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右美托咪定经鼻腔给药对妇科全麻围拔管期
应激反应的影响

尹加林 张勇 陈利海 王晓亮 徐亚杰 鲍红光

  【摘要】 目的 观察不同剂量右美托咪定经鼻腔给药对妇科全麻围拔管期应激反应的影响,

并探讨最佳剂量。方法 择期妇科手术患者80例,随机分为对照组(C组)和不同剂量右美托咪定

滴鼻组(D1组、D2组、D3组)。手术结束前30min,D1、D2、D3组分别经鼻滴注右美托咪定0.6、

1.2、1.8μg/kg,C组用生理盐水滴鼻。记录给药前即刻(T1)、手术结束时(T2)、患者可唤醒时

(T3)、拔管时(T4)、拔管后1min(T5)、5min(T6)、10min(T7)的HR、MAP、SBP与HR乘积(RPP);

检测T1、T2、T4、T6 时血浆去甲肾上腺素(NE)和皮质醇(Cor)浓度。记录患者术后恢复指标。结

果 与C组比较,T3~T5 时D1组、T2~T7 时D2、D3组 MAP和RPP均明显降低,HR明显减慢(P
<0.05);T4、T6 时D1组、T2、T4 和T6 时D2、D3组血浆 NE、Cor浓度明显降低(P<0.05)。C组、

D1组和D2组唤醒时间、拔管时间及PACU留观时间均明显短于D3组(P<0.05)。结论 手术结

束前30min给予右美托咪定1.2μg/kg滴鼻可有效抑制全麻手术拔管期的应激反应,同时不影响术

后恢复。
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【Abstract】 Objective Toexploretheinfluenceofdexmedetomidinefornasaladministrationby
threedifferentconcentrationsonthestressresponseinpatientswithgeneralanaesthesiaduringthe
peri-extubationperiodofgynecologicalsurgeryandtoexploretheoptimizeddosage.Methods Eighty
patientsundergoinggeneralanaesthesiawererandomlydividedintofourgroups:controlgroup(group
C),andthreedifferentdosesofintranasaldexmedetomidine,groupsD1,D2,D3receivingintranasal
dexmedetomidine0.6,1.2and1.8μg/kg30minbeforetheendoftheoperation,respectively.Group
Cwasgiventhesamevolumeofsaline.Heartrate(HR),meanarterialpressure(MAP)andrate-
pressure-product(RPP)wererecordedimmediatelyafterintranasaladministration(T1),theendof
thesurgery(T2),recoverytime(T3),extubationtime(T4),1minafterextubation(T5),5minaf-
terextubation(T6)and10minafterextubation(T7).BloodsamplesweretakenatT1,T2,T4and
T6todetecttheserumconcentrationsofnorepinephrine(NE)andcortisol(Cor).Postoperativere-
coveryoutcomeswererecorded.Results ComparedwithgroupC,MAP,HRandRPPatT3-T5in
groupD1werereducedsignificantly(P<0.05).Inaddition,thosewerealldecreasedingroupsD2
andD3atT2-T7(P<0.05).ComparedwithgroupC,theserumconcentrationsofNEandCoratT4
andT6ingroupD1,atT2,T4andT6ingroupsD2,D3weredecreasedobviously(P<0.05).Awak-
entime,extubationtimeandPACUstaytimewereshortenedsignificantlyingroupsC,D1andD2
comparedwithgroupD3(P<0.05).Conclusion Intranasaladministrationofdexmedetomidine30
minbeforetheendoftheoperationcouldattenuatetheextubationreactionandtheadversereactionof
cardiovascularsystemduringtheperi-extubationperiod.

【Keywords】  Dexmedetomidine;Intranasaladministration;Peri-extubationperiod;Stressre-
sponse
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  妇科全身麻醉围拔管期操作常使患者出现强 烈的心血管应激反应,增加了手术风险[1]。本课题

组前期研究发现,手术结束前15min静脉输注右

美托咪定0.6μg/kg可有效抑制全麻患者围拔管期

应激反应,优化围拔管期麻醉管理[2]。右美托咪定
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给药途径多样,而经鼻腔给药起效缓平稳,心动过

缓和一过性高血压的发生率低,安全性更高,且应

用简单、方便无创[3~6]。本研究观察不同剂量右美

托咪定经鼻腔给药对妇科全麻围拔管期应激反应

的影响,并探讨最佳剂量。

资料与方法

一般资料 术前取得患者本人或家属知情同

意。择期行全麻开腹妇科手术患者,年龄18~60
岁,ASAⅠ或Ⅱ级,既往无麻醉药物过敏史,无心

肺疾患史,排除标准:有神经、精神疾病史及内分

泌系统疾病者;已知有阿片类麻醉药物过敏史或高

敏史;肥胖,困难气道,高血压者;术中出血量>
800ml;术前15d内服用过单胺氧化酶抑制药物

者。将患者随机分为四组。
麻醉方法 所有患者术前禁饮禁食8h,麻醉前

30min肌注阿托品0.5mg、苯巴比妥钠0.1g。入室

后取平卧位,开放静脉,面罩吸氧,行 NBP、ECG、

HR和SpO2 监测,左桡动脉穿刺置管监测有创血

压。所有患者的麻醉监护及记录均由同一位主治医

师和住院医师实施。麻醉诱导:静注咪达唑仑0.04
mg/kg、罗库溴铵0.6mg/kg、丙泊酚1.5mg/kg、舒
芬太尼0.6μg/kg,由同一麻醉医师经口插入气管导

管机械通气,VT8ml/kg,RR10~12次/分,维持

PETCO235~45mmHg。麻醉维持:瑞芬太尼0.3

μg·kg-1·min-1、丙泊酚4~6mg·kg-1·h-1持续静脉

微量泵泵注,维持BIS值在40~50。D1、D2和 D3
组在手术结束前30min分别经鼻滴注右美托咪定

0.6、1.2、1.8μg/kg(稀释至2ml),每侧鼻孔滴注1
ml,滴注速度为20滴/分。C组经鼻滴入等量生理

盐水。所有患者在手术结束前15min停止丙泊酚输

注,瑞芬太尼维持至手术结束。
患者出PACU的标准:意识清醒,可行指令性

动作;定向力恢复,能辨认出时间和地点;肌力恢

复良好,平卧抬头持续至少5s以上;咳嗽和吞咽

反射恢复,通气功能正常,RR12~20次/分,在吸

空气 条 件 下,SpO2≥95%、PaO2≥70 mmHg、

PaCO2 在正常范围或达到术前水平;血流动力学稳

定,ECG 无明显心律失常,ST 段和 T 波无明显

改变。
观察指标 记录给予右美托咪定前即刻(T1)、

手术结束时(T2)、患者可唤醒时(T3)、拔管时(T4)、
拔管后1min(T5)、5min(T6)、10min(T7)的 HR、

MAP、SBP与HR乘积(RPP);在T1、T2、T4 和T6

时采集外周血标本5ml置于预冷的肝素化试管中,
低温离心分离血浆,-20℃保存,采用ELISA法测

定血浆去甲肾上腺素(NE)和皮质醇(Cor)浓度。
记录唤醒时间、拔管时间和PACU留观时间。

观察拔管质量评分[7]:1分,没有咳嗽;2分,轻微

咳嗽1~2次;3分,中度咳嗽3~4次;4分,严重

咳嗽5~10次或屏气;5分,剧烈咳嗽,咳嗽大于

10次或喉痉挛。记录拔管后5min的Ramsay镇静

评分:1分,焦虑躁动或不安状;2分,平静合作,
具有定向力;3分,仅对指令有反应;4分,入睡,
轻叩眉间或大声呼唤反应敏捷;5分,入睡,轻叩

眉间或大声呼唤反应迟钝;6分,对刺激无反应,
呈深睡状或麻醉状态。

统计分析 采用SPSS13.0统计学软件进行

数据分析。正态分布计量资料以均数±标准差(􀭺x
±s)表示,组内比较采用重复测量方差分析,组间

比较采用单因素方差分析,用SNK法进行两两比

较。计数资料以百分率(%)表示,组间比较采用

χ2 检验。P<0.05为差异有统计学意义。

结  果

本研究共纳入80例患者,每组20例。所有患

者均完成试验,四组患者年龄、体重、手术时间差异

无统计学意义(表1)。

表1 四组患者一般资料的比较(􀭵x±s)

组别 例数
年龄

(岁)
体重

(kg)
手术时间

(min)

C组 20 41.3±12.6 50.4±5.7 79.1±14.2

D1组 20 43.4±11.8 49.2±5.9 85.3±13.6

D2组 20 42.1±12.2 53.9±6.4 84.0±12.8

D3组 20 39.3±11.2 52.1±6.1 89.2±14.5

与T1 时比较,T2~T5 时C组、T3~T5 时D1
组 MAP和 RPP均明显升高,HR明显增快(P<
0.05);T7 时 D2组、T6 和 T7 时 D3组 MAP和

RPP明显降低,HR明显减慢(P<0.05)。与C组

比较,T3~T5 时 D1组 MAP和 RPP明显降低,

HR明显减慢(P<0.05);T2~T7 时D2和D3组

MAP和 RPP 均 明 显 降 低,HR 明 显 减 慢(P<
0.05)(表2)。

与T1 时比较,T2、T4、T6 时C组、T4 时D1组

血浆 NE和Cor浓度明显升高(P<0.05)。与C组
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表2 四组患者 MAP、HR和RPP的比较(􀭵x±s)

指标 组别 例数 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7

MAP
(mmHg)

C组 20 80±11 92±12a 108±13a 113±14a 109±12a 89±9a 84±8

D1组 20 80±11 85±10 95±12ab 101±10ab 96±11ab 78±9b 73±10

D2组 20 80±10 82±10b 85±13b 87±11b 84±10b 76±9b 70±10ab

D3组 20 79±11 80±9b 81±11b 83±9b 81±9b 73±8ab 68±7ab

HR
(次/分)

C组 20 78±11 89±12a 98±13a 106±13a 99±12a 89±11a 81±10

D1组 20 77±12 83±11 88±12ab 93±11ab 91±11ab 83±10b 70±11

D2组 20 80±10 71±10b 76±9b 79±10b 78±10b 75±9b 67±9ab

D3组 20 79±10 67±11b 72±10b 74±9b 72±10b 67±8ab 64±8ab

RPP
(×103)

C组 20 9.8±2.8 11.8±2.9a 12.9±2.8a 14.1±2.9a 14.3±3.0a 12.7±2.8a 11.0±2.6

D1组 20 10.1±2.8 11.0±2.7 11.8±2.6ab 12.6±2.8ab 12.4±2.7ab 10.7±2.7b 10.4±2.6

D2组 20 10.3±2.7 9.5±2.8b 10.1±2.6b 10.6±2.8b 10.3±2.6b 9.2±2.5b 8.9±2.4ab

D3组 20 10.0±2.6 9.1±2.7b 9.8±2.6b 10.3±2.8b 10.1±2.6b 9.1±2.5ab 8.6±2.3ab

  注:与T1 比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05

表3 四组患者NE和Cor浓度的比较(􀭵x±s)

指标 组别 例数 T1 T2 T4 T6

C组 20 330.1±92.1 399.2±99.7a 478.8±113.6a 443.3±101.8a

NE D1组 20 343.7±92.9 376.9±98.6 426.5±101.7ab 376.5±98.9b

(pg/ml) D2组 20 349.2±91.8 349.5±90.7b 351.7±97.6b 340.5±95.3b

D3组 20 335.7±95.4 336.4±91.6b 340.8±93.5b 323.7±90.8b

C组 20 155.7±36.5 182.3±39.7a 229.5±40.6a 209.7±39.5a

Cor D1组 20 152.7±36.8 170.1±37.8 187.3±39.4ab 170.6±36.6b

(ng/ml) D2组 20 153.8±35.7 161.3±32.9b 166.9±33.1b 160.6±32.3b

D3组 20 152.6±34.3 154.5±33.7b 157.4±32.3b 150.1±31.4b

  注:与T1 比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05

比较,T4、T6 时D1组、T2、T4 和T6 时D2、D3组血

浆NE和Cor浓度明显降低(P<0.05)(表3)。

C组、D1组和 D2组唤醒时间、拔管时间及

PACU留观时间均明显短于 D3组(P<0.05)。

D1、D2和 D3组 拔 管 质 量 评 分 明 显 低 于 C 组,

Ramsay评分明显高于C组(P<0.05)(表4)。

讨  论

妇科手术常较短小,全身麻醉拔管期由于麻醉

迅速减浅,咽喉和气管内感受器受到刺激而引起短

暂而强烈的应激反应,主要表现为交感神经系统兴

奋、高循环动力学反应、Cor浓度升高。因此,减弱

和控制围拔管期的应激反应十分重要。

右美托咪定是一种高选择性α2 受体激动药,
具有抑制应激反应、减少麻醉药及阿片类药物用量

的作用[8]。本课题组前期研究发现,手术结束前15
min静脉输注右美托咪定0.6μg/kg可有效抑制全

麻患者围拔管期应激反应,优化围拔管期麻醉管

理[2]。右美托咪定给药途径多样,在健康志愿者中

的研究发现,右美托咪定滴鼻与静脉给药药效大致

相同,经鼻给药效果确切、可控性强、管理方便简

洁、生理干扰小且绝对生物利用度高[9,10]。目前临

床试验中,右美托咪定围手术期滴鼻给药应用主要

集中在小儿的术前镇静和成人短小手术的镇静镇

痛。Nooh等[11]给予右美托咪定1.5μg/kg滴鼻给

药,患者术中镇静良好,安全性高。还有研究者采
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表4 四组患者术后恢复指标的比较(􀭵x±s)

组别 例数
唤醒时间

(min)
拔管时间

(min)
PACU留观时间

(min)
拔管质量评分

(分)
Ramsay评分

(分)

C组 20 4.0±2.1 5.3±3.3 26.7±5.6 3.9±0.7 1.5±0.8

D1组 20 4.5±2.2 5.9±3.5 27.2±5.8 3.3±0.6a 2.4±0.7a

D2组 20 5.5±2.1 7.0±3.8 29.7±7.0 2.1±0.5a 2.7±0.6a

D3组 20 10.3±4.3a 13.9±4.7a 40.9±6.5a 1.8±0.6a 3.5±0.7a

  注:与C组比较,aP<0.05

用右美托咪定1μg/kg于手术前45min经鼻喷雾,
结果发现有利于患者围术期血流动力学稳定,且不

影响苏醒时间[12]。然而,右美托咪定经鼻给药对

妇科全麻患者围拔管期的应激反应的影响及安全

性,目前尚未见文献报道。考虑右美托咪定经鼻单

次给药的起效时间,为确保右美托咪定在手术结束

时起效,在围拔管期作用达到高峰,本试验手术结

束前30min经滴鼻给药。
本研究结果提示,右美托咪定0.6μg/kg滴鼻

不足以抑制围拔管期的应激反应,1.2μg/kg抑制

应激反应效果较好,而1.8μg/kg导致拔管后5
min的 MAP、RPP 显著降低,HR明显减慢。此

外,右美托咪定0.6μg/kg和1.2μg/kg经鼻给药

不延长患者的唤醒时间、拔管时间和PACU留观时

间,而右美托咪定1.8μg/kg产生了与剂量依赖性

相关的镇痛、镇静和催眠作用。
围拔管期由于麻醉减浅、吸痰和拔管等相关操

作可刺激神经内分泌系统,产生应激反应。其中

NE和Cor是反映应激反应最为敏感的指标。本研

究结果提示,右美托咪定1.2μg/kg和1.8μg/kg
滴鼻可使血浆NE和Cor浓度明显降低,有效降低

血浆儿茶酚胺浓度,充分镇静抗焦虑,减少心肌氧

耗,起到心脏保护作用,而0.6μg/kg没有观察到

类似效果。
综上所述,全麻患者手术结束前30min给予

右美托咪定1.2μg/kg滴鼻,可有效抑制围拔管期

的应激反应,不影响术后恢复,且操作简单方便、无
创、安全,可在临床推广应用。
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