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摘  要 

衰弱综合征在老年患者中较常见，严重威胁老年患者身心健康及生存质量。目前，衰弱已然成为谵妄发

生的高危因素。由于手术影响，部分老年衰弱患者术后极有可能出现谵妄，导致术后并发症增加、住院

时间延长、死亡率上升。但因衰弱与谵妄的发病机制存在复杂性和多因素性，目前缺乏特异性治疗手段。

本文综述了术后谵妄的危险因素，衰弱和术后谵妄之间的相关性以及二者的病理生理机制，并总结预防

术后谵妄的干预方案，为保证老年衰弱患者的围术期的安全性提供参考。 
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Abstract 
Frailty syndrome is more common in elderly patients, which seriously threatens their physical 
and mental health and quality of survival. At present, frailty has definitely become a high-risk fac-
tor for the occurrence of delirium. Due to the influence of surgery, some elderly frail patients are 
extremely likely to develop delirium after surgery, resulting in increased postoperative complica-
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tions, prolonged hospitalization, and increased mortality. However, because of the complexity and 
multifactorial nature of the pathogenesis of frailty and delirium, there is a lack of specific treat-
ment. This article reviews the risk factors for postoperative delirium, the correlation between frailty 
and postoperative delirium as well as the pathophysiological mechanisms of both, and summariz-
es the intervention protocols for the prevention of postoperative delirium, which provides a ref-
erence to ensure the perioperative safety of elderly patients with frailty. 
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1. 引言 

术前衰弱是指老年患者生理储备能力下降使其对手术创伤的承受能力较差，导致围术期发生不良事

件的几率显著增加[1]。随着社会老龄化的加剧，老年人手术需求量日益增加，老年衰弱患者围术期麻醉

管理成为研究热点。近年，大量研究证明老年患者术前衰弱是术后谵妄发生的独立危险因素[2]，显著增

加术后不良事件的发生率和围术期死亡率。本文从老年患者术前衰弱与术后谵妄之间的相关性方面进行

综述，为围术期安全提供参考，为提高患者术后转归和生存质量开拓思路。 

2. 老年患者发生术后谵妄的危险因素 

术后谵妄(postoperative delirium, POD)是一种中枢神经系统急性综合征，多数发生在手术后 1 周之内，

主要表现为精神状态的急性改变，包括注意力、定向力等认知功能的变化，特征性表现是突出的感知障

碍、奇怪荒谬的幻想和错觉、意识水平变化和认知功能急性改变等[3]。老年患者发生术后谵妄是由多个

因素相互作用引起的脑功能障碍。 

2.1. 手术类型 

不同手术 POD 的发生率不同，其中急诊手术、心脏手术、开胸手术和腹部大手术等易导致 POD 的

发生[4]。一项前瞻性队列研究发现，急诊手术患者出现 POD 的风险为择期手术患者的 4 倍[5]。Dasgupta
等荟萃分析显示非心脏手术术后谵妄发生率波动在 5.1%~52.2%之间，其中髋部骨折手术和血管手术 POD
发生率最高[6]。 

2.2. 术中失血量 

术中大量出血是手术中的常见现象，由于手术创伤导致的失血、血容量减少而造成心脑等主要器官

的损伤，进一步导致患者内环境紊乱、电解质失衡等。一项研究收集了 1341 例行择期非心脏手术资料，

发现术中大出血、输血及术后血细胞比容 < 30%均可增加术后谵妄发生率，此外，作者认为由于脑组织

供养了减少而增加了谵妄发生的风险[7]。曾庆玲等对比了限制性输血和开放性输血对 POD 的影响，发现

输血促进 POD 的发生，术中输血超过 500 mL 也是 POD 的危险因素[8]。ZHU S H 等[9]认为输血可引起

急性炎症反正，并且围术期输血超过 3 个单位红细胞是老年患者行全髋关节置换术 POD 发生的独立危险

因素。另一项对 51 例行腹部大手术的老年患者的前瞻性研究发现，26 例发生 POD 的患者术中出血量和
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输液量明显增加，其中有 15 例患者术中进行输血[10]。 

2.3. 术后疼痛 

术后疼痛会对各系统功能产生影响，其中最显著的是心血管、呼吸、运动，尤其是心理精神功能，

导致患者术后睡眠障碍、运动能力受损、认知障碍、抑郁及躁动等，均为导致 POD 发生的危险因素。

Vaurio 等收集了年龄 ≥ 65 岁行重大非心脏手术患者的术后疼痛评分，发现术后疼痛程度与 POD 发生风

险有关[11]。Morrison 等发现术后镇痛不足的患者发生谵妄的风险是镇痛良好者的 9 倍[12]。此外，与活

动性疼痛相比，静息性疼痛与谵妄发生的关系更为密切，静息性疼痛评分越高、持续时间越长，谵妄发

生的风险就越大[13]。这可能由于静息痛是导致睡眠剥夺的因素，影响睡眠-觉醒周期，引起老年患者睡

眠紊乱，睡眠障碍将导致 POD 发生风险加剧[14]。 

2.4. 高龄与衰弱 

由于老年患者在衰老过程中发生退化现象，导致大脑储备能力下降[15]，从而增加了其发生谵妄的风

险。Lami Pereira 等观察发现 65 岁以上的老年患者住院期间新发谵妄的发生率为 10% [16]。经证实，老

年患者的年龄每增加 1 岁，谵妄的风险增加 1~1.5 倍[17]。刘克猛等发现老年组术后 7 天内术后谵妄和术

后认知功能障碍的发生率显著高于非老年组[18]。 
目前认为，随着年龄的增长，老年人的生理储备下降导致机体易损伤性增加、抗应激能力减退[19]，

而逐渐表现为衰弱状态。有研究表明，衰弱的发生与遗传因素、躯体疾病、认知障碍、营养不良、多重

用药、睡眠障碍等息息相关，以上均可促进衰弱的发展[20]。一项针对 3626 名个体的双胞胎的研究发现

与异卵双胞胎相比，同卵双胞胎的Rockwood 衰弱指数(FI)和 Fried衰弱表型(FP)具有潜在遗传相关性[21]。
这提示了遗传学对衰弱发生的影响。此外，老年人所患各类慢性疾病如糖尿病、心血管疾病、慢性肾病、

慢性阻塞性肺疾病骨质疏松、恶性肿瘤等也是衰弱发生的危险因素[22]。目前，大量研究证实营养不良是

衰弱发生的一项主要危险因素。营养不良或面临营养不良的风险会增加衰弱以及不良后果的风险[23]。通

过补充营养素、改善营养状况能够降低衰弱发生的风险甚至逆转衰弱状态[24]。 
近年，有大量研究证明了术前衰弱可导致术后谵妄的发生。Dasgupta 等学者研究了 125 例非心脏手

术衰弱患者，发现衰弱可导致更多的术后并发症[25]。秦婕婷等观察了 232 例行心脏手术的患者，发现术

前衰弱是术后谵妄的独立危险因素[26]。一项研究涉及了 100 例行膝髋关节置换术的患者，发现衰弱患者

术后谵妄的发生率和严重程度评分都明显升高[27]。一项研究对行非心脏手术的老年患者进行衰弱状态的

评分，证明了术前衰弱评分与术后谵妄的发生呈正相关性，其评分越高，术后谵妄的发病率就越高[28]。
向玉萍等对 8 篇前瞻性队列研究的中英文文献进行了荟萃分析，结果显示衰弱组患者发生术后谵妄的风

险增加约 3.63 倍，并推荐使用衰弱表型评估工具进行衰弱评估[29]。目前认为，衰弱患者更易发生低活

跃型谵妄[30]，表现为过度镇静、嗜睡、躯体活动减少、刺激无应答等。 
此外，对于术前衰弱的老年患者，他们往往合并各种慢性疾病及器官功能的衰退，是导致术后谵妄

发生的危险因素，从而影响其术后功能恢复，增加住院时间和围术期死亡率[31]。因此，早期筛查衰弱，

能更好地预防和管理衰弱，从而降低术后谵妄和围术期不良事件的发生率。 

3. 老年患者术前衰弱与术后谵妄的发病机制 

术前衰弱与术后谵妄均有各自的发病机制，但并非独立，而且相互关联的，由于其机制的复杂性和

多因素性，目前没有一种学说能完全解释其发生发展过程。 
炎症学说是目前较为认可的学说，一方面，患者经历手术创伤后引起全身炎症反应，促进炎症介质
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释放，破坏血脑屏障，并在中枢神经系统内发挥炎症反应，损伤大脑功能，导致术后谵妄的发生[32]。另

一方面，小胶质细胞的活化也起着关键作用，手术创伤刺激促使小胶质细胞过度激活从而损伤中枢神经

系统，引起术后谵妄[33]。有学者认为慢性炎症是衰弱的重要发病机制，相关研究也发现了衰弱老年患者

血中的炎症因子、白介素-6 (IL-6)、C-反应蛋白均高于非衰弱患者[34]，这提示衰弱增加术后谵妄发生率

可能与慢性炎症有关。 
由此可见，衰弱与 POD 的发病机制均与炎症相关，寻找相关炎性标志物不仅可作为预测与诊断的可

靠标准，还可为进一步阐明衰弱与 POD 之间的关联性提供有力证据。Adamis 等在一项荟萃分析中得出

胰岛素样生长因子 1 (IGF-1)、C-反应蛋白和 IL-6 水平都与 POD 的发生有关，其中 IL-6 是 POD 预测因子

[35]。另一项随机对照研究也证明了 IL-6 与 POD 的相关性，同时证明了白介素 1β (IL-1β)、肿瘤坏死因

子(TNF-α)与 POD 的相关性[36]。 

4. 预防术后谵妄的措施 

术前衰弱可能导致多种多样的手术后并发症，影响患者转归和预后，因此早期筛查衰弱是必要的，

并针对衰弱状况进行干预和管理可以逆转衰弱状态[37]，除了积极控制和治疗衰弱患者本身存在的基础病

外，近年有许多临床研究提供了术中管理和药物干预的新策略，降低了衰弱患者围术期不良事件的发生

率，促进患者的术后恢复。 

4.1. 右美托咪定 

右美托咪定作为一种高选择 α-2 受体激动剂，能够抑制交感神经活性、调节脑氧代谢、镇静、镇痛，

从而发挥预防麻醉并发症、保护神经功能的作用[38]。诸多研究揭示了右美托咪定能够降低术后谵妄的发

病率，Su X 等进行了一项安慰剂对照实验，选取 700 位非心脏手术的患者，发现安慰剂组发生谵妄概率

为 23%，而右美托咪定组仅为 9% [39]。此外，吴迪等[40]和唐轶珣等[41]在肺部手术和肝脏手术中使用

右美托咪定也得到类似的结论。刘丹等在肠道肿瘤手术中泵注不同剂量的右美，发现泵注 0.4 或 0.6 
μg/(kg∙h)均可降低术后谵妄的发生率并减缓术后早期疼痛[42]。为了进一步探索右美托咪定作用的机制，

有研究监测了患者术后血中炎症因子，推测右美托咪定可能是通过抑制炎症反应来降低谵妄发病率的，

同时可以减少儿茶酚胺释放，降低应激反应，从而改善患者的术后认知功能[43]。由此可见，在围术期使

用右美托咪定，对避免谵妄的发生存在一定的价值。 

4.2. 氯胺酮 

氯胺酮是唯一具有镇痛效果的静脉麻醉药，近期有研究表明艾司氯胺酮可以减轻炎症反应，改善术

后认知功能[44]。孙艳斌等研究表明氯胺酮能够使围术期的血流动力学更稳定且不增加术后谵妄的发生率

[45]。曹彬等研究发现诱导期使用 0.25 mg/kg 的小剂量氯胺酮，能够减少老年患者术后谵妄发生[46]。氯

胺酮降低术后谵妄发病率的机制可能与抑制炎症反应有关[47]。目前，有更多的研究者着眼于将氯胺酮与

右美托咪定联合使用，来减少谵妄的发生。 

4.3. 经皮穴位电刺激 

经皮穴位电刺激(TEAS)将中医的针灸理论与电刺激相结合，它具有无创、操作简便、感染风险低等

优点，其在围术期的应用成为近年来研究热点。目前认为，TEAS 通过抑制炎症反应、改善脑微循环、

调节神经递质等来改善术后神经认知功能[48]。有大量研究证明了 TEAS 在预防术后谵妄方面的优势。曹

莉等使用频率为 10 Hz，强度为 7~15 mA 的 TEAS 联合刺激患者双上肢内关穴和合谷穴，发现与对照组

相比，TEAS 组术后谵妄生率明显下降，并且神经元损伤标记物 NSE 和 GFAP 水平也降低[49]。贾彬等
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选取体外循环下行心脏瓣膜置换术患者 45 例，试验组给予模式为 2/100 Hz 疏密波，强度为 5~20 mA 的

TEAS 刺激神庭穴和大椎穴，发现试验组谵妄发病率以及血清中白介素-6 的水平均低于对照组[50]。有一

项研究选取行胃肠肿瘤手术的衰弱病人 60 例，术前 30 min 开始进行 TEAS 刺激双侧神门穴、内关穴、

足三里穴，发现 TEAS 能够改善老年衰弱患者术后睡眠质量，减少术后谵妄的发生[51]。总之，诸多研究

均证实了经皮穴位电刺激能够促进术后功能恢复，对患者的预后具有积极影响，但目前 TEAS 刺激时间、

穴位选择等尚无统一标准，未来我们仍需进一步探索。 

4.4. 经颅直流电刺激 

经颅直流电刺激(transcranial direct current stimulation, tDCS)是一种非侵入性神经调控技术，利用直流

电调节大脑皮层神经元活动，因无创、操作简便、无痛苦、副作用少等优点被广泛用作调节认知功能、

改善精神疾病以及神经障碍症状的工具[52]。目前，大量研究已证实 tDCS 在治疗脑卒中后认知功能障碍、

睡眠障碍、心境障碍等精神疾病方面的效果。Tao M 等首次将 tDCS 应用于围术期，纳入了 122 例行全髋

关节置换术或全膝关节置换术的老年患者，在手术结束、患者清醒拔管后给予 tDCS 刺激，结果发现 tDCS
可以降低老年患者术后谵妄的发生率(试验组 vs 对照组：4.9%:19.7%)，并且对术后疼痛、焦虑和抑郁具

有预防效果[53]。这项研究初步证实了 tDCS 对术后谵妄的积极作用，为老年衰弱患者的术后谵妄问题开

拓新的思路。 

5. 小结 

随着社会人口老龄化的加剧，老年衰弱患者的比例日益增加，目前，遗传、慢性疾病、营养不良等

因素均与衰弱的发生息息相关，而术前衰弱仍然是术后谵妄的独立危险因素，如何保证衰弱患者围手术

期的安全成为医护人员关心的问题，但在临床上关于二者的确切发病机制仍不明确，且缺乏有效的特异

性治疗。因此早期识别衰弱并给予科学的干预措施，以预防谵妄为主，降低谵妄发病率，减轻谵妄对患

者的影响，从而改善衰弱患者的预后和结局。 
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