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摘要 目的：探讨艾司氯胺酮联合七氟醚吸入麻醉对腹腔镜疝囊高位结扎术患儿血流动力学及血清应激指标的影响。方法：选取2022年11月至2024年12月我院择期行腹腔镜疝囊高位结扎术的患儿80例，随机分为研究组、对照组，各40例。研究组于麻醉诱导前肌内注射艾司氯胺酮0.5 mg·kg-1，对照组则给予等量生理盐水。对比两组麻醉前（T0）、建立气腹时（T1）、结扎时（T2）、缝皮时（T3）、拔管后30 min（T4）的心率、收缩压、舒张压，术后1 d、3 d、6 d去甲肾上腺素（Norepinephrine，Ne）、皮质醇（Cortisol，Cor）、血糖（Glucose，Glu）水平，并比较两组术后相关指标及不良反应发生情况。结果：研究组T1-T3的心率、收缩压、舒张压波动幅度小于对照组（P＜0.05）；研究组术后1 d、3 d、6 d的Cor、Ne、Glu水平均低于对照组（P＜0.05）；研究组自主呼吸恢复时间、拔除气管时间及不良反应总发生率与对照组比较无显著差异（P＞0.05）；研究组苏醒时间短于对照组（P＜0.05）。结论：艾司氯胺酮联合七氟醚吸入麻醉可稳定患儿血流动力学，减轻术后应激，缩短苏醒时间，且具有一定安全性。
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Effect of esketamine combined with sevoflurane inhalation anesthesia on hemodynamics and serum stress indicators in children undergoing laparoscopic high ligation of the hernia sac
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Abstract Objective: To investigate the effects of esketamine combined with sevoflurane inhalation anesthesia on hemodynamics and serum stress indicators in children undergoing laparoscopic high ligation of the hernia sac. Methods: Eighty pediatric patients who underwent elective laparoscopic high ligation of the hernia sac in our hospital from November 2022 to December 2024 were selected. They were randomly divided into a study group and a control group, with 40 patients in each group. The study group received an intramuscular injection of 0.5 mg·kg-1 esketamine before anesthesia induction, while the control group was given an equivalent amount of saline. The heart rate, systolic blood pressure, and diastolic blood pressure were compared between the two groups before anesthesia (T0), during pneumoperitoneum establishment (T1), during ligation (T2), during skin suturing (T3), and 30 minutes after extubation (T4), as well as the levels of norepinephrine (Ne), cortisol (Cor), and glucose (Glu) at 1 day, 3 days, and 6 days after surgery. Additionally, postoperative-related indicators and adverse reaction occurrences were compared between the two groups. Results: The fluctuation amplitude of heart rate, systolic blood pressure, and diastolic blood pressure in the study group at T1-T3 were smaller than that in the control group (P<0.05); the levels of Cor, Ne, and Glu in the study group were lower than those in the control group on 1d, 3d, 6d after surgery (P<0.05). Compared with the control group, there was no significant difference in the time to recovery of spontaneous respiration, time to extubation, and total incidence of adverse reactions in the study group (P>0.05); the recovery time of the study group was shorter than that of the control group (P<0.05). Conclusions: The combination of esketamine and sevoflurane inhalation anesthesia can stabilize the hemodynamics of children, reduce postoperative stress, shorten the recovery time, and have certain safety.
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小儿腹股沟疝是儿童常见的外科疾病，而腹腔镜疝囊高位结扎术因创伤小、恢复快等优势成为该疾病的主要治疗手段[1]。但患儿对术后疼痛的适应能力较差，术中创伤及麻醉操作可引发机体明显的应激反应，影响患儿围术期安全，故探索安全有效的麻醉方案具有重要意义。
七氟醚作为常用的吸入麻醉药，具有诱导迅速、苏醒快的特点，但其单独使用时易引起血流动力学波动，影响术后恢复[2]。艾司氯胺酮是氯胺酮的右旋异构体，具有更强的N-甲基-d-天冬氨酸（ N-Methyl-D-aspartic acid，NMDA）受体拮抗作用，其镇痛效价是氯胺酮的2倍，且不良反应更少[3]。研究表明，艾司氯胺酮可通过兴奋交感神经系统维持血流动力学稳定，同时可通过抑制NMDA受体减轻手术应激反应[4]。目前，关于艾司氯胺酮联合七氟醚用于小儿腹腔镜疝囊高位结扎术的研究较少，基于此，本研究采用随机对照试验设计，创新性地将艾司氯胺酮与七氟醚结合用于小儿腹腔镜疝囊高位结扎术，旨在探讨二者联合的协同效应，为优化小儿腹腔镜手术麻醉管理提供更全面的循证依据。
1 临床资料与方法
1.1  一般资料
选取2022年11月至2024年12月我院择期行腹腔镜疝囊高位结扎术的患儿80例，采用随机信封法分为对照组（n=40）、研究组（n=40）。对照组平均年龄5.15±1.11 岁；平均体质量19.18±1.33  kg·m-2kg；平均手术时间48.77±11.35 min；疾病类型：直疝18例，斜疝22例。研究组平均年龄4.86±1.10 岁；平均体质量18.88±1.23  kg·m-2kg；平均手术时间50.18±10.36 min；疾病类型：直疝17例，斜疝23例。本研究经我院伦理委员会批准通过，患儿家属均签署知情同意书。
纳入标准：均初次行腹腔镜疝囊高位结扎术；年龄2-8岁；符合美国麻醉医师协会（American society of anesthesiologists，ASA）分级的Ⅰ-Ⅱ级[5]；为单侧腹股沟疝；术前无长期口服镇静、镇痛药物治疗；患儿家属签署手术及麻醉同意书。排除标准：麻醉禁忌证；合并严重先天性疾病；严重心、肺、肝、肾功能异常；凝血功能异常者；术前感染或发热；合并呼吸、免疫、血液、神经等系统病变者；既往存在腹部手术史；合并恶性肿瘤；患精神疾病；合并气道疾病。
1.2 麻醉方法
所有患儿术前8 h禁食、3 h禁饮，入室后常规监测心率、血压、脉搏、麻醉深度等生命体征，建立外周静脉通路并给予肌内注射硫酸阿托品（青岛金峰制药，国药准字H37020482）0.02 mg·kg-1。
研究组于麻醉诱导前肌内注射艾司氯胺酮（江苏恒瑞医药，国药准字H20193336）0.5 mg·kg-1，对照组则给予肌内注射等量生理盐水。
两组均给予舒芬太尼（江苏恩华药业，国药准字H20203650）2 μg·kg-1、顺阿曲库铵（江苏恒瑞医药，国药准字H20060869）0.1 mg·kg-1、丙泊酚中/长链脂肪乳注射液（扬子江药业集团有限公司，国药准字H20213012）2-3 mg·kg-1、咪达唑仑（江苏恩华药业，国药准字H19990027）0.05 mg·kg-1行麻醉诱导，待患儿睫毛反射消失后行机械通气，设定参数：呼吸频率15-20次 min-1，吸入气氧浓度60%，潮气量8-10 mL·kg-1。麻醉维持根据体积分数给予2%吸入用七氟醚（鲁南贝特制药，国药准字H20080681），并静注丙泊酚80-150 μg·kg-1·min-1、瑞芬太尼（宜昌人福药业，国药准字H20030197）0.3-0.5 μg·kg-1·min-1。术毕前5 min停吸七氟醚，术毕时停用所有麻醉药物，送至麻醉观察室进行麻醉复苏观察30 min，待患儿自主呼吸频率＞12次 min-1，未出现明显异常后返回病房。
1.3  观察指标  
1.3.1  血流动力学
采用Ra d-97型多功能监护仪（厂家：Masimo Corporation）监测两组麻醉前（T0）、建立气腹时（T1）、结扎时（T2）、缝皮时（T3）、拔管后30 min（T4）的心率、收缩压、舒张压。
1.3.2  血清应激指标 
[bookmark: _GoBack]术前、术后1 d、术后3 d、术后6 d采用无抗凝剂的微量采血管抽取两组患儿指尖血50-100 μL，以3000r min-1转速离心10 min，半径5 cm，分离上清液后，采用酶联免疫法测定去甲肾上腺素（Norepinep hrine，Ne）水平，采用放射免疫法测定皮质醇（Cortisol，Cor）水平，采用CONTOUR CARE型血糖仪（厂家：Ascensia  diabetes Care  hol dings AG）测定血糖（Glucose，Glu）水平。
1.3.3  术后相关指标
记录对比两组自主呼吸恢复时间、拔除气管时间、苏醒时间。
1.3.4  不良反应发生情况
记录对比两组术中呼吸抑制、躁动及术后恶心呕吐发生情况。
1.4 统计学分析
[bookmark: OLE_LINK2][bookmark: _Hlk133414176][bookmark: _Hlk117680773][bookmark: _Hlk198283524]本研究用 SPSS22.0 软件统计，计量资料均数±标准差（[image: 2]±SD）表示，使用t检验；计数数据以例或率（n（%））表示，采用χ2检验；检验水准ɑ=0.05。
2 结果
2.1 血流动力学比较
两组T0、T4的心率、收缩压、舒张压比较无明显差异（P＞0.05）；研究组T1-T3的心率、收缩压、舒张压波动幅度小于对照组（P＜0.05），见图1。
[image: 布局1]
图1  两组血流动力学比较
注：图A为心率；图B为收缩压；图C为舒张压
2.2 血清应激指标比较
两组术前的应激反应水平比较无显著差异（P＞0.05）；与术前比较，两组术后1 d、3 d、6 d的Cor、Ne、Glu水平均上升（P＜0.05）；研究组术后1 d、3 d、6 d的Cor、Ne、Glu水平均低于对照组（P＜0.05），见表1。
表1 两组血清应激指标比较（[image: 2]±SD，n=40）
	指标
	组别
	术前
	术后1 d
	术后3 d
	术后6 d

	Cor（nmol·mL-1）
	对照组
	172.71±10.74
	233.46±12.51a
	210.18±12.08a
	195.21±10.18a

	
	研究组
	175.28±11.53
	208.33±12.21ab
	198.58±11.56ab
	185.44±9.63ab

	Ne（pg·mL-1）
	对照组
	150.12±11.11
	203.65±11.08a
	212.48±12.54a
	186.32±10.13a

	
	研究组
	148.85±10.12
	188.96±10.69ab
	198.32±11.11ab
	164.52±9.04ab

	Glu（mmol·L-1）

	对照组
	4.81±0.46
	7.88±0.61
	6.86±0.34
	5.79±0.42

	
	研究组
	4.79±0.41
	7.29±0.52
	6.58±0.45
	5.18±0.40


注：与术前比较，aP＜0.05，与对照组比较，bP＜0.05。
2.3 术后相关指标比较
两组自主呼吸恢复时间、拔除气管时间比较无显著差异（P＞0.05）；研究组苏醒时间短于对照组（P＜0.05），见表2。
表2 两组术后相关指标比较（[image: 2]±SD，n=40）
	组别
	自主呼吸恢复时间（min）
	拔除气管时间（min）
	苏醒时间（min）

	对照组
	9.13±3.29
	15.86±1.19
	17.33±2.20

	研究组
	8.75±3.15b
	16.22±1.15b
	13.63±2.11b


注：与对照组比较，bP＜0.05。
2.4 不良反应比较
两组不良反应总发生率比较无显著差异（P＜0.05），见表3。
表3 两组不良反应比较（n（%），n=40）
	组别
	呼吸抑制
	恶心呕吐
	躁动
	总发生

	对照组
	2（5.00）
	1（2.50）
	2（5.00）
	5（12.50）

	研究组
	1（2.50）
	1（2.50）
	1（2.50）
	3（7.50）


3 讨论
腹腔镜疝囊高位结扎术中建立气腹、牵拉等创伤性操作易引起机体程度不一的应激反应，导致术中心律失常、高凝状态等，进而造成机体氧化应激性损伤，延长术后恢复时间[6]。而患儿因发育不全，对术中麻醉可控性要求较高，不仅要维持一定的麻醉深度，还需缩短苏醒时间，提高麻醉安全性，故围术期采用合理的麻醉管理至关重要。
吸入用七氟醚是通过抑制中枢神经系统神经元兴奋性，增强抑制性神经递质γ-氨基丁酸的作用，从而产生镇静、镇痛和肌肉松弛等麻醉作用，但因气腹对循环系统的影响和手术刺激，仅使用七氟醚易导致患儿血流动力学波动[7]。而艾司氯胺酮能兴奋交感神经，在一定程度上维持血流动力学稳定，减轻气腹及手术刺激引起的血压、心率波动[8]。超前镇痛的目的是通过预先阻断疼痛信号的传导和中枢敏化的形成，减少术后疼痛和降低术后镇痛药物的需求[9]。本研究在麻醉诱导前静注艾司氯胺酮与生理盐水的随机对照试验中初步分析发现，研究组T1-T3的心率、收缩压、舒张压波动幅度小于对照组，提示艾司氯胺酮可有效稳定患儿血流动力学[10]。分析原因是艾司氯胺酮可通过阻断非竞争性NMDA受体，抑制痛觉信号在中枢神经系统的传导，从而产生强效的镇痛作用，同时，在诱导前静注艾司氯胺酮可有效减少因气管插管、体位摆放等刺激所产生的疼痛应激反应，降低心血管系统的不良波动，且随着手术的进行，能持续有效地抑制手术操作产生的痛觉信号传导，减少术中追加其他镇痛药物的剂量和频率，维持稳定的麻醉深度[11-12]。手术创伤会激活下丘脑-垂体-肾上腺轴，刺激痛觉感受器，促使大量应激激素分泌，其中应激反应是机体对手术创伤的自然反应，适度应激可促使机体抵御外来伤害，但过度应激则可导致术后恢复延迟，增加并发症风险[13-14]。本研究动态分析发现，研究组术后1 d、3 d、6 d的Cor、Ne、Glu水平均低于对照组，说明艾司氯胺酮可有效减轻患儿术后应激反应[15]。分析原因是艾司氯胺酮超前镇痛可预防中枢神经系统敏化，避免术后痛觉过敏，从而减少应激激素分泌，同时，还可维持内环境稳定，减轻应激状态下神经内分泌系统的过度激活。其与七氟醚协同，可减少单一药物用量，降低药物本身引起的应激反应，进而更平稳地维持麻醉状态，减轻手术应激[16-17]。目前本研究仅观察到术后6 d的情况，对艾司氯胺酮的长期影响尚不明确，建议后续研究进行更长时间的随访观察，了解其对患儿生长发育、认知功能、心理状态等方面的影响，及时发现可能存在的远期并发症，并采取相应的干预措施，保障患儿健康成长。
本研究发现，研究组苏醒时间短于对照组，说明艾司氯胺酮代谢产物无明显活性，代谢快，不会在体内长时间蓄积，且对呼吸抑制较轻，能维持循环稳定，可为麻醉苏醒提供良好生理基础，避免因呼吸循环不稳定导致的苏醒延迟[18]。本研究分析安全性数据发现，两组均出现轻微呼吸抑制、躁动、恶心呕吐，在停药后可自行转归，说明艾司氯胺酮联合七氟醚具有一定安全性，且组间不良反应比较无明显差异，可能与本研究样本量较小有关，因此仍有待大样本的进一步论证，以更准确地评估艾司氯胺酮联合七氟醚吸入麻醉的安全性。
综上，艾司氯胺酮联合七氟醚吸入麻醉可稳定腹腔镜疝囊高位结扎术患儿血流动力学，减轻术后应激反应，缩短苏醒时间，且具有一定安全性。本研究因纳入样本量较小，可能限制结果的统计效力、推广性，其次由于时间限制，无法观察到长期麻醉效果及并发症，且未设置艾司氯胺酮剂量梯度组，难以深入探究艾司氯胺酮剂量与药效之间的量效关系，未来研究应扩大样本量、延长观察时间、开展多中心研究，同时设置多个不同剂量的艾司氯胺酮组，以进一步确定最佳剂量范围，评估药物的长期麻醉效果及安全性。
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