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摘  要 

背景：老年患者手术日益增多，高龄、衰弱、并存疾病等因素的影响，使老年患者的疼痛用药管理成为

难题。瞳孔测量为精准评估疼痛程度、降低阿片类药物相关不良反应及提高全身麻醉质量带来新希望。

目的：探讨瞳孔直径(pupil diameter, PD)测量对老年腹腔镜胆囊切除术中瑞芬太尼使用的指导意义，为

实现个体化镇痛提供理论参考。方法：选择拟行择期腹腔镜胆囊手术的老年患者60例，ASA分级I~II级，

年龄在65~85岁之间，使用计算机随机分配法分为观察组(瞳孔组)和对照组(非瞳孔组)，每组各30例。

记录术中PD、有创动脉收缩压SAP和心率HR的变化，将两组喉罩置入后5 min (T0)时的PD、SAP和HR
定义为基础值，手术切皮时(T1)、气腹建立时(T2)、气腹后每10 min和术毕缝皮时(T3)的各项指标与基

础值的差值绝对值定义为波动幅度Δ，术中补液、出血量、手术时间、苏醒时间和瑞芬太尼总量、PACU
停留时间、PACU停留期间恶心呕吐(PONV)的发生率，以及术中丙泊酚、顺阿曲库铵和血管活性药物的

使用量。结果与结论：与对照组比较，观察组术中瑞芬太尼使用量更少(P < 0.05)；苏醒时间更短(P < 0.05)，
PACU停留时间更短(P < 0.05)；术后PONV发生率更低(P < 0.05)；PD、SAP和HR的波动幅度更小，血管

活性药物用量更少(P < 0.05)。术中PD测量指导镇痛水平可减少老年腹腔镜胆囊切除术术中瑞芬太尼的

使用量，减少术后PONV发生，更有益于维持血流动力学平稳，提高手术安全性，增加患者满意度。 
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Abstract 
Background: With the increasing number of operations in elderly patients, the management of 
pain medication in elderly patients has become a difficult problem due to the influence of factors 
such as age, frailty and co-existing diseases. Pupil measurement provides new hope for accurately 
evaluating pain, reducing opioid-related adverse reactions and improving the quality of general 
anesthesia. Objective: To investigate the guiding significance of pupil diameter (PD) measurement 
in the use of remifentanil in elderly patients undergoing laparoscopic cholecystectomy, so as to 
provide theoretical reference for individualized analgesia. Methods: Sixty elderly patients, ASA 
grade I~II, aged 65~85 years, who were scheduled for elective laparoscopic gallbladder surgery, 
were randomly divided into observation group (pupil group) and control group (non-pupil group) 
by computer random assignment, with 30 cases in each group. The changes of PD, invasive arterial 
systolic blood pressure (SAP) and heart rate (HR) during the operation were recorded. PD, SAP 
and HR at 5 min (T0) after laryngeal mask insertion were defined as the basic values. The differ-
ence between the absolute value of each index and the base value at the time of surgical skin re-
section (T1), the time of pneumoperitoneum establishment (T2), every 10 min after pneumoperi-
toneum and the time of skin suture after surgery (T3) was defined as the fluctuation amplitude Δ, 
intraoperative fluid replacement, blood loss, operation time, recovery time and remifentanil total, 
PACU stay time, the incidence of nausea and vomiting (PONV) during PACU stay, and the amount of 
propofol, cisatracurium and vasoactive drugs used during the operation. Results and Conclusion: 
Compared with the control group, the observation group used less remifentanil during operation 
(P < 0.05). The recovery time was shorter (P < 0.05), and the residence time of PACU was shorter 
(P < 0.05). The incidence of PONV after operation was lower (P < 0.05). PD, SAP, and HR have even 
smaller fluctuations, the dosage of vasoactive drugs was lower (P < 0.05). Intraoperative PD mea-
surement and guidance of analgesia level can reduce the use of remifentanil during laparoscopic 
cholecystectomy in elderly patients, reduce the incidence of postoperative PONV, more conducive 
to maintaining hemodynamic stability, improve the safety of surgery, and increase patient satis-
faction. 
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1. 引言 

腹腔镜胆囊切除术具有创伤小、恢复快的优点，成为胆囊疾病的主流治疗方式。然而老年患者年龄

大、免疫功能低、各组织器官功能下降，对麻醉药物反应性增强、作用时间延长，麻醉医生有时难以掌

握合适的镇痛深度[1] [2]。阿片类药物用于麻醉，若剂量使用不精准，可能造成术中血流动力学不稳定，

术后痛觉过敏、恶心呕吐和呼吸抑制等并发症[3]。目前，术中阿片类药物的使用主要依赖于麻醉医生对
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患者血流动力学变化的经验性观察，常用指标为血压和心率，但因体位、血容量、镇静程度、患者是否

并存心血管疾病及术前用药的差异，可能导致其反映疼痛的准确性和特异性欠佳[4]。既往研究表明，强

直电刺激后患者循环指标在 10 s 内无明显变化，而瞳孔扩张反射(pupillary dilation reflex, PDR)潜伏期仅

0.8 s [5]。Sabourdin 等指出，相较于传统镇痛方法，根据 PD 指导术中镇痛能够有效减少术中瑞芬太尼以

及术后吗啡的用量需求[6]。为验证 PD 测量法在镇痛指导中的有效性，本研究选取 2022 年 2 月~5 月烟

台毓璜顶医院肝胆外科腹腔镜胆囊手术的老年患者，通过 PD 测量法相较临床经验给药法指导术中镇痛，

探讨、优化老年腹腔镜胆囊术中瑞芬太尼的精准用量，减少术中血流动力学的剧烈波动，为实现个体化

镇痛目标提供参考。 

2. 对象和方法 

2.1. 设计 

随机对照试验。 

2.2. 时间及地点 

2022 年 2 月至 2022 年 5 月于青岛大学附属烟台毓璜顶医院中区麻醉手术中心完成。 

2.3. 对象 

拟行择期腹腔镜胆囊切除手术的老年患者 60 例，使用计算机随机分配法分为观察组和对照组每组各

30 例，意识清楚，主动配合。两组患者一般资料对比差异无统计学意义(P > 0.05)。使用 NeurOptics®PLR®-3000
手持式单目瞳孔测试仪进行瞳孔测量。为减少试验偏差，所有患者均统一测量右眼 PD。本研究经青岛大

学附属烟台毓璜顶医院伦理委员会审批[2021 年伦理审第(630)号]，患者均签署知情同意书。 
纳入与排除标准：纳入标准：① 美国麻醉医师学会(American Society of Anesthesiologists, ASA)分级

I~II 级；② 患者年龄在 65~85 岁之间；③ BMI 18.5~23.9。排除标准：① 义眼，青光眼、白内障、虹膜

睫状体炎、眼眶结构受损、周围软组织水肿或病变等眼部疾病；② 患有中枢神经系统和心理疾病；③ 慢
性疼痛病史；④ 术前长期服用镇静药，或术前使用了阿托品、肾上腺素、吗啡；⑤ 酗酒。 

2.4. 方法 

麻醉方法均为全凭静脉全麻。两组患者入室后均开放静脉通路，监测无创血压 BP、ECG、SpO2、

BIS、TOF，局麻下桡动脉穿刺置管监测有创动脉收缩压 SAP。麻醉诱导均采用咪达唑仑 0.05 mg/kg，酮

铬酸氨丁三醇 30 mg，舒芬太尼 0.4 ug/kg，依托咪脂 0.2 mg/kg，顺阿曲库铵 0.15 mg/kg，顺序诱导后经

口插入喉罩，机械通气，潮气量 6~8 ml/g，吸呼比 1:2，使 PETCO2 控制在 35~45 mmHg。 
所有患者气腹后体位为头高35˚、左倾10˚，气腹压力为10~12 mmHg。术中维持气道压力 < 25 cmH2O，

PETCO2 在 35~45 mmHg 之间。手术操作均由同一组术者完成。 
两组患者手术开始时均以瑞芬太尼 0.1 ug/kg/min 泵注，术中丙泊酚 3~9 mg/kg/h 泵注维持 BIS 值

45~55，顺阿曲库铵 3 mg/次维持 TOF < 10%。两组患者均于喉罩插入后 5 min 测量一次 PD、SAP 和 HR
并将此作为基础值。 

观察组：由观察者根据 PD 值调整瑞芬太尼用量，当 PD < 基础值或扩张 < 0.1 mm 时，瑞芬太尼减

少 0.05 ug/kg/min，当 PD 扩张 > 0.5 mm 时，瑞芬太尼增加 0.05 ug/kg/min。 
对照组：麻醉医生凭传统经验调节瑞芬太尼用量。由观察者按时进行 PD 测量，不干涉瑞芬太尼的

使用，并且麻醉医生对 PD 数值不知情。 
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两组术中血管活性药物选择：尼卡地平和间羟胺控制 SAP 在基础值的−20%~+20%之内，HR 超过 100
次/min 时给予艾司洛尔，低于 40 次/min 时给予阿托品。因阿托品具有扩瞳作用，故使用阿托品的病例将

被排除，不再纳入试验。两组手术均于术毕前 15 min 给予地佐辛 5 mg，术毕停止丙泊酚和瑞芬太尼泵注，

待苏醒后拔除喉罩进入 PACU 观察。 

2.5. 观察指标 

两组喉罩置入后 T0、T1、T2、气腹后每 10 min 和 T3时刻的 PD、SAP 和 HR，以及各项指标的波动

值Δ。术中补液、出血量、手术时间、瑞芬太尼总量、苏醒时间、PACU 停留时间、PACU 停留期间 VAS
评分、是否需要追加镇痛药物及药物种类和剂量、PONV 的发生率，以及发生 PONV 时的处理方式。各

组丙泊酚、顺阿曲库铵及血管活性药物使用量。 

2.6. 统计学分析 

应用 SPSS26.0 软件统计，正态分布数据使用均值 ± 标准差表示。计数资料以例数表示，组间资料

对比采用独立样本 t 检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

1) 试验过程中有 1 名患者因术中 HR 低于 40 次/分需要使用阿托品而被排除，最终实际样本量为观

察组 30 人，对照组 29 人。两组患者的性别、年龄、BMI 等一般资料对比差异无统计学意义，具有可比

性(P > 0.05)。见表 1。 
 

Table 1. Comparison of general data between the two groups 
表 1. 两组患者一般资料比较 

资料 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

性别(男/女) 17/13 15/14 0.823 

年龄(岁) 68.26 ± 1.32 69.08 ± 0.26 0.675 

BMI (kg/m2) 21.86 ± 0.96 22.14 ± 0.15 0.846 

 
2) 两组患者 PD0对比差异无统计学意义(P > 0.05)，PD1、PD2、PD3对比差异有统计学意义(P < 0.05)。

见表 2。 
 

Table 2. Comparison of pupil diameter between the two groups 
表 2. 两组患者 PD 比较 

PD 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

PD0 (cm) 1.84 ± 0.31 1.86 ± 0.35 0.134 

PD1 (cm) 1.78 ± 0.23 1.70 ± 0.19 0.023 

PD2 (cm) 1.75 ± 0.22 1.65 ± 0.19 0.035 

PD3 (cm) 1.87 ± 0.30 1.78 ± 0.26 0.011 

 
3) 两组患者 SAP0和 HR0对比差异无统计学意义(P > 0.05)，T1、T2、T3时刻的 SAP 和 HR 对比差异

有统计学意义(P < 0.05)。见表 3。 
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Table 3. Comparison of intraoperative vital signs between the two groups 
表 3. 两组患者术中生命体征比较 

 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

SAP0 (mmHg) 129.77 ± 12.52 130.47 ± 10.70 0.415 

SAP1 (mmHg) 130.67 ± 16.92 139.37 ± 12.82 0.042 

SAP2 (mmHg) 135.37 ± 16.23 145.27 ± 16.17 0.038 

SAP3 (mmHg) 132.20 ± 15.68 145.01 ± 11.08 0.026 

HR0 (次/min) 62.90 ± 12.08 55.04 ± 26.27 0.366 

HR1 (次/min) 61.37 ± 10.96 61.17 ± 8.56 0.037 

HR2 (次/min) 62.10 ± 9.57 65.83 ± 13.87 0.048 

HR3 (次/min) 61.83 ± 9.20 65.93 ± 12.04 0.015 

 
4) 两组患者 T1、T2、T3时刻的 ΔPD、ΔSAP、ΔHR平均值比较，观察组各项指标波动较小，生命体

征更平稳，镇痛水平更适中。见表 4。 
 

Table 4. Comparison of PD and vital signs fluctuations between the two groups 
表 4. 两组患者 PD、生命体征波动幅度 Δ比较 

 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) 

ΔPD1 0.17 0.19 

ΔPD2 0.16 0.18 

ΔPD3 0.13 0.15 

ΔSAP1 15.13 16.90 

ΔSAP2 17.00 17.33 

ΔSAP3 14.56 15.27 

ΔHR1 6.73 7.77 

ΔHR2 6.87 9.10 

ΔHR3 6.73 8.87 

 
5) 两组患者术中补液量、出血量和手术时长比较差异无统计学意义(P > 0.05)。见表 5。 
 

Table 5. Comparison of intraoperative fluid infusion, blood loss and operation time between the two groups 
表 5. 两组术中补液、出血量及手术时间比较 

 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

补液量(ml) 433.33 ± 144.64 460.00 ± 116.26 0.434 

出血量(ml) 11 ± 3.05 10.67 ± 2.54 0.647 

手术时长(min) 40.77 ± 20.14 45.33 ± 14.50 0.318 
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6) 观察组患者术中瑞芬太尼用量、PACU 停留时长、PACU 期间 VAS 疼痛评分及术后 PONV 发生

例数均较对照组明显降低。研究过程中，只有一例对照组患者在 PACU 期间需要追加镇痛，给予舒芬太

尼 5 ug 静滴后疼痛缓解；发生 PONV，给予昂丹司琼 8 mg 静滴后可缓解。两组对比差异有统计学意义(P 
< 0.05)。见表 6。 

 
Table 6. Comparison of the total amount of remifentanil, awakening time, PACU duration, VAS, and incidence of PONV 
between the two groups 
表 6. 两组患者瑞芬太尼总量、苏醒时间、PACU 时长、VAS 评分及 PONV 发生率比较 

 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

瑞芬太尼(mg) 0.21 ± 0.08 0.37 ± 0.12 <0.001 

苏醒时间(min) 4.28 ± 1.39 6.35 ± 1.21 <0.001 

PACU 时长(min) 34.40 ± 3.85 41.20 ± 4.29 0.028 

VAS (分) 0.27 ± 0.52 0.67 ± 0.80 0.026 

PONV 发生率 0.07 ± 0.25 0.27 ± 0.45 0.039 

注：VAS 疼痛评分(0 分：无痛，1~3 分：轻度疼痛，4~6 分：中度疼痛，7~10 分：重度疼痛)，PACU 期间 VAS 达 3
分时即给予镇痛处理。PONV 发生率以计量方式表示(无：0，有：1)。 

 
7) 两组患者术中丙泊酚、顺阿曲库铵用量对比差异无统计学意义(P > 0.05)，但观察组血管活性药物

用量较对照组低，两组对比差异有统计学意义(P < 0.05)，观察组患者血流动力学更平稳。见表 7。 
 

Table 7. Comparison of dosage of propofol, cineatracurium and vasoactive drugs between the two groups 
表 7. 两组丙泊酚、顺阿曲库铵及血管活性药物用量比较 

 观察组(n = 30) 对照组(n = 29) P 值 

丙泊酚(mg) 32.57 ± 2.08 36.23 ± 1.56 0.435 

顺阿曲库铵(mg) 12.08 ± 3.05 13.67 ± 2.54 0.657 

间羟胺(mg) 0.12 ± 0.03 0.26 ± 0.09 0.032 

尼卡地平(mg) 1.25 ± 0.28 1.39 ± 0.17 0.026 

艾司洛尔(mg) 26.31 ± 1.48 31.43 ± 1.56 0.033 

4. 讨论 

瞳孔正常直径为 2~5 mm，由自主神经系统的两个分支控制，其反射通过激活虹膜基质内的两组

拮抗肌来控制，分别为瞳孔括约肌和瞳孔开大肌[7]。瞳孔括约肌围绕在瞳孔的周围，宽不足 1 mm，

主管瞳孔的缩小，受动眼神经中的副交感神经支配，瞳孔开大肌在虹膜中呈放射状排列，主管瞳孔的

开大，受交感神经支配[8]。瞳孔直径变化率一般以扩张 5%作为降低瑞芬太尼的节点，以 23%、30%
作为增加瑞芬太尼的节点，全麻诱导后的瞳孔基础值一般在 1.8~2.2 mm，瞳孔直径扩张 5%约为 0.1 mm，

25%约为 0.5 mm，因此，本研究以瞳孔直径扩张 0.1 mm 和 0.5 mm 为节点[9] [10]。瞳孔大小是交感神

经和副交感神经相互协调作用的结果[11]，所以瞳孔大小可以反映伤害性感受–抗伤害性感受的平衡

状态，而阿片类药物能够解除动眼神经核的皮层抑制作用，最终引起交感和副交感神经张力状态平衡
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变化，只是研究的手段，并不存在干扰[12]。肌松药是骨骼肌松弛药，选择性作用于骨骼肌神经–肌

接头，而瞳孔大小受控肌肉为平滑肌，因此本研究中的肌松药剂量并非瞳孔直径的影响因素。虽然有

研究表明目前使用的吸入麻醉药如地氟醚、七氟醚、异氟醚，在深麻醉水平下瞳孔不会产生显著的扩

张[13] [14]，但为尽量减少 PD 的药物影响因素，确保 PD 结果的可靠性，本研究中两组手术均使用全

凭静脉麻醉。 
目前，对镇静深度和肌松深度的监测已有可靠、实时且被广泛应用在临床的量化监测指标，如基于

脑电信号 EEG 整合的 BIS、熵指数和 qCON 指数，以及基于中潜伏期听觉诱发电位 MLAEP 整合的听觉

诱发电位指数 aepEX 等，都已经被证实可较准确地反映全身麻醉的镇静水平[15] [16] [17] [18] [19]；神经

肌肉阻滞的性质和程度则可通过 TOF 进行准确判断，从而实现肌松深度监测，指导术中肌松药的应用。

对于镇痛深度的监测，除了依赖于医生对患者的心率、血压、流泪等伤害性应激反应的观察外，多款监

测仪器被开发应用，但由于监测的临床特异度和灵敏度有限，目前仍缺乏一个有效可靠的镇痛水平监测

指标[20]，导致镇痛药物的应用剂量难以精准调控。近年关于手术应激指数、末梢灌注指数、镇痛–伤害

性刺激指数及伤害刺激反应指数等监测技术的探索与发展，极大地改善了临床麻醉镇痛深度的监测，但

这些监测方法各有优势和不足，目前尚无一个理想的伤害性刺激监测方法可以推荐应用于临床[21] [22]。
PDR 是通过伤害性刺激(如皮肤电刺激、皮肤切开或气管内吸引)等激活交感神经，支配瞳孔开大肌而引

起的瞳孔扩大[23]。PDR 具有较短的潜伏期，并且在全身麻醉期间，PDR 的发生不依赖于交感神经系统

的激活[24]，而是通过抑制中脑背侧的 EW 核，当 EW 核受到抑制时，随着括约肌张力消失瞳孔被动扩

张，因此，与血流动力学和脑电图测量相比，PDR 反应更快，并且不被麻醉期间常用的 β肾上腺素能药

物阻断[23]。Sabourdin 等研究员证实了 PD 测量可以作为监测麻醉受试者痛觉的一种相关方法，包括那

些接受氯胺酮的受试者[25]。此外，Berthoud 等初步探索了应用瞳孔疼痛指数指导心脏外科手术期间镇痛

方案的可能，结果发现其可减少术中阿片类镇痛药物剂量，且未增加术后吗啡用量及慢性疼痛发生率[26]。
且上述研究与 Sabourdin 等利用瞳孔直径指导术中镇痛方案的结果相同。因此，本试验力求验证 PD 测量

法在镇痛水平监测中的指导意义。传统的瞳孔直径测量方法为目测或人工使用测量尺，而测量人员测量

水平的不同以及非标准化光源的使用，导致结果的可靠性有限[27]。便携式瞳孔测试仪系统使用独立的红

外和可见照明光源以及数码相机来获取图像，可在不同的光照和试验方案下测量瞳孔大小和动力学，使

测量结果相较传统目测或尺量法更为准确客观，使用也更方便，从而为麻醉医生打开了精准镇痛评估的

新视野。 

5. 结论 

综上所述，在老年腹腔镜胆囊切除术中，使用 PD 监测可减少术中瑞芬太尼的用量和术后 PONV 的

发生，更有益于维持血流动力学平稳，提高手术安全性，增加患者满意度。PD 监测作为麻醉深度中镇痛

监测领域的新方向，如能进一步发展和完善，高度特异地反映伤害性刺激、抗伤害性刺激平衡系统，提

高监测的实时性、准确性和抗干扰性，未来将具有更广阔的临床应用前景。 
本研究还有一定的局限性：① 目前的 PD 测量技术无法实现实时、连续监测，而术中频繁测量瞳孔

是否会引起患者角膜干燥或增加眼部感染等并发症也有待考量；② 本研究入组样本数量较少，未来还需

依靠大样本数据进一步验证支持。 
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