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瑞芬太尼静脉自控模式在不同产程分娩镇痛的效果观察

蔡　孟，俞　瑾，陈洪艳　雷晓峰　　４００１１７重庆，重庆医科大学附属妇女儿童医院

　　［摘要］　目的　本研究旨在探讨瑞芬太尼静脉自控镇痛（ｐａｔｉｅｎｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓａｎａｌｇｅｓｉａ，
ＰＣＩＡ）方案在第一产程潜伏期、活跃期的有效性、安全性及对血浆前列腺素Ｅ２（ＰＧＥ２）浓度的影响。方法
　选取２０２１年１月至２０２２年２月，单胎足月产妇６０例，依据产妇自愿原则分为瑞芬太尼静脉分娩镇痛组
（Ｒ组）和无镇痛组（Ｃ组），每组３０例。Ｒ组在第一产程潜伏期瑞芬太尼背景剂量０．０３μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），单
次按压剂量０．３μｇ／ｋｇ，锁定时间２ｍｉｎ；第一产程活跃期：瑞芬太尼背景剂量０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），单次
按压剂量０．４μｇ／ｋｇ，锁定时间２ｍｉｎ。记录两组产妇疼痛、镇静、满意度评分；产妇及胎儿不良反应；新
生儿Ａｐｇａｒ评分和脐动脉血气分析值；Ｒ组镇痛前后血浆ＰＧＥ２浓度值。结果　与 Ｃ组比较，Ｒ组潜伏
期、活跃期平均疼痛评分和最低疼痛评分均显著降低（Ｐ＜０．０５）。Ｒ组镇静评分、满意度评分高于 Ｃ组
（Ｐ＜０．０５）。Ｒ组头晕、困倦发生率较高（Ｐ＜０．０５）。两组新生儿脐动脉血气分析及 Ａｐｇａｒ评分差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５）。Ｒ组镇痛前、后血浆中 ＰＧＥ２浓度差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　根据
产程潜伏期和活跃期不同产痛强度，适当调整瑞芬太尼 ＰＩＣＡ模式，可以明显缓解产妇的分娩痛，对母
婴无明显不良反应，对产妇ＰＧＥ２浓度无影响。
　　［关键词］　 瑞芬太尼；患者自控镇痛；分娩镇痛；前列腺素Ｅ２
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　　椎管内分娩镇痛是临床上广泛应用的一种安全、
有效的镇痛方式，但其存在绝对和相对的禁忌证，如脊

柱畸形、凝血功能障碍、感染、神经系统疾病、孕产妇不

能配合或者拒绝行椎管内分娩镇痛等［１］。对于合并

上述禁忌证的产妇，近年来，静脉分娩镇痛被认为是椎

管内分娩镇痛的有效替代方案，哌替啶和芬太尼是常

见的静脉分娩镇痛药物，但这些药物可能引起产妇恶

心、过度镇静、呼吸抑制等不良反应［２］。盐酸瑞芬太尼

是一种超短效μ受体激动剂，起效快，消除快，不易蓄
积，并且透过胎盘屏障后在胎儿体内被迅速重新分配

和消除，这些独特的药代动力学特性决定了瑞芬太尼

比较适合用于静脉分娩镇痛［３］。亦有研究证实瑞芬

太尼相较于其他阿片类药物可控性更强，静脉分娩镇

痛效果更好［４－７］。然而瑞芬太尼静脉分娩镇痛在临床

上开展较少，主要原因是既往研究缺乏高质量的证据

及对产妇和新生儿潜在呼吸抑制的担忧［８］。因此，本

研究将根据产妇在产程潜伏期和活跃期的不同产痛程

度，适当调整瑞芬太尼ＰＣＩＡ模式，旨在探讨该方案的
有效性、安全性。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　本研究经伦理审查委员会批准（伦理号：２０２１
０２８），经中国临床试验中心注册（ＣｈｉＣＴＲ２１０００５０２４７），
产妇签署书面知情同意书。选择２０２１年１月至２０２２年
２月于重庆市妇幼保健院产房顺产的产妇６０例，年龄
１８～４０岁，ＡＳＡⅠ～Ⅱ级，孕周３７～４２周，宫颈口扩张
＞２指，头先露。
　　纳入标准：存在椎管内穿刺禁忌证，如脊柱畸形、
凝血功能障碍、感染、神经系统疾病、孕产妇不能配合

或者拒绝行椎管内分娩镇痛等。排除标准：①任何原
因的胎儿宫内窘迫、羊水粪染、胎盘异常、宫内生长迟

缓、怀疑胎儿体重低于２０００克；②已知对阿片类药物

过敏或超敏、怀疑阿片类药物滥用成瘾者、在研究前或

研究中接受其他镇痛药。依据产妇自愿要求静脉分娩

镇痛原则将产妇分为静脉分娩镇痛组（Ｒ组）和无镇
痛组（Ｃ组），每组各３０例。
１．２　静脉分娩镇痛方法
　　分娩镇痛开始前常规开放静脉通道，输注复方电解
质液，鼻导管吸氧３Ｌ／ｍｉｎ，常规监测血压（ＢＰ）、心率
（ＨＲ）、呼吸频率（ＲＲ）、血氧饱和度（ＳｐＯ２）并持续进行电
子胎心监护。Ｒ组产妇经静脉连接电子镇痛泵（ＺＺＢⅢ，
江苏爱朋医疗科技，中国）泵注瑞芬太尼，镇痛泵内药

液配置：瑞芬太尼１ｍｇ＋生理盐水（总量１００ｍＬ）。产
程潜伏期：镇痛泵背景剂量０．０３μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），单次
按压剂量０．３μｇ／ｋｇ，锁定时间２ｍｉｎ；产程活跃期：镇
痛泵背景剂量 ０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），单次按压剂量
０．４μｇ／ｋｇ，锁定时间 ２ｍｉｎ。嘱咐产妇在子宫收缩开
始时按压镇痛泵按钮，并且在第二产程停止使用该设

备。潜伏期定义为宫颈口扩张０～６ｃｍ，而活跃期为宫
颈口扩张６ｃｍ至完全扩张［９］。Ｒ组均接受一对一的
助产士监护，同时产房备有氧气面罩、喉镜、气管插管

包等抢救设备。

１．３　观察指标
１．３．１　产妇相关指标　　镇痛后每３０ｍｉｎ记录产妇
数字评定量表（ｎｕｍｅｒｉｃａｌｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＮＲＳ）疼痛评分、
Ｒａｍｓａｙ镇静评分直至第一产程结束。产妇分娩后２ｈ
内完成镇痛满意度问卷调查。ＮＲＳ疼痛评分标准［１０］：

无疼痛（０）、轻度疼痛（１～３）、中度疼痛（４～６）、重度
疼痛（７～１０）。Ｒａｍｓａｙ评分标准［１１］：１分，烦躁不安；
２分，安静合作；３分，轻度嗜睡但可唤醒；４分，睡眠状
态、能唤醒；５分，呼唤反应迟钝；６分，深睡状态、呼唤
不醒。产妇满意度量表：０分，对本次生产过程感到沮
丧，生理心理双重疲劳；１０分，对本次生产过程感觉较
好，生理心理都很轻松。

１．３．２　胎儿及新生儿相关指标　　镇痛期间持续监
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测胎心，记录：①是否发生胎儿窘迫、胎儿复苏、纳洛酮
拮抗等情况；②新生儿娩出后１、５、１０ｍｉｎ的 Ａｐｇａｒ评
分和脐动脉血气分析指标。Ａｐｇａｒ评分＜８分定义为窒
息［１２］。胎儿窘迫包括胎心心动过速、基线 ＦＨＲ变异
性、无基线变异性的心动过缓、胎儿刺激后无诱导加

速、周期性或发作性减速［１３］。

１．３．３　产妇不良反应　　记录产妇低血压、呼吸抑
制、窦缓、恶心呕吐、头晕、嗜睡、皮肤瘙痒等发生情况。

低血压定义为无创平均动脉压降低 ２０％。呼吸抑制
定义为吸氧时ＳｐＯ２＜９５％或呼吸频率小于１２次／ｍｉｎ。
窦缓定义为心率低于６０次／ｍｉｎ。
１．３．４　血浆前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）含量测定　　Ｒ组
产妇于镇痛前、镇痛后１ｈ各抽取未输液侧肘静脉血
３ｍＬ，用ＥＤＴＡ抗凝管收集后立即 ４℃、２０００ｒ／ｍｉｎ
离心１０ｍｉｎ，取上清液于 ＥＰ管中－８０℃保存。采用
武汉华美生物工程有限公司提供的ＰＧＥ２酶联免疫吸
附分析试剂盒，严格按照试剂盒步骤采用 ＥＬＩＳＡ法测
定血浆中的ＰＧＥ２浓度。
１．４　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ统计软件２０．０对数据进行分析。正态
分布计量资料采用 珋ｘ±ｓ表示，计数资料以例（％）表示。
正态分布采用ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖ检验进行统计分析。
产妇一般特征、疼痛评分、镇静评分、满意度评分、

Ａｐｇａｒ评分、脐带血气分析、ＰＧＥ２浓度比较采用独立

样本ｔ检验。产妇不良事件分析采用卡方检验。Ｐ＜
０．０５被认为具有统计学意义。

２　结果

２．１　两组产妇一般资料
　　两组产妇年龄、体重、身高、体重指数、孕周、第一
产程持续时间、经产妇率、多次妊娠率、催引产率比较，

差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表１）。
２．２　两组产妇镇痛、镇静、满意度评分比较
　　与Ｃ组比较，Ｒ组潜伏期、活跃期 ＮＲＳ平均疼痛
评分和最低疼痛评分均显著降低（Ｐ＜０．０５）。Ｒ组镇
静评分、满意度评分高于Ｃ组（Ｐ＜０．０５，表２）。
２．３　两组产妇不良反应发生率比较
　　与Ｃ组比较，Ｒ组发生困倦１１例（３６．７％）、头晕
１３例（４３．３％），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。其余
不良反应发生率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表３）。
２．４　Ｒ组产妇血浆ＰＧＥ２浓度比较
　　Ｒ组产妇镇痛前、镇痛后１ｈ血浆中ＰＧＥ２浓度分
别为（２．６６±１．５５）、（２．３９±０．８４）ｐｇ／ｍＬ，差异无统计
学意义（Ｐ＝０．３０７）。
２．５　两组胎儿及新生儿情况比较
　　两组均无发生胎儿窘迫、新生儿均无呼吸抑制或
需要纳洛酮。两组新生儿脐动脉血气分析及 Ａｐｇａｒ评
分差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表４）。

表１　两组产妇一般资料比较（ｎ＝３０）

组别 年龄／岁 体重／ｋｇ 身高／ｃｍ 体重指数／ｋｇ·ｍ－２ 孕周／周 第一产程时间／ｍｉｎ 经产妇 多次怀孕 使用缩宫素

Ｃ组 ３１．１７±４．３０ ６５．８２±１０．７８１６１．２３±４．８０ ２６．０１±２．５６ ３９．３２±１．０５ ２９０．００±１３０．０２ １３（４３．３％） ２０（６６．７％） １０（３３．３％）

Ｒ组 ３０．６７±３．９０ ６４．２０±６．００ １５９．０３±５．２０ ２５．３８±２．００ ３９．３７±１．３２ ３７２．５０±２２７．０２ １１（３６．７％） １４（４６．７％） １７（５６．７％）

Ｐ值 ０．６３９ ０．４７７ ０．０９４ ０．２９１ ０．８６９ ０．０８９ ０．５９８ ０．１１８ ０．０６９

表２　两组产妇镇痛、镇静、满意度评分比较（ｎ＝３０，珋ｘ±ｓ）

组别 潜伏期平均ＮＲＳ评分 活跃期平均ＮＲＳ评分 潜伏期最低ＮＲＳ评分 活跃期最低ＮＲＳ评分 镇静评分 满意度评分

Ｃ组 ７．５８±０．１５ ９．６５±０．１５ ７．００±０．００ ９．００±０．００ １．００±０．００ ３．４３±０．９２

Ｒ组 ３．４１±０．７３ ５．７２±０．４３ ２．３７±１．１６ ４．９８±０．７１ １．８５±０．２１ ８．１７±０．５３

Ｐ值 ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与Ｃ组比较

表３　两组产妇不良事件比较［ｎ＝３０，例（％）］

组别 缺氧（ＳｐＯ２＜９５％） 恶心 呕吐 困倦 头晕 意识模糊 低血压 窦缓 瘙痒

Ｃ组 ０ ４（１３．３％） ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０

Ｒ组 ０ ４（１３．３％） ０ １１（３６．７％） １３（４３．３％） ０ ０ ４（１３．３％） ０

Ｐ值 ／ １ ／ ＜０．００１ａ ＜０．００１ａ ／ ／ ０．１２１ ／

ａ：Ｐ＜０．０５，与Ｃ组比较
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表４　两组胎儿及新生儿不良事件比较［ｎ＝３０，例（％）］

组别 胎儿窘迫 纳洛酮拮抗 新生儿复苏
１ｍｉｎＡｐｇａｒ

评分

５ｍｉｎＡｐｇａｒ

评分

１０ｍｉｎＡｐｇａｒ

评分

脐血血气

分析ＰＨ

脐血血气

ＰａＯ２／ｍｍＨｇ

脐血血气

ＰａＣＯ２／ｍｍＨｇ

脐血血气

乳酸／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

Ｃ组 ０ ０ ０ Ａｌｌ１０ Ａｌｌ１０ Ａｌｌ１０ ７．２３±０．０８ ２２．５７±６．８７ ５３．３７±１２．４７ ５．３０±１．６３

Ｒ组 ０ ０ ０ Ａｌｌ１０ Ａｌｌ１０ Ａｌｌ１０ ７．２４±０．０８ ２２．９０±８．０６ ５２．４７±１１．７２ ４．８１±１．４０

Ｐ值 ／ ／ ／ １ １ １ ０．４９９ ０．８６４ ０．７７４ ０．２１８

３　讨论

　　目前，硬膜外分娩镇痛以其起效快，镇痛效果确切，
安全且可下床活动等优点广泛用于临床。ＷＥＩＢＥＬ
等［１４］系统回顾了１０项关于瑞芬太尼静脉分娩镇痛与
硬膜外镇痛的随机对照试验，认为硬膜外镇痛相较于

瑞芬太尼能够提供更加满意的镇痛效果，但是二者在

产妇发生呼吸抑制、过度镇静、转为剖宫产、新生儿

Ａｐｇａｒ评分等方面无明显差异。因此，当产妇具有硬
膜外分娩镇痛禁忌证时，瑞芬太尼静脉分娩镇痛就是

一个良好的替代方案。因此，本研究旨在探讨在产程

的不同阶段，与产痛程度比较匹配的静脉镇痛模式和剂

量，而不是既往研究中的固定剂量镇痛模式，从而在保

证母婴安全的前提下，尽可能实现分娩镇痛效果最佳。

　　分娩痛是一种独特的间歇性生理性疼痛，随着产
程进展，疼痛的频率和强度逐渐增加。临产开始时，宫

缩持续约３０ｓ，间隔５～６ｍｉｎ；当进入第１产程活跃期
后，宫缩持续时间可逐渐长达１ｍｉｎ，间隔时间可缩短
至１～２ｍｉｎ，宫腔压力可增加至＞１００ｍｍＨｇ［１５］。与其
他阿片类药物相比，瑞芬太尼在４０～６０ｓ即可达到峰
值，其药物峰效应可能与子宫收缩峰重合，从而及时缓

解宫缩痛。ＤＥＶＡＢＨＡＫＴＨＵＮＩ［１６］认为大部分的研究
表明瑞芬太尼不同的单次剂量都可以缓解分娩痛，固

定剂量的瑞芬太尼有时达到了或者超过了产妇对疼痛

的需求，增加了不良反应。ＳＨＥＮ等［１７］比较了瑞芬太

尼ＰＣＡ与持续输注对产妇和新生儿的影响，结果表
明，与持续输注相比，瑞芬太尼 ＰＣＡ能提供更好的疼
痛缓解。因此，本研究选择了瑞芬太尼连续背景输注，

以提供恒定的基线镇痛，在子宫开始收缩时产妇按压

镇痛泵按钮进行自控镇痛。

　　既往研究中，瑞芬太尼单纯背景输注模式用于分
娩镇痛的剂量范围是０．２～１μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），然而这些
研究存在镇痛不全、产妇缺氧、过度镇静 、皮肤瘙痒等

副反应［１８－２０］。王淼等［２１］通过ＤＩＸＯＮ序贯法研究得出
瑞芬太尼持续输注剂量０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）较为合适。
ＴＶＥＩＴ等［１８］把瑞芬太尼单次按压剂量从０．１５μｇ／ｋｇ
逐渐增加至０．７μｇ／ｋｇ时，产妇得到充分的镇痛，但是
偶尔会出现呼吸抑制。参照既往研究，本研究单次负

荷剂量未超过 ０．４μｇ／ｋｇ，持续背景输注剂量未超过
０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）；参照产科镇痛管理指南推荐［３］，

单次按压间隔时间设定为２ｍｉｎ。结果发现 Ｒ组产妇
在产程潜伏期平均分娩痛下降至３分左右；进入活跃
期后，由于宫缩强度及频率的增加，产妇的平均分娩痛

增加至５．７分左右，达到中等程度的镇痛效果，考虑到
瑞芬太尼用于分娩镇痛的安全剂量为：单次按压０．２５～
０．５μｇ／ｋｇ、背景输注０．０２５～０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）［２２］，因
此本研究未再加大剂量。Ｒ组在活跃期虽然镇痛效果
变差，但是满意度仍高于无镇痛组，与朱爱兵等［２３］研

究结果相似，表明安全且明显降低分娩痛就已经达到

了产妇的期望值。

　　瑞芬太尼不良反应的发生率和镇痛方案有很大关
系。研究认为高剂量的脉冲和较短的锁定时间间隔可

以达到更好的镇痛效果，但是会导致更多的窦缓、呼吸

抑制等不良反应［２４］。本研究中的瑞芬太尼剂量已接

近安全剂量的高限，但单次按压剂量是以６ｍＬ／ｍｉｎ匀
速给予，并非脉冲输注，间隔时间２ｍｉｎ。因此，本研究
的 Ｒ组孕产妇在轻至中度疼痛的情况下，无呼吸抑
制、缺氧、恶心呕吐、皮肤瘙痒等不适，其中 ４３％左右
的产妇镇痛后逐渐感觉头晕，继而开始嗜睡，但可唤

醒，Ｒａｍｓａｙ镇静评分接近 ２分，安静且合作。宫缩间
歇期呼吸频率轻度下降，但是没有１例产妇发生 ＳｐＯ２
＜９５％，与ＳＴＯＣＫＩ等［２５］研究一致，这可能与持续低流

量吸氧有关。Ｒ组产妇有４例发生窦缓，考虑是活跃
期时加大瑞芬太尼给药剂量后血药浓度峰值突然增加

所致，这与 ＢＡＬＫＩ等［６］研究一致，但是这４例窦缓持
续时间均未超过 ３０ｓ，且心率未低于 ５０次／ｍｉｎ，心率
降低过程是短暂的，而且很容易通过调低剂量及外界刺

激来纠正，考虑与采用恒速泵，而非脉冲泵有关。必须

指出的是，进行瑞芬太尼分娩镇痛时应密切监测，提供

一对一监护，并且实时监测血氧饱和度以及常规吸氧。

　　瑞芬太尼分娩镇痛另一个潜在的问题是新生儿抑
制。但是许多研究都指出瑞芬太尼在被迅速消除之前

可以在胎儿体内迅速代谢和重新分配，因此不会因为

药物的累积导致胎儿出现重大的不良反应［２６］。本研

究为确保胎儿娩出前，药物已完全代谢，以免对新生儿

造成不良影响，因此在第二产程停止用药，结果提示两

８８７１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（１７）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



组胎儿及新生儿 Ａｐｇａｒ评分、脐带血气分析无明显异
常，Ｒ组无发生新生儿复苏、纳洛酮拮抗的情况。
　　ＰＧＥ２是前列素家族中致痛作用较强的疼痛因子，
具有引起痛觉过敏、增加组胺和缓激肽等致痛因子的

释放、引发炎症反应的作用［２７］。本研究中Ｒ组镇痛后
血浆ＰＧＥ２浓度低于镇痛前ＰＧＥ２浓度，但差异无统计
学意义。

　　本研究的局限性包括：①依据产妇自愿原则进行
分组，没有做到完全随机，结果可能存在偏倚。②产妇
疼痛强度自我评估存在一定的个体客观差异。

　　综上所述，在保证产妇及胎儿、新生儿无严重不良
事件发生的前提下，潜伏期采用瑞芬太尼 ０．３μｇ／ｋｇ
单次负荷＋０．０３μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）持续背景输注的镇痛
模式，能让产妇达到轻度分娩痛；活跃期采用瑞芬太尼

０．４μｇ／ｋｇ单次负荷＋０．０５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）持续背景输
注的镇痛模式，能让产妇达到中度分娩痛，两种镇痛模

式的单次负荷间隔时间均为 ２ｍｉｎ，且恒速给予。因
此，在安全剂量范围内应用瑞芬太尼分娩镇痛，产程中

严密监测呼吸和循环功能，可作为椎管内分娩镇痛的

替代方法。
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ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００２，９４（４）：９１３－９１７，ｔａｂｌｅｏｆｃｏｎｔｅｎｔｓ．
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［２１］王淼，段满林，刘清仁，等．瑞芬太尼用于静脉分娩镇痛的
半数有效剂量分析．实用临床医药杂志．２０１７．２１（１１）：
１７０－１７４．ＤＯＩ：１０．７６１９／ｊｃｍｐ．２０１７１１０５９．
ＷＡＮＧＭ，ＤＵＡＮＭＬ，ＬＩＵＱＲ，ｅｔａｌ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｈａｌｆ
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ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｆｏｒｂｉｒｔｈｐａｉｎｒｅｌｉｅｆ：ａｎｏｐｅｎ
ｓｔｕｄｙｏｆ２０５ｐａｒｔｕｒｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００９，１０９（６）：
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（收稿：２０２２０３１７；修回：２０２２０４２４）

（编辑　邓强庭）

０９７１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（１７）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　




