
　 　 ＤＯＩ：１０．１２０８９ ／ ｊｃａ．２０１９．０４．００４
基金项目：嘉定区卫生计生系统新一轮医学重点学科项目

（２０１７ＺＤ０８）；上海市科委产学研医合作项目（１６ＤＺ１９３０３０７）
作者单位：２０１８００　 同济大学医学院［曹家刚（现在上海市嘉定

区妇幼保健院麻醉科）］；上海市嘉定区妇幼保健院麻醉科（李胜
华）；同济大学附属上海市肺科医院麻醉科（冯迪、陈原丽、吕欣）

通信作者：吕欣，Ｅｍａｉｌ：ｘｉｎｌｖｇ＠ １２６．ｃｏｍ

·临床研究·

不同浓度罗哌卡因复合舒芬太尼分娩镇痛对产妇
产间发热的影响

曹家刚　 李胜华　 冯迪　 陈原丽　 吕欣

　 　 【摘要】 　 目的　 研究不同浓度罗哌卡因复合舒芬太尼硬膜外注射用于分娩镇痛对产妇产间发

热及致热因子的影响。 方法　 适合阴道分娩、自愿要求分娩镇痛的初产妇 １２０ 例，孕 ３７～ ４１ 周，年龄

２０～ ３５ 岁，ＡＳＡ Ｉ 或Ⅱ级，随机分为三组：０ ０７５％罗哌卡因组（Ａ 组）、０ １％罗哌卡因组（Ｂ 组）和

０ １２５％ 罗哌卡因组（Ｃ 组），每组 ４０ 例。 宫口扩张至 ３ ｃｍ 时实施硬膜外分娩镇痛，Ａ 组 ０ ０７５％罗哌

卡因＋舒芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ；Ｂ 组 ０ １％罗哌卡因＋舒芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ；Ｃ 组 ０ １２５％罗哌卡因＋舒芬太

尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ。 记录镇痛后 １、２、３、４ 和 ５ ｈ、胎儿娩出即刻、分娩后 ２ ｈ 产妇鼓膜温度；分别在镇痛前、
胎儿娩出即刻及分娩后 ２ ｈ 采集产妇静脉血，测定血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 浓度；记录产程时间；采用

改良 Ｂｒｏｍａｇｅ 法评定三组产妇在镇痛后 １ ｈ 及胎儿娩出即刻的运动神经阻滞程度。 结果　 与镇痛前

比较，镇痛后 ５ ｈ 及胎儿娩出即刻三组鼓膜温度明显升高，Ｃ 组发热率明显高于 Ａ 组和 Ｂ 组（Ｐ＜
０ ０５）。 与镇痛前比较，胎儿娩出即刻三组血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 浓度明显升高（Ｐ＜０ ０５）。 Ｃ 组第二

产程和镇痛时间明显长于 Ａ 组和 Ｂ 组，Ｂ 组第二产程和镇痛时间明显长于 Ａ 组（Ｐ＜０ ０５）。 三组运动

神经阻滞程度差异无统计学意义。 结论　 不同浓度罗哌卡因复合舒芬太尼硬膜外注射用于分娩镇痛

均能产生良好的镇痛效果，低浓度罗哌卡因分娩镇痛产妇发热率低，产妇分娩期间发热与致热因子水

平升高相关。
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　 　 剧烈的分娩痛引起产妇一系列生理变化，严重

的可导致母儿酸碱失衡和胎儿宫内窘迫［１］。 椎管

内分娩镇痛可有效缓解分娩时的剧烈疼痛，但有研

究报道椎管内分娩镇痛产妇较未实施分娩镇痛者

产时发热的发生率高，给孕妇及胎儿造成不良结

局［２］，发热机制尚不明确。 罗哌卡因是新型长效酰
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胺类局麻药，具有感觉⁃运动神经阻滞分离作用，它
复合舒芬太尼广泛用于椎管内分娩镇痛［３］。 有研

究发现罗哌卡因硬膜外分娩镇痛不同给药浓度［４］

及不同给药方式［５］（间断给药与连续给药），均不能

降低产间发热率。 目前研究证实，与发热相关的细

胞致热因子主要有 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 和 ＴＮＦ⁃α 等［６⁃７］。 故

本研究旨在研究不同浓度罗哌卡因复合舒芬太尼

硬膜外注射用于分娩镇痛对产妇产间发热及致热

因子的影响。

资料与方法

一般资料 　 本研究经上海市嘉定区妇幼保健

院伦理委员会批准，所有产妇均签署知情同意书。
选择 ２０１６ 年 １２ 月至 ２０１７ 年 ３ 月在我院适合阴道

分娩、自愿要求分娩镇痛的初产妇，孕 ３７ ～ ４１ 周，年
龄 ２０～ ３５ 岁，身高 １５０ ～ １７５ ｃｍ，体重 ５０ ～ ９０ ｋｇ，
ＡＳＡ Ｉ 或Ⅱ级。 排除标准：经产妇，多胎妊娠，镇痛

前体温高于 ３７ ５ ℃，妊娠合并症，硬膜外麻醉禁忌

证。 剔除标准：硬膜外麻醉穿刺失败，中转剖宫产。
采用随机数字表法将符合标准的产妇分为三组：Ａ
组、Ｂ 组和 Ｃ 组。

表 １　 三组产妇一般情况的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 年龄（岁） 身高（ｃｍ） 体重（ｋｇ） 孕龄（ｄ） 基础体温（℃）

Ａ 组 ４０ ２９ ２±２ ７ １６１ ９±７ ５ ７１ ５±９ ３ ２７５ ２±７ ３ ３６ ７±０ ３

Ｂ 组 ４０ ２９ ３±２ ８ １６２ ９±７ ８ ７１ ８±９ ４ ２７９ １±７ ５ ３６ ６±０ ３

Ｃ 组 ４０ ２９ ２±２ ９ １６２ ６±６ ７ ７２ １±８ ４ ２８０ ８±７ ４ ３６ ５±０ ２

镇痛方法　 常规监测产妇生命体征及胎心，开
通静脉通路输注复方乳酸钠 ５ ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１，均采取

左侧卧位，于 Ｌ３－Ｌ４ 间隙，由同一位负责分娩镇痛的

麻醉科医师行硬膜外麻醉，穿刺成功后向头端置入

进口硬膜外钢丝管 ５ ｃｍ 左右，回抽无血无脑脊液，
注射 １％利多卡因 ５ ｍｌ 作为试验剂量，连接镇痛泵

开始硬膜外镇痛。 Ａ 组采用 ０ ０７５％罗哌卡因复合舒

芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ、 Ｂ 组采用 ０ １％罗哌卡因复合舒

芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ、Ｃ 组采用 ０ １２５％罗哌卡因复合舒

芬太尼 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ。 镇痛采用患者自控硬膜外镇痛

（ｐａｔｉｅｎｔ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｅｐｉｄｕｒａｌ ａｎａｌｇｅｓｉａ，ＰＣＥＡ）模式，背
景剂量 ８ ｍｌ ／ ｈ，单次给药剂量为 ５ ｍｌ，间隔 ３０ ｍｉｎ。
镇痛持续至分娩结束。 控制产房温度在 ２５～２８ ℃。

观察指标 　 采用接触式红外体温计采集镇痛

前、镇痛后 １、２、３、４、５ ｈ、胎儿娩出即刻和分娩后 ２ ｈ
产妇鼓膜温度（鼓膜温度≥３７ ５℃视为发热）。 分

别在镇痛前、胎儿娩出即刻及分娩后 ２ ｈ 采集产妇

静脉血 ３ ｍｌ，测定血清致热因子 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α
浓度。 产妇镇痛后 １ ｈ 及胎儿娩出即刻采用运动阻

滞评分（改良 Ｂｒｏｍａｇｅ 法）评定运动神经阻滞程度

［０ 分，无运动阻滞（髋、膝、踝关节可充分屈曲）；１
分，不能做直腿抬起（只能曲膝、踝关节）；２ 分，不能

曲膝（仅能曲踝）；３ 分，不能曲踝关节（三个关节都

不能曲）］。 记录产妇第一产程、第二产程、第三产

程时间和镇痛时间。 记录新生儿出生后 １ ｍｉｎ 和

５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ 评分。
统计分析 　 采用 ＳＰＳＳ １７ ０ 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。
组间比较采用单因素方差分析，组内比较采用重复

测量方差分析。 非正态分布计量资料以中位数（Ｍ）
和四分位数间距（ ＩＱＲ）表示，组间比较采用 Ｍａｎｎ⁃
Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 计数资料比较采用 χ２ 检验。 Ｐ＜
０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 果

本研究初始纳入 １３０ 例产妇，硬膜外麻醉穿刺失

败剔除 １ 例，中转剖宫产剔除 ９ 例，最终纳入 １２０ 例

符合标准的产妇，每组 ４０ 例。 三组产妇年龄、身高、
体重、孕龄、基础体温差异无统计学意义（表 １）。

与镇痛前比较，分娩镇痛后 ４、５ ｈ 三组产妇鼓

膜温度明显升高（Ｐ＜０ ０５）（表 ２）。 Ａ 组产妇发热 ４
例（１０ ０％），Ｂ 组产妇发热 １０ 例（２５ ０％），Ｃ 组产

妇发热 １５ 例（３７ ５％），Ｃ 组发热率明显高于 Ａ 组和

Ｂ 组（Ｐ＜０ ０５）。
与镇痛前比较，胎儿娩出即刻三组产妇血清 ＩＬ⁃

１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 浓度明显升高（Ｐ＜０ ０５）。 镇痛前、
胎儿娩出即刻及分娩后 ２ ｈ 三组产妇血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃
６、ＴＮＦ⁃α 浓度差异无统计学意义（表 ３）。

三组产妇第一产程时间与第三产程时间差异

无统计学意义。 Ａ 组第二产程时间与镇痛时间明显

短于 Ｂ 组，Ｂ 组第二产程时间与镇痛时间明显短于

Ｃ 组（Ｐ＜０ ０５），但三组产妇第二产程时间均在正常

范围内（表 ４）。
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表 ２　 三组产妇不同时点鼓膜温度的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 镇痛前
镇痛开始后

１ ｈ ２ ｈ ３ ｈ ４ ｈ ５ ｈ

胎儿娩

出即刻

分娩后

２ ｈ

Ａ 组 ４０ ３６ ６±０ ３ ３６ ６±０ ３ ３６ ６±０ ５ ３６ ７±０ ４ ３６ ８±０ ４ａ ３７ ０±０ ５ａ ３６ ６±０ ３ ３６ ６±０ ３

Ｂ 组 ４０ ３６ ６±０ ３ ３６ ７±０ ３ ３６ ７±０ ４ ３６ ７±０ ５ ３７ ５±０ ５ａ ３７ ３±０ ５ａ ３７ １±０ ６ ３７ ０±０ ６

Ｃ 组 ４０ ３６ ６±０ ３ ３６ ６±０ ４ ３６ ７±０ ３ ３６ ７±０ ３ ３７ ９±０ ５ａ ３７ ８±０ ４ａ ３６ ８±０ ６ ３６ ９±０ ６

　 　 注：与镇痛前比较，ａＰ＜０ ０５

表 ３　 三组产妇不同时点血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α浓度的比较（ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 镇痛前 胎儿娩出即刻 分娩后 ２ ｈ

Ａ 组 ４０ ０ ０４±０ ０５ ０ ２４±０ ０５ａ ０ １０±０ ０５

ＩＬ⁃１β（ｎｇ ／ ｍｌ） Ｂ 组 ４０ ０ ０４±０ ０５ ０ ２６±０ ０７ａ ０ １２±０ ０４

Ｃ 组 ４０ ０ ０５±０ ０５ ０ ２５±０ ０６ａ ０ １１±０ ０５

Ａ 组 ４０ ０ ０４±０ １５ １ ５４±０ ０５ａ ０ ５４±０ １５

ＩＬ⁃６（ｎｇ ／ Ｌ） Ｂ 组 ４０ ０ ０４±０ １６ １ ５０±０ ４５ａ ０ ５５±０ ２５

Ｃ 组 ４０ ０ ０５±０ １５ １ ５２±０ ４９ａ ０ ７５±０ ２８

Ａ 组 ４０ ８８ ４±１４ ４ １７５ ５±１３ ６ａ １００ １±１９ ５

ＴＮＦ⁃α（ｎｇ ／ Ｌ） Ｂ 组 ４０ ８９ ５±２０ ５ １８１ ３±１９ ５ａ １０１ ３±１７ ５

Ｃ 组 ４０ ８７ ３±１５ ８ １７７ １±１８ ２ａ ９９ ４±１５ ７

　 　 注：与镇痛前比较，ａＰ＜０ ０１

表 ４　 三组产妇产程时间和镇痛时间的比较（ｍｉｎ，ｘ±ｓ）

组别 例数 第一产程 第二产程 第三产程 镇痛时间

Ａ 组 ４０ ６６０ ３±２５２ １ ４９ ４±２４ ８ａ ９ ３±４ ４ １７３ ４±９３ ３ａ

Ｂ 组 ４０ ６６１ ２±２５０ ４ ５８ ３±２７ １ｂ ９ １±３ ４ １９５ ２±６３ １ｂ

Ｃ 组 ４０ ６５４ ２±２６１ ３ ７４ ４±３０ ４ ８ ４±２ ７ ２２０ ３±１００ ４

　 　 注：与 Ｂ 组比较，ａＰ＜０ ０５；与 Ｃ 组比较，ｂＰ＜０ ０５

三组新生儿出生后身高、体重、１ ｍｉｎ 和 ５ ｍｉｎ
Ａｐｇａｒ 评分差异无统计学意义（表 ５）。

表 ５　 三组新生儿出生后 １ ｍｉｎ和 ５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ评分（分，ｘ±ｓ）

组别 例数 １ ｍｉｎ ５ ｍｉｎ

Ａ 组 ４０ ９ ８±０ ３ ９ ８±０ ６

Ｂ 组 ４０ ９ ８±０ ２ ９ ９±０ ５

Ｃ 组 ４０ ９ ９±０ ５ ９ ９±０ １

讨　 论

罗哌卡因属于新型长效酰胺类局部麻醉药，心
血管不良反应少，具有感觉⁃运动神经阻滞分离作

用；舒芬太尼具有较高血浆蛋白结合率，极强的阿

片受体亲和力，不仅镇痛强度大而且镇痛持续时间

长，故罗哌卡因复合舒芬太尼为硬膜外分娩镇痛首

选药物［３］。 分娩镇痛专家共识［８］ 推荐罗哌卡因浓

度范围 ０ ０６２５％ ～０ １５％。 本研究三组产妇均无运

动神经阻滞发生，与李瑞等［９］ 研究不同，可能原因

为研究者设置背景剂量、单次给药剂量和锁定时间

不同及产妇痛阈差异造成研究结果不一。
椎管内分娩镇痛可引起产妇体温升高甚至发

热［２，１０］，其机制仍不明确。 目前证实与发热有关的

细胞因子主要有 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 等，本研究主要

从机体发热的分子机制，通过致热因子的变化研究

不同浓度罗哌卡因对产妇发热的影响。 ＩＬ⁃１β 是一

种内生致热原，由巨噬细胞、单核细胞等分泌，可通

过上调体温调定点诱导发热；ＴＮＦ⁃α 主要由巨噬细

胞、肥大细胞等分泌，ＴＮＦ⁃α 与 ＩＬ⁃１β 协同作用，一
起介导发热进程；ＩＬ⁃６ 由单核细胞、成纤维细胞、以
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及在中枢神经系统中的胶质细胞、神经元等细胞分

泌；ＩＬ⁃６ 是多种细胞因子诱导发热的共同介质，同时

具有多重作用的细胞因子，对机体应激和发热起着

关键作用［６］。 对于产间发热，Ｍａｎｔｈａ 等［１１］ 研究认

为产妇接受硬膜外分娩镇痛导致体温调节失衡引

起发热，分娩期间产妇宫缩的骨骼肌、平滑肌收缩

产热增多，同时产妇大量出汗增加散热，维持体温

平衡。 分娩镇痛后缓解了产妇的宫缩痛，减少了过

度通气，散热减少体温反而升高。 Ｓｕｌｔａｎ 等［１２］ 研究

发现，硬膜外分娩镇痛可能引起非感染性炎性反应

而发热。 本研究结果显示，低浓度罗哌卡因分娩镇痛

期间产妇发热率低。 随着产程的进展，三组产妇静脉

血中致热因子水平及其体温较镇痛前明显增高，但三

组产妇在镇痛前、胎儿娩出即刻、及分娩后 ２ ｈ ＩＬ⁃１β、
ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 浓度差异无统计学意义。 因此本研究认

为，罗哌卡因浓度高低对产间发热的影响与致热因子

无明显相关性，产妇静脉血细胞因子在分娩期间升高

是否是生理性的，也尚待进一步研究。
本研究观察到三组产妇发热率随罗哌卡因浓

度升高而升高，这与芮海涛等［１３］ 研究结果一致。 可

能因素分析：（１）不同浓度局麻药物对机体体温调

节中枢影响程度不同，一方面，硬膜外分娩镇痛后

麻醉平面内的血管舒张，平面外的血管代偿性收

缩，从而热量丢失减少［１１］；另一方面，硬膜外麻醉对

冷、温神经纤维阻滞顺序不同，体温调节中枢紊乱，
机体产热多于散热，出现发热［８］。 低浓度局麻药对

产妇体温调节中枢的影响轻，这与 Ｙｕｅ 等［１４］研究相

符；（２）不同浓度局麻药对机体免疫调节和细胞损

伤影响程度不同［１２］，低浓度局麻药对其影响小故发

热率低。 本研究还显示，三组产妇发热的高峰主要

集中在分娩镇痛中第 ５ 小时左右，产程延长伴随着

镇痛时间的延长从而局麻药物使用量增多，对产妇

体温调节中枢影响越加显著。 局麻药是否会直接

作用于体温调节中枢而引起体温升高甚至发热，有
待进一步探索和研究。

本研究显示，分娩镇痛后产妇体温升高比较缓

和，很少出现高热，并对产妇和新生儿没有产生不良

影响，轻中度升高的体温是否增加子宫胎盘血流灌注

而对新生儿有利，尚待进一步研究。 但也有研究报

道，硬膜外分娩镇痛引起的产间发热对产妇及新生儿

产生不良影响［２］，产妇体温升高导致心动过速、耗氧

量增加，导致胎儿宫内窘迫发生率增加，造成新生儿

肺张力降低和低 Ａｐｇａｒ 评分［１５］。 所以分娩镇痛时仍

需做好体温监测并及时处理防止出现高热。

综上所述，不同浓度罗哌卡因复合舒芬太尼硬

膜外注射用于分娩镇痛，低浓度罗哌卡因分娩镇痛

产妇发热率低；产妇分娩期间发热与致热因子浓度

升高相关，但罗哌卡因浓度高低对产间发热的影响

与致热因子浓度未显示相关性。 分娩镇痛期间产

妇发热机制有待进一步研究。
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０７５％ ｒｏｐｉｖａｃａｉｎｅ ｖｅｒｓｕｓ ０．１％ ｒｏｐｉｖａｃａｉｎｅ ｏｎ ｔｈｅ ｍａｔｅｒｎａｌ ｔｅｍ⁃
ｐｅｒａｔｕｒｅ ｄｕｒｉｎｇ ｌａｂｏｒ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ． Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊ
（Ｅｎｇｌ）， ２０１３， １２６（２２）： ４３０１⁃４３０５．

［１５］ 　 Ｇｒｅｅｎｗｅｌｌ ＥＡ， Ｗｙｓｈａｋ Ｇ， Ｒｉｎｇｅｒ ＳＡ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｒａｐａｒｔｕｍ ｔｅｍ⁃
ｐｅｒａｔｕｒｅ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ， ｅｐｉｄｕｒａｌｕｓｅ， ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｏｕｔｃｏｍｅ ｉｎ ｔｅｒｍ ｉｎ⁃
ｆａｎｔｓ． Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ， ２０１２， １２９（２）： ｅ４４７⁃４５４．

（收稿日期：２０１８ ０９ ３０）

·０３３· 临床麻醉学杂志 ２０１９ 年 ４ 月第 ３５ 卷第 ４ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ａｐｒｉｌ ２０１９，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．４


