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  [摘 要] 目的 研究围手术期炎症因子水平与腹部手术患者发生术后谵妄(POD)的关系及发生POD
的高危因素,为预防POD的发生提供帮助。方法 选取2021年11月至2022年10月包头市中心医院收治的

接受腹部手术后患者157例,按纳入/排除标准筛选出符合入组条件患者148例,采用谵妄评定方法结合患者

病情、意识变化情况按患者是否发生POD分为POD组(43例)和非POD组(105例)。收集2组患者一般资

料,包括年龄、体重指数、住院时间等,结合围手术期降钙素原(PCT)、C
 

反应蛋白、血磷、白细胞、中性粒细胞百

分比、血 红 蛋 白 (Hb)、血 浆 清 蛋 白 水 平 分 析2组 患 者 发 生 POD 的 差 异,筛 选 发 生 POD 的 危 险 因 素。
结果 148例患者中术后发生POD

 

43例(29.05%)。2组患者年龄、体重指数、住院费用,以及PCT、C
 

反应蛋

白、血浆清蛋白、血磷、中性粒细胞百分比、Hb水平比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。PCT是发生POD
的危险因素,血 磷、Hb是 发 生POD的 保 护 因 素[优 势 比=1.124、0.001、0.963,95%可 信 区 间(95%CI)
1.022~1.238、0.000~0.038、0.933~0.994,P=0.017、<0.001、0.021]。检测PCT、血磷、Hb诊断POD的

AUC分别为0.904、0.821、0.654,灵敏度分别为0.833、0.857、0.907,特异度分别为0.888、0.771、0.376,截断

值分别为2.95
 

μg/L、0.88
 

mmol/L、134
 

g/L(95%CI
 

0.840~0.949、0.746~0.881、0.568~0.733,P<
0.001、<0.001、0.002);logistic逐步回归模型的 AUC为0.922,灵敏度为0.829,特异度为0.886(95%CI

 

0.859~0.963,P<0.001)。结论 PCT是发生POD的危险因素,血磷、Hb是发生POD的保护因素,PCT水

平越高,血磷、Hb水平越低术后发生谵妄的可能性越大。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

perioperative
 

inflammatory
 

cytokine
 

lev-
els

 

and
 

the
 

occurrence
 

of
 

postoperative
 

delirium
 

(POD)
 

in
 

patients
 

undergoing
 

abdominal
 

surgery,as
 

well
 

as
 

the
 

high-risk
 

factors
 

for
 

POD,to
 

provide
 

assistance
 

for
 

the
 

prevention
 

of
 

POD.Methods A
 

total
 

of
 

157
 

pa-
tients

 

who
 

underwent
 

abdominal
 

surgery
 

at
 

Baotou
 

Central
 

Hospital
 

from
 

November
 

2021
 

to
 

October
 

2022
 

were
 

selected,and
 

148
 

patients
 

who
 

met
 

the
 

inclusion/exclusion
 

criteria
 

were
 

screened
 

out.Based
 

on
 

the
 

deliri-
um

 

assessment
 

method,combined
 

with
 

the
 

patients'
 

condition
 

and
 

changes
 

in
 

consciousness,they
 

were
 

divided
 

into
 

POD
 

group
 

(43
 

patients)
 

and
 

non-POD
 

group
 

(105
 

patients)
 

according
 

to
 

whether
 

they
 

developed
 

POD.
General

 

information
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

collected,including
 

age,body
 

mass
 

index,length
 

of
 

hospital
 

stay,
etc.Differences

 

in
 

POD
 

occurrence
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

analyzed
 

in
 

combination
 

with
 

perioperative
 

levels
 

of
 

procalcitonin
 

(PCT),C-reactive
 

protein,blood
 

phosphorus,white
 

blood
 

cells,neutrophil
 

percentage,
hemoglobin

 

(Hb),and
 

plasma
 

albumin,and
 

risk
 

factors
 

for
 

POD
 

were
 

screened.Results Among
 

the
 

148
 

pa-
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tients,43
 

developed
 

POD
 

postoperatively,with
 

an
 

incidence
 

rate
 

of
 

29.05%.Statistically
 

significant
 

differences
 

were
 

observed
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

in
 

terms
 

of
 

age,body
 

mass
 

index,hospitalization
 

costs,and
 

PCT,C-re-
active

 

protein,plasma
 

albumin,blood
 

phosphorus,neutrophil
 

percentage,and
 

Hb
 

levels
 

(P<0.05).PCT
 

was
 

identified
 

as
 

a
 

risk
 

factor
 

for
 

POD,while
 

blood
 

phosphorus
 

and
 

Hb
 

were
 

protective
 

factors
 

against
 

POD[odds
 

ratios
 

=
 

1.124,0.001,0.963;
 

95%
 

confidence
 

intervals
 

(95%CI)
 

=
 

1.022-1.238,0.000-0.038,0.933-
0.994;

 

P=0.017,<0.001,0.021].The
 

areas
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

for
 

diagnosing
 

POD
 

using
 

PCT,blood
 

phosphorus,and
 

Hb
 

were
 

0.904,0.821,and
 

0.654,respectively,with
 

sensitivities
 

of
 

0.833,0.857,and
 

0.907,
and

 

specificities
 

of
 

0.888,0.771,and
 

0.376,respectively.The
 

cutoff
 

values
 

were
 

2.95
 

μg/L,0.88
 

mmol/L,and
 

134
 

g/L,respectively
 

(95%CI=
 

0.840-0.949,0.746-0.881,0.568-0.733;
 

P<0.001,<0.001,0.002).
The

 

AUC
 

of
 

the
 

logistic
 

stepwise
 

regression
 

model
 

was
 

0.922,with
 

a
 

sensitivity
 

of
 

0.829
 

and
 

a
 

specificity
 

of
 

0.886
 

(95%CI
 

=
 

0.859-0.963;
 

P<0.001).Conclusion PCT
 

is
 

a
 

risk
 

factor
 

for
 

POD,while
 

blood
 

phos-
phorus

 

and
 

Hb
 

are
 

protective
 

factors.Higher
 

PCT
 

levels
 

and
 

lower
 

blood
 

phosphorus
 

and
 

Hb
 

levels
 

are
 

associ-
ated

 

with
 

a
 

greater
 

likelihood
 

of
 

POD.
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  术后谵妄(POD)是一种术后患者常见的神经系

统器质性综合征,尤其是在高龄患者中发病率更高,
大多数术后患者具有精神状态的波动性变化,包括认

知和意识水平的改变[1]。谵妄的发生会使术后患者

病死率升高,使其生理功能恢复延迟,另外也会使住

院时间延长。从远期来看,术后老年患者发生谵妄会

导致其生理、心理功能和状态减退。老年痴呆患者因

高龄因素而进行性地发生神经元丢失的现象导致机

体内乙酰胆碱和胆碱乙酰转移酶水平降低,也会导致

老年患者在术后发生谵妄[2]。RACINE等[3]研究表

明,患有阿尔兹海默病的老年患者如发生POD会增

加术后长期认知功能下降的风险。早在2005年PA-
PAIOANNOU等[4]研究就表明,在美国每年均有不

计其数的老年人经历谵妄的痛苦,这种并发症的发生

使患者住院时间大幅增加,造成巨大的社会、经济负

担,另外谵妄发生也让患者病情转归受到影响,同时,
家庭财务状况面临巨大压力。有学者指出,患者术前

基础疾病种类越多、病情越复杂导致患者机体耐受能

力变差,从而使其围手术期应激调节能力下降,在不

考虑其他危险因素的情况下同时具有2种及以上基

础疾病者发生 POD 的风险是其他患者的3倍以

上[5]。因此,POD会影响患者远期预后,同时所造成

的家庭、社会压力不言而喻。ITO等[6]对801例患者

进行的临床研究表明,腹部手术使用腹腔镜相较于传

统开 腹 手 术 方 式 患 者 POD 发 生 率 明 显 降 低。
BUUNEN等[7]认为,腹腔镜技术的应用可明显降低

患者术后机体应激和炎症反应。直接或间接地对炎

症反应机制学说进行了佐证,本研究也依据炎症反应

机制学说开展了研究。应用降钙素原(PCT)、C
 

反应

蛋白(CRP)等临床常见炎症因子指标是否可预测腹

部手术患者术后发生POD目前尚无定论。因此,本
研究选取临床工作中易于获得同时经济、实用的炎症

指标和营养指标,如PCT、CRP、白细胞(WBC)、中性

粒细胞百分比(N%)、血浆清蛋白(ALB)等,假设围手

术期炎症因子水平和营养因子等可作为腹部手术患

者发生POD的有效预测因素,进而对发生POD的术

后患者的相关预测因素进行logistic回归模型分析,
旨在为POD的筛查、诊断及预防提供可靠的依据,尽
可能避免患者术后发生POD,改善患者预后并在一定

程度上减轻社会压力。
1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 一般资料 选取2021年11月至2022年10
月包头市中心医院收治的接受腹部手术后患者157
例,按纳入/排除标准筛选出符合入组条件患者148
例,其中男91例,女57例;肠道手术(如行肠破裂修

补、结直肠癌等)81例,肝胆手术(如行肝癌根治术、胆
管癌根治术等)31例,上消化道手术(如行胃癌根治

术、上消化道穿孔修补术等)25例,胰脾手术(如脾切

除术、胰体尾切除术等)10例,子宫切除术1例。麻醉

方式均使用静吸复合全身麻醉,术后均采用经静脉自

控镇痛。采用谵妄评定方法结合患者病情、意识变化

情况按患者是否发生POD分为POD组(43例)和非

POD组(105例)。本研究获包头市中心医院伦理委

员会审批(2023-WZ伦审-019)。
1.1.2 纳入标准 (1)年龄大于或等于18岁;(2)接受

全身麻醉腹部手术;(3)术后住院时间大于或等于5
 

d。
1.1.3 排除标准 (1)既往有明确中枢神经疾病、精
神病、癫痫病史及行神经外科手术等;(2)语言沟通或

听力、视力障碍,无法完成谵妄评估;(3)长期应用镇

静剂或其他精神方面用药及酒精滥用;(4)提供的病

史资料或术中相关记录不完整;(5)曾患有脑卒中或

脑创伤,以及依赖药物、同时具有强烈的戒断反应,无
法配合评估工作者。
1.2 方法

1.2.1 资料收集 收集2组患者一般资料,包括性

别、年龄、体重指数(BMI)、手术时间、住院费用,以及

高血压、心脏病、糖尿病、手术史等。
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1.2.2 POD评估 术后每天固定时间及在患者病情

变化时使用谵妄评定方法(CAM)结合患者病情、意识

变化情况评估患者是否发生POD。
1.2.3 实验室检测 测定2组患者术后 WBC、血红

蛋白(Hb)、ALB、PCT、CRP等,所有血液样本由本院

中心实验室统一检测,采样当天完成检测。
1.3 统计学处理 应用SPSS26.0统计软件进行数

据分析,符合正态分布的计量资料以x±s表示,不符

合正态分布的计量资料以 M(P25,P75)表示,采用独

立样本t检验、非参数秩和检验;计数资料以率或构

成比表示,采用χ2 检验。将具有统计学差异的指标

纳入二元logistic逐步回归模型分析,筛选发生POD
的危险因素及保护因素。计算优势比(OR)及95%可

信区间(95%CI)。将筛选出的危险因素及保护因素

采用受试者工作特征(ROC)曲线评价其诊断效能,
ROC曲线下面积(AUC)越大诊断效能越好,并得到

灵敏度、特 异 度 等 诊 断 评 价 结 果。检 验 水 准:α=
0.05。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组患者一般资料比较 148例患者中发生

POD
 

43例,POD发生率为29.05%。POD组患者年

龄、住院费用均明显高于非POD组,BMI明显低于非

POD组,差异均有统计学意义(P<0.05)。2组患者

性别、住院时间、手术时间,以及高血压、糖尿病、心脏

病比例比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见

表1。
2.2 2组患者实验室检查指标比较 POD组患者

CRP、PCT、N%水平均明显高于非POD组,ALB、血
磷、Hb均明显低于非POD组,差异均有统计学意义

(P<0.05);2组患者总蛋白(TP)、血钾、血钠、血氯、
血钙、血镁、WBC、氧分压、pH比较,差异均无统计学

意义(P>0.05)。见表2。
2.3 多因素二元logistic逐步回归模型分析 PCT
为发生POD的危险因素,血磷、Hb为发生POD的保

护因素。见表3。

表1  2组患者一般资料比较

项目 POD组(n=43) 非POD组(n=105) χ2/t/Z P

性别[n(%)] 2.728 0.099

 男 22(51.16) 69(65.71)

 女 21(48.84) 36(34.29)

年龄(x±s,岁) 71±8 66±11 -2.708 0.008

BMI(x±s,kg/m2) 21.64±3.26 23.39±3.39 2.603 0.010

住院时间[M(P25,P75),d)] 16(11,28) 16(13,23) -0.102 0.919

住院费用[M(P25,P75),元] 54
 

342.45(38
 

635.31,75
 

464.02) 48
 

067.42(28
 

653.42,58
 

188.08) -2.283 0.022

手术时间[M(P25,P75),min] 120.00(95.00,182.00) 112.5(90.50,152.25) -0.999 0.318

高血压[n(%)] 18(41.86) 30(28.57) 2.458 0.117

糖尿病[n(%)] 8(18.60) 18(17.14) 0.045 0.832

心脏病[n(%)] 12(27.91) 20(19.05) 1.413 0.235

表2  2组患者实验室检查指标比较

项目 POD组(n=43) 非POD组(n=105) Z/t P

PCT[M(P25,P75),ng/mL] 7.83(4.05,16.34) 0.57(0.27,1.89) -7.449 <0.001

CRP[M(P25,P75),mg/L] 135.89(82.96,190.20) 76.83(57.91,90.90) -4.910 <0.001

TP
 

[M(P25,P75),g/L]
 

63.00(54.90,67.50) 65.95(60.15,68.78) -1.622 0.105

ALB(x±s,g/L)
 

31.78±5.33 34.91±4.53 3.560 0.001

血钾[M(P25,P75),mmol/L]
 

3.99(3.72,4.26) 3.85(3.66,4.21) -1.238 0.216

血钠[M(P25,P75),mmol/L]
 

142.00(138.00,144.00) 141.00(138.50,143.00) -1.208 0.227

血氯[M(P25,P75),mmol/L]
 

104.00(100.00,108.00) 104.00(102.00,107.00) -0.076 0.939

血钙(x±s,mmol/L)
 

2.19±0.20 2.24±0.16 1.556 0.122

血磷[M(P25,P75),mmol/L]
 

0.74(0.55,0.83) 0.99(0.89,1.07) -5.983 <0.001

血镁(x±s,mmol/L)
 

0.86±0.10 0.88±0.11 0.907 0.366

WBC[M(P25,P75),×10
9

 

L-1] 10.74(7.57,14.26) 11.39(8.79,16.85) -1.398 0.162
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续表2  2组患者实验室检查指标比较

项目 POD组(n=43) 非POD组(n=105) Z/t P

N%(x±s) 85.58±8.24 81.64±7.25 -2.743 0.007

Hb(x±s,g/L) 112.19±18.98 123.22±22.77 2.762 0.007

氧分压[M(P25,P75),mm
 

Hg] 80.90(69.53,88.68) 77.40(70.70,90.90) -0.023 0.982

pH
 

[M(P25,P75)] 7.410(7.376,7.429) 7.403(7.370,7.425) -0.062 0.951

2.4 诊断效能 检测PCT、血磷、Hb诊断POD的

AUC分别为0.904、0.821、0.654,灵敏度分别为

0.833、0.857、0.907,特异度分别为0.888、0.771、

0.376,截断值分别为2.95
 

μg/L、0.88
 

mmol/L、134
 

g/L(95%CI
 

0.840~0.949、0.746~0.881、0.568~

0.733,P<0.001、<0.001、0.002);logistic逐步回归

模型的 AUC为0.922,灵敏度为0.829,特异度为

0.886(95%CI
 

0.859~0.963,P<0.001)。见表4、
图1。

表3  多因素二元logistic逐步回归模型分析

因素 回归系数 标准误 χ2 P OR 95%CI

PCT 0.117 0.049 5.747 0.017 1.124 1.022~1.238

血磷 -6.942 1.877 13.678 <0.001 0.001 0.000~0.038

Hb -0.038 0.016 5.295 0.021 0.963 0.933~0.994

常量 8.931 2.730 10.700 0.001 7
 

566.071 -

  注:-表示无此项。

表4  诊断效能

指标 AUC P 95%CI 截断值 灵敏度 特异度

PCT 0.904 <0.001 0.840~0.949 >2.95
 

ng/mL 0.833 0.888

血磷 0.821 <0.001 0.746~0.881 ≤0.88
 

mmol/L 0.857 0.771

Hb 0.654 0.002 0.568~0.733 ≤134
 

g/L 0.907 0.376

logistic逐步回归模型 0.922 <0.001 0.859~0.963 - 0.829 0.886

  注:-表示无此项。

图1  检测PCT、血磷、Hb诊断POD的ROC曲线

3 讨  论

  POD发病原因目前为止尚无定论,一项荟萃分析

结果显示,术前炎症介质水平变化与POD存在相关

性[8]。本研究结果显示,148例患者POD发生率为

29.05%(43/148);POD组患者年龄、住院费用均明显

高于非POD组,BMI明显低于非POD组,差异均有

统计学意义(P<0.05)。从远期来看也会对患者发生

阿尔兹海默病产生潜在的影响[9]。提示术后早期诊

断POD并积极进行干预具有重要的临床意义,可显

著降低住院费用,减轻社会和家庭压力。本研究POD
组患者年龄明显高于非POD组,差异有统计学意义

(P<0.05)。大量研究表明,患者高龄是术后发生

POD的独立危险因素[10-11],与本研究结果一致。
随着外科患者年龄日益增大和术前病情复杂多

变,再加上手术方式的多样化及腹腔镜技术在手术中

的应用,POD的发生也越来越受到关注。要求在临床

工作 中 知 道 如 何 预 防 和 识 别 潜 在 高 危 人 群 中 的

POD[1]。早期发现POD具有重要的意义[12]。本研

究将现有的实验室指标和术后常见症状进行了对比,
探讨了其对POD的诊断效能。

ALB是人体血浆中最主要的蛋白质,一方面,维
持机体营养;另一方面,维持血管内外血浆胶体渗透

压平衡,患者营养状况的改变常会伴随 ALB指标的

变化。患者接受较大腹部手术后ALB常会出现显著

下降,与手术应激和 ALB毛细血管漏出增加有关。
有研究表明,接受非心脏手术的老年患者术前中度或
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重度营养不良时发生POD的概率将大幅增加[13]。

KARAS等[14]进行的meta分析结果显示,术前ALB
水平低者可能导致心脏手术后的病死率、POD发生率

增加。

Hb存在于红细胞中,具有结合氧和二氧化碳的

能力,常用于评估患者贫血程度。当患者体内 Hb水

平较低时血液携氧能力随之下降,会出现胸闷、气短

等。同时,脑细胞无法得到充足的氧气供应,可能会

造成低氧血症从而诱发POD的发生[1,9-10]。电解质

紊乱同样会导致POD的发生[15]。本研究结果显示,

POD组患者BMI及 ALB、血磷、Hb水平与非POD
组比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。本研究lo-
gistic逐步回归模型分析结果显示,血磷、Hb是发生

POD的保护因素。提示术前积极改善患者营养状况

和纠正电解质紊乱在围手术期防治POD过程中具有

重要的临床意义。

PCT是细菌感染特异性指标,在临床工作 中

PCT常用于监测大手术后和严重创伤后患者细菌感

染并发症的发生[16]。有研究表明,患者接受心脏手术

时术前PCT高于正常值者术后更容易出现谵妄;同
时,提示 POD 组患者 PCT 水平显著高于非 POD
组[17]。因此,术前及术后早期PCT水平变化可作为

体外循环手术患者发生POD的预测因子。本研究结

果显示,POD组患者PCT水平与非POD组比较,差
异有统计学意义(P<0.05),logistic逐步回归模型分

析结果显示,PCT 是发生 POD 的危险因素,检测

PCT诊断POD的AUC为0.904,灵敏度为0.833,特
异度 为 0.888 时,截 断 值 为 2.95

 

μg/L(95%CI
 

0.840~0.949,P<0.001),即当
 

PCT>2.95
 

μg/L
时术后发生谵妄的可能性增大。提示腹部手术后早

期、积极控制感染有助于降低POD发生率。

CRP在机体遇到感染、炎症、应激、创伤时可在短

时间内迅速升高。XIANG等[18]研究表明,接受结肠

癌手术的老年患者术前CRP水平增高者术后POD
发生率也随之增高。有研究表明,CRP在被用于评估

炎症反应水平的同时本身的致炎作用可能与POD的

发生也存在关联[19]。有研究表明,CRP水平升高更

易诱发血管手术[20]、腹腔镜结肠癌手术[18]术后发生
 

POD。SLOR等[21]研究表明,谵妄发作后血清CRP
水平持续升高,有助于临床医生更好地评估因炎症反

应患者谵妄发生后的远期影响和转归。NOAH等[8]

提出,术前白细胞介素-6升高与POD发生概率升高

具有相关性,心脏手术患者术前 CRP升高可能与

POD相关。本研究结果显示,POD组患者CRP水平

明显高于非POD组,差异有统计学意义(P<0.05),
但CRP缺乏特异性,纳入患者数量、质量不同,以及

患者自身素质的差异、围手术期干预方法不同,均可

能会得出不同的结论。因此,依靠围手术期CRP水

平变化评估POD的发生并不是很准确,依然需大样

本数据论证。
综上所述,POD是由多种危险因素相互作用而发

生的,PCT是发生POD的危险因素,即其水平越高发

生POD的概率越高;血磷、Hb是发生POD的保护因

素,即其水平越高发生POD的概率越低。尽管如此,
仍需进一步研究以确定理想的截断值。此外,需进一

步研究与POD相关的CRP、PCT的病理生理机制,
以期发挥预防并发症的作用。
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