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［摘要］目的 探讨高龄髋关节置换术后谵妄（PD）患者血清 S-100β蛋白和 NSE浓度的变化及临床意义．

方法 择期全身麻醉下髋关节置换术患者 108例，ASAⅡ~Ⅲ，年龄 75～93岁，体重 40～75 kg．采用精神紊乱评

估法诊断 PD，记录术后 48 h内 PD的发生情况，根据术后 48 h是否持续发生谵妄分为谵妄组（PD组）和非谵妄

组（NPD组），每组 20例．于麻醉前（T0）、出术后恢复室前（T1）、术后 24 h（T2）和 48 h（T3）时取血样，测

定入选患者血清 S-100β蛋白和 NSE的浓度．结果 与 T0时和 NPD组比较，PD组 T1~3时 S-100β蛋白浓度升

高（＜0.05）；2组间各时点 NSE浓度比较差异无统计学意义（ ＞0.05）．结论 血清 S-100β蛋白浓度升高可

预测高龄髋关节置换术后谵妄的发生，可作为早期诊断术后谵妄的生化指标．
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［Abstract］ Objective To explore the chang and clinical significance of serum S-100β protein and Neuron

specific enolase（NES） concentratons in elderly patients with delirium after hip joint replacement. Methods One

hundred eight ASA Ⅱ~Ⅲ patients of both sexes， aged 75～93 years， weighing 40~75kg underwent hip joint

replacement under general anesthesia. PD was diagnosed by the Confusion Assessment Method（CAM） . The

incidence of PD was recorded within 48 h after operation. The patients were divided into 2 groups according to the

occurrence of PD within 48 h after operation: PD group and NPD group（n＝20 each） . Blood samples were taken at

before anesthesia（T0），durng their stay in PACU （T1）， and at 24 and 48 h after operation（T2 ，T3） for

determination of serum S-100β protein and NSE concentratons．Results Compared with that at T0 and in NPD

Group，the serum S-100β protein concentraton was significantly increased in PD group（ ＜0.05）， While NSE

did not．Conclusions Increase of the serum S-100β protein concentration can be used in predicting the

development of PD in the elderly patients．The serum S-100β protein concentraton can be used as a marker of PD

patients.
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表 1 2组患者一般资料的比较［（x±s），n＝20）］

Tab. 1 Comparison of general data between two groups［（x±s），n＝20）］

组 别 男 /女 体重（kg） 年龄（岁） 手术时间（min）

PD组 9/11 54±10 80±5 234±69

NPD组 8/12 52±9 81±4 225±76
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术后谵妄（postoperative delirium，PD）是术后

数天内发生的一种起病急骤、病程波动的、可逆的

精神紊乱综合征，是一种急性脑功能不全的表现，

严重者可使术后并发症的发病率和死亡率增加[1]．

高龄髋关节置换术后谵妄的发生率较高[2-4]，确切

的病理生理学机制目前尚不清楚，有观点认为围术

期神经递质的改变和细胞凋亡是相关因素之一 [5]，

血清 S-100β蛋白和 NSE（神经元特异性烯醇化

酶）是特异性反应脑损伤的生化标志物 [6，7]，本研

究旨在观察 PD 患者血清 S-100β蛋白和 NSE 浓

度的变化关系，为术后谵妄的临床诊断提供参

考．

1 资料与方法

1.1 病例选择

本研究已获医院伦理评审委员会批准，并与患

者及家属知情及调查同意书．拟行髋关节置换术患

者 108例，ASAⅡ～Ⅲ级，性别不限，年龄 75～

93岁，体重 40～75 kg，术前心、肺、肝、肾功能

未见明显异常，无中枢神经系统疾病病史，无神经

系统手术史和精神疾病家族史，未服用镇静剂和抗

抑郁药．

术前禁食 12 h，禁饮 8 h，未给予任何药物．
病人入室后常规监测 HR、ECG、SpO2，局麻下右

颈内静脉穿刺，置入双腔中心静脉导管测 CVP，

桡动脉穿刺置管，采用 Vigileo 生命监测仪

（Edwars公司，美国）监测 BP、CO、SI、SVV；采

用 VISTA-2000BIS 监测仪 （Aspect 公司，美国）

监测 BIS值．静脉注射阿托品 0.25 mg、依托咪酯

0.1～0.3 mg/kg、芬太尼 2～ 4 滋g/kg、维库溴铵

0.1～0.15 mg/kg、地塞米松 10 mg麻醉诱导，气管

插管后机械通气，VT 8～10 mL/kg，RR 12～15次

/min，FiO2能超群 100%维持 PETCO2 30～40 mmHg

（1 mmHg = 0.133 kPa），采用静吸复合维持麻醉：

吸入 1%～2%七氟醚，TCI泵靶控输注丙泊酚（血

浆靶浓度 2～4.5 滋g/ml），间断静脉推注舒芬太尼

0.1 滋g/kg、维库溴铵 0.03～0.05 mg/kg，维持 BIS

值 40～60．术中 MAP<基础值的 20%时静脉注射

去氧肾上腺素 50 滋g，HR＜50次 /min时静脉注射

阿托品 0.25 mg，MAP>基础值的 20%时静脉注射

乌拉地尔 5～10 mg，HR >100次 /min时静脉注射

艾司洛尔 10～20 mg．术毕送入麻醉恢复室

（PACU），术后入 ICU的患者剔出本研究．

1.2 谵妄诊断标准

于麻醉前、出 PACU前、术后 1、2 d由经过

培训的人员进行 PD 的评定，精神紊乱评估法标

准：（1）急性发作和病程波动；（2）注意力不集

中；（3）思维无序；（4）意识改变，当同时具备

（1）和（2），且符合（3）或（4）中的一项，即可

诊断为谵妄[7]．根据患者是否发生 PD，将患者分为

PD组和非 PD组（NPD亚组）．

1.3 分组及其监测指标

分别于麻醉前（T0）、出 PACU 前（T1）、术

后 24 h（T2） 和、48 h（T3） 抽取静脉血 3 mL，

5 000 r/min离心后取血清置于 -70 ℃低温冰箱保

存，取 20例术后 48 h持续发生谵妄患者的血清标

本纳入谵妄组（PD组）；取同期 20例术后 48 h未

发生谵妄患者的血清标本纳入非谵妄组 （NPD

组），术后谵妄发生未达 48 h及术后入 ICU的患者

排出本研究外．采用 ELISA法（试剂盒购自德国

DRG 公司） 由中心实验科专值人员测定血清

S-100β蛋白和 NSE浓度．

1.4 统计学处理

采用 SPSS统计学软件进行分析，计量资料以

均数±标准差（x±s）表示，组内比较采用方差分
析，组间比较采用单因素方差分析，计数资料比较

采用χ2检验， ＜0.05为差异有统计学意义．

2 结果

2组患者一般资料比较差异无统计学意义，见

表 1．108 例患者，出 PACU 时 46 例发生 PD

（42.6%， 46/108），其中 31例持续 24 h （28.7%，

31/108）， 20 例持续 48 h（18.5%，20/108） 纳入

PD组， 12例术后入 ICU．与 T0时比较，PD组术

后各时点血清 S-100β蛋白浓度升高（ ＜0.05）；

与 NPD组比较，PD组术后各时点血清 S-100β蛋

白浓度升高（ ＜0.05），见表2．2组患者血清NSE浓

度变化差异无统计学意义（ ＞0.05），见表 3．



表 3 2组患者不同时点血清 NSE浓度比较［pg/mL，（x±s）］
Tab. 3 Comparison of the serum NSE concentratons between two groups［pg/mL，（x±s）］

组 别 T0 T1 T2 T3

PD组 5.646±0.516 5.349±0.415 5.302±0.514 5.482±0.499

NPD组 5.764±0.504 5.452±0.513 5.919±0.487 5.627±0.473

表 2 2组患者不同时点 S-100β蛋白浓度的比较［pg/mL，（x±s）］
Tab. 2 Comparison of the serum S-100β protein concentratons between two groups［pg/mL，（x±s）］

组 别 T0 T1 T2 T3

PD组 69.45±11.12 153.65±22.18**## 157.88±19.62**## 152.26±16.84**##

NPD组 64.42±11.46 76.21±10.78 87.57±11.53 82.19±12.37

与 NPD组比较，** ＜0.01；与 T0时比较，##P＜0.01.

3 讨论

S-100β 蛋白浓聚于大脑星形胶质细胞和

Schwann细胞内，能调节多种细胞功能，因分子量

较大，正常时不能透过血脑屏障，当中枢神经系统
细胞受损时，或血 -脑屏障破坏，通透性升高时

才会大量进入血循环，使血清中的含量增加，因

此，S-100β蛋白是脑损伤和 /或血 -脑屏障完整

性降低的标记物[7]．

本研究结果显示，两组患者麻醉前血清

S-100β蛋白浓度均处于同一水平，PD组患者术

后 48 h血清 S-100β蛋白浓度水平明显升高，与

文献报导一致[7，8]．提示血清 S-100β 蛋白浓度升

高预测 PD的发生有一定的临床意义．手术创伤，

应激反应可使一些细胞因子（白细胞介素、肿瘤

坏死因子、干扰素） 释放增加，这些细胞因子增

加了下丘脑 -垂体 -肾上腺皮质轴活动度和促进

单胺循环，表现为活化去甲肾上腺素、5-羟色胺

增加，多巴胺，乙酰胆碱减少，乙酰胆碱减少是

PD发生的重要致病基础因素之一，老年患者因神

经功能减退，本身已存在胆碱能分泌不足，术中出
血，低血红蛋白血症可产生严重低氧血症，低氧血

症时乙酰胆碱能系统更容易受损，乙酰胆碱分泌进

一步减少[9]．手术创伤、外周炎性刺激产生的炎性

介质还可引起弥散性微循环功能障碍，白细胞粘

附、血管壁上皮细胞肿胀、血管周围水肿、毛细血

管狭窄，组织细胞灌注减少，导致脑细胞水肿，血

-脑屏障通透性增加，甚至脑细胞凋亡，S-100β

蛋白外渗入血，Van Munster等[7]对老年 PD患者的

研究证实血清 S-100β蛋白浓度变化与炎性因子

IL-6和 IL-8浓度变化相关，认为神经炎性系统与

脑功能紊乱有关，可能是 PD的病理生理途径，而

老年患者的大脑较年青人对外周的炎性刺激反应更

加敏感，故而高龄患者 PD 发生率较高且血清

S-100β蛋白浓度升高．

NSE 是参与糖孝解的关键酶，主要存在于脑

神经元和神经内分泌细胞中，正常体液中含量较

少，当脑细胞受损时进入细胞外液．本研究中 PD

患者血清 NSE 浓度无明显变化，与 PD 无关联，

结果符合相关文献报道[7，8]，提示 PD的发生可能是

脑功能一过性改变，而非细胞损伤，血清 NSE浓

度变化不能预测 PD的发生．

综上所述，血清 S-100β蛋白浓度升高可预
测高龄髋关节置换术后谵妄的发生，NSE 不能预

测术后谵妄的发生，血清 S-100β蛋白浓度可作

为早期诊断术后谵妄的敏感生化指标．
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