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摘要：目的　探讨注射用苯磺酸瑞马唑仑联合盐酸艾司氯胺酮注射液全麻诱导
对老年严重膝骨关节炎患者全膝关节置换术的临床疗效及安全性。方法　将收
治的严重膝骨关节炎并进行全膝关节置换术的老年患者根据麻醉诱导方法分为

对照组和试验组。试验组静注 ０１ｍｇ·ｋｇ－１注射用苯磺酸瑞马唑仑联合
０５ｍｇ·ｋｇ－１盐酸艾司氯胺酮注射液进行麻醉诱导。对照组采用００５ｍｇ·ｋｇ－１

咪达唑仑注射液联合１ｍｇ·ｋｇ－１丙泊酚乳状注射液进行麻醉诱导。其余麻醉
方法一致。比较２组复苏时间、血流动力学、术后疼痛评分（ＶＡＳ）、术后镇静评
分（Ｒａｍｓａｙ评分）、焦虑抑郁情绪评分（ＨＡＤ）、简易精神状态检查表评分
（ＭＭＳＥ）和谵妄（ＰＯＤ）发生情况，并进行安全性评价。结果　共入组２３２例，试
验组１１７例，对照组１１５例。对照组和试验组的复苏时间分别为（２６３０±４８４）
和（２４５２±４６６）ｍｉｎ，诱导后心率分别为（７１８４±４１７）和（７３５８±４３６）·ｍｉｎ－１，手
术结束时心率分别为（７４５９±４４６）和（７６１３±４３２）ｂｅａｔｓ·ｍｉｎ－１；诱导后平
均动脉压分别为（８１９０±５６９）和（８４１１±５７２）ｍｍＨｇ，手术结束时平均动脉
压分别为（８６７３±５５７）和（８８５１±６４３）ｍｍＨｇ；术后 ６ｈＶＡＳ评分分别为
（３７７±０６９）和（３５３±０５８）分，术后１２ｈＶＡＳ评分分别为（３２１±０６４）和
（３００±０６６）分；术后 １ｈＲａｍｓａｙ镇静评分分别为 （３８２±０６６）和
（３２１±０５７）分，术后６ｈＲａｍｓａｙ评分分别为（２６５±０４８）分和（２３１±０４６）
分；术后３ｄＨＡＤ－Ａ评分分别为（１０５３±１８６）和（９９４±１７３）分，ＨＡＤ－Ｄ
评分分别为 （１０５６±２１０）和 （９８６±２０５）分，ＭＭＳＥ评 分 分 别 为
（２１３４±１８２）和（２２２２±１９３）分；术后 ７ｄＰＯＤ发生率分别为 １５６５％
（１８例／１１５例）和６８４％（８例／１１７例）；药物不良反应发生率分别为２０８７％
（２４例／１１５例）和９４０％（１１例／１１７例）；上述指标在组间比较，在统计学上差
异均有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。试验组和对照组在麻醉诱导期的主要
药物不良反应包括低血压、高血压、心动过缓和心动过速。结论　 与咪达唑仑
注射液联合丙泊酚乳状注射液方案相比，注射用苯磺酸瑞马唑仑联合盐酸艾司

氯胺酮注射液麻醉诱导方案可以缩短复苏时间，维持血流动力学平稳，提高镇痛

效果，降低抑郁情绪，提高认知功能，且安全性良好。
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２０８７％ （２４ｃａｓｅｓ／１１５ｃａｓｅｓ）ａｎｄ９４０％ （１１ｃａｓｅｓ／１１７ｃａｓｅｓ），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＴｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆａｂｏｖｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ
ｗｅｒｅａｌｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｃｏｍｐａｒｉｎｇｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）Ｔｈｅｍａｉｎａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓｄｕｒｉｎｇｔｈｅａｎｅｓｔｈｅｓｉａｉｎｄｕｃｔｉｏｎｐｅｒｉｏｄｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｉｎｃｌｕｄｅｄｈｙｐｏｔｅｎｓｉｏｎ，
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｂｒａｄｙｃａｒｄｉａａｎｄｔａｃｈｙｃａｒｄｉａＣｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｒｅｇｉｍｅｎｏｆｍｉｄａｚｏｌａｍｉｎｊｅｃｔｉｏｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｐｒｏｐｏｆｏｌｅｍｕｌｓｉｏｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ｔｈｅｒｅｇｉｍｅｎｏｆｂｅｎｚｅｎｅｓｕｌｆｏｎａｔｅｒｅｍｉｍａｚｏｌａｍ ｆｏｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｅｓｋｅｔａｍｉｎｅ
ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｆｏｒａｎｅｓｔｈｅｓｉａｉｎｄｕｃｔｉｏｎｃａｎｓｈｏｒｔｅｎｒｅｃｏｖｅｒｙｔｉｍｅ，ｍａｉｎｔａｉｎｓｔａｂｌｅｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｓ，ｉｍｐｒｏｖｅａｎａｌｇｅｓｉｃ
ｅｆｆｅｃｔ，ｒｅｌｉｅｖｅａｎｘｉｅｔｙａｎｄｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｉｍｐｒｏｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎ，ａｎｄｈａｖｅｇｏｏｄｓａｆｅｔｙ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｂｅｎｚｅｎｅｓｕｌｆｏｎａｔｅｒｅｍｉｍａｚｏｌａｍｆｏｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；ｅｓｋｅｔａｍｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；ｔｏｔａｌｋｎｅｅａｒｔｈｒｏｐｌａｓｔｙ；
ａｎｅｓｔｈｅｓｉａｉｎｄｕｃｔｉｏｎ；ｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙ；ｓａｆｅｔｙ

　　膝骨关节炎是骨关节疾病中发病率最高的一种，
其主要病理特征为关节软骨退化及滑膜炎症增生，

患者常表现为疼痛、肿胀及功能受限等症状［１］。老年

患者机体代偿能力减退，对麻醉与手术应激更为敏

感，对麻醉方案的有效性和安全性提出了更高的要

求［２－３］。术后疼痛、焦虑抑郁情绪及认知功能障碍是

影响老年患者术后康复的重要因素，其中抑郁情绪发

生率较高，可以显著降低患者康复意愿、延缓功能恢

复、降低远期生活质量［４］。因此，选择既能维持围术

期循环稳定、快速复苏，又能改善术后情绪与认知功

能的麻醉诱导方案，对老年患者至关重要。瑞马唑仑

具有起效快、恢复快、无蓄积等特性，用于老年患者麻

醉时在血流动力学方面具有优势［５］。艾司氯胺酮具

有确切镇痛与麻醉作用，同时具备快速抗抑郁效应，

用于围术期可以改善术后情绪状态［６］。基于此，本研

究旨在探讨瑞马唑仑联合艾司氯胺酮全麻诱导对老

年严重膝骨关节炎患者全膝关节置换术的临床疗效

与安全性，为临床麻醉提供新的思路和方法。

材料、对象与方法

１　病例选择
２０２３年９月至２０２５年１月以我院接受全膝关节

置换术的老年严重膝骨关节炎患者入选为研究对象。
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ９Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５５）

本研究经山东第二医科大学附属医院医学伦理委员

会批准（伦理批号：ｗｙｆｙ－２０２５－ｋｙ－０２８）。
诊断与入选标准　①符合《膝骨关节炎中西医

结合诊疗指南》［７］中关于膝关节炎的诊断标准。

Ｋｅｌｌｇｒｅｎ－Ｌａｗｒｅｎｃｅ骨关节炎分级为Ⅲ、Ⅳ级；②单侧、
首次全膝关节置换；③成功施行手术治疗；④年龄不
低于６０岁；⑤美国麻醉医师协会（Ａｍｅｒｉｃａｎｓｏｃｉｅｔｙｏｆ
ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｉｓｔｓ，ＡＳＡ）［８］分级Ⅱ ～Ⅲ级；⑥具备完整
临床资料。

排除标准　①继发性骨关节炎者；②其他类型关
节炎者；③伴有严重器质性疾病、合并恶性肿瘤者；④
合并精神疾患或认知障碍者；⑤存在急慢性感染者。
２　药品与仪器

注射用苯磺酸瑞马唑仑，规格：每支２５ｍｇ，批号：
ＡＣ４０６０１４１，批准文号：国药准字 Ｈ２０２００００６、枸橼酸
舒芬太尼注射液，规格：每支 １ｍＬ／５０μｇ，批号：
ＡＢ４０４００１１１，批准文号：国药准字 Ｈ２００５４１７１，均由
湖北宜昌人福药业有限责任公司生产；盐酸艾司氯胺

酮注射液，规格：每支 ２ｍＬ／５０ｍｇ，批号：２４０６２９ＢＰ，
批准文号：国药准字 Ｈ２０１９３３３６，江苏恒瑞医药股份
有限公司生产；咪达唑仑注射液，规格：每支

２ｍＬ／１０ｍｇ，批号：ＴＭＺ２４Ａ０５，批准文号：国药准字
Ｈ１０９８００２５、注射用盐酸瑞芬太尼，规格：每支 ２ｍｇ，
批号：ＴＲＴ２４Ｇ０３，批准文号：国药准字 Ｈ２０１４３３１５，均
由江苏恩华药业股份有限公司生产；丙泊酚乳状注射

液，规格：每支５０ｍＬ／５００ｍｇ，批号：２Ａ２４１１０９，批准文
号：国药准字 Ｈ２０１３３３６０，广东嘉博制药有限公司生
产；苯磺顺阿曲库铵注射液，规格：每支５ｍＬ／１０ｍｇ，
批号：ＪＢ２Ｘ４０１２，批准文号：国药准字 Ｈ２０２３３３７１，
齐鲁制药（海南）有限公司生产；硫酸阿托品注射液，

规格：每支 １ｍＬ／０５ｇ，批号：２４０５２１１，批准文号：
国药准字Ｈ４１０２０３２４，河南润弘制药股份有限公司生
产；盐酸去氧肾上腺素注射液，规格：每支 １ｍＬ／
１０ｍｇ，批号：２２８２４０１０３，批 准 文 号：国 药 准 字
Ｈ２０２３３３８５，广东星昊药业有限公司生产；盐酸乌拉地
尔注射液，规格：每支 ５ｍＬ／２５ｍｇ，批号：２４０３１１７１，
批准文号：国药准字 Ｈ２０２３３６２６，河北石家庄四药有
限公司生产；氟比洛芬酯注射液，规格：每支 ５ｍＬ／
５０ｍｇ，批号：６２４０９２４３－２，批准文号：国药准字
Ｈ２０１８３０５４，湖北远大医学营养科学（武汉）有限公司生
产；盐酸昂丹司琼注射液，规格：每支２ｍＬ／４ｍｇ，批号：
４Ｇ００９１Ｃ６５，批准文号：国药准字 Ｈ１０９７００６５，山东齐
鲁制药有限公司生产；酮咯酸氨丁三醇注射液，规格：

每支１ｍＬ／３０ｍｇ，批号：１８Ｖ１４４，批准文号：国药准字

Ｈ２００９０１１０，德全药品（江苏）股份有限公司生产。
Ｆａｂｉｕｓ２０００麻醉机，上海德尔格医疗器械有限公

司产品。

３　分组与给药方法
按照麻醉诱导方案的不同，将研究对象划分为

试验组与对照组。２组患者术前无用药，入室给予心
电监护，监测心率（ｈｅａｒｔｒａｔｅ，ＨＲ）、平均动脉压（ｍｅａｎ
ａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＭＡＰ）、血氧饱和度等，建立静脉通
路，静注阿托品注射液００５ｍｇ·ｋｇ－１后依次进行麻
醉诱导。

麻醉诱导　对照组用００５ｍｇ·ｋｇ－１咪达唑仑注
射液与１ｍｇ·ｋｇ－１丙泊酚乳状注射液。试验组静注
０１ｍｇ·ｋｇ－１注射用苯磺酸瑞马唑仑与０５ｍｇ·ｋｇ－１

盐酸艾司氯胺酮注射液。

麻醉维持　２组均用丙泊酚乳状注射液４０～８０
ｍｇ·（ｋｇ·ｈ）－１联合注射用盐酸瑞芬太尼（效应室浓
度３ｎｇ·ｍＬ－１），维持脑电双频指数在４０～６０，并持续输
注苯磺顺阿曲库铵注射液００８～０１ｍｇ·（ｋｇ·ｈ）－１。
术毕前５ｍｉｎ停止给药，达到拔管指征后拔管送恢
复室。术中 ＨＲ＜６０ｂｅａｔｓ·ｍｉｎ－１静注硫酸阿托品
注射液０２５～０５０ｍｇ；收缩压低于９０ｍｍＨｇ或低
于８０％基础值静注盐酸去氧肾上腺素注射液
４０μｇ；收缩压高于 １２０％基础值静注盐酸乌拉地
尔注射液１０～２０ｍｇ。

术后镇痛　静脉自控镇痛（舒芬太尼注射液
１００μｇ＋氟比洛芬酯注射液４００ｍｇ＋盐酸昂丹司琼
注射 液 ８ｍｇ＋生 理 盐 水 至 １５０ｍＬ，背 景 量
３ｍＬ·ｈ－１，单次３ｍＬ，锁定１５ｍｉｎ，持续４８ｈ），补救
镇痛给予酮咯酸氨丁三醇注射液３０ｍｇ。
４　观察指标

手术时间、麻醉时间和复苏时间　记录２组患者
手术时间、麻醉时间和复苏时间。

血流动力学指标　记录麻醉诱导前（Ｔ０）、诱导后
（Ｔ１）、气管插管完成时（Ｔ２）、切皮时（Ｔ３）、手术开始
３０ｍｉｎ时（Ｔ４）和手术结束时（Ｔ５）的ＭＡＰ和ＨＲ。

术后疼痛评分及镇痛情况　患者疼痛评估用视
觉模拟评分法（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）［９］。０分为
无疼痛，１～３分表示轻度疼痛，可以忍受；４～６分代
表中度疼痛，影响睡眠；７～１０分为剧烈疼痛，难以忍
受；记录患者术后４８ｈ按压自动控制按钮的总次数
（ｐａｔｉｅｎｔ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄａｎａｌｇｅｓｉａ，ＰＣＡ）和补救镇痛例数。

术后镇静评分　用 Ｒａｍｓａｙ镇静评分［１０］评估患

者术后１、６、１２ｈ的镇静程度。评分包含１分（烦躁不
宁）至６分（深睡无反应）６个等级。
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焦虑抑郁情绪评分　术前１ｄ和术后３、７ｄ用焦
虑抑郁量表（ｈｏｓｐｉｔａｌａｎｘｉｅｔｙａｎｄｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃａｌｅ，
ＨＡＤ）［１１］评估２组患者焦虑抑郁情况，ＨＡＤ量表分为
焦虑（ＨＡＤ－Ａ分量表）和抑郁（ＨＡＤ－Ｄ分量表），
共１４个条目，每个子量表各７个条目，奇数题为焦虑
量表，偶数题为抑郁量表，０～７分为阴性；８～１０为轻
度；１１～１４分为中度；１５～２１分为重度。

早期认知功能　评估简易精神状态检查表
（ｍｉｎｉｍｕｍｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）［１２］及谵妄
（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｄｅｌｉｒｉｕｍ，ＰＯＤ）发生情况，术后１～７ｄ，
每天１０∶００用意识模糊评估法（ｃｏｎｆｕｓｉｏｎａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｍｅｔｈｏｄ，ＣＡＭ）行 ＰＯＤ评估，ＣＡＭ评估法主要包括以
下４个方面的特征：急性发病或症状反复波动、注意
力不足、思维瓦解、意识水平的改变；存在急性发病或

症状反复波动、注意力不足、思维瓦解或意识水平改

变，可以判定为 ＣＡＭ阳性，即存在谵妄。于术前１ｄ
和术后３、７ｄ用 ＭＭＳＥ对患者认知功能进行评估，
ＭＭＳＥ量表共包含多个项目，涵盖定向力、即刻记忆、
注意力、计算力、回忆、命名、语言、阅读、执行和绘图

等多个认知功能领域，每个项目评分标准为 ０分或
１分，总分 ３０分，根据文化程度判断为 ＭＭＳＥ评分
文盲≥１７分、小学≥２０分、中学≥２２分、大学及以上
≥２３分为认知正常。

安全性评价　记录２组患者麻醉诱导期药物不
良反应发生情况。

５　统计学处理
用ＳＰＳＳ２１０软件进行统计分析。计量资料用

珋ｘ±ｓ表示，通过独立样本ｔ检验行组间比较，配对ｔ检验
行组内比较；计数资料用率（％）表示，比较用χ２检验。

结　　果

１　一般资料
入组２３２例患者，试验组与对照组分别为１１７例

和１１５例。２组患者的性别、年龄、体质量指数、膝骨
关节炎病程、手术部位、ＡＳＡ分级等一般资料的比较，
在统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５），组间
具有可比性，见表１。
２　２组患者手术时间、麻醉时间和复苏时间的比较

２组患者手术时间和麻醉时间在统计学上差异均
无统计学意义（均Ｐ＞００５）。与对照组相比，试验组
的复苏时间显著更短（Ｐ＜００１），见表２。
３　２组患者血流动力学指标的比较

２组患者 Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４和 Ｔ５时，ＨＲ和 ＭＡＰ较 Ｔ０

时均显著降低（均Ｐ＜００５），试验组患者Ｔ１和Ｔ５时的
ＨＲ和 ＭＡＰ水平均显著高于对照组（Ｐ＜００５，
Ｐ＜００１），２组患者 Ｔ０、Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４时的 ＨＲ和 ＭＡＰ比
较，在统计学上差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５），
见表３。
４　２组患者术后疼痛评分及镇痛情况的比较

与术后６ｈ相比，对照组和试验组患者术后１２、
２４、４８ｈＶＡＳ评分均显著降低（均Ｐ＜００５）。与对照
组相比，试验组术后 ６、１２ｈＶＡＳ评分均显著降低
（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）；２组术后２４、４８ｈＶＡＳ评分比
较，在统计学上差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）。
与对照组相比，试验组的ＰＣＡ及术后补救镇痛情况在
统计学上差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），见表４。
５　２组患者术后镇静评分的比较

试验组术后１和６ｈ的 Ｒａｍｓａｙ镇静评分均显著
低于对照组（均Ｐ＜０００１）；术后１２ｈ，２组评分比较，
在统计学上差异无统计学意义（Ｐ＞００５），见表５。
６　２组患者术后早期焦虑抑郁情绪评分的比较

术前１ｄ，２组患者的 ＨＡＤ－Ａ和 ＨＡＤ－Ｄ评分
　　
表１　２组患者一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５）Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

Ｓｅｘ（ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅ） ４４／７１ ４１／７６

Ａｇｅ（ｙｅａｒｓ，珋ｘ±ｓ） ６６７４±３１８ ６７２９±３３１

Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ（ｋｇ·ｍ－２，珋ｘ±ｓ） ２３８１±２４５ ２３６３±２３５

Ｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓｄｉｓｅａｓｅｄｕｒａｔｉｏｎ
（ｙｅａｒｓ，珋ｘ±ｓ）

８７５±２５３ ８９１±２６７

Ｓｕｒｇｉｃａｌｓｉｔｅ（ｎ，％）

　Ｌｅｆｔｓｉｄｅ ５２（４５２２） ５７（４８７２）

　Ｒｉｇｈｔｓｉｄｅ ６３（５４７８） ６０（５１２８）

ＡＳＡｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ（ｎ，％）

　Ⅱ ７８（６７８３） ７４（６３２５）

　Ⅲ ３７（３２１７） ４３（３６７５）

ＡＳＡ：ＡｍｅｒｉｃａｎＳｏｃｉｅｔｙｏｆＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｉｓｔｓ；Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｓ：００５ｍｇ·ｋｇ－１

ｍｉｄａｚｏｌａｍ ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ１ｍｇ· ｋｇ－１ ｐｒｏｐｏｆｏｌ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｓ：

０１ｍｇ·ｋｇ－１ｒｅｍｉｍａｚｏｌａｍｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ０５ｍｇ·ｋｇ－１ｅｓｋｅｔａｍｉｎｅ

表２　２组患者手术时间、麻醉时间和复苏时间的比较（ｍｉｎ，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｏｐｅｒａｔｉｏｎｔｉｍｅ，ａｎｅｓｔｈｅｓｉａｔｉｍｅａｎｄ
ｒｅｃｏｖｅｒｙｔｉｍｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｍｉｎ，珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

Ｏｐｅｒａｔｉｏｎｔｉｍｅ １０３６２±２１５８ １０７４２±１９７７

Ａｎｅｓｔｈｅｓｉａｔｉｍｅ １２２９７±１６６６ １１９４４±１７５６

Ｒｅｃｏｖｅｒｙｔｉｍｅ ２６３０±４８４ ２４５２±４６６＃＃

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，＃＃Ｐ＜００１



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１２５５　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ９Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５５）

比较，在统计学上差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）。
术后７ｄ，２组患者的 ＨＡＤ－Ａ和 ＨＡＤ－Ｄ评分较术
前１ｄ均显著降低（均 Ｐ＜００５）。与对照组相比，试
验组术后３、７ｄＨＡＤ－Ａ和 ＨＡＤ－Ｄ评分均显著降
低（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表６。
７　２组患者术后早期认知功能的比较

术后３、７ｄ２组患者的ＭＭＳＥ评分较术前１ｄ均
显著降低（均 Ｐ＜００５）；２组术前 １ｄ、术后 ７ｄ的
ＭＭＳＥ评分比较，在统计学上差异均无统计学意义
（均Ｐ＞００５）。与对照组相比，试验组术后 ３ｄ
ＭＭＳＥ评分显著提高（Ｐ＜００１），术后７ｄ内 ＰＯＤ发
　　
表３　２组患者血流动力学指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

ＨＲ（ｂｅａｔｓｐｅｒｍｉｎｕｔｅ）
　Ｔ０ ７９０９±５５４ ７７８５±５７２
　Ｔ１ ７１８４±４１７ ７３５８±４３６＃＃

　Ｔ２ ７２９３±４０４ ７３８８±４２４

　Ｔ３ ７３５３±４１３ ７４３７±４１８

　Ｔ４ ７３２９±４２４ ７４２３±４３１

　Ｔ５ ７４５９±４４６ ７６１３±４３２＃＃

ＭＡＰ（ｍｍＨｇ）
　Ｔ０ ８９５８±７０１ ９０３９±７２９
　Ｔ１ ８１９０±５６９ ８４１１±５７２＃＃

　Ｔ２ ８４４７±５４０ ８５３６±５５２

　Ｔ３ ８５２６±５０６ ８５６２±５１３

　Ｔ４ ８４６９±５５６ ８５４９±５３４

　Ｔ５ ８６７３±５５７ ８８５１±６４３＃

Ｔ０：Ｂｅｆｏｒｅａｎｅｓｔｈｅｓｉａｉｎｄｕｃｔｉｏｎ；Ｔ１：Ａｆｔｅｒｉｎｄｕｃｔｉｏｎ；Ｔ２：Ａｔｃｏｍｐｌｅｔｉｏｎｏｆ

ｔｒａｃｈｅａｌｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；Ｔ３：Ａｔｓｋｉｎｉｎｃｉｓｉｏｎ；Ｔ４：Ａｔ３０ｍｉｎａｆｔｅｒｓｕｒｇｅｒｙｓｔａｒｔ；

Ｔ５：Ａｔｅｎｄｏｆｓｕｒｇｅｒｙ；ＨＲ：Ｈｅａｒｔｒａｔｅ；ＭＡＰ：Ｍｅａｎａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ；

ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＴ０ｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌ

ｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，＃Ｐ＜００５，＃＃Ｐ＜００１

表４　２组患者术后疼痛评分及镇痛情况的比较
Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｐａｉｎｓｃｏｒｅｓａｎｄａｎａｌｇｅｓｉｃ
ｓｔａｔｕｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５）Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

ＶＡＳ（ｐｏｉｎｔｓ，珋ｘ±ｓ）
　６ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ３７７±０６９ ３５３±０５８＃＃

　１２ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ３２１±０６４ ３００±０６６＃

　２４ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ２６７±０６６ ２５４±０６０

　４８ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ２３９±０５６ ２３１±０４６

ＰＣＡ（ｔｉｍｅｓ，珋ｘ±ｓ） ９７６±３１５ １０４３±３３６
Ｒｅｓｃｕｅａｎａｌｇｅｓｉａ（ｎ，％） １１（９５７） ８（６８４）

ＶＡＳ：Ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ；ＰＣＡ：Ｐａｔｉｅｎｔ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄａｎａｌｇｅｓｉａ；Ｃｏｍｐａｒｅｄ

ｗｉｔｈｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐａｔ６ｈｏｕｒｓｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ，Ｐ＜００５；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ

ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，＃Ｐ＜００５，＃＃Ｐ＜００１

生率显著降低（Ｐ＜００５），见表７。
８　安全性评价

对照组在麻醉诱导期麻醉不良事件发生率为

２０８７％（２４例／１１５例），包括低血压 １２例、高血压
４例、心动过缓５例、心动过速３例；试验组在麻醉诱
导期麻醉不良事件发生率为９４０％（１１例／１１７例），
包括低血压５例、高血压３例、心动过缓２例、心动过
速１例。试验组麻醉诱导期麻醉不良事件发生率显
著低于对照组（Ｐ＜００５）。

表５　２组患者术后镇静评分的比较（分，珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｓｅｄａｔｉｏｎｓｃｏｒｅｓｉｎｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｐｏｉｎｔｓ，珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

１ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ３８２±０６６ ３２１±０５７＃＃＃

６ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ２６５±０４８ ２３１±０４６＃＃＃

１２ｈｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ２１１±０３４ ２０３±０３１

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，＃＃＃Ｐ＜０００１

表６　２组患者术后早期焦虑抑郁情绪评分的比较（分，珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ６　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｅａｒｌｙｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅａｎｘｉｅｔｙａｎｄｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｍｏｏｄｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｐｏｉｎｔｓ，珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）

ＨＡＤ－Ａ
　１ｄｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ １０４８±１４８ １０３２±１５９
　３ｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ １０５３±１８６ ９９４±１７３＃

　７ｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ９８６±１５８ ９３２±１６２＃

ＨＡＤ－Ｄ
　１ｄｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ １０４３±１５７ １０２３±１６３
　３ｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ １０５６±２１０ ９８６±２０５＃

　７ｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ９７２±１７４ ９１８±１６１＃＃

ＨＡＤ：Ｈｏｓｐｉｔａｌａｎｘｉｅｔｙａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｓｃａｌｅ；Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ１ ｄａｙ

ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

ａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，＃Ｐ＜００５，＃＃Ｐ＜００１

表７　２组患者术后早期认知功能的比较

Ｔａｂｌｅ７　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｅａｒｌｙｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝１１５） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝１１７）
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讨　　论

全膝关节置换术是治疗老年严重膝骨关节炎的

有效术式，老年患者生理储备下降、对麻醉与手术应

激耐受度低，麻醉诱导方案直接影响术中血流动力学

平稳、术后苏醒质量与整体安全性，是围术期管理的

关键环节［３］。咪达唑仑复合丙泊酚为临床常用全麻

诱导方案，镇静起效快，但对循环存在一定抑制作用，

易引发诱导期低血压、心动过缓等不良事件，且药物

协同作用可能延长术后复苏时间［１３－１４］。瑞马唑仑为

新型苯二氮 类镇静药，具有起效迅速、代谢快、无蓄

积、对血流动力学干扰小等特点；艾司氯胺酮为

Ｎ－甲基－Ｄ－天冬氨酸受体拮抗剂，兼具镇痛、镇静
与循环稳定作用，２者联用可以实现镇静、镇痛协同，
优化麻醉诱导效果［１５－１６］。本研究显示，瑞马唑仑联

合艾司氯胺酮用于全麻诱导，可以缩短复苏时间、维

持血流动力学更平稳、降低诱导期药物不良反应发生

率，镇痛效果更优，临床安全性与有效性均显著优于

传统咪达唑仑复合丙泊酚方案。

本研究中，试验组复苏时间显著短于对照组，

提示瑞马唑仑复合艾司氯胺酮可以加快术后苏醒。

分析原因可能与瑞马唑仑与艾司氯胺酮半衰期短，

代谢迅速，无明显残留镇静效应有关，停药后苏醒快

速且彻底［５，１５］。血流动力学稳定是老年患者麻醉安

全的核心，本研究显示，麻醉诱导后各时间点２组的
ＨＲ和 ＭＡＰ较基础值均下降，但试验组在诱导后即
刻、手术结束时的ＨＲ与 ＭＡＰ均显著高于对照组，波
动幅度更小，这提示，瑞马唑仑与艾司氯胺酮联合使

用有助于维持围术期循环稳定，前者对心血管影响温

和，后者具有一定的循环支持效应，２者相互配合，可
以减少诱导及术毕阶段的血压与 ＨＲ波动，更适应老
年患者循环代偿能力较弱的生理特点。术后镇痛质

量直接影响老年患者早期康复与舒适度。本研究中，

试验组术后６、１２ｈＶＡＳ评分均显著低于对照组，说
明瑞马唑仑复合艾司氯胺酮麻醉诱导的镇痛效果更

佳。艾司氯胺酮可以阻断手术创伤引发的痛觉敏

化［１７］，与瑞马唑仑镇静作用协同，强化围术期镇痛效

能，降低术后早期疼痛程度，为早期功能锻炼提供保

障。Ｒａｍｓａｙ镇静评分显示，与对照组相比，试验组术
后１、６ｈＲａｍｓａｙ评分均显著更低，表明瑞马唑仑联合
艾司氯胺酮诱导的患者术后镇静程度更浅、清醒速度

更快，这与复苏时间缩短的结果相互印证。

在保障临床疗效的同时，本研究观察到试验组术

后抑郁情绪更轻、认知功能更好、ＰＯＤ发生率更低。
瑞马唑仑对中枢抑制温和、苏醒质量高，可以减少麻

醉对脑功能的干扰［１８］；艾司氯胺酮具有明确的围术

期抗抑郁与神经保护效应，可以减轻手术应激导致的

中枢炎症与神经功能损伤［１９－２０］，２者联用不仅提升麻
醉临床效果，同时显著降低术后抑郁、认知障碍与

ＰＯＤ风险，对老年患者长期康复与生活质量提升具有
重要价值［２１］。安全性方面，试验组麻醉诱导期麻醉

不良事件发生率显著低于对照组，低血压、心动过

缓等循环不良事件明显减少，表明瑞马唑仑复合艾

司氯胺酮诱导可以降低诱导期不良事件风险，整体

安全性更优。但本研究亦有一定的局限性，本研究

为２组麻醉诱导方案的整体对比研究，为双变量替
换设计。因此，本研究无法区分复苏时间缩短、

血流动力学更平稳、术后抑郁情绪减轻及认知功能

改善等获益，究竟来自瑞马唑仑替代丙泊酚、艾司

氯胺酮替代咪达唑仑，还是 ２者的协同作用，上述
差异为２种药物共同替换后的整体效应。后续可
以开展多组、单变量对照研究，分别探讨瑞马唑仑

与艾司氯胺酮的独立效应及量效关系，以进一步明

确其作用机制。

本研究提示，瑞马唑仑联合艾司氯胺酮用于老年

严重膝骨关节炎患者全膝关节置换术全麻诱导疗效

确切，安全性良好，可以缩短复苏时间，维持血流动力

学平稳，优化术后早期镇痛，提供更理想的术后镇静

水平，同时能够减轻术后抑郁情绪、保护认知功能，

降低ＰＯＤ发生率，适合老年患者围术期麻醉管理。

参考文献：

［１］　汪敏杰，孙大卫，杭明辉，等针刺治疗膝骨关节炎的疗效及其

机制的研究进展［Ｊ］世界中医药，２０２４，１９（１３）：２０１１—２０１７

［２］　ＣＯＥＴＺＥＥＥ，ＡＢＳＡＬＯＭＡＲＰｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃａｎｄｐｈａｒｍａｃｏｄｙｎａｍｉｃ

ｃｈａｎｇｅｓｉｎｔｈｅｅｌｄｅｒｌｙ：Ｉｍｐａｃｔｏｎａｎｅｓｔｈｅｔｉｃｓ［Ｊ］ＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌＣｌｉｎ，

２０２３，４１（３）５４９—５６５

［３］　中国老年患者膝关节手术围手术期麻醉管理指导意见

（２０２０版）［Ｊ］中华医学杂志，２０２０，１００（４５）：３５６６—３５７７

［４］　ＪＩＮＧＰ，ＬＩＵＨ，ＣＡＩＪ，ｅｔａｌＰｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅａｎｘｉｅｔｙａｎｄｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｉｎｅｌｄｅｒｌｙｈｉｐｆｒａｃｔｕｒｅｐａｔｉｅｎｔｓ：Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｔｈｅｉｒａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈ

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｏｕｔｃｏｍｅｓ［Ｊ］  Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｃｌｉｎ

Ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２５，３６（１）：８４—９２

［５］　张思童，王妮，肖昭扬 瑞马唑仑在全身麻醉中的应用进展

［Ｊ］．临床麻醉学杂志，２０２４，４０（７）：７５１—７５６

［６］　娄雪杰，邱迪，张广芬，等艾司氯胺酮防治围术期抑郁的研究

进展［Ｊ］临床麻醉学杂志，２０２４，４０（６）：６５２—６５６

［７］　中华中医药学会 膝骨关节炎中西医结合诊疗指南

（２０２３年版）［Ｊ］中医正骨，２０２３，３５（６）：１—１０

［８］　胡翠纹，郭轩，张琪，等美国麻醉医师协会体质分级对老年手



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１２５７　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ９Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５５）

术患者心脏自主神经功能的评价意义［Ｊ］中华老年心脑血管

病杂志，２０２１，２３（５）：４９１—４９４

［９］　ＢＩＥＬＥＷＩＣＺＪ，ＤＡＮＩＬＵＫＢ，ＫＡＭＩＥＮＩＡＫＰＶＡＳａｎｄＮＲＳ，ｓａｍｅ

ｏｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔ？Ａｒｅｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｓｃａｌｅｖａｌｕｅｓａｎｄｎｕｍｅｒｉｃａｌｒａｔｉｎｇ

ｓｃａｌｅｅｑｕａｌｌｙｖｉａｂｌｅｔｏｏｌｓｆｏｒａｓｓｅｓｓｉｎｇｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒｍｉｃｒｏｄｉｓｃｅｃｔｏｍｙ

［Ｊ／ＯＬ］ＰａｉｎＲｅｓＭａｎａｇ，２０２２，２０２２：５３３７４８３２０２２－０３－２９

［２０２６ － ０１ － １２］ ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｍｅｄｎｃｂｉｎｌｍｎｉｈｇｏｖ／

３５３９１８５３／

［１０］　ＲＡＭＳＡＹＭＡ，ＳＡＶＥＧＥＴＭ，ＳＩＭＰＳＯＮＢＲ，ｅｔａｌＣｏｎｔｒｏｌｌｅｄ

ｓｅｄａｔｉｏｎｗｉｔｈａｌｐｈａｘａｌｏｎｅ－ａｌｐｈａｄｏｌｏｎｅ［Ｊ］ＢｒＭｅｄＪ１９７４，２

（５９２０）：６５６—６５９

［１１］　苏茜，刘玉萍，程幼夫，等医院焦虑抑郁量表在健康体检中心

应用的信度和效度研究［Ｊ］四川医学，２０１２，３３（１）：

１０７—１０８

［１２］　王慧云，郭安娜简易精神状态检查量表的汉化及在脑外伤

病人中的信效度研究 ［Ｊ］护理研究，２０２０，３４（２４）：

４４８８—４４９０

［１３］　吴恩刚，董圣军，盖宁，等咪达唑仑与丙泊酚用于老年体外

循环心脏术后机械通气患者的临床研究［Ｊ］中国临床药理学

杂志，２０２４，４０（７）：９６３—９６７

［１４］　张珂，李洪图，张娜，等阿芬太尼或舒芬太尼复合咪达唑仑与

丙泊酚在无痛胃肠镜检查的效果［Ｊ］临床麻醉学杂志，２０２２，

３８（１１）：１１６３—１１６６

［１５］　邵先红，朱勃朗，王纯辉，等瑞马唑仑联合艾司氯胺酮对剖宫

产手术麻醉效果和精神症状的影响［Ｊ］临床麻醉学杂志，

２０２４，４０（７）：７１９—７２２

［１６］　吴美潮，杨芳芳，马行军，等瑞马唑仑与艾司氯胺酮用于小儿

术前镇静的临床效果与安全性对比［Ｊ］南方医科大学学报，

２０２３，４３（１２）：２１２６—２１３１

［１７］　ＷＡＮＧＪ，ＦＥＮＧＹ，ＱＩＺ，ｅｔａｌＴｈｅｒｏｌｅａｎｄｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆ

ｅｓｋｅｔａｍｉｎｅｉｎｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇａｎｄｔｒｅａｔｉｎｇｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌ－ｉｎｄｕｃｅｄ

ｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａｂａｓｅｄｏｎｔｈｅＮＭＤＡｒｅｃｅｐｔｏｒ－ＣａＭＫＩＩｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］

ＯｐｅｎＬｉｆｅＳｃｉ２０２４，１９（１）：２０２２０８１６

［１８］　贾涛，刘辉，滕金亮瑞马唑仑的药理特点、安全性及联合用药

研究进展［Ｊ］中国药房，２０２３，３４（８）：１０２０—１０２４

［１９］　ＪＡＮＩＫＡ，ＱＩＵＸ，ＬＡＮＥＲ，ｅｔａｌＥｓｋｅｔａｍｉｎｅｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙｉｎ

ａｄｕｌｔｓｗｉｔｈｔｒｅａｔｍｅｎｔ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ：Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｒｉａｌ［Ｊ］ＪＡＭＡＰｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２０２５，８２（９）：８７７—８８７

［２０］　张从利，闫妍，马俊杰，等．艾司氯胺酮改善胸腔镜下肺癌

根治术老年衰弱患者术后抑郁状态的随机双盲对照试验［Ｊ］．

四川大学学报（医学版），２０２５，５６（２）：５０６—５１３．

［２１］　ＤＥＮＧＢＲ，ＺＨＡＮＧＹ，ＸＩＥＺＦ，ｅｔａｌＣｏｍｐａｒａｔｉｖｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆ

ｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｍｉｍａｚｏｌａｍａｎｄｐｒｏｐｏｆｏｌｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ

ｅｓｋｅｔａｍｉｎｅｉｎｃｏｌｏｎｏｓｃｏｐｉｃｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓｉｎｔｈｅｅｌｄｅｒｌｙ［Ｊ／ＯＬ］Ｄｒｕｇ

Ｄｅｓｉｇｎ， Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｎｄ Ｔｈｅｒａｐｙ，２０２４，１８：５２６９—５２８０

２０２４－１１－１９［２０２６－０１－１２］ ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｍｅｄ．ｎｃｂｉ．

ｎｌｍｎｉｈｇｏｖ／３９５８８３９３／

（本文编辑：崔兰卿　收稿日期２０２６－０１－１２）

·科学文摘·

注射用芦康沙妥珠单抗在 ＥＧＦＲ－ＴＫＩ耐药的 ＥＧＦＲ突变
晚期非小细胞肺癌中的临床研究

引自：ＦＡＮＧＷ，ＷＵＬ，ＭＥＮＧＸ，ｅｔａｌＳａｃｉｔｕｚｕｍａｂｔｉｒｕｍｏｔｅｃａｎｉｎＥＧＦＲ－ＴＫＩ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ，ＥＧＦＲ－ｍｕｔａｔｅｄ
ａｄｖａｎｃｅｄＮＳＣＬＣ［Ｊ］ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０２６，３９４（１）：１３—２６

本研究为一项３期临床试验，纳入了表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）突变的局部晚期或转移性非鳞状非小细胞
肺癌（ＮＳＣＬＣ）患者，这些患者在ＥＧＦＲ－酪氨酸激酶抑制剂（ＴＫＩ）治疗后出现进展。患者以１∶１的比例随机分
配接受注射用芦康沙妥珠单抗（Ｓａｃ－ＴＭＴ）单药治疗或培美曲塞联合铂类化疗。主要终点是通过盲法独立审查
评估的无进展生存期。总体生存率是经过分层测试的关键次要终点。在通过盲法独立审查评估的无进展生存

期中期分析中，ｓａｃ－ＴＭＴ单一疗法符合预先规定的显著性标准（双侧Ｐ＜００００１）。共３７６例患者接受了随机
分组，每组１８８例。中位随访１８９个月后，ｓａｃ－ＴＭＴ组的中位无进展生存期为８３个月，化疗组为４３个月
［疾病进展或死亡的风险比为０４９；９５％置信区间（ＣＩ）为０３９～０６２］。ｓａｃ－ＴＭＴ组和化疗组的１８个月总生
存率分别为 ６５８％和 ４８０％，ｓａｃ－ＴＭＴ组的总生存期显著长于化疗组（死亡风险比为 ０６０；９５％ＣＩ为
０４４～０８２；双侧Ｐ＝０００１）。５８０％接受ｓａｃ－ＴＭＴ的患者和５３８％接受化疗的患者发生了３级或更高级别
的治疗相关不良事件，最常见的是中性粒细胞计数减少（３９９％ ｖｓ３３０％）；治疗相关严重不良事件发生率分
别为９０％和１７６％。在先前ＥＧＦＲ－ＴＫＩ治疗后进展的ＥＧＦＲ突变晚期或转移性ＮＳＣＬＣ患者中，ｓａｃ－ＴＭＴ的
无进展生存率和总体生存结果均显著优于铂类化疗。


