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　 　 【摘要】 　 目的 　 探讨全麻下行髋关节置换术的高原患者发生术后谵妄（ＰＯＤ）的危险因素。
方法　 选择择期行全麻髋关节置换术的高原患者 １ ０１０ 例，男 ３７３ 例，女 ６３７ 例，年龄 ２４～ ７６ 岁，ＢＭＩ
１９􀆰 ０～３４􀆰 ７ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ—Ⅲ级。 根据术后 ７ ｄ 内是否发生谵妄分为两组：ＰＯＤ 组和非 ＰＯＤ 组，采
用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析确定行髋关节置换术的高原患者发生 ＰＯＤ 的相关危险因素。 结果　 术

后 ７ ｄ 内有 １２０ 例（１１􀆰 ９％）患者发生 ＰＯＤ。 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，年龄（每增加 １０ 岁，ＯＲ＝
２􀆰 １０６，９５％ＣＩ １􀆰 ６１６～２􀆰 ７４５，Ｐ＜０􀆰 ００１）、脑梗死病史（ＯＲ＝ ９􀆰 ７１２，９５％ＣＩ ３􀆰 ６２０～ ２６􀆰 ０５５，Ｐ＜０􀆰 ００１）、
术后中重度疼痛（ＯＲ ＝ ６􀆰 ８２６，９５％ＣＩ ２􀆰 ９９１ ～ １５􀆰 ５７８，Ｐ＜０􀆰 ００１）以及常居海拔高度 ３ ５００ ～ ４ ５００ ｍ
（ＯＲ＝ ２􀆰 ８４４，９５％ＣＩ １􀆰 ４４８ ～ ５􀆰 ５８７，Ｐ ＝ ０􀆰 ００２）和高原红细胞增多症（ＯＲ ＝ ５􀆰 ３７４，９５％ＣＩ ３􀆰 ９００ ～
７􀆰 ４０４，Ｐ＜０􀆰 ００１）是发生 ＰＯＤ 的危险因素。 结论　 年龄、脑梗死病史、术后中重度疼痛以及常居海拔

高度 ３ ５００～４ ５００ ｍ 和高原红细胞增多症是高原患者全麻下髋关节置换发生 ＰＯＤ 的危险因素。
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　 　 术后谵妄（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｄｅｌｉｒｉｕｍ， ＰＯＤ）是术后

认知功能损害的一种表现形式，也是全麻手术后常

见并发症之一［１］。 全麻下髋关节置换术 ＰＯＤ 的发

病率达 １０％～ ６２％，严重影响患者的功能恢复并延

长住院时间［２－３］。 全球约有 ８ ３００ 万人长期生活在

海拔 ２ ５００ ｍ 以上地区［４］，由于长期暴露于慢性缺

氧环境，大脑和神经系统极易受低氧的影响而损

伤［５］。 高原缺氧对认知功能有明确的损害，并随海

拔高度增加而加重［６］。 谵妄与大脑功能的持续损

伤有明确的相关性［７］，而高海拔缺氧会导致大脑功
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能的持续损伤。 本研究通过回顾性分析在全麻下

行髋关节置换术高原患者的围术期资料，探究高原

患者髋关节置换术后发生 ＰＯＤ 的危险因素，以期为

临床预防高原患者发生 ＰＯＤ 提供参考。

资料与方法

一般资料 　 本研究经医院伦理委员会批准通

过（２０２１ 年科研第 ６１ 号）。 回顾性收集 ２０１８ 年 １
月至 ２０２１ 年 １２ 月行择期全麻下髋关节置换术的高

原患者，性别不限，年龄≥１８ 岁，ＢＭＩ≤３５ ｋｇ ／ ｍ２，
ＡＳＡⅠ—Ⅲ级，长期生活 （超过 ２０ 年） 在海拔≥
２ ５００ ｍ 的地区。 排除标准：既往有痴呆、帕金森或

精神病史，术前 １ 周内使用皮质类固醇激素，术中未

使用神经阻滞，术前存在认知功能障碍，无法获得

主要信息和结局指标。
麻醉方法　 入室后监测 ＥＣＧ、ＢＰ、ＳｐＯ２、ＢＩＳ 和

体温。 麻醉诱导：依次静脉注射咪达唑仑 ０􀆰 ０３ ～
０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 ０􀆰 ３～０􀆰 ６ μｇ ／ ｋｇ、丙泊酚１􀆰 ３～
２􀆰 ６ ｍｇ ／ ｋｇ、顺式阿曲库铵 ０􀆰 ３～０􀆰 ４ ｍｇ ／ ｋｇ 或罗库溴

铵 ０􀆰 ５～１􀆰 ０ ｍｇ ／ ｋｇ。 麻醉诱导后采用单腔气管插管

接机械通气，通气参数：ＶＴ ８ ｍｌ ／ ｋｇ， Ｉ ∶ Ｅ １ ∶ ２，
ＦｉＯ２、ＲＲ 和呼气末正压的选择由麻醉科医师决定。
麻醉维持：七氟醚 ０􀆰 ８ ～ １􀆰 ０ ＭＡＣ、瑞芬太尼 ０􀆰 １ ～
０􀆰 ２ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１，维持 ＢＩＳ ４０ ～ ６０，手术结束前

停用麻醉药。 所有患者在术中限制性液体治疗标

准化，全程使用晶体液 ４ ～ ６ ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１，必要时

给予胶体液。 术后拔管入 ＰＡＣＵ 观察，达到 ＰＡＣＵ
转出标准后转移到病房。

数据收集　 通过医院电子病历信息管理系统、
麻醉手术临床信息系统、手术后随访数据库及临床

研究数据库获取患者基线资料、麻醉手术资料及术

后临床结局资料。 患者术前基线资料包括：性别、
年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、居住地海拔高度、慢性阻塞性

肺疾 病 史 （ ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ，
ＣＯＰＤ）、糖尿病史、高血压病史、脑梗死病史、高原

红细胞增多症（ ｈｉｇｈ ａｌｔｉｔｕｄｅ ｐｏｌｙｃｙｔｈｅｍｉａ， ＨＡＰＣ）
（青海诊断标准：男性 Ｈｂ＞２１０ ｇ ／ Ｌ，女性 Ｈｂ＞１９０
ｇ ／ Ｌ） ［８］以及文化程度。 术中资料包括：手术方式、
麻醉方式、麻醉时间、术中使用神经组织（高位髂筋

膜神经阻滞 ０􀆰 ３７５％罗哌卡因 ４０ ｍｌ），术中麻醉药

物和切皮前是否静脉注射地塞米松的情况等。 术

后资料包括：术后每日上午（术后住院时间＜７ ｄ 的

患者通过电话评估）评估重症监护病房谵妄评分

（ ｃｏｎｆｕｓｉｏｎ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ

ｕｎｉｔ， ＣＡＭ⁃ＩＣＵ） ［９］ 和术后疼痛数字评分（ｎｕｍｅｒｉｃａｌ
ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅ， ＮＲＳ），记录患者术后非计划入 ＩＣＵ、术
后再插管以及术后住院时间等结局指标。

根据是否发生 ＰＯＤ 将患者分为两组：ＰＯＤ 组

和非 ＰＯＤ 组。 ＰＯＤ 的评估采用 ＣＡＭ⁃ＩＣＵ 评分法。
ＣＡＭ⁃ＩＣＵ 诊断 ＰＯＤ 的 ４ 个特征：①精神状态的急

性改变或波动；②注意力不集中；③思维紊乱；④意

识水平改变，同时符合特征①、②、③或④即符合

ＰＯＤ 的诊断［１０］。 次要结局指标包括：非计划入 ＩＣＵ
情况、再次插管情况和总住院时间、术后 ７ ｄ（术后

住院时间＜７ ｄ 的患者通过电话评估）总体中重度疼

痛。 疼痛评估采用 ＮＲＳ 评分法，按 ０ ～ １０ 分次序表

达疼痛程度，０ 分，无痛；１ ～ ３ 分，轻度疼痛（疼痛不

影响睡眠）；４～６，为中度疼痛；７～９ 分，重度疼痛（不
能入睡或者睡眠中痛醒）；中重度疼痛定义为 ＮＲＳ
评分≥４ 分。

统计分析 　 采用 ＳＰＳＳ ２３􀆰 ０ 软件进行统计分

析。 连续变量先采用 Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ 检验行正态分布

检验，正态分布计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ± ｓ）表

示，组间比较采用独立样本 ｔ 检验；非正态分布计量

资料以中位数（Ｍ）和四分位间距（ ＩＱＲ）表示，组间

比较采用 Ｍａｎｎ －Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 计数资料以例

（％）表示，组间比较采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率

法。 采用双侧检验，检验水准 α ＝ ０􀆰 ０５，１－β ＝ ０􀆰 ８，
将术前及术中资料作为协变量纳入单因素分析，将
单因素分析中 Ｐ＜０􀆰 １ 或研究者认为有意义的变量

纳入多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型中，校正相关混杂因

素，筛选发生 ＰＯＤ 的相关危险因素。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差

异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入择期全麻下行髋关节置换术的

患者 １ ６４８ 例，其中，未生活在海拔 ２ ５００ ｍ 以上的

患者 ２５８ 例，年龄＜１８ 岁的患者 １２ 例，ＡＳＡ 分级＞Ⅲ
级 ７ 例，既往有痴呆、帕金森和精神病史的患者 ９
例，术前 １ 周内使用皮质内固醇激素的患者 １５８ 例，
术中未使用神经阻滞的患者 ５７ 例，术前存在认知功

能障碍的患者 ２７ 例，无法获取主要信息和结局指标

的患者 １１０ 例。 最终纳入患者 １ ０１０ 例。 术后 ７ ｄ
内有 １２０ 例（１１􀆰 ９％）患者发生 ＰＯＤ。 与非 ＰＯＤ 组

比较，ＰＯＤ 组年龄≥６５ 岁、ＡＳＡ 分级、居住海拔高度

更高及存在 ＣＯＰＤ、糖尿病、脑梗死和 ＨＡＰＣ 病史的

比例明显升高，切皮前静脉使用地塞米松的比例降

低，非计划入 ＩＣＵ 率、再插管率明显升高，住院时间
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明显延长（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 １）。

表 １　 两组患者一般情况及术后结局指标的比较

指标
ＰＯＤ 组

（ｎ＝ １２０）
非 ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ８９０）
　 Ｐ 值 指标

ＰＯＤ 组

（ｎ＝ １２０）
非 ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ８９０）
Ｐ 值

性别［例（％）］ ０􀆰 １７８ 　 高血压 ３０（３５􀆰 ９） ２７２（３０􀆰 ６） ０􀆰 ２１２

　 男 ５１（４２􀆰 ５） ３２２（３６􀆰 ２） 　 糖尿病 ２１（１７􀆰 ５） ７２（８􀆰 １） ０􀆰 ００１

　 女 ６９（５７􀆰 ５） ５６８（６３􀆰 ８） 　 脑梗死 １６（３􀆰 １） １０（１􀆰 １） ＜０􀆰 ００１

年龄［例（％）］ ＜０􀆰 ００１ 　 ＨＡＰＣ ５６（４６􀆰 ７） ３８（４􀆰 ３） ＜０􀆰 ００１

　 ＜６５ 岁 ３９（３２􀆰 ５） ６１４（６９􀆰 ０） 文化程度［例（％）］ ０􀆰 １３３

　 ≥６５ 岁 ８１（６７􀆰 ５） ２７６（３１􀆰 ０） 　 小学及以下 ３２（２６􀆰 ７） ２１９（２４􀆰 ６）

ＢＭＩ［例（％）］ ０􀆰 ９４４ 　 初中 ３４（２８􀆰 ３） ３４８（３９􀆰 １）

　 ＜２５ ｋｇ ／ ｍ２ ３１（３０􀆰 ７） ２２７（２５􀆰 ５） 　 高中 ３７（３０􀆰 ８） ２２４（２５􀆰 ２）

　 ≥２５ ｋｇ ／ ｍ２ ８９（７４􀆰 ２） ６６２（７４􀆰 ５） 　 大学及以上 １７（１４􀆰 ２） ９９（１１􀆰 １）

ＡＳＡ 分级［例（％）］ ＜０􀆰 ００１ 麻醉时间（ｍｉｎ）
１５０􀆰 ０

（１３０􀆰 ０～１９０􀆰 ０）
１５０􀆰 ０

（１２５􀆰 ０～１８０􀆰 ０）
０􀆰 ５６７

　 Ⅰ级 １（０􀆰 ８） ３４（３􀆰 ８） 手术时间（ｍｉｎ）
１１０􀆰 ０

（９０􀆰 ０～１３３􀆰 ８）
１００􀆰 ０

（８５􀆰 ０～１３５􀆰 ０）
０􀆰 ４７６

　 Ⅱ级 ８２（６８􀆰 ３） ７３０（８２􀆰 ０） 咪达唑仑（ｍｇ）
２􀆰 ０

（２􀆰 ０～２􀆰 ０）
２􀆰 ０

（２􀆰 ０～２􀆰 ０）
０􀆰 ８３５

　 Ⅲ级 ３７（３０􀆰 ８） １２６（１４􀆰 ２） 舒芬太尼（μｇ）
２７􀆰 ５

（２３􀆰 ０～３０􀆰 ５）
２７􀆰 ５

（２２􀆰 ５～３０􀆰 ５）
０􀆰 ４２５

海拔高度［例（％）］ ＜０􀆰 ００１ 瑞芬太尼（μｇ）
５０５􀆰 ０

（３８０􀆰 ０～５９５􀆰 ０）
４９０􀆰 ０

（３６５􀆰 ０～５８５􀆰 ０）
０􀆰 １３６

　 ２ ５００～ ＜３ ５００ ｍ １２（１０􀆰 ０） ３３４（３７􀆰 ５） 地塞米松［例（％）］ ５３（４４􀆰 ２） ５０１（５６􀆰 ３） ０􀆰 ０１２

　 ３ ５００～ ＜４ ５００ ｍ ９３（７７􀆰 ５） ５０２（５６􀆰 ４） 结局指标

　 ≥４ ５００ ｍ １５（１２􀆰 ５） ５４（６􀆰 １） 　 非计划入 ＩＣＵ［例（％）］ １４（１１􀆰 ７） ９（１􀆰 ０） ＜０􀆰 ００１

术前病史［例（％）］ 　 再插管［例（％）］ ６（５􀆰 ８） ０（０） ＜０􀆰 ００１

　 ＣＯＰＤ ２１（１７􀆰 ５） ９１（１０􀆰 ２） ０􀆰 ０１７ 　 术后住院时间（ｄ） ６􀆰 ５（５􀆰 ０～９􀆰 ０） ５􀆰 ０（４􀆰 ０～７􀆰 ０） ＜０􀆰 ００１

与非 ＰＯＤ 组比较，ＰＯＤ 组术后第 １ 天、第 ３ 天

及术后 ７ ｄ 内中重度疼痛总发生率均明显升高（Ｐ＜
０􀆰 ０５）（表 ２）。

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，年龄（每增

加 １０ 岁， ＯＲ ＝ ２􀆰 １０６， ９５％ ＣＩ １􀆰 ６１６ ～ ２􀆰 ７４５， Ｐ ＜
０􀆰 ００１）、脑梗死病史（ＯＲ ＝ ９􀆰 ７１２，９５％ＣＩ ３􀆰 ６２０ ～
２６􀆰 ０５５，Ｐ＜０􀆰 ００１）、术后中重度疼痛（ＯＲ ＝ ６􀆰 ８２６，
９５％ＣＩ ２􀆰 ９９１～ １５􀆰 ５７８，Ｐ＜０􀆰 ００１）以及常居海拔高

度 ３ ５００ ～ ４ ５００ ｍ （ ＯＲ ＝ ２􀆰 ８４４， ９５％ ＣＩ １􀆰 ４４８ ～
５􀆰 ５８７，Ｐ ＝ ０􀆰 ００２） 和 ＨＡＰＣ （ ＯＲ ＝ ５􀆰 ３７４， ９５％ ＣＩ
３􀆰 ９００～７􀆰 ４０４，Ｐ＜０􀆰 ００１）是 ＰＯＤ 的危险因素。 切皮

前静脉使用地塞米松是 ＰＯＤ 的保护因素 （ ＯＲ ＝

０􀆰 ５８７，９５％ＣＩ ０􀆰 ３６０～０􀆰 ９５９，Ｐ＝ ０􀆰 ０３３）（表 ３）。

讨　 　 论

ＰＯＤ 是术后 ７ ｄ 内或出院前出现的急性认知功

能改变，表现为随时间波动的意识变化和注意力不

集中［１］。 ＰＯＤ 的发生与术后并发症增加、术后住院

时间延长、功能恢复延迟等不良预后有关，并导致

认知能力下降、痴呆风险增加等远期不良事件［１０］。
本研究结果表明，高原患者的自身因素如年

龄、糖尿病史和脑梗死病史，以及术后中重度疼痛

是髋关节置换术患者发生 ＰＯＤ 的危险因素，这与既

往研究［１１－１２］一致。 另外，本研究结果显示，与高原

相关的因素包括常居海拔高度 ３ ５００ ～ ４ ５００ ｍ 和
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表 ２　 两组患者术后中重度疼痛发生情况的比较［例（％）］

组别 例数 术后第 １ 天 术后第 ３ 天 累计

ＰＯＤ 组 １２０ １１（９􀆰 ２） ａ ８（６􀆰 ７） ａ １９（１５􀆰 ８） ａ

非 ＰＯＤ 组 ８９０ １９（２􀆰 １） ６（０􀆰 ７） ２５（２􀆰 ８）

　 　 注：与非 ＰＯＤ 组比较，ａＰ＜０􀆰 ０５

表 ３　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＰＯＤ 的危险因素

因素 ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ 值

年龄（每增加 １０ 岁） ２􀆰 １０６（１􀆰 ６１６～２􀆰 ７４５） ＜０􀆰 ００１

居住海拔

　 ２ ５００～ ＜３ ５００ ｍ 参考值

　 ３ ５００～ ＜４ ５００ ｍ ２􀆰 ８４４（１􀆰 ４４８～５􀆰 ５８７） ０􀆰 ００２

　 ≥４ ５００ ｍ １􀆰 ４４２（０􀆰 ４９９～４􀆰 １７１） ０􀆰 ４９９

ＡＳＡ 分级

　 Ⅰ或Ⅱ级 参考值

　 Ⅲ级 １􀆰 ０４２（０􀆰 ５４７～１􀆰 ９８６） ０􀆰 ８９９

ＣＯＰＤ ０􀆰 ７０２（０􀆰 ３３８～１􀆰 ４５９） ０􀆰 ３４３

糖尿病 １􀆰 ７２４（０􀆰 ８６０～３􀆰 ４５６） ０􀆰 １２５

脑梗死 ９􀆰 ７１２（３􀆰 ６２０～２６􀆰 ０５５） ＜０􀆰 ００１

ＨＡＰＣ ５􀆰 ３７４（３􀆰 ９００～７􀆰 ４０４） ＜０􀆰 ００１

中重度疼痛 ６􀆰 ８２６（２􀆰 ９９１～１５􀆰 ５７８） ＜０􀆰 ００１

静脉注射地塞米松 ０􀆰 ５８７（０􀆰 ３６０～０􀆰 ９５９） ０􀆰 ０３３

ＨＡＰＣ 也是高原患者发生 ＰＯＤ 的危险因素。 可能

原因是长期处于高海拔低氧环境中，机体会激活参

与氧气运输、血管生长和红细胞生成的蛋白质基因

编码程序，从而导致神经、呼吸、循环和血液系统改

变，导致氧化应激和脑损伤［５，１３］，而大脑及神经系统

对氧自由基敏感、极易受低氧的影响。 现有研

究［６，１４］表明，长时间的高海拔（≥２ ５００ ｍ）低氧暴露

可严重影响认知能力，海拔越高对认知功能的损伤

越重，并与暴露的高度和时间相关。 甚至患者从高

海拔地区返回平原后，认知损伤仍存在［１５－１６］。 与平

原人群比较，高原人群对麻醉和手术产生的应激反

应更高，慢性缺氧重叠急性围术期应激可能会增加

高原人群的围术期风险和各种并发症的发生率［１７］。
ＨＡＰＣ 是慢性高原反应的一种表现形式，其发病率

随着海拔高度的升高而增加，已证实 ＨＡＰＣ 患者更

易发生颅内缺血、梗死和脑出血等疾病［１８］。 ＨＡＰＣ
之所以会升高高原患者全麻术后 ＰＯＤ 的发生率可

能与此类患者血液黏度增加、血流缓慢导致脑组织

血液灌注减少、注意力缺陷障碍和记忆减退等神经

系统症状有关［１９］。
另外，本研究结果显示，切皮前静脉使用地塞

米松可降低高原患者全麻术后 ＰＯＤ 的发生率。
Ｇｌｕｍａｃ 等［２０］在心脏手术切皮前静脉注射地塞米松

０􀆰 １ ｍｇ ／ ｋｇ 可有效预防术后认知功能障碍的发生，
但该研究对象为平原人群。 本研究针对全麻下行

髋关节置换术的高原患者得到结果相似，考虑原因

除了与糖皮质激素的抗炎和皮质激素抑制作用有

关以外，可能与高原患者的病理生理改变有关。
Ｗｉｎｔｅｒ 等［２１］ 研究表明，进入高原前口服地塞米松 ４
ｍｇ 即可减轻高原缺氧导致的应激反应，并能有效预

防急性高原病。 在预防高原病的专家共识［２２］ 中，也
将地塞米松作为治疗高原病的有效药物之一。 地

塞米松降低高原髋关节置换术患者 ＰＯＤ 的发生，可
能与地塞米松能减轻高原患者应激反应、减少炎性

因子释放，从而改善神经炎症有关，但还有待进一

步验证。
本研究存在一定的局限性：首先，存在回顾性

研究的固有局限性，包括未知或未观察到的混淆、
选择和测量偏差，例如数据来自于电子病历系统以

及麻醉手术信息系统，其准确性和完整性可能受

限。 其次，本研究为单中心研究，研究结果仅适用

于本中心临床环境中的高海拔人群，未来需要前瞻

性、随机化的研究进一步确定高原患者 ＰＯＤ 发生的

危险因素。
综上所述，年龄、糖尿病史、脑梗死病史、术后

中重度疼痛以及与高原相关的因素：居住海拔高度

３ ５００～４ ５００ ｍ 和 ＨＡＰＣ 病史是高原患者全麻下行

髋关节置换术 ＰＯＤ 的危险因素。 术前静脉使用地

塞米松可减少高原患者全麻下髋关节置换术 ＰＯＤ
的发生风险。
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