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盐酸戊乙奎醚联合深呼吸法对全麻诱导期
芬太尼诱发咳嗽反应的影响

何靖 鲍红光 高玉福 斯妍娜 陈利海

  【摘要】 目的 观察盐酸戊乙奎醚联合深呼吸法抑制麻醉诱导时芬太尼诱发的咳嗽反应

(FIC)的有效性和安全性。方法 选择行全身静脉麻醉的择期手术患者200例,随机分为四组,每组

50例。H组在静脉推注芬太尼前,行深呼吸训练2次,做完深呼吸后立刻静注芬太尼;P组在静注芬

太尼前10min静脉给予盐酸戊乙奎醚0.01mg/kg;HP组:在静注芬太尼前10min静脉给予盐酸戊

乙奎醚0.01mg/kg,同时行深呼吸法训练,患者做完深呼吸后立即静注芬太尼;N组按一定的顺序

进行静脉快速诱导。所有患者麻醉诱导时均推注芬太尼4μg/kg,时间5s。记录患者静注芬太尼后

1min内咳嗽反应(FIC)发生率、咳嗽发生时间及严重程度。结果 咳嗽发生率 H组6例(12%)、P
组5例(10%)、HP组2例(4%)、N组18例(36%),H组、P组、HP组咳嗽发生率明显低于 N组(P
<0.05),四组咳嗽程度、咳嗽发生时间差异无统计学意义。四组术后恶心、呕吐、咳嗽、咳痰等不良

反应差异无统计学意义。结论 静注芬太尼前予以盐酸戊乙奎醚与深呼吸联合能有效抑制FIC的

发生。
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【Abstract】 Objective Toinvestigatetheincidenceofpre-inductioncoughingafterintravenous
fentanyl,andevaluatethetherapeuticefficacyandsafetyofpenehyclidinehydrochloridecombininga
huffingmanoeuvreoffentanlyinducedcough.Methods Twohundredpatientsforelectiveoperations
wererandomlyallocatedintofourgroups.GroupH:patientswereaskedtoperformhuffingmanoeu-
vrejustbeforethefentanylinjectionbytheanesthesiologistafterdemonstratingandguidingpatients
howtobreath.GroupP:patientswereadministered0.01mg/kgpenehyclidinehydrochloridein10
minjustbeforethefentanylinjection.GroupHP:patientswereadministered0.01mg/kgpenehyclid-
inehydrochloridein10minandthenthepatientswereaskedtoperformhuffingmanoeuvrejustbefore
thefentanylinjectionbytheanesthesiologistafterdemonstratingandguidingpatients,breathingjust
beforethefentanylinjection.groupN:patientsweregivenintravenousinductioninacertainorder.
Allgroupsreceivedi.v.fentanyl(4μg/kg)within5s.Theincidenceoffentany-inducedcough(FIC)
wasrecordedfor1minbeforetheinductionofanaesthesia.Results TheincidenceofFICwas6
(12%),5(10%),2(4%)and18(36%)ingroupsH,P,HPandN,GroupsH,PandHPhada
significantlylowerincidencethanthatofgroupN (P<0.05).However,therewasnosignificant
differenceintheseverityamongthefourgroups.Therewerenosignificantdifferencesamongallthe
groups.Conclusion Pretreatmentwithpenehyclidinehydrochloridecombiningahuffingmanoeuvreof
fentanylinducedcoughcouldsignificantlyreducedtheincidenceofcoughcausedbyfentanylinjection.
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  芬 太 尼 诱 发 的 咳 嗽 反 应 (fentanyl-induced
cough,FIC)是指在静脉推注芬太尼以后,患者短时

间内出现的短暂、爆发性咳嗽,其发病率为18%~

65%[1]。虽然FIC通常是短暂的,但是咳嗽会导致

颅内压和胸内压升高。严重的咳嗽可引起结膜及

眶周淤血,甚至会导致反流误吸、上呼吸道梗阻。
目前临床上存在各种干预措施,包括利多卡因、

NMDA受体拮抗药、丙泊酚、α2 受体激动药、β2 受

体激动药、阿托品和苯二氮 类药物等。然而,这
些措施的预防效果仍存在争议。盐酸戊乙奎醚对
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M1 和 M3 受体有高选择性拮抗作用,深呼吸法对肺

部牵张感受器进行预处理作用。本研究探讨芬太

尼推注前予以盐酸戊乙奎醚与深呼吸联合抑制FIC
的有效性和安全性,为临床提供参考。

表1 四组患者一般情况的比较

组别 例数 男/女(例) 年龄(岁) 体重(kg) BMI(kg/m2) ASAⅠ/Ⅱ级(例)

H组 50 24/26 44.2±4.2 62.0±5.4 22.9±1.7 24/26

P组 50 25/25 43.9±3.1 62.3±4.9 22.8±1.8 25/25

HP组 50 24/26 44.6±4.5 60.9±5.7 22.5±1.6 23/27

N组 50 26/24 43.7±4.7 63.7±6.4 22.8±1.6 26/24

资料与方法

一般资料 本研究经本院医学伦理委员会批

准,并与患者或其家属签署知情同意书。选择2016
年1~5月采用静脉全身麻醉手术的患者,性别不

限,年龄18~60岁,体重浮动不超过标准体重的

20%,ASAⅠ或Ⅱ级,术前未放置胃管,不吸烟,近

2周无上呼吸道感染,无哮喘、慢性咳嗽,未常规服

用血管紧张素转换酶抑制剂,术前未使用支气管扩

张剂和类固醇激素,无青光眼,无认知功能障碍。
按照计算机随机分组的原则将患者分为四组。

方法 所有患者入室后监测生命体征,采用

18G留置针在前臂静脉建立静脉通道。面罩吸氧2
L/min。H组:静注芬太尼前,做深呼吸法学习,由
麻醉医师示范并指导患者行深呼吸训练(用力吸

气、短暂屏气、再用力咳出),确认患者已经理解后

嘱患者再做两次深呼吸训练。患者做完深呼吸后

立刻静注芬太尼。P组:静注芬太尼前10min静脉

给予盐酸戊乙奎醚0.01mg/kg(生理盐水稀释成

10ml)。HP组:静注芬太尼前10min静脉给予盐

酸戊乙奎醚0.01mg/kg(生理盐水稀释成10ml),
同时行深呼吸法训练,患者做完深呼吸后立即静注

芬太尼。N组:给予静脉快速诱导。四组的诱导顺

序为:芬太尼4μg/kg(50μg/ml),推注时间为5s,

2min后给予咪达唑仑0.05mg/kg、顺式阿曲库铵

0.15mg/kg、依托咪酯0.3mg/kg。注药5min后

完成气管插管。
观察指标 记录FIC的发生情况:专门由一

名麻醉医师用秒表记录患者静注芬太尼后1min
内咳嗽发生时间及严重程度,FIC按严重程度分

级[2]:轻度:1~2次;中度:3~4次;重度:5次以

上。记录入室时(T0)、静注芬太尼前10min(T1)、
静注芬太尼前1min(T2)、静注芬太尼后1min
(T3)、2min(T4)的SBP、DBP、HR和SpO2。术后

第2天随访,记录恶心、呕吐、咳嗽咳痰等不良反

应的发生情况。
统计分析 所有数据采用SPSS20.0统计软

件处理。正态分布的计量资料以均数±标准差(􀭺x
±s)表示,组间比较采用单因素方差分析,组内比较

采用重复测量设计的方差分析。计数资料组间比

较采用χ2 检验。

结  果

四组患者的性别、年龄、体重、BMI及 ASA分

级差异均无统计学意义(表1)。

H组、P组和 HP组FIC发生率分别为6例

(12%)、5例(10%)、2例(4%),明显低于N组的18
例(36%)(P<0.05),H组、P组和 HP组差异无统

计学意义。四组患者咳嗽程度、咳嗽发生时间差异

无统计学意义(表2)。

T0~T2 时四 组SBP、DBP差 异 无 统 计 学 意

义。与T2 时比较,T3、T4 时四组SBP、DBP均明

显降低(P<0.05),且 H、HP、P组明显低于 N
组(P<0.05);T3、T4 时四组 HR均明显减慢(P
<0.05),且 H、HP、P组 明 显 慢 于 N 组(P<
0.05)(表3)。

H、P、HP、N组患者术后恶心发生率分别为2
例(4%)、1例(2%)、2例(4%)和2例(4%),咳嗽发

生率分别为1例(2%)、1例(2%)、2例(4%)和1例

(2%),差异无统计学意义,四组均未发生呕吐和

咳痰。

讨  论

有研究表明,诱导期静脉注射芬太尼发生FIC
时,芬太尼的剂量1.5~7μg/kg

[3],FIC的发生率约

为21.6%~65%[3,4]。FIC经常发生在麻醉诱导时
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表2 四组患者静脉注射芬太尼后1min内咳嗽程度

和发生时间的比较

组别 例数
程度

轻度 中度 重度

发生

时间(s)

H组 50 4 1 1 18.2±0.8

P组 50 2 2 1 19.4±1.1

HP组 50 1 1 0 20.0±2.8

N组 50 4 9 5 20.1±1.6

芬太尼静脉注射给药瞬间。FIC发生的机制尚未清

楚,可能与芬太尼抑制中枢交感神经,激活迷走神

表3 四组患者血流动力学指标的比较(􀭵x±s)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3 T4

SBP
(mmHg)

H组 50 126.4±14.9 125.2±14.3 125.3±12.9 110.3±10.7ab 102.5±9.2ab

P组 50 125.4±14.6 125.2±13.6 124.7±12.1 112.9±9.3ab 104.1±7.4ab

HP组 50 124.6±13.9 123.1±13.7 124.0±12.1 112.0±9.2ab 102.9±6.1ab

N组 50 126.1±14.8 124.7±14.1 124.9±12.7 119.5±12.9a 108.5±10.4a

DBP
(mmHg)

H组 50 78.2±8.8 76.6±10.1 78.3±9.2 70.9±6.4ab 62.6±6.6ab

P组 50 78.1±7.9 77.4±9.2 77.7±8.5 71.5±7.4ab 64.9±5.6ab

HP组 50 77.5±8.5 76.0±9.9 77.6±8.7 71.6±6.9ab 65.1±5.9ab

N组 50 78.0±8.8 76.4±10.1 78.1±9.3 75.5±10.2a 68.7±8.1a

HR
(次/分)

H组 50 80.3±9.7 78.9±10.1 77.7±10.1 69.9±11.2ab 63.4±8.4ab

P组 50 81.9±7.8 80.5±7.7 79.8±8.2 69.7±9.6ab 67.6±6.6ab

HP组 50 82.3±8.1 79.1±9.9 78.1±9.7 69.7±10.8ab 66.7±6.2ab

N组 50 80.5±10.2 79.5±10.0 79.4±10.0 77.8±13.0a 68.5±7.2a

SpO2
(%)

H组 50 98.6±0.5 98.6±0.5 98.6±0.5 97.2±0.9a 96.6±0.9a

P组 50 98.5±0.7 98.3±0.7 98.3±0.7 97.1±0.9a 96.6±1.0a

HP组 50 98.4±0.6 98.5±0.7 98.4±0.7 97.4±0.8a 96.9±0.8a

N组 50 98.6±0.6 98.5±0.6 98.5±0.7 97.3±0.9a 96.8±0.9a

  注:与T2 比较,aP<0.05;与N组比较,bP<0.05

经有关[5,6]。根据本组患者的具体情况结合前期预

试验,本研究最终采用了芬太尼4μg/kg。结果显

示FIC 发生率为36%,其中以轻度、中 度 为 主。

Lida等[7]通过研究全麻下318例行口腔手术的患

者发现,外周静脉分别给予1.0、3.0、5.0μg/kg的

芬太 尼,咳 嗽 开 始 出 现 的 时 间 分 别 为(29.0±
11.8)、(22.5±7.9)、(19.5±7.0)s。因此,本研究

选择时间为1min,足够完成对FIC发生情况的观

察。本研究观察到静脉注射芬太尼后,FIC发生时

间为(20.1±1.6)s,与文献报道一致[7]。

施福安等[8]研究发现将盐酸戊乙奎醚0.5mg
与地塞米松5mg联合使用能够使FIC发生率降至

8%。而目前还没有单独使用盐酸戊乙奎醚抑制

FIC发生的报道。盐酸戊乙奎醚能够解除因迷走神

经高度兴奋所致的平滑肌痉挛;解除肺、脑微血管

的持续痉挛引起的急性微循环功能障碍。本研究

观察到静注芬太尼前静脉予以深呼吸法训练能使

FIC的发生率降至10%。

Ambesh等[9]对300例患者进行临床研究,让
研究组对象主动深吸气并快速吹气,并且吹气时间

小于5s后立即静注芬太尼2.5μg/kg,研究组FIC
的发生率为4%,而对照组FIC的发生率为32%。
深呼吸法[10]是一种主动的用力呼吸,通过用力吸

气、短暂屏气、再用力呼出的方法进行。深呼吸法

可及时清除上呼吸道分泌物,打开肺泡,增加功能

残气量,降低肺功能不全的发生率。其作用机理

是:主动深呼吸能使声带暂时松弛延缓了声门关

闭,减少了刺激性梗阻的发生从而降低咳嗽反射;
用力呼吸动作降低了气道的直径,增加气流线速度

促进了气道分泌物的移动,使机械性的刺激减少;
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主动深呼吸能够对气管以及支气管树的肺部牵张

感受器进行预处理,达到抑制呛咳反应发生的作

用。本研究观察到静注芬太尼前予以深呼吸法训

练能使FIC的发生率降至12%,比Ambesh等报道

的要高,主要原因是本研究选择的芬太尼的剂量

较大。
本研究发现虽然盐酸戊乙奎醚联合深呼吸法

能使FIC的发生率降至4%,但与单独使用盐酸戊

乙奎醚和深呼吸法比较差异无统计学意义,原因可

能是本研究样本量较小。
采用传统的静脉快速诱导方法存在较高的咳

嗽发生率,使麻醉诱导期血流动力学变化明显,患
者出现呼吸抑制,但诱导前给予预吸氧,患者SpO2
轻度下降,仍在正常范围之内。

综上所述,采用不同方法抑制芬太尼诱发咳嗽

反应中,诱导前予以盐酸戊乙奎醚、深呼吸以及盐

酸戊乙奎醚与深呼吸联合均能有效抑制FIC的发

生,且对麻醉诱导期间的血流动力学影响较小,术
后不良反应少。
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