
　　作者单位：４３７１００　湖北省咸宁市中心医院麻醉科
通信作者：董文理，Ｅｍａｉｌ：ｄｗｌｃｏｍ＠１６３．ｃｏｍ

氢吗啡酮预防瑞芬太尼复合麻醉患者
术后痛觉过敏的临床效果

张郃　龙超　黎逢球　董文理　廖卫宁

　　瑞芬太尼是一种超短效阿片受体激动药，镇痛效应强，

起效迅速、剂量易控制，持续输注无蓄积，已广泛应用于临床

麻醉。但停药后其镇痛作用迅速消失，可诱发术后急性痛觉

过敏［１，２］，需要其他药物来抑制痛觉过敏。氢吗啡酮是吗啡

的衍生物，其主要作用于μ受体，镇痛效力为吗啡的８～１０
倍，且不良反应少，能够提供较好的镇痛镇静效果［３，４］。本

研究拟对国产氢吗啡酮对瑞芬太尼复合麻醉术后麻醉恢复

期痛觉过敏的临床疗效进行评价，为临床应用提供参考。

资料与方法

一般资料　本研究已获医院伦理委员会批准（批准号：

２０１４００５），患者或其家属均签署知情同意书。择期拟在全麻

下行妇科腹腔镜手术患者８０例，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，年龄２０～

６２岁，体重４２～６８ｋｇ，心、肺、肝、肾、凝血功能未见异常。

按入院顺序随机均分为：舒芬太尼组（ＳＦ组）和低剂量氢吗

啡酮组（Ｈ１组）、中剂量氢吗啡酮组（Ｈ２组）、高剂量氢吗啡

酮组（Ｈ３组）。

表１　四组患者一般资料和手术时间、苏醒时间和拔管时间的比较（珔ｘ±ｓ）

组别 例数
年龄

（岁）
ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

手术时间

（ｍｉｎ）
苏醒时间

（ｍｉｎ）
拔管时间

（ｍｉｎ）

ＳＦ组 ２０　 ４３．５±１８．４　 ２３．１±２．３　 ８８．５±２１．４　 ７．２±３．１　 ９．２±３．６

Ｈ１组 ２０　 ４４．２±１９．６　 ２２．９±２．１　 ８９．７±１９．５　 ７．３±３．２　 ９．３±３．５

Ｈ２组 ２０　 ４５．５±２０．７　 ２２．８±１．９　 ９１．１±２２．２　 ７．４±３．３　 ９．２±３．７

Ｈ３组 ２０　 ４３．７±１９．２　 ２２．６±２．２　 ９０．７±１９．８　 ７．６±３．０　 ９．８±３．９

方法　所有患者均未使用术前用药。入室后开放外周

静脉通路，常规监测ＢＰ、ＨＲ、ＥＣＧ、ＳｐＯ２ 和ＰＥＴＣＯ２。静脉

注射戊乙奎醚０．１ｍｇ／ｋｇ、咪达唑仑０．０５ｍｇ／ｋｇ、瑞芬太尼

２μｇ／ｋｇ、丙泊酚１～２ｍｇ／ｋｇ和顺阿曲库铵０．１５ｍｇ／ｋｇ麻

醉诱导，气管插管后行机械通气，设定 ＶＴ８～１０ｍｌ／ｋｇ，ＲＲ

１２～１４次／分，吸呼比１∶２，氧流量１．５Ｌ／ｍｉｎ。静脉输注瑞

芬太尼０．２μｇ·ｋｇ
－１·ｍｉｎ－１和丙泊酚４～６ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，间

断追加顺阿曲库铵麻醉维持。Ｈ１、Ｈ２、Ｈ３组分别于手术结

束前１５ｍｉｎ静脉推注氢吗啡酮（批号：１１３０４０１）５、１０、１５

μｇ／ｋｇ，３ｍｉｎ推注完毕；ＳＦ组于手术结束前５ｍｉｎ静脉推注

舒芬太尼（批号：１１３１００５）０．１μｇ／ｋｇ。手术至缝皮时停丙泊

酚，瑞芬太尼持续泵入直至手术结束。清醒后拔除气管导

管，拔除气管导管的指征：呼之睁眼，自主呼吸恢复，ＲＲ　１２

～２０次／分，呼吸空气ＳｐＯ２≥９５％，ＶＴ＞８ｍｌ／ｋｇ。

观察指标　记录手术时间、苏醒时间（术毕至听从指令

能睁眼、握手的时间）、拔管时间（术毕至拔除气管导管的时

间）；拔管即刻（Ｔ０）、拔管后１５ｍｉｎ（Ｔ１）、３０ｍｉｎ（Ｔ２）的

ＭＡＰ、ＨＲ及ＶＡＳ评分、Ｒａｍｓａｙ镇静评分；观察拔管后嗜睡
（入睡，对指令反应迟钝）、恶心呕吐、皮肤瘙痒、呼吸抑制
（ＳｐＯ２≤９０％）等不良反应情况。

统计分析　采用ＳＰＳＳ　１８．０软件进行统计分析。计量

资料以均数±标准差（珚ｘ±ｓ）表示，组间比较采用单因素方差

分析，计数资料比较采用χ
２ 检验。

结　　果

四组一般资料和手术时间、苏醒时间、拔管时间差异无

统计学意义（表１）。

Ｔ０～Ｔ２ 时 Ｈ１组 ＭＡＰ明显高于，ＨＲ明显快于ＳＦ、Ｈ２、

Ｈ３组（Ｐ＜０．０５）；Ｔ０～Ｔ２时Ｈ１组ＶＡＳ评分明显高于ＳＦ、Ｈ２、

Ｈ３组，Ｔ２时Ｈ３组ＶＡＳ评分明显低于ＳＦ组（Ｐ＜０．０５）；Ｔ０～
Ｔ１时Ｈ３组Ｒａｍｓａｙ镇静评分明显高于ＳＦ、Ｈ１、Ｈ２组，Ｔ２ 时

Ｈ３组Ｒａｍｓａｙ镇静评分明显高于ＳＦ、Ｈ１组（Ｐ＜０．０５）（表２）。

Ｈ３组嗜睡发生率明显高于ＳＦ和 Ｈ１组（Ｐ＜０．０５），四

组恶心呕吐、皮肤瘙痒和呼吸抑制不良反应的发生率差异无

统计学意义（表３）。

讨　　论

瑞芬太尼复合麻醉引起术后痛觉过敏的机制可能与中

枢μ受体和单胺能受体的异常反应有关，手术结束前给予适

量中枢性镇痛药如阿片类药物可显著抑制该反应，而外周性

镇痛药物无明显作用［５］；也可能与急性阿片类药物耐受、延

迟的痛觉过敏有关。手术结束前给予适量的环氧合酶抑制

药、氯胺酮、右美托咪定等药物，也能有效缓解瑞芬太尼复合

麻醉所致术后痛觉过敏或急性疼痛［６～８］。氢吗啡酮作为新

型部分合成阿片类镇痛药，其具有起效快、镇痛作用强、镇痛

作用不封顶、代谢产物无活性、不良反应少等特点［４］。故本

研究于手术结束前静脉注射氢吗啡酮，评价其缓解瑞芬太尼

·０３０１· 临床麻醉学杂志２０１４年１０月第３０卷第１０期　Ｊ　Ｃｌｉｎ　Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｏｃｔｏｂｅｒ　２０１４，Ｖｏｌ．３０，Ｎｏ．１０



表２　四组患者不同时点 ＭＡＰ、ＨＲ、ＶＡＳ及

Ｒａｍｓａｙ镇静评分的比较（珔ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２

ＳＦ组 ２０　７９．１±１２．４　 ８２．２±１２．６　 ８３．３±１２．７

ＭＡＰ　 Ｈ１组 ２０　９１．５±１４．１ａｂｃ　９０．１±１３．５ａｂｃ　９３．１±１３．４ａｂｃ

（ｍｍ　Ｈｇ） Ｈ２组 ２０　８３．４±１４．３　 ８３．８±１２．３　 ８３．１±１３．３

Ｈ３组 ２０　７７．６±１２．７　 ７８．１±１２．６　 ７８．９±１２．６

ＳＦ组 ２０　８４．１±７．１　 ８３．２±７．６　 ８３．８±７．２

ＨＲ　 Ｈ１组 ２０　９２．６±６．８ａｂｃ　９１．８±８．２ａｂｃ　 ９０．７±７．５ａｂｃ

（次／分） Ｈ２组 ２０　８４．２±７．５　 ８５．９±６．９　 ８６．５±６．８

Ｈ３组 ２０　７９．１±７．６　 ８２．５±７．１　 ８３．４±６．７

ＳＦ组 ２０　 １．３±０．４　 １．４±０．６　 １．６±０．５ｃ

ＶＡＳ评分 Ｈ１组 ２０　 ２．５±０．８ａｂｃ　 ２．４±０．９ａｂｃ　 ２．６±０．８ａｂｃ

（分） Ｈ２组 ２０　 １．５±０．６　 １．４±０．７　 １．５±０．７

Ｈ３组 ２０　 １．２±０．５　 １．３±０．６　 １．２±０．４ａ

ＳＦ组 ２０　 ２．１±０．１ｃ　 ２．０±０．２ｃ　 ２．０±０．１ｃ

Ｒａｍｓａｙ镇静 Ｈ１组 ２０　 ２．２±０．２ｃ　 ２．２±０．３ｃ　 ２．３±０．３ｃ

评分（分） Ｈ２组 ２０　 ２．４±０．３ｃ　 ２．４±０．４ｃ　 ２．５±０．４

Ｈ３组 ２０　 ３．９±０．５　 ３．５±０．５　 ３．０±０．５

　　注：与ＳＦ组比较，ａＰ＜０．０５；与 Ｈ２组比较，ｂ　Ｐ＜０．０５；

与 Ｈ３组比较，ｃ　Ｐ＜０．０５

表３　四组患者术后不良反应发生率的比较［例（％）］

组别 例数 嗜睡 恶心呕吐 皮肤瘙痒 呼吸抑制

ＳＦ组 ２０　 ０（０）ａ ２（１０） １（５） ０（０）

Ｈ１组 ２０　 ０（０）ａ ０（０） ０（０） ０（０）

Ｈ２组 ２０　 １（５） ０（０） ０（０） １（５）

Ｈ３组 ２０　 ４（２０） １（５） ０（０） ２（１０）

　　注：与 Ｈ３组比较，ａＰ＜０．０５

复合麻醉所致术后痛觉过敏的疗效。

李芸等［５］研究结果表明，静脉注射小剂量舒芬太尼０．１

μｇ／ｋｇ可减轻瑞芬太尼致患者痛觉过敏，因此作为有效抑制

痛觉过敏的参照。由于舒芬太尼血液分布半衰期为２．３～
４．５ｍｉｎ，本研究于手术结束前５ｍｉｎ给药；氢吗啡酮静脉注

射后１０～１５ｍｉｎ起效达血药浓度稳定，因此本研究于手术结

束前１５ｍｉｎ给药。

本研究结果显示，手术结束前１５ｍｉｎ静脉注射国产氢

吗啡酮１０、１５μｇ／ｋｇ患者麻醉恢复期 ＭＡＰ、ＨＲ及 ＶＡＳ评

分与静脉注射舒芬太尼０．１μｇ／ｋｇ相当，且 Ｈ３组术后

ＭＡＰ、ＨＲ及ＶＡＳ评分相对更低，提示其可有效减轻瑞芬太

尼复合麻醉患者术后痛觉过敏；而 Ｈ１组术后 ＭＡＰ明显高

于，ＨＲ明显快于ＳＦ组及 Ｈ２、Ｈ３组，提示其减轻瑞芬太尼

复合麻醉患者术后痛觉过敏作用有限。本研究结果还显示，

Ｈ３组拔管后１５ｍｉｎ内Ｒａｍｓａｙ镇静评分明显高于其他三

组，３０ｍｉｎ后Ｒａｍｓａｙ镇静评分逐渐下降，依旧高于其他三

组，Ｈ１、Ｈ２组各时点 Ｒａｍｓａｙ镇静评分高于ＳＦ组，但差异

无统计学意义；提示氢吗啡酮１５μｇ／ｋｇ虽可有效减轻瑞芬

太尼复合麻醉患者术后痛觉过敏，但术后过度镇静较多。本

研究结果表明，１０μｇ／ｋｇ是预防瑞芬太尼复合麻醉患者术

后痛觉过敏的适宜剂量。

氢吗啡酮的主要不良反应有嗜睡、呼吸抑制、恶心呕吐、

皮肤瘙痒等［９］。本研究结果显示，手术结束前１５ｍｉｎ静脉

注射国产氢吗啡酮均未延长苏醒时间和拔管时间，但 Ｈ２、

Ｈ３组分别诱发１例（５％）和４例（２０％）患者拔管后嗜睡，且

对呼叫反应迟钝，恢复室面罩吸氧时间延长，未予特殊处理

好转；Ｈ２和 Ｈ３组呼吸抑制发生率分别为１例（５％）和２例
（１０％），面罩加压辅助给氧后好转；Ｈ３组恶心呕吐发生率

为１例（５％），给予托烷司琼和地塞米松后好转；Ｈ１、Ｈ２和

Ｈ３组未发生皮肤瘙痒，提示随着所用剂量加大可增加其不

良反应的发生率，临床应用的同时需加强术后管理。至于最

佳适宜剂量的筛选，还有待进一步研究证实。

综上所述，手术结束前１５ｍｉｎ静脉注射国产盐酸氢吗

啡酮１０μｇ／ｋｇ可有效预防瑞芬太尼复合麻醉患者术后麻醉

恢复期的痛觉过敏，且不良反应少。
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［５］　李芸，李天佐，纪方，等．三种镇痛药抑制瑞芬太尼致痛觉过敏

作用的比较．临床麻醉学杂志，２０１１，２７（１０）：９４４－９４６．
［６］　黄子津，蒋宗滨，冯梅，等．帕瑞昔布钠对瑞芬太尼复合麻醉诱

发患者术后痛觉过敏的影响．中华麻醉学杂志，２０１２，３２（４）：

４２６－４２９．
［７］　沈国容，冯继英，赵志斌，等．预注射氯胺酮或帕瑞昔布对瑞芬

太尼麻醉后痛觉过敏的影响．临床麻醉学杂志，２０１１，２７（１０）：

９９５－９９７．
［８］　肖纯，卢波，姚娟，等．右美托咪定对瑞芬太尼所致术后痛觉过

敏与急性疼痛的影响．中华医学杂志，２０１３，９３（１）：４４－４７．
［９］　Ｈｏｎｇ　Ｄ，Ｆｌｏｏｄ　Ｐ，Ｄｉａｚ　Ｇ．Ｔｈｅ　ｓｉｄｅ　ｅｆｆｅｃｔｓ　ｏｆ　ｍｏｒｐｈｉｎｅ　ａｎｄ

ｈｙｄｒｏｍｏｒｐｈｏｎｅ　ｐａｔｉｅｎｔ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ　ａｎａｌｇｅｓｉａ．Ａｎｅｓｔｈ　Ａｎａｌｇ，

２００８，７（４）：１３８４－１３８９．
（收稿日期：２０１４－０４－２９）
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