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右美托咪定联合氯胺酮滴鼻用于小儿术前镇静的效果评估 
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【摘 要】目的：观察右美托咪定联合氯胺酮滴鼻用于小儿术前镇静的效果及安全性。方法：选择于我院2016年 3至6月拟行腭 

咽成形术、扁桃体摘除术，美国麻醉师协会(American Society ofAnesthesiologists，ASA)I～II级，年龄 2-6岁的患儿 155例，随机 

分为4组：D1组(n=37)和D2组(n=40)分别接受右美托咪定 1 txg／kg或2~g／kg滴鼻；DI+K组(n=38)及D2+K(n=40)组均接受 

1~g／kg或2 I~g／kg右美托咪定滴鼻，同时另一鼻孔行 1 mg／kg氯胺酮滴鼻，40 min后转送人手术室，接受全身麻醉，术毕送入复 

苏室。滴鼻后每15 min记录患儿的心率(heart rate，HR)、平均动脉血压 mean arterial pressure，MAP)及血氧饱和度(oxygen sat— 

uration，SpO2)，记录准备转运到手术室时(T1)及麻醉诱导时(T2)改良镇静评分(modified observer’s assessment of alertness／seda— 

tion score，mOAAS)，记录镇静起效时间、手术时间、麻醉时间、苏醒时间、苏醒期躁动评分(pediatric anesthesia emergence deliri— 

um scale，PAED)、术后疼痛评分(face，legs，activity，crying，consolability scale，FLACC)及不良事件发生情况等。结果：4组患儿一 

般情况及麻醉时间、手术时间均无差异；D2+K组与其余3组(D1、D2、DI+K)比较镇静起效时间显著缩短(P<0．05)；T1及 T2时 

间点 D2+K组与其余 3组(D1、D2、DI+K)比较镇静成功率明显升高(P<0．01)；D2组心动过缓发生率较其余 3组显著升高(P< 

0．05)，4组患儿苏醒时间、苏醒期躁动评分 、术后疼痛评分无统计学差异。结论：右美托咪定与氯胺酮联合用药提高了术前镇静 

的成功率．缩短镇静起效时间，是一种安全有效、方便易行的d,JL术前用药方法。 
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【AbstractlObjecave：To evaluate the effect and security of intranasal dexmedetomidine combined with ketamine on preoperative seda- 

tion in children．Methods：From 1 March to 30 June，2016，115 children of ASA I一Ⅱ，aged 2 to 6 years，scheduled to undergo UVU-- 

lopalatopharyngoplasty and tonsillectomy，were randomly assigned to four equal groups．Group D1(n=37)and Group D2(n=40) 

received intranasal dexmedetomidine of 1 txg／kg or 2~g／kg，respectively．Group D1+K(n=38)and Group D2+K(n=40)received 

dexmedetomidine of 1 txg／kg or 2 txg／kg in one nostril，and intranasal ketamine of lmg／kg in the other nostril，respectively．Children 

were transferred to the operating room 40 minutes later，and received general anaesthesia； after surgery they were sent to the post 

anesthesia care unit(PACU)．The mean arterial pressure，oxygen saturation and heart rate of patients were recorded every 15 minutes 

after intranasal administration．Sedation score(modified observer’s assessment of alertness／sedation score，mOAAS)was recorded at 2 

time points：transferred to the operating room(T1)，and received anesthesia induction(T2)．Onset time，duration of anesthesia，duration 

of surgery，recovery time，pediatric anesthesia emergence delirium scale(PEAD)，postoperative pain score(face，legs，activity，crying， 

eonsolability scale，FLACC)and adverse reactions were also recorded．Results：There was no differences in demographic eharaeteris- 
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tics，duration of anesthesia，and duration of surgery between 4 

groups．Th e onset time of sedation was significantly shorter in 

group D2+K than that in group D1，D2 and DI+K(P<0．os)．In 

T1 and T2，the success rate of sedation improved significantly 

in group D2+K than in group D1，D2 and D1+K(P<0．O1)．The 
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incidence of brachycardia was significanⅡy higher in Group D2 compared with that in olher 3 groups(P<0．C5)．There was no statis- 

tical di rence in th e recovery time，PEAD and postoperative pain score between 4 groups．Conc／us／on：Intranasal dexmedetomidine 

combined w~'th ketamine realizes better sedation and shorter onset time，thus it is a．,afe，effective and convenient premedication in 

children． 

【Key words]dexmedetomidine；ketamine；premedication；children 

小儿围手术期会出现明显的紧张焦虑。尤其在 

和父母分开以及麻醉诱导期间【”，这样的经历可能 

会导致长期的心理创伤12]。此外，强迫诱导麻醉可能 

导致儿童(17％～57％)出现人格和行为变化[3J。术前 

镇静可以减轻儿童对手术的紧张、恐惧，从而提高 

整个围手术期患儿的安全性和舒适性。 

右美托咪定作为高选择性 a 2,一肾上腺素能受体 

激动剂，具有镇静、镇痛作用，因其诱导的睡眠类似 

于 自然睡眠[4]，容易被唤醒，近年来被广泛用于d,JL 

镇静治疗；但右美托咪定作为镇静药物单独使用时， 

起效时间长、镇痛效果有限、镇静深度不足，且有潜 

在的血流动力学效应，包括心动过缓和低血压，尤 

其是在大剂量使用时阁。而氯胺酮用于小儿镇静起 

效快、镇痛效果较强 ，且对血流动力学影响主要表 

现为心率、血压升高。目前国内外少有文献报道两 

种药物的联合使用。本研究拟通过右美托咪定联合 

氯胺酮滴鼻行小儿术前镇静，探索一种安全有效、方 

便易行的术前用药方法．以期更好地应用于临床。 

1 材料与方法 

1．1 研究对象 

本研究为前瞻性随机双盲试验．经中国注册临床试验伦 

理审查委员会批准。并获得患儿家属知情同意，选择于 2016 

年 3至6月拟行腭咽成形术、扁桃体摘除术，美国麻醉师协 

会 (American Society of AnesthesMogists，ASA)I-11级 ，年龄 

2-6岁的患儿 155例。 

排除标准：上呼吸道感染、困难气道、鼻腔畸形、心肺功 

能异常、神经系统疾病、重要器官功能障碍、正在使用精神类 

药物的患儿。退出和终止标准：给药过程中出现呕吐、严重呛 

咳的患儿。 

1．2 镇静方法 

患儿均常规禁食 6～8 h．禁饮 2 h，于麻醉诱导前 45 min 

接受滴鼻镇静，分别由不同的专职人员负责药物配制、镇静 

诱导、镇静观察及麻醉实施。 

所有患儿均进入专用镇静室。接受常规心电监护，在父 

母怀抱中完成镇静给药过程。滴鼻前清理患儿鼻腔分泌物， 

滴鼻时患儿呈半卧位 ，头稍后仰 ，护士将药液分别滴入患儿 

两侧鼻孔，并轻揉鼻翼帮助药液吸收。患儿通过电脑随机数 

发生器随机分为 4组，Dl组(n=37)和 D2组(n=40)分别接受 

右美托咪定 1 I~g／kg或2 Ixg／kg滴鼻。在患儿另一侧鼻孔滴 

入等量生理盐水；DI+K组(n=38)及 D2+K组(n=40)均在接 

受 1 Ixg／kg或2 0g／kg右美托咪定滴鼻后．在患儿另一侧鼻 

孑L滴入氯胺酮(1 mg／kg)。 

1．3 麻 醉方法 

术前用药时间为 45 Bin．所有患儿滴鼻后均在术前准备 

室观察45 rain后送入手术室。入手术室后，患儿均接受全身 

麻醉，以舒芬太尼(0．6-1．0 txg／kg)、丙泊酚(1．0~2．5~．g／kg)、 

顺式阿曲库铵(1．5 mg／kg)及阿托品(O．O1 mg／kg)进行麻醉诱 

导，行气管插管。术中以瑞芬太尼【0．2 IXg／(kg×min)】及丙泊 

酚[8 mg／(kg X min)]持续泵入进行麻醉维持 ，术毕送入麻醉 

复苏室，达到我院复苏室出室标准后方可送回病房。 

1．4 数据记 录 

滴鼻后每 15 min记录患儿的心率(heart rate，HR)、动脉 

血压及血氧饱和度 (oxygen saturation，spo：2)，并在以下 2个 

时间点记录改良镇静评分(modified observer’S assessment of 

alertness／sedation score，mOAAS)：T1准备转运到手术室时及 

T2麻醉诱导时。 

详细记录术中麻醉药用量，监测并记录患儿血压、心率、 

血氧饱和度．术后送入复苏室并至少观察 1 h，期间观察并记 

录患儿苏醒时间、拔管时间、术后疼痛评分(face，legs，activi-一 

ty，crying，consolability scale，FLACC)、苏醒期躁动评分(pedi— 

alrie anesthesia emergence delirium scale．PAED)及不良事件 

发生情况。 

1．5 标准定义 

术前用药期指患儿滴鼻操作开始到患儿转运到手术室 

进行麻醉诱导前。术前用药期间，进行2次镇静评价，分别是 

T1准备转运到手术室时，T2麻醉诱导时，患儿在2个时间点 

均达到镇静成功标准．则定义为一次满意的术前镇静。 

镇静成功标准定义为滴鼻给药后，dO min内患)LmOAASt61 

≥3，镇静失败为滴鼻dO n-in后mOAAS<3。镇静起效时间定 

义为滴鼻给药后到mOAAS≥3所需时间。 

苏醒满意度通过 PAEDP3进：行定义 ，PAED=I一2分认为是 

苏醒满意且没有术后躁动，PAED=3--4分考虑为苏醒不满意且 



重庆医科大学学报 2017年第42卷第l2期 (Journal of Chongqing Medical University 2017．VOI．42 No．12) 一 1673 一  

有术后躁动。术后疼痛评分采用FLAca引评估量表，FLACC≥8 

的患儿给予静脉推注舒芬太尼0．5 I．Lg／kg．必要时可重复使用。 

血压降低定义为用药后收缩压下降超过基础收缩压的 

20％，心率下降定义为用药后心率减慢超过基础值的20％，呼 

吸抑制定义为Sp02<93％[91。 

1．6 统计学方法 

采用 SPSS 17．0统计软件进行统计分析。正态分布计量 

资料采用均数±标准差表示，组间比较采用单因素方差分析， 

采用LSD—t法进行组间多重比较：计数资料采用卡方检验。 

检验水准 a=0．05。 

2 结 果 

2．1 一般资料 

160名满足纳入标准的患儿随机平均分为4组参与本 

次试验。有5名患儿(3．1％)因滴鼻操作时体动过大导致药液 

未完全滴人鼻腔，被排除试验，其中3名(1．8％)为D1组患 

儿，2名(1．2％)为DI+K组患儿。其余患儿均滴鼻成功，且未 

出现滴鼻疼痛或不适感。4组患儿年龄、性别、体质量、ASA 

分级、麻醉时间、手术时间均无统计学差异(表 1)。 

2．2 镇静效果 

术前用药期间，所有患儿均接受2次镇静评价，比较4 

组患儿镇静评分见表2。 

D2+K组与其余 3组比较，镇静起效时间明显缩短(P< 

0．05)。 

在准备转运时(T1)，D1、D2、DI+K及 D2+K组镇静成功 

率分别为56．8％、85％、76_3％、97．5％。D2+K组与其余3组比 

较，镇静成功率明显升高( 0．000)。 

在转运过程中．4组中均有患儿因为体位变化或其他物 

理刺激出现运送过程中镇静失败(mOAAS<3)，其中D1组 12 

人，D2组 18人，DI+K组 14人，D2+K组 3人。 

麻醉诱导时(T2)，D1、D2、DI+K及 D2+K组镇静成功率 

分别为 24．3％、40％、39．4％、90％。D2+K组与其余3组比较， 

镇静成功率明显升高(P<0．01)。 · 

2．3 苏醒满意度及术后疼痛评估 

4组患儿术后拔除气管导管时间、术后苏醒时间、苏醒 

满意度(苏醒时行为学评分=1或者2)及术后疼痛评分差异 

均无统计学意义(表 3)。对于拔管时间，氯胺酮与右美托咪 

组间比较无统计学差异(tv=0．891，P=0．347)。对于苏醒时间， 

氯胺酮与右美托咪两组间比较无统计学差异 (to=o．841．P． 

0．361)。 

2．4 不良反应 

4组患儿心动过缓的发生率存在明显统计学差异(表4)， 

其中 D2组心动过缓的发生率为 27．5％，较其余 3组明显升 

高(尸<0．01)。D2组共有 11名患儿出现心动过缓，其中 例 

出现在术前用药期间，4例出现在全身麻醉期间，3例出现在 

复苏期。 

实施术前镇静后低血压发生率低。且低血压发生率4组 

间无统计学差异( 0．05)。4组患儿在镇静期间均无流延、恶 

心呕吐及谵妄等表现。 

表 1 患儿一般资料 

Tab．1 Generalinformation 

注：a，与Dl组比较，P=-O．004；b：与 D2组比较，P=0．022；c：与DI+K组比较，P=-0．001 
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表 3 各组患儿术后情况的比较 

Tab．3 Recovery condition after operation 

组别 拔管时间 苏醒时间 苏醒满意 术后疼痛 

(min) (min) (n，％) 评分 

表 4各组患儿不良反应发生率的比较(n。％ ) 

Tab．4 Incidence of adverse effect(n，％) 

注：a，与 D1组比较 ，P=0．038；b，与 DI+K组比较，P=0．O00；c，与D2+K 

组比较 ，P=0．003 

3 讨 论 

与传统镇静方法相比，经鼻给药是一种相对无 

创且简单易行的给药方法。上鼻甲及其上部和对应 

的鼻中隔分布的黏膜为嗅黏膜。其余部位分布的为 

呼吸性黏膜 ，嗅黏膜吸收药物可通过细胞外途径或 

沿嗅神经转运进人脑组织，该区域被称为鼻脑通 

路l101，是药物输送到大脑的快捷通路：而位于鼻腔呼 

吸区和嗅区的三叉神经通路也是药物吸收人脑的 

一 条直接途径。除此之外，药物也可被鼻黏膜内淋 

巴系统和丰富的毛细血管吸收进入全身循环而间 

接进入中枢神经系统；故经鼻给药具有起效快、无 

肝脏首过效应、对胃肠道无刺激性、对患者配合度 

要求低，且患者易耐受等优点，更适合用于婴幼儿 

术前镇静 

右美托咪定是一种高选择性 2一受体激动剂， 

通过作用于脑干蓝斑核内仅2一受体产生良好的类似 

于自然睡眠的镇静一催眠作用。右美托咪定能够通 

过血脑屏障及胎盘屏障【u】。其分布半衰期约 6 min[ ， 

主要通过肝脏代谢：只有 1％经肾脏及粪便排泄，消 

除半衰期为2．1～3．1 hB2]。成人及儿童经鼻滴入右美 

托咪定均可产生明显镇静作用 ，且对呼吸中枢无抑 

制『131。右美托咪定滴鼻刺激性小，38 min可达最高血 

药浓度㈣，其生物利用率可达82％tn】。右美托咪定滴 

鼻镇静起效时间较长，通常需要 l5～45 minI】 ．其效 

果呈浓度依耐性，当血药浓度在0．2～0．3 ng／mL时产 

生可唤醒的镇静效果，当血药浓度在 1．9 ng／mL时 

产生不易唤醒的深度镇静效果口61。现已报道的右美 

托咪定滴鼻剂量为0．5—4．0~g／kg。本前瞻性随机双 

盲试验证实以1 I．zg／kg剂量右美托咪定实施镇静。 

其镇静成功率低(56．8％)，难以满足手术需要；而 

2 Ixg／kg右美托咪定镇静成功率尚可(85．0％)，但患 

儿仍容易因吵闹或体位变动等刺激苏醒导致镇静 

失败，能在麻醉诱导前维持镇静状态的患儿仅 

40％。与以往的报道I1 7_相似，本研究采用右美托咪定 

镇静也出现了剂量相关的心率减慢。因此克服右美 

托咪定镇静的缺点．采取联合用药方式可能比单纯 

增加剂量更有效。 

氯胺酮是一种苯环己哌啶衍生物，具有镇静、 

镇痛作用㈣。有研究显示氯胺酮滴鼻可安全用于儿 

童镇静 ，且起效快_19。删(约 5 min起效，20 min血药 

浓度达到峰值)，对呼吸无明显抑制。氯胺酮无组胺 

释放作用 ，不会导致鼻敏感或鼻阻，是哮喘患儿的 

推荐镇静药物2̈】】。此外，氯胺酮可引起血压、心率、心 

输出量增高 ，常被用于低血容量及血流动力学不稳 

定者。 

综上所述．本研究采用右美托咪定联合氯胺酮 

滴鼻的方法，即考虑两者联用，氯胺酮能防止右美 

托咪定所致心动过缓，缩短镇静起效时间，减少因 

中途惊醒所导致的镇静失败，提高镇静成功率。同时， 

右美托咪定可减少氯胺酮导致的术后烦躁、谵妄等 

并发症的发生[22-241。本试验采取 2 kg右美托咪定 

联合 1 mg／kg氯胺酮联合用药，不仅提高了镇静成 

功率(97．5％)，且减少了因各种刺激导致的镇静失 

败．使在麻醉诱导时维持镇静状态的患儿高达90．O％， 

基本满足了术前镇静需要，同时也减少了右美托咪 

定所致心率减慢的发生率。 

儿童行腭咽成形术术后烦躁发生率高 ，可达 

50％～60％t 。而术后烦躁可增加患儿再次插管 、出 

血及二次手术的风险，所以是否能减少患儿术后烦 

躁和疼痛也是本试验的目的之一。有文献[261指出右 

美托咪定作为术前用药可明显减轻术后烦躁，并可 
一 定程度减轻术后疼痛。本试验术前用药方案的苏 

醒满意度均高达 90．O％，且术后疼痛评分为 2～3分， 
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属轻度疼痛标准。 

大剂量右美托咪定(大于2 g／l【g)术前用药可 

能导致术后苏醒延迟㈣。而本试验方案未发现明显 

苏醒延长，这可能跟本试验减少了全麻药物的用量 

有关。本研究所有患儿均无严重不良反应。滴鼻后 

患儿无鼻痒、鼻阻、鼻分泌物增多的表现，无恶心、 

呕吐的发生。 

右美托咪定及氯胺酮是 2种常见的儿童术前 

用药．本试验创新性地把两种药物联合使用，效果 

显著。联合用药不仅提高了术前镇静的成功率，且 

避免了因各种刺激导致的镇静失败，缩短起效时间． 

可安全有效地用于d,J L术前镇静。 
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