
·临床研究·

小剂量艾司氯胺酮对环泊酚抑制老年患者前列腺
穿刺时体动反应半数有效剂量的影响

杨皓天 庄楷 胡晶辉 嵇富海 彭科

DOI: 10．12089 / jca．2024．08．002
基金项目: 江苏省青年医学重点人才项目( QNＲC2016741) ; 苏州市医疗卫生科技创新项目( SKY2022136)
作者单位: 215006 苏州大学附属第一医院麻醉科
通信作者: 彭科，Email: pengke0422@ 163．com

【摘要】 目的 探索小剂量艾司氯胺酮对老年患者超声引导下经会阴前列腺穿刺活检术环泊
酚镇静半数有效剂量( ED50 ) 的影响。方法 选择行超声引导下经会阴前列腺穿刺活检术的老年男

性患者 49例，年龄 65～75岁，BMI 18. 5～ 30. 0 kg /m2，ASA Ⅰ—Ⅲ级。将患者随机分为两组: 艾司氯
胺酮联合环泊酚组( E 组，n = 23) 和环泊酚组( C 组，n = 26) 。静脉给予舒芬太尼 0. 1 μg /kg 后，E 组
给予艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg，C组给予等量生理盐水。采用上下序贯法确定环泊酚镇静诱导的给药
剂量。E组环泊酚起始剂量为 0. 2 mg /kg，C 组环泊酚起始剂量 0. 3 mg /kg，剂量梯度均为 0. 05
mg /kg。若患者睫毛反射消失后第 1针前列腺穿刺不出现体动，下一例患者的环泊酚剂量减少 0. 05
mg /kg，反之下一例剂量增加 0. 05 mg /kg。出现 7个无体动和有体动的拐点交替后终止研究。记录
环泊酚总量、手术时间、苏醒时间、恢复室停留时间、低血压、心动过缓、呼吸抑制、注射痛、恶心呕吐、
精神系统不良反应。采用 Probit法计算环泊酚抑制体动反应的 ED50、95%有效剂量( ED95 ) 及其 95%
可信区间( CI) 。结果 与 C组比较，E组环泊酚总量明显减少( P＜0. 05) ，两组手术时间、苏醒时间、
恢复室停留时间、不良反应的差异无统计学意义。E 组环泊酚抑制体动反应的 ED50为 0. 22 mg /kg
( 95%CI 0. 19～0. 26 mg /kg) ，C组的 ED50为 0. 38 mg /kg( 95%CI 0. 31～0. 46 mg /kg) 。与 C组比较，E
组环泊酚抑制体动反应的 ED50明显降低( P＜0. 05) 。E组环泊酚抑制体动反应的 ED95为 0. 28 mg /kg
( 95%CI 0. 25～0. 49 mg /kg) ，C组的 ED95为 0. 51 mg /kg( 95%CI 0. 44～1. 25 mg /kg) 。与 C组比较，E
组环泊酚抑制体动反应的 ED95明显降低( P＜0. 05) 。结论 老年患者行超声引导下经会阴前列腺穿
刺活检术时环泊酚抑制体动反应的 ED50为 0. 38 mg /kg，联合小剂量艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg后其 ED50

降低至 0. 22 mg /kg。
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【Abstract】 Objective To explore the effects of low-dose esketamine on the median effective dose
( ED50 ) of ciprofol for sedation in elderly patients undergoing ultrasound-guided transperineal prostate
biopsy． Methods Forty-nine elderly male patients，aged 65－ 75 years，BMI 18. 5 － 30. 0 kg /m2，ASA
physical stutas Ⅰ－Ⅲ，who underwent ultrasound-guided transperineal prostate biopsy，were randomly as-
signed into the esketamine-ciprofol group ( group E，n = 23) and the ciprofol group ( group C，n = 26) ．
After intravenous administration of sufentanil 0. 1 μg /kg，patients in group E received esketamine 0. 2
mg /kg，while patients in group C received the same volume of normal saline． The up-and-down sequential
allocation method was used to calculate the effective dose of ciprofol． The initial dose of ciprofol was 0. 2
mg /kg in group E and 0. 3 mg /kg in group C，and the dose gradient was 0. 05 mg /kg for both groups． If
there was no body movement during the first puncture of prostate after the loss of eyelash reflex，the ciprofol
dose in the next patient was reduced by 0. 05 mg /kg． Otherwise，the ciprofol dose in the next patient was in-
creased by 0. 05 mg /kg． The study was completed until 7 inflection points alternating between non-body
movement and body movement achieved． The total amount of ciprofol，surgical time，recovery time，stay in
recovery room，hypotension，bradycardia，respiratory depression，injection pain，nausea and vomiting，and
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adverse reaction of the mental system were recorded． The Probit method was used to calculate the ED50 and
95% effective dose ( ED95 ) with 95% confidence interval ( CI) of ciprofol for inhibition of body movement．
Ｒesults Compared with group C，the total amount of ciprofol in group E was significantly reduced ( P ＜
0. 05) ． There were no significant differences between the two groups in surgical time，recovery time，stay in
recovery room，and adverse events． The ED50 of ciprofol in group E was 0. 22 mg /kg ( 95% CI 0. 19－0. 26
mg /kg) ，and the ED50 in group C was 0. 38 mg /kg ( 95% CI 0. 31－0. 46 mg /kg) ． Compared with group C，
the ED50 in group E was significantly reduced ( P ＜ 0. 05) ． The ED95 of ciprofol in group E was 0. 28 mg /kg
( 95% CI 0. 25－0. 49 mg /kg) ，and the ED95 in group C was 0. 51 mg /kg ( 95% CI 0. 44－1. 25 mg /kg) ．
Compared with group C，the ED95 in group E was significantly reduced ( P ＜ 0. 05) ． Conclusion The
ED50 of ciprofol for inhibition of body movement in elderly patients undergoing ultrasound-guided transperi-
neal prostate biopsy was 0. 38 mg /kg，which was reduced to 0. 22 mg /kg by using lose-dose esketamine 0. 2
mg /kg as an adjuvant．
【Key words】 Esketamine; Ciprofol; Aged; Ultrasound-guided transperineal prostate biopsy;

Median effective dose

前列腺穿刺活检是诊断前列腺癌的金标

准［1－2］。随着舒适化医疗的推广，对于超声引导下
经会阴前列腺穿刺活检术的老年患者，选择合适的

药物及合理的剂量对提供良好的镇静镇痛并减少

不良反应至关重要。环泊酚是新型静脉麻醉药，作
用与丙泊酚类似，其注射痛发生率较低，但仍会引

起低血压、呼吸抑制等不良反应［3］。艾司氯胺酮作
为辅助用药可减少全麻药物用量，维持呼吸与循环

稳定［4－5］。因此，本研究采用上下序贯法分别确定
联合使用或不使用艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg 时环泊酚
用于老年患者行超声引导下经会阴前列腺穿刺活

检术抑制体动反应的半数有效剂量 ( median
effective dose，ED50 ) 和 95%有效剂量( ED95 ) ，为优

化该类患者的镇静方案提供参考。

资料与方法

一般资料 本研究经医院伦理委员会批准

( 2022－137) ，患者或家属签署知情同意书。选择
2022年 6 月至 2023 年 5 月择期行超声引导下经会
阴前列腺穿刺活检术的老年男性患者，年龄 65 ～ 75
岁，BMI 18. 5～30. 0 kg /m2，ASA Ⅰ—Ⅲ级。排除标
准: 合并严重的心脑血管疾病、严重肝肾功能疾病
( Child－Pugh C 级、肾脏替代治疗) 、严重呼吸系统
疾病、严重精神以及神经系统疾病，1 个月内参与其
他临床研究。将患者随机分为两组: 艾司氯胺酮联
合环泊酚组( E组) 和环泊酚组( C组) 。
方法 患者常规禁食 8 h，禁饮 6 h。不预先使

用任何镇静镇痛药物，在麻醉准备间开放外周静脉

通路并输注复方乳酸钠 5～10 ml·kg－1·h－1。入手
术室后的标准监测包括: BP、SpO2、ECG，镇静诱导
前通过面罩吸氧 5 L /min，术前由 1名麻醉科护士配
置研究药物( 艾司氯胺酮或生理盐水) 于相同的 5

ml注射器中备用。根据临床经验和前期预试验，单
用环泊酚即使在较大剂量时患者仍会有体动反应，

联合小剂量舒芬太尼 0. 1 μg /kg 可改善镇静效果，
因此两组患者均先静脉给予舒芬太尼 0. 1 μg /kg。
随后 E 组患者给予艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg，C 组患
者给予等容量生理盐水。3 min 后患者给予环泊酚
镇静，所需剂量按照上下序贯法确定。
上下序贯法的方案参照既往文献［6］的设计。

根据预试验结果以及环泊酚用于老年患者镇静的

相关文献［4，7］，E 组首例患者的环泊酚用药剂量设
定为 0. 2 mg /kg，C 组首例设定为 0. 3 mg /kg，剂量
梯度为 0. 05 mg /kg，下一例患者的用药剂量由同一
组的前一例患者的反应决定。当患者接受镇静诱
导睫毛反射消失后，第 1针穿刺前列腺时无体动，则
下一例患者的用药剂量减少 0. 05 mg /kg，如有体动
则下一例患者的用药剂量增加 0. 05 mg /kg。根据
上下序贯法确定，即出现 7 个拐点后可结束研
究［6］。检查中根据临床操作的需要，可追加环泊酚
0. 1～0. 2 mg /kg。如发生低血压( MAP 降低幅度超
过基础值 20%) 则静脉注射麻黄碱 6～10 mg，心动过
缓( HＲ＜45 次 /分)［8］时给予静脉注射阿托品 0. 3 ～
0. 5 mg，呼吸抑制 ( ＲＲ 低于 8 次 /分，或 SpO2 ＜
90%) ［9］的处理方式为托下颌、面罩辅助通气，若面罩
通气无效立即置入喉罩或气管插管控制呼吸。所有
患者的前列腺穿刺及镇静管理由同一组手术及麻醉

科医师团队完成。整个研究过程中，患者、外科医师、
麻醉科医师、术后随访人员均对分组不知情。
观察指标 记录环泊酚总量、手术时间、苏醒

时间( 从手术结束到呼唤睁眼的时间) 、恢复室停留
时间、低血压、心动过缓、呼吸抑制、注射痛、恶心呕
吐、精神系统不良反应( 躁动、多梦、噩梦、幻觉、焦
虑与定向障碍) 等不良反应发生情况。
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统计分析 采用 SPSS 27. 0 软件进行统计分
析。正态分布计量资料以均数±标准差( �x±s) 表示，
组间比较采用独立样本 t检验。计数资料以例( %)
表示，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。
采用概率单位 Probit回归分析法，分别测定 C 组和
E组的环泊酚用于老年患者行超声引导下经会阴前
列腺穿刺活检术抑制体动反应的 ED50和 ED95及其

95%可信区间( confidence interval，CI) 。两组所需
环泊酚 ED50和 ED95的比较采用 Mann－Whitney U检
验。采用 GraphPad Prism 9软件制作序贯图及拟合
量－效曲线。P＜0. 05为差异有统计学意义。

结 果

本研究最终共纳入老年男性患者 49 例，E 组
23例，C 组 26 例，均完成了本研究。两组患者年
龄、BMI、ASA分级差异无统计学意义( 表 1) 。两组
高血压、糖尿病差异无统计学意义。

表 1 两组患者一般情况的比较

组别 例数
年龄

( 岁)

BMI

( kg /m2 )

ASA Ⅰ /Ⅱ /Ⅲ级
( 例)

E组 23 68. 7±3. 3 23. 6±3. 1 4 /17 /2

C组 26 69. 3±3. 5 22. 4±2. 2 6 /19 /1

E组老年患者行超声引导下经会阴前列腺穿刺
活检术时环泊酚抑制体动反应的 ED50 为 0. 22
mg /kg( 95%CI 0. 19 ～ 0. 26 mg /kg) ，C 组的 ED50为

0. 38 mg /kg( 95%CI 0. 31～0. 46 mg /kg) 。与 C组比
较，E组的 ED50明显降低( P＜0. 05) 。E组的 ED95为

0. 28 mg /kg ( 95% CI 0. 25 ～ 0. 49 mg /kg ) ，C 组的
ED95为 0. 51 mg /kg( 95%CI 0. 44～1. 25 mg /kg) 。与 C
组比较，E组的 ED95明显降低( P＜0. 05) ( 图 1—3) 。

图 1 E组患者超声引导下经会阴前列腺穿刺
活检术镇静的序贯图

图 2 C组患者超声引导下经会阴前列腺穿刺
活检术镇静的序贯图

图 3 两组患者环泊酚抑制体动反应的量－效曲线图

与 C组比较，E 组的环泊酚总量明显减少( P＜
0. 05) 。两组手术时间、苏醒时间、恢复室停留时间
差异无统计学意义( 表 2) 。
两组低血压、心动过缓、呼吸抑制、注射痛、恶

心呕吐、精神系统不良反应等不良反应发生率差异
无统计学意义( 表 3) 。所有发生呼吸抑制的患者经
过托下颌和面罩辅助通气后氧合改善，无需置入喉

罩或气管插管。

讨 论

近年来，超声引导下经会阴前列腺穿刺活检术

得到了广泛开展，与经直肠穿刺比较，可减少穿刺

点出血和感染的风险，避免了穿刺针对直肠的损

伤，但对镇静镇痛提出了更高的要求［10］。镇静镇痛
不足时，患者可能因体动造成相对位移，增加了穿

刺操作的难度和组织损伤等并发症，而镇静过深增

加了呼吸抑制、低血压、心动过缓等并发症［9］。由
于行前列腺穿刺活检的人群几乎都是老年患者，其

各项生理机能出现退行性改变，心血管循环系统对

全麻药物的敏感性增加，围术期不良反应发生率明

显高于青壮年患者［11］。如何降低老年患者麻醉相
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表 2 两组患者手术和恢复情况的比较(�x±s)

组别 例数
环泊酚总量

( mg)
手术时间

( min)
苏醒时间

( min)
恢复室停留时间

( min)

E组 23 24. 3±3. 7a 5. 1±2. 9 6. 6±2. 1 25. 0±9. 4

C组 26 31. 1±6. 1 4. 9±1. 9 6. 8±3. 3 20. 2±8. 7

注: 与 C组比较，aP＜0. 05。

表 3 两组患者不良反应发生情况的比较［例(%) ］

组别 例数 低血压 心动过缓 呼吸抑制 注射痛 恶心呕吐 精神系统不良反应

E组 23 3( 13) 2( 9) 7( 30) 1( 4) 2( 9) 2( 9)

C组 26 7( 27) 1( 4) 9( 35) 1( 4) 2( 8) 0( 0)

关不良反应，保证患者围术期安全是临床麻醉工作

中的一大挑战。因此，本研究采用上下序贯法确定
舒芬太尼 0. 1 μg /kg联合环泊酚用于老年患者行超
声引导下经会阴前列腺穿刺活检术时环泊酚抑制

体动反应的有效剂量，并探索了联合艾司氯胺酮

0. 2 mg /kg 之后环泊酚有效剂量的变化。本研究结
果显示，老年患者行超声引导下经会阴前列腺穿刺

活检术环泊酚抑制体动反应的 ED50为 0. 38 mg /kg
( 95%CI 0. 31 ～ 0. 46 mg /kg ) ，ED95为 0. 51 mg /kg
( 95%CI 0. 44～1. 25 mg /kg) 。联合艾司氯胺酮 0. 2
mg /kg 后环泊酚抑制体动反应的 ED50降为 0. 22
mg /kg( 95%CI 0. 19 ～ 0. 26 mg /kg) ，ED95降为 0. 28
mg /kg( 95% CI 0. 25 ～ 0. 49 mg /kg ) ，分别降低了
42%和 45%。
环泊酚是丙泊酚的类似物，通过激活 γ-氨基丁

酸受体，抑制中枢神经系统而达到镇静催眠的药理

作用［11］。临床研究证明环泊酚与丙泊酚具有同样
安全性，且效价更高，环泊酚 0. 4 ～ 0. 5 mg /kg 的镇
静效应相当于丙泊酚 2 mg /kg［3，7，12］。老年患者环
泊酚的用药剂量有所减少，结合临床应用和预试验

观察，在不联合艾司氯胺酮时，首例患者的环泊酚

剂量设定为 0. 3 mg /kg，而在联合艾司氯胺酮时设
定为 0. 2 mg /kg。艾司氯胺酮兼具有镇静与镇痛效
果，其对呼吸与循环的影响较轻，在短小手术与血

流动力学不稳定患者的麻醉诱导中具有优势［13－14］。
与传统的氯胺酮比较，艾司氯胺酮可以达到更高的

麻醉效能，在等量的镇痛剂量时其不良反应发生率

更低［15－17］。艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg 可减少全麻药
物用量同时降低不良反应发生率，且不影响苏醒

时间［4］。

本研究中 49例患者均完成研究，其中无体动患
者 24例，有体动患者 25例，有体动患者通过追加环
泊酚后均顺利完成了手术。在老年患者超声引导
下经会阴前列腺穿刺活检术中，舒芬太尼 0. 1
μg /kg联合环泊酚抑制体动反应时的 ED50为 0. 38
mg /kg，ED95为 0. 51 mg /kg; 在联合使用艾司氯胺酮
0. 2 mg /kg之后环泊酚的 ED50降低为 0. 22 mg /kg，
ED95降低为 0. 28 mg /kg，即应用艾司氯胺酮 0. 2
mg /kg可明显减少环泊酚的有效剂量。在胃肠镜及
内镜逆行胰胆管造影术的临床研究中，艾司氯胺酮

0. 2 mg /kg 可减少丙泊酚用量 15% ～ 20%［4，18］。在
联合使用艾司氯胺酮的情况下，患者的手术时间、
苏醒时间、恢复室停留时间均与不联合艾司氯胺酮
时相似，这与既往研究［19－20］结果一致。本研究结果
显示，在老年患者行超声引导下经会阴前列腺穿刺

活检术中联合应用艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg 不会影响
患者术后恢复，也不影响各种不良反应的发生率。
联合艾司氯胺酮 0. 2 mg /kg 时，患者发生低血压的
比例较低，但与不联合应用艾司氯胺酮比较，差异

无统计学意义，这可能是由于研究纳入的样本量较

少而不足以检测出差异。艾司氯胺酮具有拟交感
作用，可轻度兴奋循环系统，进而减轻丙泊酚等药

物的心血管抑制作用［15，21］。本研究显示应用艾司
氯胺酮的患者中仅有 1 例报告有多梦的症状，1 例
有轻度躁动，精神系统不良反应的发生率低，这主

要是由于 0. 2 mg /kg剂量避免了艾司氯胺酮的精神
类不良反应［22－23］。
本研究存在几点局限性。第一是仅纳入了 65～

75岁的患者，考虑到老年患者对麻醉药物的剂量需
求及不良反应随年龄增长变化较大，因此，对于超
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过 75岁的高龄患者超声引导下经会阴前列腺穿刺
活检术使用环泊酚镇静的有效剂量，仍有待进一步

研究; 第二是本研究的总体样本量较小，患者不良

反应发生率是否存在差异，仍需大样本数据进一步

证实。
综上所述，老年患者行超声引导下经会阴前列

腺穿刺活检术环泊酚抑制体动反应的 ED50为 0. 38
mg /kg ( 95% CI 0. 31 ～ 0. 46 mg /kg ) ，ED95为 0. 51
mg /kg( 95%CI 0. 44 ～1. 25 mg /kg) 。联合艾司氯胺
酮 0. 2 mg /kg后环泊酚 ED50降为 0. 22 mg /kg( 95%
CI 0. 19～ 0. 26 mg /kg) ，ED95降为 0. 28 mg /kg( 95%
CI 0. 25～0. 49 mg /kg) 。
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