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不同剂量艾司氯胺酮对宫颈癌患者术后抑郁的影响
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  [摘要] 目的 探讨不同剂量艾司氯胺酮对宫颈癌患者术后早期抑郁情绪和恢复质量的影响。方法 纳入全

身麻醉下行宫颈癌根治术的患者116例,每组29例。全麻诱导后A、B、C组患者分别于切皮前10min静脉注射艾

司氯胺酮0.1mg/kg、0.2mg/kg、0.4mg/kg,N组(对照组)注射等量生理盐水。于术前1d、术后1d、3d、5d、7d
用抑郁自评量表(self-ratingdepressivescale,SDS)评估患者的抑郁状态,用15项恢复质量量表(15-itemqualityof
recoveryscale,QoR-15)评估患者的恢复质量水平。记录4组术中瑞芬太尼用量、停药至拔管时间、术后72h内视

觉模拟量表(visualanaloguescale,VAS)评分、补救镇痛率、术后住院时间及术后不良事件发生情况。结果 B组和

C组术后抑郁发生率明显低于N组,C组术后抑郁发生率明显低于 A组,差异有统计学意义(P<0.05)。随时间

延长,4组SDS评分均呈降低的趋势,B组术后1d、3dSDS评分低于N组,C组术后1d、3d、5d、7dSDS评分低

于N组,组间、时点间、组间·时点间交互作用差异有统计学意义(P<0.05)。随时间延长,4组QoR-15评分均呈

升高的趋势,C组术后1dQoR-15评分高于N组,组间、时点间差异有统计学意义(P<0.05),组间·时点间交互

作用差异无统计学意义(P>0.05)。随时间延长,4组 VAS评分均呈降低的趋势,C组术后12h、24h、48h时

VAS评分低于N组,术后12h、24hVAS评分低于A组,组间、时点间、组间·时点间交互作用差异有统计学意义

(P<0.05)。C组瑞芬太尼消耗量低于N组,B组、C组术后72h内补救镇痛率低于N组,差异有统计学意义(P<
0.05)。随时间延长,4组VAS评分均呈波动的趋势,时点间差异有统计学意义(P<0.05),组间、组间·时点间交

互作用差异无统计学意义(P>0.05)。4组间其余指标及不良事件发生情况差异无统计学意义(P>0.05)。结论

术中使用艾司氯胺酮不仅有助于缓解宫颈癌患者术后早期抑郁情绪,也能减少术中阿片类药物的使用,减轻术后

疼痛,提高患者术后恢复质量,符合加速康复外科理念,且当使用剂量为0.4mg/kg时效果更佳。
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Effectofdifferentdosesofesketamineonearlypostoperativedepressionincervicalcancerpatients
GAOMiao,ZHANGYing,ZHANGWei,YANMing*

(DepartmentofAnesthesiology,theAffiliatedHospitalofXuzhouMedicalUniversity/

JiangsuProvinceKeyLaboratoryofAnesthesiology,Xuzhou221000,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetheeffectsofdifferentdosesofesketamineonearly
postoperativedepressionandrecoveryqualityinpatientsundergoingradicalsurgeryforcervical
cancer.Methods Atotalof116patientsscheduledforradicalsurgeryforcervicalcancerunder
generalanesthesiawereincluded,with29patientsineachgroup.Afterinductionofanesthesia,

patientsingroupsA,B,andCreceivedintravenousinjectionsofesketamineatdosesof
0.1mg/kg,0.2mg/kg,and0.4mg/kg,respectively,at10minbeforeskinincision,whilegroup
N (controlgroup)receivedanequivalentvolumeofnormalsaline.Theself-ratingdepressivescale
(SDS)wasusedtoassessdepressivestateonthedaybeforesurgeryandat1d,3d,5d,and7d

·777·
第46卷第7期

2025年7月  
河 北 医 科 大 学 学 报

JOURNAL OF HEBEI MEDICAL UNIVERSITY
  

Vol.46 No.7  
July 2025  



aftersurgery.The15-itemqualityofrecoveryscale(QoR-15)wasusedtoevaluaterecovery
quality.Intraoperativeuseofremifentanil,timefrom drugdiscontinuationtoextubation,

postoperativevisualanaloguescale(VAS)scoreswithin72haftersurgery,rescueanalgesiarate,

lengthofpostoperativehospitalstay,andadverseeventsofthefourgroupswererecorded.
Results TheincidenceofpostoperativedepressioningroupsBandCwassignificantlylowerthan
thatingroupN,andtheincidenceingroupCwassignificantlylowerthanthatingroupA(P<
0.05).Overtime,SDSscoresdecreasedinallfourgroups.GroupBhadlowerSDSscoresthan
groupNat1dand3daftersurgery,whilegroupChadlowerSDSscoresthangroupNat1d,

3d,5d,and7daftersurgery.Significantdifferencesininteractionwereobservedbetween
groups,timepoints,andtimepointsbetweengroups(P<0.05).QoR-15scoresincreasedover
timeinallgroups,withgroupCshowinghigherscoresthangroupNat1daftersurgery;

significantdifferencesininteractionwerefoundbetweengroupsandtimepoints(P<0.05),but
therewasnosignificantdifferenceininteractionbetweengroupsandtimepoints(P>0.05).
VASscoresdecreasedovertimeinallgroups,withgroupCexhibitinglowerscoresthangroupN
at12h,24h,and48haftersurgery,andlowerscoresthangroupAat12hand24hafter
surgery.Significantdifferencesininteractionwereobservedbetweengroups,timepoints,and
timepointsbetweengroups(P<0.05).GroupChadlowerremifentanilconsumptionthangroup
N,andgroupsBandChadlowerrescueanalgesiarateswithin72haftersurgerythangroupN
(P<0.05).VASscoresfluctuatedovertimeinallgroups,withsignificantdifferencesin
interactionbetweentimepoints(P<0.05),butnosignificantdifferencesininteractionbetween
groupsandtimepointsbetweengroups(P>0.05).Nosignificantdifferenceswereobservedin
otherindicatorsoradverseeventsamongthefourgroups (P>0.05).Conclusion The
intraoperativeuseofesketaminenotonlyhelpsalleviateearlypostoperativedepressivesymptoms
incervicalcancerpatientsbutalsoreducesintraoperativeopioidconsumption,mitigates
postoperativepain,andimprovesrecoveryquality,aligningwiththeprinciplesofenhanced
recoveryaftersurgery.Theoptimaleffectisachievedatadoseof0.4mg/kg.

[Keywords] cervicalneoplasms;depression;esketamine

  宫颈癌是一种发病率较高的女性生殖系统恶性

肿瘤,目前主要采取腹腔镜根治术治疗,且临床干预

效果显著[1-2]。但由于女性生理结构的特殊性,术
后机体应激反应及切口疼痛,以及对预后不确定感

等多方面的影响,往往会造成患者消极面对治疗及

康复的不良心理,出现术后抑郁状态,主要表现为兴

趣丧失、情绪低落,甚至有自杀意念,影响术后转归

及恢复[3]。既往研究发现,妇科恶性肿瘤患者出现

抑郁的风险增加,尤其是宫颈癌患者,包括抑郁在内

的不良精神症状的患病率明显增高,可达33%~
52%,远高于正常人群(15%)[4]。过去宫颈癌常见

于老年女性,近年来由于生活方式的改变和临床诊

断技术的进步,宫颈癌的好发年龄有年轻化趋势[5]。
现今尚无有效治疗患者围术期抑郁的药物,经典抗

抑郁药物有确切的疗效,但减轻症状至少需要2~4
周[6]。作为一种新型静脉麻醉药,艾司氯胺酮除镇

静、镇痛作用外,还能产生快速的抗抑郁和抗自杀功

效,并能持续到半衰期之后;可以显著改善麻醉和手

术引起的抑郁症样症状[7-8]。本研究通过观察不同

剂量艾司氯胺酮对宫颈癌患者术后早期抑郁情绪和

恢复质量的影响,探讨其临床应用的有效性、安全性

以及何种使用剂量更佳。报告如下。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选择2023年6—12月于徐州医科

大学附属医院收治的在全身麻醉下行宫颈癌根治术

的患者116例,按随机对照原则分为4组,每组29
例,所有研究对象均为女性。4组年龄、体重指数

(body massindex,BMI)、美 国 麻 醉 医 师 协 会

(AmericanSocietyofAnesthesiologists,ASA)分
级[9]、教育水平、育儿数、宫颈癌分期、高血压、糖尿

病、冠心病、手术时间、麻醉时间、术前1d抑郁自评

量表(self-ratingdepressivescale,SDS)评分和15
项恢复质量量表(qualityofrecovery-15,QoR-15)
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评分比较差异无统计学意义(P>0.05),具有可比 性,见表1。
表1 一般资料比较

Table1 Comparisonofgeneralinformation
(n=29)

组别 年龄(x-±s,岁) BMI(x-±s)
ASA分级(例数)

Ⅰ Ⅱ

教育水平(例数)
无 小学 初中及高中 高中以上

N组 52.85±8.98 24.67±2.14 21 8 3 8 16 2
A组 50.50±7.96 24.06±2.25 19 10 3 7 16 3
B组 52.10±7.20 24.88±1.94 24 5 4 7 14 4
C组 47.55±7.42 24.75±2.63 25 4 3 7 16 3

F/χ2 值 1.758 0.514 4.393 1.199
P 值 0.162 0.674 0.222 0.999

组别
育儿数(例数)

1个 2个 3个

宫颈癌分期(例数)

Ⅰa Ⅱa

高血压

(例数)

糖尿病

(例数)

冠心病

(例数)
N组 6 16 7 10 19 8 3 2
A组 9 13 7 6 23 6 5 1
B组 7 16 6 7 22 5 2 0
C组 6 13 10 11 18 3 3 1

F/χ2 值 2.678 2.829 2.917 1.592 2.844
P 值 0.848 0.419 0.405 0.661 0.416

组别
手术类型(例数)

清扫淋巴结 不清扫淋巴结

手术时间

(x-±s,min)

麻醉时间

(x-±s,min)

术前1dSDS评分

(x-±s,分)

术前1dQoR-15评分

(x-±s,分)
N组 14 15 200.25±62.74 217.15±65.38 26.05±3.28 140.75±3.58
A组 17 12 172.50±46.81 190.95±51.57 27.50±5.47 139.95±6.48
B组 19 10 170.75±45.78 191.50±48.89 26.55±4.54 142.25±3.45
C组 14 15 175.80±72.11 199.50±72.60 26.10±3.40 141.35±3.36

F/χ2 值 1.640 1.131 0.819 0.387 0.923
P 值 0.650 0.342 0.487 0.763 0.438

  本研究已通过徐州医科大学附属医院伦理委员

会的批准(批号 XYFY2023-KL280-01),并已在中

国 临 床 试 验 注 册 中 心 完 成 注 册 (注 册 号

ChiCTR2300076916)。所有患者均知情同意并自

愿签署知情同意书。

1.2 纳入标准和排除标准 纳入标准:①年龄35~
65周岁;②ASA分级Ⅱ~Ⅲ级;③经评估拟在全身

麻醉下行腹腔镜宫颈癌根治术者。排除标准:①术

前1dSDS评分>53分者;②术前视觉模拟量表

(visualanaloguescale,VAS)疼痛评分≥4分或合

并全身其他部位疼痛;③术前存在睡眠障碍、精神功

能障碍、服用精神类药物者;④有精神类药物、阿片

类药物、酒精依赖史;⑤BMI>30或≤18.5;⑥对本

研究中所用药物过敏或存在严重高血压控制不佳、
甲状腺功能亢进、严重脏器功能受损、癫痫及其他禁

忌使用艾司氯胺酮的情况;⑦参与其他相关临床试

验和拒绝参与本试验者。剔除标准:①术中手术方

式由腔镜改为开腹;②手术时间>5h;③术中出血

量>800mL;④受试者失访。

1.3 随机化、盲法和伦理 采用区组随机化,按照

进入研究的时间顺序,每8人划为一个区组,区组内

的患者1∶1∶1∶1随机分配至A组、B组、C组和N组

(对照组),通过使用不透明的密封信封实现分配

隐藏。
本试验为一项前瞻性、双盲、随机对照试验,对

受试者和随访人员设盲,施加干预的麻醉医生不设

盲。负责随访的人员不参与术中药物的干预,施加

干预的麻醉医生也不参与后续数据的收集及分析。

1.4 试验方法 患者术前常规禁食禁饮,入手术室

后开放外周静脉通路,常规监测动脉血压、心电图、
血氧饱和度(peripheralcapillaryoxygensaturation,

SpO2)、体温和脑电双频指数。麻醉诱导药物;咪达

唑仑0.05mg/kg、依托咪酯0.3mg/kg、舒芬太尼

0.5μg/kg、罗库溴铵0.6mg/kg;纯氧面罩通气,待
肌松弛满意后予以气管插管,连接麻醉机控制呼吸,
调节合适的潮气量、氧流量以及呼吸频率,设置吸呼

比为1∶1.5,维持呼气末二氧化碳分压为35~
45mmHg(1mmHg=0.133kPa)。术前以超声引

导下腹部双侧腹横平面阻滞,阻滞所用药物种类及

配比均相同。麻醉维持:吸入1%七氟醚,恒速泵注

丙泊 酚2~5 mg·kg-1·h-1、瑞 芬 太 尼0.1~
0.3μg·kg-1·min-1、罗库溴铵注射液5~6μg·
kg-1·min-1。根据患者心率、有创血压及脑电双

频指数调节静脉麻醉用药剂量,维持术中心率、血压

波动不超过基础值的20%,脑电双频指数值在40~
60。术中平均动脉压低于基础值20%或收缩压低
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于90 mmHg时,静 脉 给 予 去 氧 肾 上 腺 素40~
80μg,必要时可重复给药。当平均动脉压升高超过

基础值20%以上时或收缩压高于160mmHg时,单
次静脉注射乌拉地尔5mg。当心率>110次/min
时,首先排除手术刺激、电刀干扰等因素,适当加深

麻醉深度,查看补液量及尿量等,若上述处理措施无

效,则 单 次 静 脉 注 射 艾 司 洛 尔0.5mg/kg。当 心

率<50次/min时排除其他干扰因素后可静脉注射

阿托品0.5mg,必要时可重复给药。
待麻醉诱导完成、气管插管平稳后,4组分别于

手术切皮前10min单次静脉注射给药(均稀释至

10mL),A组注射艾司氯胺酮0.1mg/kg,B组注射

艾司氯 胺 酮 0.2 mg/kg,C 组 注 射 艾 司 氯 胺 酮

0.4mg/kg,N组注射等量生理盐水。手术结束前

30min停止吸入七氟醚和罗库溴铵泵注,手术结束

时停止丙泊酚和瑞芬太尼输注。手术结束后待患者

自主呼吸及咳嗽、吞咽反射恢复,呼吸循环稳定,呼
之能应,呼吸空气5min情况下SpO2≥95%时拔出

气管导管。气管导管拔除之后将患者送入麻醉恢复

室继续吸氧观察,用Steward评分评估患者苏醒程

度,当Steward评分≥4分时方可将患者送回病房。

4组镇痛方案一致,除术前予以腹部双侧腹横肌平

面阻滞外,手术结束前30min给予氟比洛芬酯

50mg。术后用VAS量表评估患者疼痛情况,若出

现中度及以上疼痛(VAS评分≥4分)则静脉注射

氟比洛芬酯50mg,必要时重复使用。

1.5 观察指标

1.5.1 情绪状态 分别于术后1d、3d、5d、7d采

用SDS量表来评估4组抑郁状态,记录SDS评分及

术后7d内抑郁情绪发生率(SDS评分标准分≥53
分认定为患者存在抑郁情绪[10-12])。

1.5.2 恢复质量 分别于术后1d、3d、5d、7d采

用15项恢复质量量表(15-itemqualityofrecovery
scale,QoR-15)[13-14]评估4组恢复质量水平,总分

150分,分值越高,恢复质量越好。

1.5.3 术中麻醉药物用量及术后镇痛情况 记录

术中丙泊酚、七氟醚和瑞芬太尼用量,术后12h、

24h、48h、72h的 VAS疼痛评分[15-16],以及术后

72h内补救镇痛率。

1.5.4 术中血流动力学波动情况 记录患者入室

时、诱导后、给药前、给药后、切皮时和缝皮时各个时

间点的平均动脉压。

1.5.5 术后其他指标及不良事件发生情况 记录

患者术后停药至拔管时间和术后住院总时间。比较

4组术后苏醒延迟、拔管时呛咳、苏醒期躁动[采用

Riker镇静-躁动评分(sedationagitationscale,

SAS)[17-18]评价,SAS≥5分认定为躁动]和术后7d
内出现谵妄、恶心呕吐、头晕头痛、视力模糊、幻觉噩

梦等不良事件的发生情况。

1.6 样本量计算 应用PASS15.0软件,根据Chi-
squareTest计算方法,以α=0.05,检验效能1-β=
0.9,groups=4,考虑20%的脱落率,最终纳入116
例患者,每组29例。

1.7 统计学方法 应用IBMSPSSStatistics25.0
统计软件分析数据,GraphPadPrism9.5软件画图。
采用Shapiro-Wilk检验计量资料分布的正态性,

Levene法检验方差齐性。正态分布的计量资料比

较采用单因素方差分析,非正态分布的计量资料比

较采用Kruskal-WallisH秩和检验,各时点间比较

采用重复测量方差分析;计数资料比较采用 χ2 检

验或Fisher确切概率法(频数<5);等级资料比较

采用秩和检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

本试验共招募了146例患者,其中21例患者不

符合纳入标准,5例患者拒绝参与本研究,2例患者

术中转开腹手术,1例患者手术时间>5h,1例患者

术中出血量>800mL被剔除。最终共纳入患者

116例,每组29例。

2.1 4组术后抑郁发生率比较 B组和C组术后

抑郁发生率明显低于N组,C组术后抑郁发生率明

显低于A组,差异有统计学意义(P<0.05),A组

与N 组术后抑郁发生率差异无统计学意义(P>
0.05)。见表2。

表2 4组术后早期抑郁情绪发生率比较

Table2 Comparisonoftheincidenceofearlypostoperative
depressioninthefourgroups

(n=29,例数,%)

组别 抑郁

N组 20(69.0)

A组 16(55.2)

B组 9(31.0)*

C组 6(20.7)*#

χ2值 17.181
P 值 <0.001

*P 值<0.05与N组比较 #P 值<0.05与A组比较(χ2 检验)

2.2 4组SDS评分比较 随时间延长,4组SDS评

分均呈降低的趋势,B组术后1d、3dSDS评分低于

N组,C组术后1d、3d、5d、7dSDS评分低于 N
组,组间、时点间、组间·时点间交互作用差异有统

计学意义(P<0.05)。见表3。
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表3 4组SDS评分比较

Table3 ComparisonofSDSscoresinthefourgroups
[n=29,M(QR),分]

 组别
SDS评分

术后1d 术后3d 术后5d 术后7d
N组 55.0(5.0) 50.0(4.0) 45.0(4.5) 41.0(5.5)

A组 54.0(6.5) 49.0(8.0) 45.0(9.0) 40.0(9.0)

B组 51.0(6.5) 46.0(8.5) 44.0(8.0) 39.0(6.5)

C组 53.0(4.5) 48.0(11.5)41.0(10.5)36.0(9.0)
组间 F 值=16.279   P 值<0.001
时点间 F 值=448.575  P 值<0.001
组间·时点间 F 值=3.164   P 值=0.001

2.3 4组 QoR-15评分比较 随时间延长,4组

QoR-15评 分 均 呈 升 高 的 趋 势,C 组 术 后 1d
QoR-15评分高于N组,组间、时点间差异有统计学

意义(P<0.05),组间·时点间交互作用差异无统

计学意义(P>0.05)。见表4。
表4 4组患QoR-15评分比较

Table4 ComparisonofQoR-15scoresinthefourgroups
[n=29,M(QR),分]

 组别
QoR-15评分

术后1d 术后3d 术后5d 术后7d
N组 90.0(8.5)107.0(10.0)115.0(10.0)121.0(16.5)

A组 91.0(12.0)106.0(18.5)115.0(18.0)123.0(17.0)

B组 92.0(9.0)107.0(11.5)115.0(13.0)122.0(11.0)

C组 98.0(13.5)113.0(16.5)121.0(16.5)125.0(14.5)
组间 F 值=17.932   P 值<0.001
时点间 F 值=570.953  P 值<0.001
组间·时点间 F 值=0.725   P 值=0.686

2.4 4组术中麻醉药物用量及术后镇痛情况比较

 随时间延长,4组 VAS评分均呈降低的趋势,C
组术后12h、24h、48h时VAS评分低于N组,术
后12h、24hVAS评分低于A组,组间、时点间、组
间·时 点 间 交 互 作 用 差 异 有 统 计 学 意 义(P<
0.05)。见表5。C组瑞芬太尼消耗量低于N组,B
组、C组术后72h内补救镇痛率低于N组,差异有

统计学意义(P<0.05)。见表6。

表5 4组VAS评分比较

Table5 ComparisonofVASscoresinthefourgroups
[n=29,M(QR),分]

 组别
VAS评分

术后12h 术后24h 术后48h 术后72h
N组 3.0(1.5) 2.0(1.0) 2.0(1.0) 1.0(0.0)

A组 3.0(1.0) 2.0(1.0) 1.0(1.0) 1.0(0.0)

B组 3.0(1.0) 2.0(1.0) 1.0(0.5) 1.0(0.0)

C组 2.0(1.0) 2.0(1.0) 1.0(0.0) 1.0(0.0)
组间 F 值=10.212   P 值<0.001
时点间 F 值=536.776  P 值<0.001
组间·时点间 F 值=25.668   P 值<0.001

表6 4组术中瑞芬太尼用量和术后72h内

补救镇痛率比较

Table6 Comparisonofintraoperativeremifentanildosage
andpostoperativerescueanalgesiaratesinthefourgroups

(n=29)

组别
术中瑞芬太尼用量

[M (QR),mg]

术后72h内补救镇痛率

(例数,%)
N组 2.900(1.550) 12(44.4)

A组 2.200(0.975) 7(25.9)

B组 2.200(0.925) 5(18.5)*

C组 1.850(1.300)* 3(11.1)*

H/χ2 值 8.589 8.641
P 值 0.035 0.034

*P 值<0.05与N组比较(秩和检验或χ2 检验)

2.5 4组术中血流动力学波动情况比较 随时间

延长,4组VAS评分均呈波动的趋势,时点间差异

有统计学意义(P<0.05),组间、组间·时点间交互

作用差异无统计学意义(P>0.05)。见表7。

2.6 4组其他指标和不良事件发生情况比较 4组

患者术后停药至拔管时间、术后住院总时间、差异无

统计学意义(P>0.05)。4组均未出现术后苏醒延

迟、术后谵妄、视力模糊、幻觉噩梦情况。4组出现

苏醒期躁动、拔管时呛咳、术后头晕头痛、恶心呕吐

的发生率差异无统计学意义(P>0.05)。见表8。

表7 4组术中各时间点平均动脉压比较

Table7 Comparisonofmeanarterialpressureateachtimepointinthefourgroups
[n=29,M(QR),mmHg]

 组别
平均动脉压

入室时 诱导后 给药前 给药后 切皮时 缝皮时

N组 98.0(16.5) 81.0(17.5) 86.0(11.5) 89.0(9.5) 91.0(10.5) 88.0(8.0)

A组 97.0(15.5) 82.0(15.0) 86.0(12.5) 88.0(10.5) 92.0(9.0) 89.0(7.5)

B组 96.0(7.0) 81.0(13.5) 87.0(11.0) 89.0(7.5) 93.0(7.0) 90.0(6.5)

C组 99.0(22.0) 84.0(19.0) 87.0(15.0) 89.0(12.5) 93.0(13.5) 89.0(11.0)
组间 F 值=1.633   P 值=0.186
时点间 F 值=61.96   P 值<0.001
组间·时点间 F 值=0.465   P 值=0.957
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表8 4组术后其他指标及不良事件发生情况比较

Table8 Comparisonofotherpostoperativeindicatorsandtheoccurrenceofadverseeventsinthefourgroups
(n=29)

组别
停药至拔管时间

(x-±s,min)

术后住院时间

(x-±s,d)

拔管时呛咳

(例数,%)

苏醒期躁动

(例数,%)

术后恶心呕吐

(例数,%)

术后头晕头痛

(例数,%)

N组 27.62±4.95 5.17±1.39 2(6.9) 1(3.4) 13(44.8) 6(20.7)

A组 27.62±5.00 5.14±1.53 1(3.4) 1(3.4) 11(37.9) 5(17.2)

B组 27.86±5.31 5.17±1.44 2(6.9) 0(0.0) 12(41.4) 5(17.2)

C组 27.76±5.21 5.14±1.62 1(3.4) 0(0.0) 11(37.9) 4(13.8)

F/χ2值 0.015 0.005 0.943 2.146 0.393 0.483
P 值 0.997 0.999 1.000 1.000 0.942 0.923

3 讨  论

宫颈癌患者根据其临床分期的不同,通常选择

不同的治疗方案[1],行腹腔镜宫颈癌根治术的患者,
手术带来的心理压力、身体创伤和疼痛,以及围术期

所用药物产生的恶心呕吐等不良反应,均可使其情

绪产生负面变化[19],并导致恢复质量的下降。艾司

氯胺酮作为一种新型静脉麻醉药,具有镇静镇痛作

用,能够减少术中阿片类药物的使用,降低术后痛觉

过敏、恶心呕吐等不良反应发生率[7]。Wang等[20]

在小鼠身上构建的模型表明,抑郁样症状可在术后

1周内被诱发。传统的抗抑郁药物疗效确切,但起

效时间缓慢,需要2~4周[6];而艾司氯胺酮则能够

产生快速的抗抑郁和抗自杀效果,并能持续到半衰

期之后,降低短时间内的术后抑郁评分[8]。艾司氯

胺酮应用2h内即可快速起效,并能够持续作用

2d;在治疗后4h,抑郁症患者的自杀念头就有所改

善[21]。
据既往 Meta分析的结果显示,切皮前单次静

脉注射艾司氯胺酮0.1~0.5mg/kg,然后术中持续

泵注0.10~0.25mg·kg-1·h-1是可行且安全

的[22];艾司氯胺酮在既往试验中的使用 剂 量 为

0.125~0.500mg/kg不等,但关于何种剂量效果最

佳并未达成共识。由于艾司氯胺酮可能会引起患者

谵妄、惊厥、噩梦等精神症状,多呈剂量依赖性,而多

项研究表明使用亚麻醉剂量的艾司氯胺酮同样能够

发挥 其 药 物 作 用,且 不 会 增 加 其 不 良 事 件 发 生

率[22-23]。因此本研究选择单次静脉注射0.1mg/kg、

0.2mg/kg、0.4mg/kg3种剂量进行比较。
本研究结果显示,C组和B组术后7d内的抑

郁发生率明显低于 N组,差异有统计学意义(P<
0.05),A组与N组之间术后7d内的抑郁发生率差

异无统计学意义(P>0.05),表明在一定范围内,随
着艾司氯胺酮剂量的增加,术后抑郁的发生率有降

低趋势。随时间延长,4组SDS评分均呈降低的趋

势,B组术后1d、3dSDS评分低于N组,C组术后

1d、3d、5d、7dSDS评分低于N组,组间、时点间、
组间·时点间交互作用差异有统计学意义(P<
0.05)。表明术中应用0.2mg/kg和0.4mg/kg剂

量的艾司氯胺酮均可改善患者术后抑郁情绪,而高

剂量的效果持续相对更久。
关于艾司氯胺酮抗抑郁的机制有多种通路,有

学者认为主要机制是其介导的多巴胺能传递,可激

活α-氨基-3-羟基-5-甲基-4-异恶唑丙酸受体,进而

激活哺乳动物雷帕霉素靶蛋白复合物1通路。这两

种途径共同增加脑源性神经营养因子的合成,从而

刺激前额皮质和扣带回中的树突和突触生长来实现

抗抑郁作用[21,24]。此外,麻醉和手术后的小鼠前额

叶皮层中的促炎因子肿瘤坏死因子α和白细胞介

素6增加,小胶质细胞的数量和激活状态也增加,造
成前额叶皮层中小清蛋白类中间神经元和锥体神经

元的树突棘的密度降低,从而导致抑郁样行为的出

现[25]。而艾司氯胺酮则能够通过酪氨酸激酶受体

B信号通路缓解炎症作用,逆转这一现象[20]。通过

操纵外侧缰核神经元活动来调控氯胺酮在小鼠体内

的解离速度,可以延长药物的抗抑郁时间,揭示了其

长时程抗抑郁的分子机制[26]。
除了有抗抑郁的效果,艾司氯胺酮还能通过拮

抗N-甲基-D-天冬氨酸受体,抑制下游信号通路的

激活以减少一氧化氮、前列腺素等物质的产生来发

挥其镇痛作用,它还可以通过阻断大电导-Ca2+激活

的K+通道来缓解神经性疼痛[27-28]。有研究指出,
围手术期静脉注射艾司氯胺酮可在短时间内减少阿

片类药物用量和术后疼痛评分[22]。本研究选择切

皮前10min静脉注射药物符合超前镇痛的原则,结
果显示,随时间延长,4组 VAS评分均呈降低的趋

势,C组术后12h、24h、48h时 VAS评分低于 N
组,术后12h、24hVAS评分低于A组,组间、时点

间、组间·时点间交互作用差异有统计学意义(P<
0.05)。术中瑞芬太尼的用量C组低于N组,B组、
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C组术后72h内补救镇痛率低于N组,其余各组间

无明显不同。表明术中应用艾司氯胺酮能够减少术

中阿片类药物的用量,并减轻患者术后疼痛,且

0.4mg/kg剂量的艾司氯胺酮镇痛效果相对更佳。
术后疼痛、抑郁情绪和睡眠障碍都会影响患者

的恢复质量,术中持续输注小剂量艾司氯胺酮可缓

解妇科腹腔镜手术患者术后睡眠障碍,并认为其机

制可能与减轻炎症反应、调节昼夜节律及减少阿片

类药物用量有关[29]。本研究结果显示,随时间延

长,4组QoR-15评分均呈升高的趋势,C组术后1d
QoR-15评分高于N组,组间、时点间差异有统计学

意义(P<0.05),组间·时点间交互作用差异无统

计学意义(P>0.05)。表明术中应用0.4mg/kg剂

量的艾司氯胺酮可提高患者术后早期恢复质量。
尽管目前已有较多研究发现艾司氯胺酮具有抗

抑郁、缓解疼痛以及减少阿片类药物用量等优点,仍
有学者认为其带来的不良反应和不良事件不容忽

视[30-31]。本研究结果显示,4组患者术中血压波动

无明显差异,术后7d内头晕头痛、视力模糊、幻觉

噩梦、恶心呕吐等并发症的发生率基本相同,患者拔

管时呛咳、苏醒期躁动、苏醒期谵妄的发生率以及术

后住院时间、术后停药至拔管时间差异无统计学意

义。表明术中应用亚麻醉剂量的艾司氯胺酮并未增

加不良反应事件的发生率,具有较好的安全性。
本研究尚存在一些不足之处,首先是样本量相

对较小,此外仅在手术切皮前单次静脉注射药物,缺
少不同给药时间和给药方式的对比。在之后的研究

中可以进一步探索。
综上所述,术中使用亚麻醉剂量艾司氯胺酮不

仅有助于降低宫颈癌患者术后早期抑郁的发生率,
改善术后抑郁情绪,同时也可以减少术中阿片类药

物的使用,缓解术后疼痛,以提高患者术后恢复质

量,符 合 加 速 康 复 外 科 理 念。当 使 用 剂 量 为

0.4mg/kg时药物抗抑郁效果更佳且更持久,此外

其安全性较高,未见不良反应事件增加,值得临床应

用推广。
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