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右美托咪定滴鼻联合酮咯酸氨丁三醇对小儿
术后的镇痛作用 *
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小儿身心发育不成熟，术前常出现紧张、焦虑

及恐惧等应激反应 [1]，患儿术后疼痛管理较为复杂，

是苏醒期躁动的独立危险因素，多数未得到有效控

制 [2]，以上因素均影响患儿麻醉和手术的安全，因

此围术期给予患儿适度的镇静与镇痛对其术后机体

快速康复具有重要意义 [3]。而临床常用的阿片类药

物虽具有明显的镇静镇痛作用，但小儿中枢发育未

完善，对中枢性镇痛药较为敏感，易出现呼吸抑制、

恶心呕吐、苏醒延迟等不良反应，增加患儿术后苏

醒期风险及不舒适体验。特异性 α2 肾上腺素受体激

动剂右美托咪定具有镇静、镇痛、抗焦虑、抗炎等

作用，非甾体抗炎镇痛药 (NSAIDs) 酮咯酸氨丁三

醇具有良好的镇痛效果，以上两种药物均无明显呼

吸抑制，可安全应用于小儿临床麻醉 [4~6]。目前关

于右美托咪定 (Dexmedetomidine) 与酮咯酸氨丁

三醇 (Ketorolac tromethamine) 术前超前联合镇静

与镇痛的研究鲜有报道。本研究拟探讨麻醉前右

美托咪定滴鼻联合术前酮咯酸氨丁三醇超前镇痛

对患儿术前镇静和术后镇痛效果及对苏醒期躁动

的影响。

方    法

1. 一般资料  
本研究已获青岛市市立医院伦理委员会批准

（2019 临审字第 012 号），并与患儿监护人签署知

情同意书。选择我院 2019 年 1 月至 2019 年 12 月

拟气管插管全身麻醉下行双侧扁桃体和腺样体切除

术患儿 90 例，性别不限，分为 D 组（术前经鼻滴

入右美托咪定）、K组（单独应用酮咯酸氨丁三醇）、

DK 组（术前经鼻滴入右美托咪定 + 酮咯酸氨丁三

醇），每组 30 例。

纳入标准：年龄 3～7 岁，身体质量指数 (body 

mass index, BMI) 18～24 kg/m2，美国麻醉医师协

会 (ASA) 分级为 I 或 II 级。

排除标准：有中枢神经系统疾病病史、近期呼

吸道感染史、右美托咪定或酮咯酸氨丁三醇过敏史、

消化道溃疡史、心律失常史、血液系统疾病史及镇

静镇痛药物接触史。

2. 方法  
所有患儿麻醉前禁食 8 h，禁饮 3 h，于病房肌

肉注射阿托品 0.02 mg/kg 后由监护人陪同至术前等

候区，监测无创血压 (BP)、心电图 (ECG) 及脉搏血

氧饱和度 (SpO2)，D 组和 DK 组患儿经鼻滴入右美

托咪定（批号：15091832，江苏恒瑞医药有限公司）

1 μg/kg，容量 1 ml。K 组经鼻给予等容量生理盐水。

患儿由麻醉科医师监护 30 min 后与监护人分离转入

手术室，监测各项生命体征和脑电双频谱指数 (BIS)，
开放静脉通路后 K 组和 DK 组患儿按 0.5 mg/kg 静

脉注射酮咯酸氨丁三醇 （批号：035111213，山东

新时代药业有限公司），最大剂量为 15 mg（均稀

释至 5 ml）；D 组患儿静脉注射等容量的生理盐水。

10 min 后行麻醉诱导：静脉注射芬太尼 2 μg/kg、
丙泊酚 2 mg/kg、罗库溴铵 0.6 mg/kg 行麻醉诱导，

气管插管后行机械通气，设置潮气量 8～10 ml/kg，
通气频率：13～20 次 /分。术中连续监测 BP、
ECG、SpO2、呼末二氧化碳分压 (PETCO2)、最低肺

泡有效浓度 (MAC) 及 BIS，术中吸入七氟醚，使

MAC维持于 1.1～1.5之间，BIS维持于 40～60之间。

术毕停止吸入七氟醚，待患儿意识清醒、气道反射

及自主呼吸恢复后拔除气管导管，观察 5 min 后送

麻醉苏醒室。

3. 观察指标  
由同一名对分组不知情的麻醉科医师评估记录

以下各项指标：

（1）记录手术时间、麻醉时间、苏醒时间（停
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药至患儿气管导管拔除）及术中出血量。

（2）患儿入室时采用镇静情绪评分 [7] 评估术前

镇静状态：1 分：哭闹，与父母分离时挣扎；2 分：

清醒，与父母分离时哭泣；3 分：嗜睡，与父母分

离时安静；4 分：入睡。镇静情绪评分≥ 3 分时，

患儿镇静状态为满意，记录术前镇静满意情况。

（3）记录麻醉诱导时患儿面罩接受情况（接受

或不接受）。

（4）记录用药前、入室时、拔管后 5、10、30 min
和 1 h 的 HR、MAP 和 SpO2。

（5）记录拔管后 5、10、30 min 和 1 h 的 FLACC
疼痛评估量表法评分 [8]、PAED 苏醒期谵妄躁动评

分 [9] 和 Ramsay 评分 [10]。FLACC 疼痛评估量表法

评分参照文献 [8]，内容包括面部表情、肢体动作、

活动、哭闹、可抚慰性评分，每项按疼痛程度进行

0～2 评分，5 项评分之和 0～10 分，分值越高，疼

痛越严重。PAED 苏醒期谵妄躁动评分标准参照文

献 [9]，患儿与医护眼神交流，有目的活动，对周围

环境有认知，躁动，无法安慰，每项按不同程度进

行 0～4 评分，5 项评分之和 0～20 分，分值越高，

谵妄躁动越严重。Ramsay 评分标准参照文献 [10]，

1 分为清醒，烦躁不安；2 分为清醒，安静合作；3
分为嗜睡，对指令反应敏捷；4 分为浅睡眠状态，

可迅速唤醒；5 分为入睡，对呼叫反应迟钝；6 分

为深睡，对呼叫无反应。

（6）记录患儿拔管后 2 h 内恶心呕吐、低氧血

症 (SpO2 < 90%)、呼吸抑制、苏醒延迟、瘙痒、鼻

咽部出血及术后创面出血情况等不良反应。

4. 统计学分析  
采用 SPSS 17.0 统计学软件进行分析，正态分

布计量资料以均数 ± 标准差 ( x±SD ) 表示，组间

比较采用单因素方差分析和 Bonferroni 检验，计数

资料比较采用 X 2 检验，P < 0.05 为差异有统计学

意义。

结    果

1. 一般资料比较

本研究共纳入 90 例患儿，每组 30 例，三组患

儿性别、年龄、BMI、手术时间、麻醉时间、苏醒

时间及术中出血量等差异无统计学意义（见表 1）。

2. 镇痛、镇静

（1）D 组和 DK 组术前镇静满意率和诱导面罩

接受率明显高于 K 组（P < 0.05，见表 2），说明 D
组和 DK 组术前镇静效果更明显。        

（2）入室时、拔管后 5、10、30 min 和 1 h，D
组和 DK 组 HR 明显慢于 K 组 (P < 0.05)，拔管后 5、
10、30 min 和 1 h，DK 组 HR 明显慢于 D 组，MAP
明显低于 K 组和 D 组（P < 0.05，见表 3），说明

DK组血流动力学更稳定，抑制应激反应效果更显著。

（3）拔管后 5、10、30 min 和 1 h，K 组和 DK
组 FLACC 评分明显低于 D (P < 0.05)，且 DK 组明

显低于 K 组 (P  < 0.05)，DK 组 PEAD 评分明显低

于 K 组和 D 组，Ramsay 评分明显高于 K 组和 D
组（P  < 0.05，见表 4），说明 DK 组术后具有更明

显的镇静和镇痛作用，可有效预防患儿的术后躁动。

3. 不良反应

拔管后 2 h 内三组均未发生恶心呕吐、低氧血

症、呼吸抑制、反流误吸、苏醒延迟、瘙痒、鼻咽

部出血及明显术后创面出血等不良反应。

讨    论

右美托咪定可高选择性激动于蓝斑核内 α2 肾上

表 1 三组患儿一般资料和手术情况比较 ( x±SD, n  = 30)

组别
年龄构成比
（男/女）

年龄
（岁）

体重
(kg)

手术时间
(min)

麻醉时间
(min)

苏醒时间
(min)

术中出血量
(ml)

K 组 20/10 4.9±1.5 21.2±3.1 60.4±8.9 67.4±6.3 8.5±2.4 27.1±7.0

D 组 17/13 4.7±1.3 19.1±3.6 56.5±9.5 69.3±5.5 9.1±2.8 25.9±6.1

DK 组 16/14 4.6±1.2 20.1±2.4 62.5±8.7 71.8±7.4 9.5±3.1 24.8±4.9

表 2 三组患儿术前镇静满意情况和诱导面罩接受情况比较 (n  = 30, %)
组别 术前镇静满意率 诱导面罩接受率

K 组      0 (0) 4 (13.3)

D 组 19 (63.3)* 17 (56.7)*

DK 组 18 (60.0)* 18 (60.0)*

*P < 0.05，与 K 组相比
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表 3 三组患儿不同时点 HR、MAP 和 SpO2 比较 ( x±SD, n  = 30)
指标 组别  用药前 入室时 拔管后 5 min 拔管后 10 min 拔管后 30 min 拔管后 1 h

HR
(bpm)

K 组 122.7±13.2 138.1±12.2 129.5±12.7 125.7±9.7 122.9±8.9 124.7±8.9

D 组 123.4±12.9 108.2±10.8* 116.7±10.3* 113.9±9.2* 114.0±10.8* 115.3±8.7*

DK 组 125.5±12.1 110.9±10.5* 105.6±11.6*# 102.3±8.6*# 103.1±9.2*# 104.3±10.4*#

MAP
(mmHg)

K 组 77.9±9.3 90.2±7.6 88.1±7.3 85.8±7.3 83.3±7.9 82.1±9.1

D 组 75.3±10.6 81.1±8.0 85.6±6.4 84.1±8.2 82.9±7.3 84.6±8.7

DK 组 78.4±9.9 82.2±7.2 76.8±7.0*# 75.3±7.2*# 74.1±7.6*# 75.3±7.6*#

SpO2

(%)

K 组 98.6±0.7 98.8±0.4 99.1±0.4 98.9±0.6 99.2±0.5 99.0±0.4

D 组 98.5±0.8 98.5±0.7 98.3±0.8 98.4±0.7 99.0±0.6 98.8±0.7

DK 组 98.7±0.6 98.6±0.6 98.1±0.9 98.3±0.8 98.8±0.4 98.6±0.6

*P < 0.05, 与 K 组相比；#P < 0.05，与 D 组相比

表 4 三组患儿不同时点 FLACC、PAED 和 Ramsay 评分比较 ( 分， x±SD, n  = 30)
指标 组别 拔管后 5 min 拔管后 10 min 拔管后 30 min 拔管后 1 h

FLACC 评分

K 组 2.4±0.7# 2.1±0.5# 1.8±0.5# 2.0±0.6#

D 组 5.1±1.3 4.2±1.2 3.3±0.8 3.5±1.0

DK 组 2.1±0.3*# 1.8±0.5*# 1.6±0.6*# 1.7±0.4*#

PAED 评分

K 组 11.6±1.7 9.3±0.8 9.1±0.9 8.8±0.7

D 组 10.9±1.4 8.8±1.2 8.2±0.7 8.5±0.8

DK 组 7.1±0.9*# 6.0±0.7*# 5.8±0.6*# 5.9±1.0*#

Ramsay 评分

K 组 1.6±0.4 1.5±0.5 1.7±0.3 1.6±0.4

D 组 1.8±0.3 1.7±0.4 1.6±0.4 1.7±0.4

DK 组 2.2±0.4*# 2.3±0.3*# 2.2±0.4*# 2.2±0.3*#

*P < 0.05，与 K 组相比；#P < 0.05，与 D 组相比

腺素能受体，可产生中枢性镇静和抗焦虑作用，产

生近似自然的睡眠作用，且对呼吸无抑制作用。同

时右美托咪定可激动突触前膜 α2 肾上腺素能受体，

减少去甲肾上腺素的释放，抑制神经元的兴奋，减

弱疼痛信号的传导，还可激动脊髓及外周 α2 肾上

腺素能受体，降低机体的应激反应，产生镇痛作

用 [11]。国内外研究显示，右美托咪定作为麻醉辅助

药物可安全应用于患儿围手术期 [12]，静脉注射是其

临床常用的给药途径，但患儿清醒时静脉穿刺或肌

肉注射均产生明显的疼痛，增加患儿术前恐惧焦虑，

极易诱发哭闹与不合作，增加麻醉诱导风险，而鼻

腔给药不会产生疼痛刺激，可消除患儿的不良情绪，

是患儿容易接受的给药途径。右美托咪定注射液 PH
值 4.5～7.0，不含化学稳定剂和防腐剂，呈无色无

味的澄明液体，适合通过滴鼻等途径给药，且具有

较高的生物利用度 [13]。有研究显示健康志愿者鼻内

应用右美托咪定生物利用度可达 65%，同静脉注射

产生镇静效应相当，但鼻内给药起效时间延长 [14]。

Yuen 等 [15] 研究表明右美托咪定滴鼻作为患儿术前

用药的平均起效时间为 25 min，因此本研究选择右

美托咪定滴鼻 30 min 后与监护人分离，进行患儿术

前镇静状态评估。

本研究中，与单独应用酮咯酸氨丁三醇的 K 组

比较，术前鼻腔应用右美托咪定的 D 组和 DK 组患

儿术前镇静满意率和诱导面罩接受率明显升高，显

示右美托咪定 1 μg/kg滴鼻可产生明显的镇静效应，

有效缓解患儿紧张焦虑情绪。国外研究报道 2～12
岁患儿麻醉前鼻内应用右美托咪定 1 μg/kg 可产生

明显的镇静作用和抗焦虑作用 [16]，与本研究结果一

致。然而右美托咪定滴鼻后仍有部分患儿与监护人

分离时出现哭泣或哭闹，可能与经鼻用药生物利用

率差异较大有关。

酮咯酸氨丁三醇是一种可用于小儿静脉注射的

非选择性环氧化酶抑制剂，可安全应用于 2～16 岁

患儿急性疼痛或术后镇痛 [17]。静脉注射或肌肉注射

30 min 内产生镇痛作用，1～2 h 血药浓度达峰值，

持续 4～6 h [18]。手术创伤可导致炎性介质和致痛物

质大量释放，使环氧化酶表达增加，在手术创伤前

应用酮咯酸氨丁三醇可减少前列腺素样致痛物质的

生成和释放，减低神经纤维对伤害性刺激的敏感性，

从而产生明显的超前镇痛作用 [19]。本研究在麻醉诱

导前 10 min 静脉注射酮咯酸氨丁三醇 0.5 mg/kg，经
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麻醉诱导和手术准备，切皮时已起效。本研究结果

显示应用超前镇痛模式 K 组和 DK 组术后 FLACC
评分明显低于 D 组，表明术前预防性应用酮咯酸氨

丁三醇镇痛可明显缓解患儿术后疼痛，同国外研究

结果相似 [20]。另外，本研究中患儿手术时间约为 1 h，
而右美托咪定半衰期约为 2 h，从诱导前滴鼻给药

到麻醉苏醒均在药物作用时间内，在手术结束时酮

咯酸氨丁三醇与右美托咪定均能发挥药效。本研究

结果显示，与 D 组和 K 组比较，DK 组患儿拔管

后 HR 和 MAP 降低，提示术前右美托咪定和酮咯

酸氨丁三醇联合应用适度镇静与镇痛可明显降低患

儿拔管后应激反应，术后血流动力学更稳定。小儿

全身麻醉苏醒期躁动发生率较高，是多因素协同作

用的结果，而术前紧张焦虑、术后恐惧、疼痛不适

及血流动力学波动是患儿躁动的重要危险因素。本

研究结果显示，与 D 组和 K 组比较，DK 组在拔管

后 HR、MAP、FLACC 和 PAED 评分降低，Ramsay
评分升高，提示麻醉诱导前右美托咪定滴鼻联合静

脉注射酮咯酸氨丁三醇可在术后维持适度的镇静作

用，明显缓解患儿术后疼痛，减少血流动力学波动，

从而有效预防苏醒期躁动的发生。另外，三组病人

均未出现低氧血症，提示诱导前 1 μg/kg 右美托咪定

滴鼻联合术前静脉注射酮咯酸氨丁三醇 0.5 mg/kg，
对苏醒期患儿无明显呼吸抑制作用。

本研究所有患儿拔管后 2 h 内均未出现恶心呕

吐、反流误吸、苏醒延迟、瘙痒、鼻咽部出血及明

显术后创面出血等不良反应，提示该研究剂量下联

合应用右美托咪定和酮咯酸氨丁三醇具有安全可靠

性。右美托咪定鼻腔给药后均未出现鼻咽部不适，

表现出良好的耐受性，与国外文献报道相似 [21]，提

示滴鼻是右美托咪定可行的无创给药途径。本研究

所有患儿均未出现右美托咪定临床常见的不良反应

如血压波动及口干，考虑与本研究通过滴鼻给药，

吸收缓慢，起效时间延长，避免血药浓度迅速升高

有关。国外有报道 [22] 右美托咪定 2.4 μg/kg 滴鼻后

患儿出现严重心动过缓的个案，本研究中应用右美

托咪定可减慢拔管后患儿 HR，但均未出现慢性心

律失常，考虑与国外研究应用剂量较大有关，因此

右美托咪定经鼻给药的安全剂量有待于进一步研

究。本研究为单中心随机对照实验，样本量较小，

所采用镇静镇痛的评分均为主观指标，可能存在统

计学上的偏倚，仍需进一步大样本深入探讨。

综上所述，对于行扁桃体和腺样体切除术患儿，

麻醉诱导前右美托咪定滴鼻联合术前酮咯酸氨丁三

醇超前镇痛可产生安全有效的术前镇静作用，明显

缓解患儿术后疼痛，有效预防苏醒期躁动。
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