是SBP，DBP还是脉压差

的波动性均比年轻患者为大，尤其是SBP。的波动性大，常会影响对患者血压

总水平的估价，因而可影响对其评估和诊断，故对老年人更应该注意术前的检

诊。此外老年高血压患者在各种应急改变时血压波动幅度加大。这种刺激有可

能造成心脑血管的意外发生，需要特别注意。全身麻醉时如麻醉较浅，机体处

于明显的应激状态，儿茶酚胺分泌增多，可引起严重的心血管反应，在老年人，

尤其是合并高血压等心血管疾病的老年人，则可引起严重的并发症⋯。

2．5．5并发症多

随着病情的进展，血压持续升高，造成靶器官损害，最终导致各种并发症。

与高血压本身有关的并发症有心功能衰竭、脑出血、高血压病、肾小动脉硬化、

肾功能衰竭；与加速动脉粥样硬化有关的疾病有冠心病、一过性脑出血、脑梗

死、肾动脉狭窄。老年高血压患者的并发症发生率为40％，明显高于非老年人

(20．4％)。并发症的发生与血压密切相关，收缩压升高lo～12咖Hg或舒张压

升高5～6 ImnHg，脑卒中的危险性增加35％～40％，急性冠脉综合征增加20％～
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25％‘⋯．

值得一提的是关于老年高血压病人的脉压差(PP)的问题。流行病学调查

表明，老年人ISH和PP增大是独立的心血管危险因素，比DBP更能有效地预测未

来发生恶性心血管事件的风险。老年人脉压差增大相关的原因有①随着年龄的

增加，在衰老过程中，大动脉弹力纤维发生退行性变及断裂，出现动脉僵硬度

增加，动脉弹性下降。有研究表明，大动脉顺应性减退35％，使SBP升高25％，

DBP下降12％，致PP增大。另外，老龄、体胖、少动均是胰岛素抵抗(IR)的因

素，IR可继发高胰岛素血症，从而导致交感神经系统的兴奋、血管平滑肌细胞

增殖和内皮依赖性舒张功能减低，结果使SBP升高，动脉弹性降低，PP增大。②

老年人由于动脉弹性差，当心脏射血产生的脉搏波以一定的速度在动脉系统上

传播，由中央动脉传向动脉树的分支时，由于遇到高阻力的细动脉阻抗，使大

部被反射回升主动脉，成为反射波。该反射波的速度与主动脉的僵硬度成正相

关。即反射速度加快，反射波时相落在主动脉压力波的时相从舒张期提前到收

缩期，这是形成单纯收缩期高血压(IsH)致PP升高的重要原因。进一步产生不利

的影响是，首先，SBP增升使左室射血负荷加重，导致左室肥厚，左心衰竭，DBP

失去了反射波的协同，衰减加速，DBP下降，致冠脉舒张期灌注减少，引起心肌

缺血，发生心血管事件的可能性明显增加。PP增高多伴有相对的低DBP，这会

使心舒期冠脉灌注减少，引发心肌缺血。其次，SBP升高是引起左室肥厚的主要

原因，而老年高血压患者PP升高，大动脉僵硬度增加，脉搏波反射提前，迸一

步导致SBP和PP的升高，这种恶性循环更加速左室肥厚的进展。再次，高血压与

血管内皮损害一直是人们关注的热点。近年来，大量研究表明：高血压时内皮

细胞损伤，内皮依赖性舒张作用减弱，内皮细胞受损程度与高血压的严重程度

呈正相关。传统观念只注重高血压时机械力作用对血管内皮的损伤，而忽略PP

增大时，脉搏波的速率加快，对血管的剪切应力增加，使内皮细胞受损，导致

其释放舒血管因子(NO)减少。另外，内皮细胞释放NO的功能与年龄，动脉粥样

硬化等有关。No释放减少不仅引起血管收缩，降低动脉的顺应性，且可导致血

管平滑肌增生，加剧动脉僵硬程度，使PP进一步增大01。对麻醉手术过程中应

激刺激导致的病人脉压差的增大应该尽量控制，以预防不良心血管事件的发生。

有研究表明，瑞芬太尼较普通的芬太尼更能抑制应激反应的发生⋯”1，对预防诱

导期间的心血管不良事件有重要意义。

3 TcI技术的优势和临床应用现状
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理想的静脉麻醉的给药方式应该是起效快，维持平稳，恢复迅速，能够到

达预期药物作用效果和时间。近年来发展的靶控输注模式在某种程度上接近了

这个理想状态。临床麻醉工作中常用的靶控输注模式是以药代动力学为基础，

利用智能化药物输注设备，快速达到医生设定的目标药物浓度(血药浓度或效应

部位浓度)，并根据临床需要随时调整的给药技术。使用TCI系统时，无须计算

药物注速率，医生只需确定所需的靶浓度，系统会持续计算并控制输注速度以

维持所需的靶浓度，可以将一种麻醉药的诱导与维持连续进行，麻醉医师可以

像转动挥发罐一样方便的控制静脉麻醉深度。TCI系统给药的同时，屏幕可以显

示目标血药浓度，效应室药物浓度、给药时间和累积剂量等并可限制最高血药

浓度。停止输注后，可显示预期的患者苏醒时间，麻醉可控性好。应用起来有

着更多的方便，也更加安全。总的来说，临床试验支持异丙酚TCI系统能够提

供高质量的麻醉。唯一的商业化便携式异丙酚TCl系统一”Dipr ifusor”靶控输

注系统是1987年GepLs提出来的。随后1991年Marsh将其改进，于1996年研

制成功。麻醉医师只需输入患者体重、年龄、所需靶浓度(p g／m1)．输注速度可

自动调节以达到并维持所需的靶浓度。由于药物的作用部位在效应室，血药浓度

与药效并不平行。效应存在滞后现象。因此，认为效应室浓度比血药浓度作为目

标浓度更为适合。

异丙酚TOl的运作误差主要来源是药代动力学个体差异．而病人的生理、病

理情况及遗传因素．或者是麻醉期间血流动力学发生变化，或与其他麻醉药物

相互作用都可能导致运作误差的变化。整体来说，TcI系统的预测能力可基本用

于临床．但是明显受到生物学可变性的限制。Hu Chuanpu等证实了观察结果的

范围总值反映了药物本身而并非TCI输注系统的固有特性．指出只有将病人的

特定共变量(例如年龄、体重、性别、心输出量，甚至药物基因学)与药代动力学

模型相结合．TCI系统才会降低生物学的可变性．更好地预测个人化药物剂量⋯。

但是在临床实际工作中影响因素众多，包括术前给药，术中合并用药，病人的

一些病理状态都可能引起病人对药物需求量的变化。近年来，人们正努力完善

各种人群药代动力学参数的同时致力寻找反映患者个体信息的监测指标，目前

较有前景的脑电分析参数指标为BIS，墒指数等。国内外已经有人把它作为调控

变量反馈调节异丙酚的靶控输注，并加以生命体征明显改变时的自动关闭装置，

形成闭合环路TCI系统或反馈TCI系统，使麻醉更为平稳，并进一步减少异丙

酚的用量，满足患者个体化麻醉的需要n21。相信随着TCI技术和相关药代动力

学研究的不断发展和完善，静脉麻醉TCI技术将在临床得到更大范围的应用。
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4气管插管应激

应激反应是机体受到强烈刺激而发生的，以交感神经兴奋和丘脑下部一垂体

前叶一肾上腺皮质功能增强为主要特点的一种非特异性防御反应。 病人及健康

志愿者在麻醉诱导期间，可以看到2～4分钟短暂的交感神经介导的心血管兴奋

效应(即心动过速、血压升高、肾上腺素及血管升压素水平上升)。 插管反应

多发生于咽喉和气管受刺激之后，可造成心肌氧耗增加、心肌缺血和颅内压剧

烈升高，甚至发生严重意外。临床趋向于用神经一体液调控机制解释：一方面交

感神经系统过度兴奋，上呼吸道的鼻、咽、喉和气管壁均存在压力感受器，当

接受机械刺激时即可表现出应激反应，血中儿茶酚胺浓度升高。另一方面，体

液血管活性物质升高，麻醉插管可使血浆肾素活性升高，激活肾素一血管紧张

素一醛固酮系统。插管反应尽管为时短暂，但对循环系统异常的病人如高血压、

缺血性心脏病、瓣膜性心脏病、脑血管病变等则可能构成生命威胁。 由于阿

片类药物心血管抑制作用小并且直接扩张外周血管，能抑制肾上腺素激素分泌，

增加迷走神经张力，抑制应激反应，减轻气管插管时心血管副反应的作用，故

目前多用其进行插管诱导的复合用药。

5丙泊酚与瑞芬太尼的临床应用

丙泊酚是目前应用最为广泛的静脉麻醉药物之一，它是一种惰性的酚类衍

生物，其的麻醉强度是硫喷妥钠的1．8倍，它的麻醉作用、抗惊厥和神经保护等

特性与其对电压依赖性钠离子通道作用有关，丙泊酚可能优先与钠离子通道的

非活性部位放电作用，而阻断该通道与Y一氨基丁酸(GABA)受体复合物发生相

互作用因而产生麻醉作用。丙泊酚静脉注射后起效迅速(约30～50s)，lOmin后

血药浓度降至50％主要优点是起效快，时效短、苏醒迅速、安全、平稳、无精神

症状，临床剂量对呼吸抑制轻微、短暂，对循环功能影响小，术后恶心、呕吐

(PONY)发生率低、不产生急性耐受等优点而被广泛应用。与硫喷妥钠相比，虽

然外周血管扩张，但是反射性心动过速少见，这可能与迷走神经张力增加有关。

但是它不能抑制插管期间的血液动力学反应。在体内无明显蓄积作用，主要通

过肝代谢，无活性的葡萄糖醛酸化物和硫酸化合物经尿排泄。最常见的不良反

应主要是低血压和短暂的呼吸抑制，少见过敏反应．1982年，异丙酚首次报道

被应用于全身麻的诱导和维待。随着广泛的临床应用，其对麻醉深度的良好控

制及优越的恢复性已逐渐为人们所认同，成为临床麻醉诱导和维持的首选药物。

瑞芬太尼是一种新型的耻一受体激动剂，主要经肝外组织和血液的非特异性
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脂酶水解代谢，半衰期短，无蓄积。后遗症少，成剂量依赖性，降低血压和心

率，能有效抑制气管插管时的心血管反应，瑞芬太尼引起血压下降的机制可能

与抑制去甲。肾上腺素及糖皮质激素的分泌有关系，并可以抑制内源性No和ET的

增高，增加迷走神经张力，阻断气管插管是来自咽喉部刺激的传入冲动，较普

通的芬太尼诱导有着更大的优势。瑞芬太尼<2ug／kg进行诱导时，对血压、心率

影响轻微，当瑞芬太尼在<lou则行麻醉诱导时，可使血压下降10％qo％，
心率明显减慢嘲。并伴有心指数、每搏指数√凸率、平均动脉压、心肌血流和心

肌氧摄取降低n01。高剂量雷尼芬太尼使血压心率发生显著性降低的原因可有以

下几点： ①通过突触前抑制减少突触后膜释放去甲肾上腺素；②作用于外周

血管u受体； ③激活血管内皮产生N0； ④在血管局部释放血管活性物质。

有研究认为雷米芬太尼对心肌的直接抑制作用是导致诱导期间发生低血压的原

因而非主要原因，其主要原因是可能与雷米芬太尼引起的组胺释放有关，但是

更多的人认为是由于迷走神经兴奋引起，瑞芬太尼<5ug／kg不引起组胺释放“”。

因瑞芬太尼半衰期短，维持时间短暂(5～lOmin)适合于持续输注，且无蓄积，

对气管插管反应控制性好，等优势，在临床上获得了比较广泛的认可，常用诱

导剂量为静脉注射0．5～1．oug·瞻。1继而以0．2～O．5ug·kg·min4速率输注，复合异

丙酚静脉输注可有效抑制气管插管操作刺激引起的血液动力学反应。1。但是由于

其效果短暂，术后镇痛方面就显得尤为重要。此外，瑞芬太尼的肌僵的副作用

值得我们重视。本试验有一例在给与瑞芬太尼诱导后出现严重的肌僵，导致气

道压力升高，通气困难。有报道瑞芬太尼的肌僵副作用引起的通气困难严重可

影响病人血氧饱和度的维持，值得引起我们注意。临床上提倡复合用药，尤其

是非去极化肌松药的应用可有效避免此副作用的发生。

6各组相比较血流动力学参数变化

A组与B组比较：诱导前，B组sBP、SVR高于A组(均p<O。05)。诱导后

A、B两组循环参数接近，无统计学差异(均p>O．05)．原发性高血压血压水平

取决于心输出量、血容量和外周阻力，任一因素异常都可以产生高血压，而外

周阻力增加是高血压发病的最终环节。故在诱导前A组与B组存在SBP、SVR的

差异。T1～T8时点，陬、sBP、DBP、姒P、co、SVR、ACI、L四、Sv变化无统

计学差异(均p>O．05)。原发性高血压(阴)患者由于血压调节系统失衡，体内

内分泌激活，心血管反应往往过度，在气管插管过程中易引起较大的血流动力

学波动。本试验芬太尼复合丙泊酚靶控输注诱导过程中，在中青年EH患者，并
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未见与普通中青年组病人在循环指标变化方面有明显差异。推测在中青年高血

压病人，由于病程较短。血管病变轻微，或者主要为功能性改变。应用瑞芬太

尼与丙泊酚复合静脉诱导后，引起体内神经调节功能和激素水平改变，能有效

的抑制由于高血压疾病本身带来的高应激状态及气管插管反应，较普通中青年

而言没有出现插管后的高血压状态，诱导平稳，效果可靠。

A组与c组比较：在本试验中，丙泊酚靶控输注诱导期间，采用了分阶梯诱

导模式，在血浆靶浓度到达3．01．t g-m14后暂停一分钟，之后到达4pg．m14。使诱

导期间丙泊酚血浆峰浓度下降，有效的消减了由于老年心血管功能老化导致的

储备功能下降而引起的代偿功能不全。尽管诱导期间可以看到明显的心输出量

下降、左室做功下降以及每搏量的降低，但是在整个麻醉诱导期间，代偿完全，

在血压和心率等基本检测指标的波动性方面没有观察到与A组(ASA I级的中青

年组)有统计学差异，此外在职、ACI、TFC、LVET、PEP、STR、PP的变

化上与A组也没有统计学差异。可见C组在T1、T2、T7时间点心输出量较A

组为小，但在T4时间点无差异，分析可能由于老年人应激状态主要通过增加

co／sv来进行心脏功能代偿。以上数据表明在老年病人瑞芬太尼靶控输注全静脉

诱导平稳，病人心血管功能代偿完全，能够在诱导期间维持血流动力学的稳定，

保证重要脏器的供血，提供良好的诱导环境。在本试验中，在T1时刻老年人外

周血管阻力变化较普通中年人有统计学差异，考虑老年人血管硬化，老化以及

诱导过程体液变化引起，诱导后A、C两组之间的统计学差异消失，考虑为麻醉

药物的外周扩血管作用导致外周血管阻力下降引起。

在本试验中可以观察到老年高血压组在麻醉诱导期间很多循环指标与其他

实验组有差异。

B组和D组比较：Tl～T8时间点，CO、ACI、SV变化无统计学差异，可能

为老年高血压病人虽然有老年带来的推行性交，但是长期高血压导致心脏功能

代偿性增强，故于中年高血压组相比较没有出现统计学差异。SBP、DBP、MAP、

LCW、SVR的变化有统计学差异，提示可能因为长期的高血压病程，导致疾病不

断进展，在心血管功能代偿范围内，可见心脏功能不断地增强以适应高血压循

环状态。在老年高血压组PP较普通高血压组有显著升高，且诱导期间变化剧烈，

主要可能为老年高血压病复合了增龄带来的血管硬化改变和高血压本身引起的

器官功能及内分泌改变引起．在T1时刻，B、D两组平均动脉压无差异。T2，

T4、T7三个时间点，B组平均动脉压明显低于D组。主要的考虑为老年高血压

病人长期的高血压引起病理性损害，神经激素调节紊乱，气管插管应激反应后
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体内内分泌激活较中年高血压组更加强烈．导致外周血管收缩，心脏功能增强，

引起血压的显著升高。

C组和D组相比较，在T1～T8时间点，SBP、DBP、MAP、LCW、PP变化有

统计学差异，老年高血压组明显升高，且在诱导期波动性更大，但是CO、ACI、

SVR、SV变化无统计学差异。提示老年高血压病人对气管插管应激刺激反应性增

强，导致大量内分泌激活，使左室做功增强与外周血管阻力升高，是麻醉诱导

期间血压波动的主要原因。 t

本研究可见老年高血压组在Sv／sI、TFC、STR、LVET、PEP等循环指标

与A组没有统计学差异。未见明显的左室做功下降、PP波动性较普通老年人强，

说明尽管老年人本身存在增龄带来的器官老化，但是长期的高血压使得很多的

生命指征并不伴随年龄的增长而减弱。此外，考虑本组主要选取ASAII级老年高

血压病人，虽然高血压病史较长，血压控制不很理想，但是靶器官损害不严重，

代偿功能完全，故在麻醉诱导期间对气管插管应激反应性相比较其他实验组更

加强烈。

此外，老年高血压组PP在麻醉诱导前与其他实验组就存在显著性差异，诱

导以后，由于麻醉药物对心血管功能的抑制，使得四组病人在气管插管前即可

出现了PP值统计学差异的消失，气管插管后即刻，由于不同病人对气管插管反

应性不同，且本试验瑞芬太尼复合丙泊酚输注方案并不能完全抑制气管插管应

激反应，导致不同实验组之间的差别重新出现。气管插管后5分钟，由于气管

插管带来的应激反应基本消退，瑞芬太尼复合丙泊酚对外周阻力的血管扩张以

及心血管的抑制作用充分显现，使得A、B，C三组PP之间的统计学差异消失，

仅A、D两组由于本身病理生理学差异过大，导致脉压差在麻醉状态下依然存在

统计学差异。

虽然老年高血压患者在瑞芬太尼复合丙泊酚靶控输注诱导过程中较其他实

验组表现出了更大的循环动力学波动，但是其波动性仍在可接受范围内。瑞芬

太尼复合丙泊酚静脉诱导最大限度的降低了气管插管应激反应。可以安全有效

的应用于老年高血压患者的麻醉诱导。

无论是中年或者老年高血压患者，高血压本身就是麻醉、手术及术后的主

要危险因素，剧烈的血压波动如不及时处理，可导致脑卒中等严重的并发症，

因此麻醉、手术中提供稳定的血压水平是保证患者安全的重要条件；高血压病

人术前的抗高血压治疗是降低麻醉和手术风险的重要环节之一，术前应系统的

降压治疗，大多数的降压药物都应维持到手术当天早晨。麻醉所需的一些药物
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会影响血管紧张素II转换酶抑制剂，加强其作用。使得病人在麻醉过程中的血

压、心率明显下降，因此需在术前一天停服或改服其他药物。另外，高血压病

人术前服用的抗高血压药物，如B受体阻滞剂的心脏抑制作用与吸入麻醉药降

低心排血量和降压的作用相加，容易诱发心律失常，值得引起我们的注意。在

术前强调对于无禁忌证的病人使用阿托品，以预防在麻醉过程中的心率下降。

麻醉医师对病人的术前访视亦不可忽视，术前应对病人做全面检查，充分评估

病人的病情和心功能状态，采取相应的治疗措施。同时认真做好病人的心理护

理，可部分消除病人对手术的恐惧，必要时辅助给予镇静剂或(和)镇痛剂，保

证病人充分休息，以提高降压药物的疗效。麻醉诱导及插管容易造成病人血流

动力学的较大波动，对老年及高血压病人因为已经存在血管硬化和微循环的病

理改变，这种波动就会带来更大得危险。应适当的选择诱导药物，并在必要时

给与血管活性药物消减由于气管插管应激带来的血流动力学波动。

本试验中，麻醉诱导期间没有发生严重的不良事件，术后随访无术中知晓

发生。瑞芬太尼复合丙泊酚靶控输注能够提供比较稳定可靠的麻醉诱导效果。

附：

一，本研究未设计双盲随机性研究有如下原因：

l。病人按年龄和有否高血压分组。术前访视过程中，必须了解病人的一般情况，

对高血压病情进行评估。以期根据病人条件进行分组。

2．本组诱导采用统一方案。丙泊酚靶控诱导期间，暂停1分钟作为缓冲时间，

以期有效延缓血药峰浓度时间，以减轻血流动力学波动。

3．本试验过程中所涉及的所有试验数据为机器自动采集记录，不涉及人为因

素。
’

二、本试验为探索性试验，为保障病人安全，仅选取了ASAI-II级病人，严重

高血压，伴严重多系统损害病患，老年伴其他严重内科疾病病人均被除外。试

验结果仅为具备上述条件的病人负责。

三、本试验因为研究时间，经费和病源所限，未获得大样本，且实验研究过程

中缺少麻醉深度监护，可能会造成研究结果偏倚，以上数据供参考。
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结 论

瑞芬太尼复合丙泊酚靶控输注静脉诱导应用于老年及高血压病人得出以下

结论：

1中年高血压病人在诱导期间表现出了较好的血流动力学稳定性。瑞芬太

尼复合丙泊酚靶控输注能有效抑制中年高血压病人的气管插管应激反应。

2老年人由于增龄带来的器官功能衰退对麻醉耐受性减低，但是在诱导期间

血流动力学基本指标相对稳定，对麻醉耐受性较好。

3老年高血压病人在诱导期间血流动力学变化比较明显，表现为麻醉诱导期

间血压升高较其他组别更加显著，提示气管插管刺激引起的应激反应比较强烈。

临床麻醉工作中需要我们给与更多关注。
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综 述

静脉麻醉历经百年，以其独特优势得到广泛应用，随新设备、新药开发，

日臻完善，靶控输注(TCI)即亮点之一。

始于80年代之TCI模式，代表了静脉给药系统发展趋势，是计算机技术与

药代动力学知识相结合的产物。随输注模型不断改进，TCI已成为较理想的静脉

给药系统。新的短效阿片类药物瑞芬太尼复合丙泊酚TCl是全静脉麻醉(TIvA)

的转折点，有效解决了静脉麻醉的可控性，对防止术中知晓和苏醒延迟有特殊

意义。

丙泊酚以起效快、代谢迅速、时效短，连续使用无明显蓄积等优点，成为

TCI最常用的药物。Diprifusor是针对丙泊酚药代动力学特点研制的TCI装置，

临床已广泛应用。因丙泊酚镇静佳，镇痛差，通常需与阿片类强镇痛药物合用。

瑞芬太尼起效，代谢迅速，连续输注无蓄积等优点与丙泊酚相似，是丙泊酚TCI

最佳配伍，也是近期研究热点。

一、丙泊酚与瑞芬太尼合用对麻醉效果的影响

有研究提示伍用阿片类药能减少丙泊酚用量，众多实验研究也证实增加瑞

芬太尼，可减少丙泊酚用量，获得相同麻醉效果。0’Hare RA⋯’认为丙泊酚

清除率较单独输注时下降可能与阿片类药物改变心输出量、肝血流或肚量取有

关。但Boulillon对志愿者的研究中却未能证实，认为瑞芬太尼对丙泊酚药代

动力学无影响””，该观察瑞芬太尼浓度远低于临床麻醉水平，结果尚待商榷。

Vuyk J应用电子模拟程序发现，保证麻醉效果的前提下，要获得最快苏醒，丙

泊酚复合瑞芬太尼比复合其他阿片类药物更优，丙泊酚用量更少“”，这可能与

瑞芬太尼在药代动力学上的优势有关。具体机制尚待于进一步探讨。

脑电观察结果显示丙泊酚和瑞芬太尼存在药效学叠加效应124)。也有报告两

者复合TIVA，无伤害性刺激存在时，不影响BIS水平，即对麻醉深度无影响；

一旦存在气管插管、手术等刺激，瑞芬太尼可明显削弱或消除BIS水平升高””。

总之，瑞芬太尼与丙泊酚间相互作用及由此产生麻醉效果改变的机制有待进一

步阐明。

二、不良反应及血流动力学影响

TCI技术的发展与其自身优势密不可分。不同药物TCI均基于其药代学动力

学，故理论上更能保证麻醉效果可靠和提高血流动力学稳定性。许多研究证实
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TCI在麻醉诱导和维持期，比以往任何一种输注模式对血流动力学的影响更趋平

缓⋯。’。 但丙泊酚复合瑞芬太尼诱导期间，低血压、心动过缓仍较常见，应

予关注。s．E．ffilne发现，尽管随瑞芬太尼剂量增加，心动过缓不良反应有所

增加，但血压下降并不明显，一般无需处理，提示TCI确能提供相对平稳的麻

醉诱导⋯’。地Leone“”等发现相同丙泊酚浓度诱导插管时，增加瑞芬太尼剂

量，并不减少呛咳发生率。术中吸痰时，随瑞芬太尼剂量增加，呛咳反应减少，

但增加瑞芬太尼剂量同时，低血压、心动过缓等不良反应增多。故在保证麻醉

效果的同时，合理把握输注浓度十分重要。

阿片类药物复合TIVA，明显减少丙泊酚用量，能在较高BIS水平获得满意

麻醉，这是否意味着可能增加术中知晓?Lequeux PY等通过研究证实，低浓度

丙泊酚复合相对大剂量瑞芬太尼TIVA安全有效，并不增加术中知晓⋯1。术后

并发症方面，除具静脉麻醉优点外，临床调查显示丙泊酚TCI术后恶心呕吐比

吸入麻醉更少。因此，可认为良好的苏醒质量是丙泊酚TIvA优势之一．

三、性别差异及年龄影响

研究发现丙泊酚TCI无论苏醒时间，还是丙泊酚消耗量，均存在性别差异，

要达到同样麻醉深度，女性较男性需要丙泊酚剂量似乎更大，而苏醒较男性更

快。““⋯Vuyk J认为性别差异可能源于异性问某些生理参数，如心输出量、

脂肪含量等的差异⋯’。这些差异可能影响了丙泊酚的代谢与分布，但似乎并不

能完全归于体脂和心输出量，药物间相互作用、围麻醉期管理等因素的影响也

应考虑其中，因此，进一步探讨，找出正确答案仍属必要。有关瑞芬太尼在性

别差异方面还未见报道。

年龄对丙泊酚药代动力学的影响目前已明确。老年人由于脏器功能退化，

通常合并慢性躯体疾病，对麻醉药耐受性降低，诱导和维持剂量明显少于年轻

人。Schuttle报道60岁以上患者丙泊酚清除率和中央室分布容积与年龄呈负相

关⋯’． A．Ouattara⋯’用BIS监测冠脉搭桥术患者发现，BIS水平维持40～60

间，高龄组诱导丙泊酚量较低龄组更少，诱导～入睡时间更短(低龄组6．3(3．2)，

高龄组3．7(1．0))，但维持期药量无差别，认为可能与体外循环改变了丙泊酚

药效有关，但年龄与体外循环问相互影响尚属未知。另一可能原因即根据BIS监

测结果调节给药量，低温和体外循环均影响BIS值，该结果值得商榷。

瑞芬太尼可抑制心血管应激反应，可有效抑制气管插管等刺激性操作引起

的血流动力学波动。但是高龄患者往往潜在心血管系统病变，瑞芬太尼对该人

群循环抑制作用更为突出，用药剂量须相应减少。所幸瑞芬太尼TCI系统考虑了
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年龄因素，为两者配伍TCI提供了方便。

四、TCI的精确性

TCI简化静脉麻醉管理的同时，提高了给药精确性，但靶浓度和实测血药浓

度间关系尚待明确。s．C．Hoymok等发现丙泊酚TCI时，不同时间点所测得丙泊酚

血药浓度与靶浓度问差异较大，认为可能与阿片类药改变了丙泊酚药代动力学，

使Diprifusor对血药浓度估计产生偏差有关f21}．瑞芬太尼对丙泊酚药代动力学

q参数影响较大，Diprifusor系统预测误差(MDAPE)一般在22％～30％，伍用瑞芬

太尼时，该系统加APE最高达49％～56％“”。此外，低血容量、失血性休克时，

微循环灌注不足，影响药物分布、代谢和清除。脏器灌注不足，尤其是肝、肾

灌注不佳，长时间药物输入后，药物代谢和清除降低TCI往往会低估血药浓度⋯’。

瑞太尼TCI系统精确性评估结果似乎更乐观。Hoymork采用Glaxo WelIcome药代

学参数研究瑞芬太尼复合丙泊酚TCI发现，瑞芬太尼靶控浓度高于实测血药浓度

“”，lI．J．Mertens采用Class药代学参数，结果却表明瑞芬太尼靶控浓度低于

实测血药浓度⋯’，但总体差异在临床可接受范围。人工控制瑞芬太尼入量，同

样可获得较稳定的血药浓度，可能与瑞芬太尼消除分布简单的药代动力学优势

有关。

TCl个体血药浓度变异较大，但临床实施中，患者大多血流动力学平稳，无

体动及术中知晓，药效学上也未表现出很大差异。此外，药物在血浆和效应室

间达平衡时间不同，也会影响实测浓度与药效学问的差异，TCI系统靶控浓度及

其变化与临床药效学指标如血压、心率、双频谱指数(BIS)等相关较好，实测

浓度与靶控浓度之误差的影响可忽略不计。这种差异的突现，对TCI系统精确性

提出了新要求，提示TCI发展趋势应朝着效应器官靶浓度而非血浆浓度方向发

展。年龄因素对药物体内过程的影响也十分显著，设计TCI模型时，也应考虑年

龄因素，以期提高精确性。目前广泛应用的丙泊酚TCI Marsh模型中未引入年龄

变量，Dyck和Shuttler模型引入了该变量，精度好于前者。瑞芬太尼TCI模型也

引入了年龄变量。

五、意识水平监测

睡眠监测可监控即时意识水平，为麻醉深度评估提供参考。BIS是近年用于

临床的麻醉深度监测技术．一般认为BIS值≥70属清醒；60～65为镇静或浅麻

醉；40～60为临床麻醉状态“”。Narcotrend是利用脑电谱熵的计算法，是一种

新的意识水平监测技术，籍此有效调控，可节约丙泊酚用量⋯“”。Mourisse J

等用OAAS、瞬目反射、BIS等综合评估麻醉深度，认为几种方式所得结果高度
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相关，均属有效监测手段。”．但Gunter N．Schmidt认为前述几种麻醉深度监

测技术，均不能正确评估麻醉性镇痛剂产生的镇静状态‘3”。L．Barvais报道随

瑞芬太尼靶控浓度增加，瞳孔对刺激反应能力下降，似可部分弥补BIS和

Narcotrend在反映镇痛药镇静深度方面的缺陷⋯’。

尽管BIS显示的是延迟的脑电活动状态，由于BIS值变化先于心率和血压

波动，一定意义上，可为预防术中知晓提供参考。尤其是当合并心血管疾病，

或虽存在有害刺激，但先期应用了干预心血管功能药物，BIS值比心率和血压改

变更能如实提供麻醉深度变化，避免术中知晓。然而，复合阿片类药物可能会

改变BIS判断麻醉深度的价值。C．Lysakowski等发现不同阿片类药物与丙泊酚

复合，可于相对低的血药浓度，相对高的BIS水平使病人意识消失⋯’。遗憾

的是，目前尚未见有关不同阿片类药物复合丙泊酚对BIS值评估麻醉深度影响

的报道。一个可能的解释是该实验所选阿片类药物用量导致大脑皮质发生了微

小电生理改变，而单独应用阿片类药物致脑电图发生可见变化则需要更高浓度。

BIS不能揭示丙泊酚和阿片类药物间相互影响原因的另一种可能解释是量化EEG

不能反映非皮质结构——皮质下中枢如蓝斑核等受药物影响结果，而这些中枢

也参与药物效应机制””。

六、麻醉苏醒

丙泊酚复合瑞芬太尼TCI患者术后苏醒平稳迅速。有报告指出高浓度瑞芬

太尼复合低浓度丙泊酚可缩短苏醒时间⋯”’，增加丙泊酚浓度似乎会使苏醒延

迟(27)o S．C．Hoymok“’等发现保持术中BIS值45～60，苏醒时间8．3(4．1)min(4～

18min)，且苏醒时间与停止输注时BIS水平、苏醒时间和停止输注时丙泊酚血药

浓度无关。Nunes CS。’发现神经外科患者意识恢复时，丙泊酚效应室浓度1．3±

0．5 u g／ml，此时的效应室浓度与患者年龄，丙泊酚用量，平均瑞芬太尼用量，

效应室瑞芬太尼浓度正相关；而与身高、体重、肌肉组织含量(LBM)、麻醉持

续时间、诱导时最低BIS水平及其持续时间、术期BIS水平均值和中位值无关。

BIS相关变量对预测苏醒时间意义不大，原因尚待阐明⋯’。

七、TCI设备的改良应用

TCI设备及药代动力学模型已广泛应用，从开环TCI到带有负反馈控制的闭

环TCI，简化了操作，提高了血／效应室药物浓度稳定性，某种意义上提高了麻

醉科学性和安全性。但闭环TCI设备要求更高，会增加医疗成本，临床普及受

到限制。目前临床上丙泊酚和瑞芬太尼的输注仍分别需两个TCI泵，操作上略

显繁琐，应用一个电脑控制输注系统，可能会给我们临床麻醉提供更简洁的操
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作，并有望降低医疗成本．应是TcI设备发展方向之一。

血药浓度作为靶浓度行TcI，在未达稳态浓度前，其可靠性仍有疑问。引入

效应室浓度，可保证麻醉效果，而效应室浓度作为靶浓度的数学模型又潜在瞬

间血高峰值，循环欠稳定，适应症受限。最近起用的一种新的数学模型。该模

型可以限定血药浓度的高峰值，控制血药浓度剧升引起的血流动力学波动，当

然同时也延长了麻醉药物起效时间。Van Poucke GE⋯’等报道这种限制血浆峰

浓度的数学模型可以把血浆浓度降至峰浓度的60％，而起效时间仅延长20％，获

得满意的血浆药物浓度升高速率，血流动力学更趋平稳，有一定使用价值。此

外，作为一种给药系统，TCI不能预测药物反应的个体差异，但针对不同个体设

计合理给药模式，是TCI发展的更高要求，也是TCI给药个体化的必然趋势。

TCI发展至今，尽管尚存不足，仍属较理想的TIVA给药方式。它给麻醉管

理提供方便；提供给病人更加安全、快速、舒适的麻醉环境。相信伴随新药、

新输注模型的开发和计算机系统的逐步完善，TCI静脉麻醉发展前景会更好。
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附 录

bio．z无创心功能监护仪各个参数指标的正常范围及意义

l、心率 (HR)Heart Rate

2、平均动脉压(MAP)Mean Arterial Pressure

1、概念：血液对血管壁的侧压力

收缩压：血液由左室到主动脉最高时的压力100—140mmHg

舒张压：血液由主动脉到外周血管时的最低压力60-90amnHg

2、 临床意义：血压降低提示各脏器供血不足

3、心输出量／,b脏指数(co／cI)Cardiac Output／Index

1、 概念：c0每分钟心脏泵血量4-8L／min

cI按体表面积计算的心输出2．5-4．2L／min／m2

2、影响因素：基础代谢率

(年龄，姿势，运动，体质，体温，性别，环境温度，湿度，危重病人、

术后病人，疾病，心理)

3、临床意义：

A、同血压相比，心输出量的变化能够提供机体功能或基础代谢率需

求发生重大变化时的最早期报警。

如心输出量的变化达30％，血压没有发生任何明显变化，这是因为为保证

稳定血压心血管系统先发生变化(血管收缩、 扩张)

B、监护危重病人时，注意：危重病人的基础代谢需求 比同样的健

康人要高出很多。

危重病人CI=2．0--3．0有生命危险(2．5属于正常范围)

心输出量／指数突然下降——有生命危险
cI低于1．8就有严重生命危险；低于1．0将无法维持生命

c、增加心率，前负荷，心肌收缩；减少后负荷可以增加心输出量

4、每搏输出量／每搏指数(sv／sI)Stroke Volume／Index

1、概念：sv 每次心跳左心室泵血量。60+130ml／次

sI 按体表面积计算的每搏输出量。30-65

2、临床意义

A、决定sV的基本因素：前负荷，心脏收缩，

后负荷
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B，导致低sV主要原因；低血容量(低前负荷)和

左心功能障碍(心肌收缩不良)

C、SV的变化是血流量和心肌收缩发生变化的

早期信号

5、外周血管阻力／阻力指数(svR／sVRI)Systemic Vascular

Resistance／Index

，； l、概念：血流在动脉系统内遇到的阻力770一1500dynes／sec／cm-5

2、临床意义：

A、代表后负荷

B、指导扩血管药物应用

SVR×C0爿16P

6、心肌收缩指数

速度指数(VI)Velocity Index

加速指数(ACI)Acceleration Index

临床意义：

1、独有参数(有创无法提供)，使心脏功能评价更趋完善；

2、专门评价心肌收缩能力，较EF值更准确，反映更灵敏；

3、心衰，缺血性心肌病等情况反映明确；

4、实时指导应用心脏活性药物

7、胸腔液体量水平(TFc)Thoracic Fluid Content(30__50)

临床意义：

1、评价心脏前负荷，TFC与PAoP成正相关：

2、指导临床输液治疗，实时指导输液的量与输液速度

TFC三种成分：血管内，肺泡内，组织间隙内

无胸腔积液时TFC可以反映前负荷，有胸腔积液时TFC的变化趋势可以反映

前负荷的变化趋势

8、左室射血时间(LVET)Left Ventricular Ejection Time

1、概念：指左心室射血进入主动脉的时间间隔

2、临床意义：

A、随心率、洋地黄的增加而减少；随年龄的增加而增加

B、心衰病人LVET缩短

9、预射血期(PEP)Pre-ejection Period

45



天津医科大学硕士擘住论文

l、概念：A、表示左心室去极化和左心室射血通过主动脉瓣需要的时间

B、PEP包括三个阶段：

左心室去极化；

左室收缩产生足够压力一关闭二尖瓣，防止血液回流；

等容收缩期，左心室收缩产生足够压力—开启主动脉瓣

2、临床意义；心衰病人PEP延长

10、收缩时间比率(STR)Systolic Time Ratio

1、概念；是指心肌电兴奋期与机械收缩期之间的比率

STR=PEP／LVET (O．3—叼．5)

2、临床意义：A、心衰时STR值升高

B、当STR值大于0．5时考虑心肌缺血；EF值不佳，小

于40％

11、左室做功／做功指数(姗／Lcwi)Left Cardiac Work／Index

1、概念：左心收缩每分钟做功总量(5．4一lO．0／3．O---5．5)

左心做功与心排血(co)和血液循环状态有关
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