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【摘要 】　目的　探讨终末期癌症患者发生谵妄的危险因素,为临床医护人员识别高危人群,提前做出干预措施提供参考.方

法　计算机检索Embase、CINAHL、PubMed、中国知网、中国生物医学文献数据库、维普数据库及万方数据库等,搜集与终末

期癌症患者发生谵妄的相关文献,检索时间均从建库起至２０２２年５月８日,使用 Revman５．４．１软件进行统计分析.结果　
共纳入６篇文献,性别[OR＝２．３９,９５％CI (１．３２~４．３３),P＝０．００４]、感染[OR＝３．７２,９５％CI(２．１１~６．５３),P＜０．００１]、睡眠

障碍[OR＝４．０７,９５％CI (３．１１~５．３３),P＜０．００１]、阿片类药物[OR＝１．７８,９５％CI (１．３０~２．４３),P＝０．０００４]是终末期癌症

患者发生谵妄的危险因素,抗生素[OR＝０．３８,９５％CI (０．２０~０．７１),P＝０．００３]是保护因素.结论　临床医护人员可早期识

别终末期癌症患者是否存在谵妄发生的危险因素,提前采取干预措施,以降低谵妄的发生率,提高其终末期生活质量.
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【Abstract】　Objective　Toidentifytheriskfactorsfordeliriuminterminalcancerpatients,andtoprovide
areferenceforclinical medicalstafftoidentifyhighＧriskgroupsand makeintervention measuresin
advance．Methods　Embase,CINAHL,PubMed,CNKI,ChinaBiomedicalLiteratureDatabase,VIPdatabase
andWanfangDatabaseweresearchedbycomputertocollectliteraturerelatedtodeliriuminterminal
cancerpatients．ThesearchtimewasfromtheinceptionstoMay８,２０２２．Statisticalanalysiswasperformed
usingRevman５．４．１software．Results　Atotalofsixarticleswereincluded,withgender[OR＝２．３９,９５％CI
(１．３２－４．３３),P＝０．００４],infection[OR＝３．７２,９５％CI(２．１１－６．５３),P＜０．００１],sleepdisorders[OR＝
４．０７,９５％CI(３．１１－５．３３),P＜０．００１],opioids[OR＝１．７８,９５％CI(１．３０－２．４３),P＝０．０００４]astherisk
factorsfordeliriuminterminalcancerpatients,whilewithantibiotics[OR＝０．３８,９５％CI(０．２０－０．７１),P＝
０．００３]astheprotectivefactor．Conclusions　ClinicalmedicalstaffcanidentifywhetherthereareriskfacＧ
torsfordeliriuminterminalcancerpatients,takeinterventionmeasuresinadvancetoreducetheincidence
ofdelirium,andimprovetheirqualityoflife．
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　　谵妄是一种以认知改变和觉醒功能紊乱为主,
并伴有定向记忆障碍、意识障碍的急性脑综合征[１].
研究[２]表明,谵妄在终末期癌症患者中的发生率为

５５．９％,是最频繁出现的精神症状之一.终末期癌

症患者处于全身多器官衰竭状态,极易并发感染[３],
治疗不及时将导致患者的预期生存时间骤减,甚至

加速死亡[４].国内外学者[５Ｇ６]探讨了终末期癌症患

者谵妄发生的危险因素,如感染、黄疸等,但不同研

究所纳入的因素各不相同且结论不一.本研究旨在

对国内外关于终末期癌症患者发生谵妄的危险因素

进行整合分析,以期为临床医护人员识别高危人群

提供依据,减少患者由于发生谵妄引发的负性结局.

１　资料与方法

１．１　 文 献 检 索 策 略 　计算机双人检索 Embase、

CINAHL、PubMed、OvidEmcare、British Nursing
Index、中国生物医学文献数据库、中国知网、维普数

据库及万方数据库,检索时间为建库至２０２２年５月

８日,采取主题词与自由词结合的方式,辅以手动检
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索及文献追溯.未发表灰色文献对本类研究结论影

响较小[７],因此本研究没有追溯灰色文献.本研究

中文检索词为“癌症/肿瘤/恶性肿瘤/癌/瘤/肿块/
恶性新生物”、“谵妄/急性谵妄/意识模糊/意识混

乱/急性脑综合征/认知功能障碍/定向障碍”、“终末

期/生命末期/末期/善终/临终”、“影响因素/相关因

素/预测因素/诱发因素/危险因素/风险因素/高危

因素”.英文检索词为“cancer∗/neoplas∗/tumo∗/

carcinoma∗/metasta∗/malignan∗/oncolog∗”,“delirＧ
ium/restlessness/cognitive defect/consciousness disorＧ
der/cognitivedysfunction/agitat∗/deliri∗/cognit∗/

restless∗/cognitivedysfunction/fail∗cognit∗”,“life’s
end/end oflife/endＧstage/terminal∗/incurable/final
stage”,“riskfactors/factor∗/relevantfactor∗/associate
factor∗/predictor∗/relate∗/correlate∗/influen∗”.

１．２　纳入与排除标准　纳入标准:(１)研究对象为

成人终末期癌症患者(年龄≥１８岁,不限定疾病类

型);(２)结局指标为１个或１个以上与谵妄相关的

危险因素;(３)使用明确诊断终末期癌症患者发生谵

妄的评估工具;(４)研究类型为队列研究和病例对照

研究.排除标准:(１)无法获取全文;(２)原始研究中

数据不完整;(３)非中英文文献;(４)重复发表文献.

１．３　文献质量评价　本研究选取纽卡斯尔Ｇ渥太华

量表(theNewcastleＧOttawascale,NOS)对所纳入

的病例对照研究和队列研究进行质量评价,两名研

究人员独立完成并交叉核对,若存在异议则与第三

名研究人员商定.该量表涵盖两个分量表,分别用

于评价病例对照研究和队列研究,评价内容包括人

群的选择４分、组间可比性２分以及结果评价３分,
总分０~９分,７~９分文献质量高,５~６分文献质量

中等,≤４分文献质量低.

１．４　文献筛选及资料提取　两名研究人员独立完

成文献检索,将所有文献导入 NoteExpress文献管

理软件,根据预先制定的表格进行数据提取,主要包

括:文献发表年份、国家、研究类型、样本量、研究对

象年龄、谵妄发生率及评估工具.若双方出现异议,
则与第三名研究人员商定.

１．５　统计分析方法　采用 Revman５．４．１软件进行

分析.分类变量使用OR 值和９５％可信区间表示.
根据异质性结果,当P≥０．１,I２≤５０％时,使用固定

效应模型;反之则使用随机效应模型.对不能进行

Meta分析整合的危险因素,则采用描述性整合.

２　结果

２．１　纳入文献资料及评价　共检索到文献数量为

２５２１篇,其中中文１３０篇,英文２３９１篇.通过查重

后剩余文献２１６８篇,浏览标题及摘要后排除文献

２１２５篇,阅读全文后排除文献３７篇,最终纳入文献

６篇[５Ｇ６,８Ｇ１１].其中５项队列研究,１项病例对照研

究,研究总样本量为９８８例.纳入文献显示终末期

癌症患者谵妄发生率为２０％~６０．２％,年龄处于

５０~７８岁.本研究纳入的６篇研究中,中等质量

２篇,高质量４篇.纳入文献的一般资料见表１,文
献质量评价得分见表２.

表１　纳入文献的一般资料(n＝６)

作者 发表年份 国家 研究类型 样本量(例) 年龄(岁,x±s) 谵妄发生率(％) 评估工具 危险因素

冯勤等[５] ２０１９ 中国 队列研究 ２３１ ６５．１±９．５ ６０．２ CAM、DSM ②③④
Morita等[６] ２００３ 日本 病例对照研究 ２８４ ６４．０±１４．０ ２０．０ MDAS ①⑤
Uchida等[８] ２０１５ 日本 队列研究 ６１ ７２．０±６．０ ５４．０ DSMＧIV ①⑩
Plaschke等[９] ２０１６ 德国 队列研究 １００ ６４．７±１１．９ ２９．０ NuＧDESC ⑥⑧⑨
Kanbayashi等[１０] ２０１３ 日本 队列研究 １８２ Ｇ ４４．０ DSMＧIV、MDAS ①⑤⑥⑦
杨婉等[１１] ２０２１ 中国 队列研究 １３０ ６４．０±９．３ ６０．０ CAM ②③④

注:评估工具中意识模糊评估法(confusionassessmentmethod,CAM);精神疾病诊断与统计手册(thediagnosticandstatisticalmanualofmentaldisorＧ

ders,DSM);记忆谵妄评定量表(memorialdeliriumassessmentscale,MDAS);精神疾病诊断与统计手册第４版(thediagnosticandstatistical

manualofmentaldisordersfourthversion,DSMＧIV);护理谵妄筛查量表(thenursingdeliriumscreeningscale,NuＧDESC).影响因素中①性别;

②阿片类药物;③感染;④睡眠障碍;⑤黄疸;⑥抗生素;⑦非甾体类消炎药;⑧β受体阻滞剂;⑨苯二氮卓类镇静药;⑩类固醇.

表２　纳入文献质量评价得分(n＝６)

纳入的研究
人群的

选择

组间

可比性

结果

评价

质量评价

总分

质量

等级

冯勤等[５] ３ ２ ２ ８ 高

Morita等[６] ２ １ ２ ５ 中

Uchida等[８] ３ １ ２ ６ 中

Plaschke等[９] ３ １ ２ ７ 高

Kanbayashi等[１０] ３ １ ３ ７ 高

杨婉等[１１] ３ ２ ２ ８ 高

２．２　Meta分析结果

２．２．１　性别　３项研究[６,８,１０]结果显示性别与终末

期癌症患者谵妄的发生有关,异质性检验I２＝０％,
P＝０．３８,经固定效应模型分析后表明男性是终末期

癌症患者谵妄发生的危险因素[OR＝２．３９,９５％CI
(１．３２~４．３３),P＝０．００４].
２．２．２　感染　２项研究[５,１１]结果显示感染与终末期

癌症患者谵妄的发生有关,异质性检验I２＝０％,
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P＝０．９６,经固定效应模型分析后表明感染是终末期

癌症患者谵妄发生的危险因素[OR＝３．７２,９５％CI
(２．１１~６．５３),P＜０．００１].

２．２．３　睡眠障碍　２项研究[５,１１]结果显示睡眠障碍

与终末期癌症患者谵妄的发生有关,异质性检验I２＝
０％,P＝０．９４,经固定效应模型分析后表明睡眠障碍

是终末期癌症患者谵妄发生的危险因素[OR＝４．０７,

９５％CI(３．１１~５．３３),P＜０．００１].

２．２．４　阿片类药物　２项研究[５,１１]结果显示阿片类

药物的使用与终末期癌症患者谵妄的发生有关,异
质性检验I２＝５８％,P＝０．１２,经随机效应模型分析

后表明阿片类药物是终末期癌症患者谵妄发生的危

险因 素 [OR ＝１．７８,９５％CI(１．３０~２．４３),P ＝
０．０００４].

２．２．５　抗生素　２项研究[９Ｇ１０]结果显示抗生素的使

用与终末期癌症患者谵妄的发生有关,异质性检验

I２＝０％,P＝０．３７,经固定效应模型分析后,抗生素

是终末期癌症患者谵妄发生的保护因素[OR＝０．３８,

９５％CI(０．２０~０．７１),P＝０．００３].

２．２．６　其他因素　除以上５个因素外,还有其他因

素可能影响终末期癌症患者谵妄的发生.１项队列

研究[９]发现使用非甾体类消炎药的终末期患者发生

谵妄的风险较高;１项回顾性队列研究[１０]报告了使

用β受体阻滞剂、咪达唑仑是终末期患者发生谵妄

的危险因素;１项病例对照研究[６]发现黄疸是终末期

患者发生谵妄的危险因素,但由于研究数量较少,无
法对这些影响因素进行合并分析.

３　讨论

本研究通过综合６篇研究谵妄的危险因素,发
现性别、感染、睡眠障碍及使用阿片类药物是危险因

素,使用抗生素类药物是保护因素.

３．１　识别男性高危人群　本研究发现性别是终末

期癌症患者谵妄的危险因素,男性患者在生命末期

较女性更易出现谵妄,据森林图结果显示,男性患者

发生谵妄的概率是女性的２．３９倍.这与Seiler等[２]

的研究结果一致,可能与男性体内雄性激素水平高

于女性有关.研究[１２]表明,雄性激素能特异性兴奋

神经元细胞,使得兴奋性神经元与抑制性神经元比

例失衡,神经源性输出增多,导致神经递质的平衡紊

乱诱发谵妄.由于性别属于不可改变的因素,提示

应进行早期谵妄症状的筛查与预防;对于男性终末

期癌症患者,医护人员需要特别关注早期识别谵妄

的表现,尽早给予必要性的干预,减轻患者的症状

负担.

３．２　预防感染,以预防临终患者谵妄　本研究发现

发生感染是终末期癌症患者发生谵妄的危险因素,

发生感染的终末期患者发生谵妄的风险是未发生患

者的３．７２倍.这与 Matsuo等[１３]的研究结果一致,
可能与大量炎性细胞因子的释放有关.癌症患者进

入终末期后抵抗力低下易并发感染,炎性细胞因子

的急性释放可导致患者血脑屏障受损而出现脑水

肿[１４],最终引发谵妄.医护人员应当观察患者是否

出现幻觉或定向障碍,积极进行预防,强调家属参与

谵妄动态监测的重要性;同时要注意患者是否发热,
尤其要严格管控各种管道护理的无菌操作,防止逆

行感染,其血常规如白细胞、中性粒细胞计数及CＧ反

应蛋白等指标的监测等应当受到重视[１５].

３．３　早期干预睡眠障碍,降低谵妄发生率　本研究

发现存在睡眠障碍是终末期癌症患者发生谵妄的危

险因素,存在睡眠障碍的终末期患者发生谵妄的风

险是没有睡眠障碍患者的４．０７倍.这与Kang等[１６]

的研究结果一致,可能与睡眠模式的改变导致认知

功能的严重损害和情绪的变化有关.睡眠质量越

差,其睡眠Ｇ觉醒周期紊乱的风险更大[１７],使得患者

易发生记忆力衰退等行为改变.医护人员应注重终

末期患者睡眠质量的早期动态评估,对存在潜在睡

眠障碍的患者可采取睡前播放轻音乐或佩戴耳塞和

眼罩早期进行干预,必要时进行药物辅助治疗,采取

住院患者集中时间治疗等.

３．４　慎重考虑阿片类药物的用法,避免加重病情　
本研究发现使用阿片类药物是终末期癌症患者发生

谵妄的危险因素,使用阿片类药物的终末期患者发

生谵妄的风险是不使用阿片类药物患者的１．７８倍.
这与 Gaudreau等[１８]的研究结果一致,可能是多巴

胺能系统过度活跃和胆碱能系统活跃不足的结

果[１９].由于初次大剂量静脉输注阿片类药物使得其

血药浓度迅速上升[２０],直接透过血脑屏障导致机体

代谢不充分而诱发谵妄,但谵妄的发生可能被误解

为出现无法控制的疼痛[２０],将导致不必要的阿片类

药物剂量持续增加,症状呈进行性加重.研究[２１]表

明对终末期谵妄患者采用阿片类药物与美沙酮的轮

换进行疼痛控制,大多数患者能得到短暂的改善.
医护人员应通过避免用大剂量的阿片类药物对疼痛

进行控制.对于需要大剂量阿片类药物的患者,可
考虑两种药物组合交替轮换[２２]、侵入性疼痛干预、催
眠和放松疗法等替代治疗,使用过程中应逐渐增加

药物剂量,避免多药联合使用,及时监测用药的不良

反应.

３．５　合理运用抗生素,减少谵妄风险　本研究发现

使用抗生素是终末期癌症患者发生谵妄的保护因

素.这与 Matsuoka等[２３]的研究结果一致.由于终

末期癌症患者营养摄入不足,抵抗力较低等易并发
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感染,有研究[９]提示感染是其发生谵妄的危险因素,
抗生素的使用尽可能地降低了潜在的感染风险.临

床医护人员应关注患者炎性指标并及时干预,加强

营养,对于降低患者谵妄的发生有一定的效果.

３．６　研究的局限性　本研究纳入单个研究的样本

量有限,结论的可靠性和稳定性受到一定限制;只纳

入了中、英文文献,缺乏对非中、英文文献的追踪,可
能存在选择偏倚;β受体阻滞剂、类固醇药物、非甾体

类消炎药等的使用以及黄疸等影响因素由于文献数

量不足无法进行 Meta分析,未来还有待开展大样本

及多中心研究予以验证.

４　小结

本研究综合出４个终末期癌症患者谵妄发生的

危险因素、１个保护因素.早期识别高危患者及潜在

危险因素,有利于临床医护人员尽早采取措施,降低

谵妄的发生率,后续可开发识别终末期癌症患者谵

妄前驱症状的筛查工具,以进一步完善终末期癌症

患者谵妄的管理.
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