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右美托咪定对全麻患儿术后负面行为影响的
研究进展

石梦竹　 张慧　 王东玥　 肖晗冰　 刘金东

　 　 对于患儿而言，全麻和手术过程是种不愉快的体验，有
高达 ２ ／ ３ 的患儿术后会出现负面行为，如苏醒期躁动（ｅｍｅｒ⁃
ｇｅｎｃｅ ａｇｉｔａｔｉｏｎ， ＥＡ）和术后不良行为改变（ｎｅｇａｔｉｖｅ ｐｏｓｔｏｐｅｒａ⁃
ｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｕｒａｌ ｃｈａｎｇｅｓ， ＮＰＯＢＣｓ）。 目前用于预防术后负面

行为的措施多种多样，包括药物治疗和行为干预等。 其中，
右美托咪定作为一种高选择性的 α２肾上腺素受体激动药，
用于减轻患儿苏醒期躁动的研究越来越多，也出现将其用于

改善患儿术后不良行为改变的报道。 本文综述近年来国际

上关于右美托咪定在减轻患儿术后负面行为方面的文献，为
临床提供参考。

全麻患儿术后负面行为

术后负面行为主要包括苏醒期躁动 ／谵妄和术后不良行

为改变［１］ 。
苏醒期躁动　 早在 ２０ 世纪 ６０ 年代，有学者首次描述患

儿于麻醉后恢复期的术后行为障碍［２］ ，并将这些异常行为

定义为“苏醒期兴奋（ｅｍｅｒｇｅｎｃｅ ｅｘｃｉｔｅｍｅｎｔ）”。 随着麻醉技

术的发展，人们对该现象有了更深层次的认识，它是指患儿

在全身麻醉苏醒期出现的一种意识与行为分离的精神状态，
并将其更名为“苏醒期躁动 ／谵妄（ｅｍｅｒｇｅｎｃｅ ａｇｉｔａｔｉｏｎ ／ ｄｅｌｉｒｉ⁃
ｕｍ， ＥＡ ／ ＥＤ）”，典型表现为哭喊、无法安抚、手脚乱动、语无

伦次、定向障碍、类似偏执狂的思维以及无法辨认以往熟悉

的人或物［３］ 。 研究表明，患儿全麻后躁动发生率平均达

２５％以上，波动于 １０％～８０％，远大于成人患者的 ５％ ［４］ 。 患

儿 ＥＡ 多发生在拔管后 １５ ｍｉｎ 左右。 虽然具有自限性，约 ５
～１５ ｍｉｎ 自行缓解，但是不同水平的躁动会造成患儿自我伤

害、手术部位出血、切口裂开、气管导管或静脉输液管道脱

落、坠床引起肢体损伤等，严重时可导致误吸、心脑血管意

外、窒息等风险。 同时，苏醒期躁动还会延长 ＰＡＣＵ 停留时

间，引起患儿父母的不满和焦虑，并且需要额外的护理和其

他医疗费用。
术后不良行为改变 　 虽然多数 ＥＡ 的发作及持续时间

短暂，但有证据表明有一些影响已超出了麻醉恢复期间。
１９６６ 年，Ｖｅｒｎｏｎ 等［５］ 指出这些行为改变包括焦虑、饮食紊

乱、情绪暴躁和冷漠退缩。 据报道，在全身麻醉后有多达

８０􀆰 ４％的患儿在术后第 １ 天出现 ＮＰＯＢＣｓ，５４％的患儿手术

后 ２ 周仍然存在 ＮＰＯＢＣｓ，２０％可延续到术后 ６ 个月，甚至有

７􀆰 ３％可持续至术后 １ 年［６］ ，而且术后发生 ＥＡ 的患儿出现

ＮＰＯＢＣｓ 的风险是未发生 ＥＡ 患儿的 １􀆰 ４３ 倍［７］ 。 这种

ＮＰＯＢＣｓ 不仅会给患儿家庭带来经济和精神上的负担，若长

期存在，甚至会影响患儿情感和认知功能的发展，使性格发

生改变，并可能导致未来患儿与医疗保健行业互动的困难。

围术期影响术后负面行为的相关因素

虽然目前术后负面行为改变的病因学及确切机制尚不

清楚，但是了解其相关危险因素有助于寻求更好的方法来预

防和处理。 多项研究已经表明，术后负面行为与患儿年龄、
性格特征、术前焦虑、麻醉方式、手术类型、疼痛等因素有关。

年龄和性格特征　 术后行为问题似乎更容易出现在年

幼的患儿中，尤其是小于 ４ 岁的患儿［８］ 。 Ｆｏｒｔｉｅｒ 等［９］ 研究在

排除了疼痛、手术类型和麻醉方式等混杂因素后，发现内向

且不善交际的患儿术后更容易出现负面行为，并且患儿年龄

越小，越容易发生分离焦虑，抑制型气质可引起患儿术后睡

眠障碍。 相反地，外向而善于交际性格的患儿不易发生术后

负面行为。
术前焦虑　 术前焦虑水平是术后负面行为的良好预测

指标。 焦虑的原因主要包括患儿对身体不适或伤害的感知、
与父母分离、暴露于陌生的环境以及对丧失控制力和自主权

感到的威胁。 Ｋａｉｎ 等［７］ 研究表明，改良的耶鲁术前焦虑量

表（ｍＹＰＡＳ）评分每增加 １０ 分，ＥＡ 发生率升高 １０％，出现术

后负面行为的几率增加 １２􀆰 ５％，因而认为术前焦虑对术后不

良行为改变有预示作用。 但也有研究并不支持这一观点。
Ｔｒｉｐｉ 等［１０］研究认为，虽然术前焦虑的患儿 ＥＡ 发生率明显

升高，但在对这些患儿进行术后 １ 周和 ４ 周随访后发现，术
前焦虑的患儿并没有表现出长期持续的心理行为变化。 另

外，也有研究表明，父母术前的焦虑程度与患儿术后负面行

为之间也存在一定联系［８］ 。
麻醉方式　 七氟醚因其无色透明、无恶臭味、对心血管

和呼吸功能影响小等优点而被广泛应用于儿科麻醉中。 但

七氟醚麻醉苏醒迅速，而患儿缺乏快速适应苏醒前后外部环

境急剧变化的能力，神经系统恢复不一造成的分离状态使得

患儿对环境极度敏感，从而易造成苏醒期的躁动。 Ｋａｉｎ
等［７］研究表明，ＮＰＯＢＣｓ 的发生与患儿 ＥＡ 密切相关。 最近

的一篇对 ６ ～ １２ 岁患儿行扁桃体伴腺样体切除术的文献报

道，使用全凭静脉麻醉比七氟醚麻醉术后负面行为的发生率

要明显降低，即使 ６ 个月后这种行为改变的差异仍然存

在［１１］ 。 国内也有研究得出相似的结论［１２］ 。 但是，先前的一
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项研究认为，与氟烷比较，七氟醚麻醉并不会增加患儿苏醒

期躁动和术后不良行为改变的发生率，也不会引起患儿睡眠

障碍［１３］ 。 因而，仍需更深入的研究来明确二者的关系。
手术类型　 眼、耳鼻喉等五官科手术 ＥＡ 发生率较其他

手术类型高，这可能是因为手术后患者往往不能说话和交

流，存在所谓的苏醒期“窒息感”，故易产生不安和恐惧。 对

于 ＮＰＯＢＣｓ，目前大多数研究并未发现其与手术类型之间存

在相关性。 但是，Ｃａｉ 等［１４］ 对 ７８ 例行扁桃体切除术的学龄

前患儿进行了一项随机对照研究，在出院后２～３ ｄ 和 １～２ 周

随访发现，行全部扁桃体切除术组患儿的 ＰＨＢＱ（ｐｏｓｔ ｈｏｓｐｉ⁃
ｔａｌｉｓａｔｉｏｎ ｂｅｈａｖｉｏｕｒ ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ）得分均明显高于部分扁桃

体切除术组，同时，两组患儿术后疼痛等级分布情况相似。
术后疼痛　 疼痛和术后负面行为之间是否相关一直存

在分歧。 早期一些研究否认这种相关性。 但随着疼痛评估

和因果因素评估方法的进步，随后的研究表明术前焦虑、术
后疼痛和术后负面行为之间存在关联［６］ 。 疼痛管理是围术

期管理的重点，但是并没有任何研究表明术后疼痛与术后负

面行为之间直接的因果关系，只是减轻术后疼痛有可能减少

患儿术后不良行为。
住院时 间 　 与住院患儿比较，日间门诊手术患儿

ＮＰＯＢＣｓ 发生率较低，而且与住院 ２ ～ ３ ｄ 的患儿比较，住院

时间超过 ４ ｄ 的患儿发生 ＮＰＯＢＣｓ 的风险增加［８，１５］ 。

右美托咪定在预防术后负面行为方面的

应用概况和疗效分析

　 　 右美托咪定是一种高选择性的 α２ 肾上腺素受体激动

药，与 α２受体的亲和力约为可乐定的 ８ 倍，通过激活脑干蓝

斑核内的 α２肾上腺素受体而产生镇静、催眠和抗焦虑作用，
引发并维持自然非动眼睡眠，通过激动脊髓背角的 α２受体

抑制感觉神经递质的释放而产生镇痛作用，同时还能抑制交

感神经活性，减少去甲肾上腺素的释放，降低机体的应激反

应，该药不良反应较少且轻微。 右美托咪定给药方式多样，
包括口服、滴鼻、皮下注射、肌内注射、静脉注射等，给药方式

不同，其起效时间、达峰时间、峰浓度水平均有差异。 目前临

床上多以静脉给药为主，右美托咪定静脉注射后，分布半衰

期大约为 ６ ｍｉｎ，消除半衰期约为 ２ ｈ。 此外，右美托咪定在

人体内的清除率和半衰期等药代动力学指标的个体差异较

小，成人患者和患儿之间并无明显差异。
右美托咪定与苏醒期躁动　 目前临床上将右美托咪定

用于减轻患儿全麻 ＥＡ 的研究越来越多，多项 Ｍｅｔａ 分析结

果表明，右美托咪定在预防苏醒期躁动方面可能存在独特优

势［１，１６］ 。 但是，各文献中报道的右美托咪定预防 ＥＡ 的给药

时机、剂量、途径等并不一致。 右美托咪定常规静脉给药，但
是经鼻腔给药因简便无创、不需患儿配合、耐受性较好等优

势已逐渐成为研究热点，对于术前极度焦虑或行为异常的患

儿，研究表明术前经鼻滴注右美托咪定 １～２ μｇ ／ ｋｇ 可降低七

氟醚麻醉相关的 ＥＡ 发生率，减轻其严重程度，提高麻醉诱

导质量及患儿父母满意度［１７］ 。 右美托咪定还可经鼻黏膜雾

化给药，与滴鼻给药方式比较，生物利用度差异无统计学意

义，并且能产生相似的镇静效果［１８］ 。 还有一些学者将右美

托咪定用于麻醉诱导后或术中，发现不管是静脉单次给予还

是术中连续泵注，麻醉后 ＥＡ 发生率明显降低，严重程度明

显减轻，并有呼吸抑制轻，恶心、呕吐反应少等阿片类药物不

具有的优势，但患儿苏醒及拔管时间可能会有不同程度的延

长［１６，１９］ 。 右美托咪定会产生剂量依赖性的心率及血压下

降，这可能与中枢交感神经张力降低和迷走神经张力增加有

关。 但是，在以上所提及的研究中，即使是单次静脉快速输

注右美托咪定 ０􀆰 ５ μｇ ／ ｋｇ［１９］ ，甚至剂量为 １ μｇ ／ ｋｇ 也未见受

试者因血流动力学不稳定发生心血管意外而进行抢救

干预［２０］ 。
此外，尚有研究认为，右美托咪定并不能有效降低 ＥＡ

发生率及严重程度，并且该研究发现，苏醒时间是术后躁动

的重要预测因素，苏醒时间每增加 １ ｍｉｎ，出现躁动的几率就

降低 ７％ ［２１］ 。 所以，该研究结果支持延长苏醒时间可能会改

善患儿苏醒质量的观点。 最近，Ｋｅｌｅｓ 等［２２］ 对 １００ 例行拔牙

手术的学龄前患儿进行了一项回顾性分析，研究发现术前

４５ ｍｉｎ 口服右美托咪定 １ μｇ ／ ｋｇ 可提供较好的镇静水平和

面罩诱导配合度，可减轻分离焦虑，但是并不能有效预防患

儿 ＥＡ 。 分析这种阴性结果，该作者提到可能与给药至儿童

苏醒期躁动评分 （ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ ｅｍｅｒｇｅｎｃｅ ｄｅｌｉｒｉｕｍ，
ＰＡＥＤ）时间长于右美托咪定作用半衰期有关。

右美托咪定与术后不良行为改变 　 ２０１４ 年 Ｐｉｃｋａｒｄ
等［１］发表了术中静脉应用 α２肾上腺素受体激动药对患儿术

后行为影响的 Ｍｅｔａ 分析及系统综述，指出静脉应用可乐定

或右美托咪定均可有效降低患儿苏醒期躁动发生率，但是该

类药对于患儿术后超过 ２４ ｈ 的不良行为改变的影响目前尚

缺乏科学数据。 自此以来，国内外陆续出现将右美托咪定用

于改善 ＮＰＯＢＣｓ 方面的临床随机对照研究。
赵燕等［２３］对行高位疝囊结扎术的 ６０ 例全麻患儿研究

表明，麻醉诱导前 ３０ ｍｉｎ 给予右美托咪定 ２ μｇ ／ ｋｇ 滴鼻不仅

可以降低术前焦虑程度、苏醒期躁动评分、术后恶心呕吐发

生率、镇痛药补救率，而且可以降低术后 １、７ ｄ 患儿不良行

为改变发生率，这种差异主要体现在分离焦虑和饮食障碍方

面，而在术后 ３０ ｄ，这种组间差异性消失。
最近，Ｌｅｅ⁃Ａｒｃｈｅｒ 等［２４］于 ＢＭＪ Ｏｐｅｎ 上发表了一项关于

ＮＰＯＢＣｓ 的随机、双盲的安慰剂对照研究的方案，文中指出，
目前大多数有 ＮＰＯＢＣｓ 的研究均是从缓解术前焦虑的角度

出发的，但是右美托咪定不仅有镇静催眠、抗焦虑作用，还有

脑保护、抗炎及镇痛作用，因而术中给予右美托咪定是否也

能产生同样积极的效果？ 该研究拟分为三组：预给药组，术
中给药组和安慰剂对照组。 于术后 ３、 １４ 和 ２８ ｄ 采用

ＰＨＢＱ⁃ＡＳ（ｐｏｓｔ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｓａｔｉｏｎ ｂｅｈａｖｉｏｕｒ ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ ｆｏｒ ａｍ⁃
ｂｕｌａｔｏｒｙ ｓｕｒｇｅｒｙ）量表对术后不良行为改变的发生率进行统

计研究，并探讨不同给药时机对该行为变化的改善作用。 目

前，该研究尚在进行中，研究结论尚未发表，右美托咪定对患

儿术后行为是否有长期影响还需继续追踪。
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小　 　 结

综上所述，影响术后负面行为的因素众多，了解这些危

险因素对于更好地预防和处理术后负面行为有一定的指导

作用。 右美托咪定已广泛应用于儿科临床麻醉中，但大多数

研究均是围绕苏醒期躁动 ／谵妄进行，或躁动与 ＮＰＯＢＣｓ 之

间有无原因相关性。 右美托咪定对患儿 ＮＰＯＢＣｓ 的长期效

应仍需要更多高质量的前瞻性随机对照研究来提供更高级

别的临床证据。 未来的研究应该结合强大的研究设计，以克

服早期研究的局限性。 此外，应进行研究以确定可安全应用

并能达到患儿所需预防或治疗效果的右美托咪定的最佳剂

量和给药方式。
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［２４］ 　 Ｌｅｅ⁃Ａｒｃｈｅｒ Ｐ， ＭｃＢｒｉｄｅ Ｃ， Ｐａｔｅｒｓｏｎ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｅｓ ｄｅｘｍｅｄｅｔｏ⁃
ｍｉｄｉｎｅ ｇｉｖｅｎ ａｓ ａ ｐｒｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ ｏｒ ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ｒｅｄｕｃｅ ｐｏｓｔ⁃
ｈｏｓｐｉｔａｌｉｓａｔｉｏｎ ｂｅｈａｖｉｏｕｒ ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ？ Ａ ｓｔｕｄｙ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｆｏｒ
ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ ｉｎ ａ ｔｅｒｔｉａｒｙ ｐａｅｄｉａｔｒｉｃ ｈｏｓｐｉｔａｌ．ＢＭＪ
Ｏｐｅｎ， ２０１８， ８（４）： ｅ０１９９１５．

（收稿日期：２０１８ ０６ ０７）

·６１６· 临床麻醉学杂志 ２０１９ 年 ６ 月第 ３５ 卷第 ６ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｊｕｎｅ ２０１９，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．６


