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·论　著·
靶控输注普鲁泊福复合芬太尼或瑞芬太尼的麻醉深度比较
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（１．第二军医大学东方肝胆外科医院麻醉科，上海２００４３８；２．江苏省无锡市第三人民医院麻醉科，无锡２１４０４１）

［摘要］　目的：比较靶控输注普鲁泊福复合瑞芬太尼或芬太尼的麻醉深度和术后恢复情况。方法：９０例择期上腹部手术患

者，随机分为普鲁泊福芬太尼Ａ组（ＰＦＡ）、普鲁泊福芬太尼Ｂ组（ＰＦＢ）、普鲁泊福瑞芬太尼组（ＰＲ），每组３０例。普鲁泊福

靶浓度均为３μｇ／ｍｌ；ＰＦＡ组芬太尼靶浓度维持２μｇ／Ｌ；ＰＦＢ组芬太尼初始靶浓度为４μｇ／Ｌ，插管后降为２μｇ／Ｌ；ＰＲ组瑞

芬太尼靶浓度为６μｇ／Ｌ。观察３组患者在麻醉前、气管插管前后、切皮后、术中维持时的平均动脉压（ＭＡＰ）、心率（ＨＲ）、脑电

双频指数（ＢＩＳ），以及患者的麻醉后恢复情况。结果：ＰＦＡ组患者在气管插管后，ＭＡＰ及 ＨＲ显著高于插管前（Ｐ＜０．０５），有

较明显的插管反应，切皮后各指标与插管前比较无显著差异（Ｐ＞０．０５）。ＰＦＢ组和ＰＲ组患者的各指标在气管插管、切皮后

与插管前比较，均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。３组患者麻醉和手术期间各时间点ＢＩＳ值无显著组间差异（Ｐ＞０．０５）。此外，ＰＲ

组患者苏醒时间明显较其他组短。结论：４μｇ／Ｌ芬太尼可以有效抑制气管插管反应，而２μｇ／Ｌ芬太尼则会产生明显的插管

反应，但可以有效抑制切皮反应；６μｇ／Ｌ瑞芬太尼既可以抑制插管反应又可以抑制切皮反应，获得满意的临床麻醉深度。

［关键词］　普鲁泊福；瑞芬太尼；芬太尼；靶控输注；麻醉，静脉

［中图分类号］　Ｒ６１４　　　［文献标识码］　Ａ　　　［文章编号］　０２５８８７９Ｘ（２００６）０３０２８９０３

Ｔａｒｇｅｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｎｆｕｓｉｏｎｏｆｐｒｏｐｏｆｏｌｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｏｒｆｅｎｔａｎｙｌ：ａｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｎｅｓｔｈｅｔｉｃ
ｄｅｐｔｈ

ＺＨＡＮＧＺｈｏｎｇｊｕｎ２，ＹＡＮＧＬｉｑｕｎ１，ＰＥＮＧＹｕｍｅｉ２，ＦＡＮＧＭｉｎｇ２，ＬＩＲｏｎｇ２，ＬＩＱｕａｎ１，ＹＵＷｅｉｆｅｎｇ１（１．Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆ

Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ，ＥａｓｔｅｒｎＨｅｐａｔｏｂｉｌｉａｒｙＳｕｒｇｅｒｙＨｏｓｐｉｔａｌ，ＳｅｃｏｎｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｓｈａｎｇｈａｉ２００４３８，Ｃｈｉｎａ；２．Ｄｅ

ｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ，ｔｈｅＴｈｉｒｄＰｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＷｕｘｉ，Ｗｕｘｉ２１４０４１，Ｃｈｉｎａ）

［ＡＢＳＴＲＡＣＴ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏｃｏｍｐａｒｅｔｈｅａｎｅｓｔｈｅｔｉｃｄｅｐｔｈａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｐｒｏｐｏｆｏｌｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｏｒ

ｆｅｎｔａｎｙｌｗｈｅｎａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｔｈｒｏｕｇｈｔａｒｇｅｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｎｆｕｓｉｏｎ（ＴＣＩ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ：Ｎｉｎｅｔｙｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｉｎｇｅｌｅｃｔｉｖｅｅｐｉｇａｓｔｒｉｃｓｕｒ

ｇｅｒｙｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏ３ｇｒｏｕｐｓ：ＰＦＡ，ＰＦＢａｎｄＰＲｇｒｏｕｐ．ＴｈｒｏｕｇｈＴＣＩ，ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＰＦＡｇｒｏｕｐｗｅｒｅａｄｍｉｎｉｓ

ｔｅｒｅｄｗｉｔｈｐｒｏｐｏｆｏｌ（３μｇ／ｍｌ）ａｎｄｆｅｎｔａｎｙｌ（２μｇ／Ｌ），ｉｎＰＦＢｇｒｏｕｐｗｉｔｈｐｒｏｐｏｆｏｌ（３μｇ／ｍｌ）ａｎｄｆｅｎｔａｎｙｌ（４μｇ／Ｌｉｎｉｔｉａｌｌｙ
ａｎｄ２μｇ／Ｌａｆｔｅｒｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ），ａｎｄｉｎＰＲｇｒｏｕｐｗｉｔｈｐｒｏｐｏｆｏｌ（３μｇ／ｍｌ）ａｎｄｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌ（６μｇ／Ｌ）．Ｖｉｔａｌｓｉｇｎｓ（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｍｅａｎ

ａｏｒｔｉｃｐｒｅｓｓｕｒｅａｎｄｈｅａｒｔｒａｔｅ）ａｎｄｂｉｓｐｅｃｔｒａｌｉｎｄｅｘｖａｌｕｅｓｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄｐｒｅａｎｅｓｔｈｅｓｉａ，ｐｒｅａｎｄｐｏｓｔｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ，ｐｏｓｔｉｎｃｉｓｉｏｎ

ａｎｄｄｕｒｉｎｇｏｐｅｒａｔｉｏｎｉｎ３ｇｒｏｕｐｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：ＩｎＰＦＡｇｒｏｕｐ，ｐｏｓｔｉｎｔｕｂａｔｉｏｎＭＡＰａｎｄＨＲｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆ

ｐｒｅｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ（Ｐ＜０．０５），ｗｉｔｈｏｂｖｉｏｕｓｓｔｒｅｓｓｒｅｓｐｏｎｓｅｄｕｒｉｎｇｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ．Ｗｈｅｒｅａｓｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎａｌｌｐａ

ｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｏｓｅｐｒｅｉｎｔｕｂａｔｉｏｎａｎｄｐｏｓｔｉｎｃｉｓｉｏｎ．Ｔｈｅｖｉｔａｌｓｉｇｎｓｍａｉｎｔａｉｎｅｄｓｔａｂｌｅｄｕｒｉｎｇａｎｅｓｔｈｅｓｉａａｎｄｏｐｅｒａｔｉｏｎｉｎ

ＰＦＢａｎｄＰＲｇｒｏｕｐｓ．ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎＢＩＳｖａｌｕｅｓｂｅｔｗｅｅｎ３ｇｒｏｕｐｓ．Ｄｕｒｉｎｇｒｅｃｏｖｅｒｙｐｈａｓｅｔｈｅａｗａｋｅｎｉｎｇ
ｔｉｍｅｏｆＰＲｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｓｈｏｒｔｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆＰＦＡａｎｄＰＦＢｇｒｏｕｐｓ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｃｌｉｎｉｃａｌａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆ４μｇ／Ｌ

ｆｅｎｔａｎｙｌｏｒ６μｇ／Ｌｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｓｕｐｐｒｅｓｓｔｈｅｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｔｒａｃｈｅａｌｉｎｔｕｂａｔｉｏｎａｎｄｉｎｃｉｓｉｏｎｉｎｐｒｏｐｏｆｏｌ

ＴＣＩａｎｅｓｔｈｅｓｉａ．Ｈｏｗｅｖｅｒ，２μｇ／Ｌｆｅｎｔａｎｙｌｉｓｏｎｌｙｅｎｏｕｇｈｔｏｓｕｐｐｒｅｓｓｔｈｅｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｉｎｃｉｓｉｏｎｂｕｔｎｏｔｔｏｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ．
［ＫＥＹＷＯＲＤＳ］　ｐｒｏｐｏｆｏｌ；ｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌ；ｆｅｎｔａｎｙｌ；ｔａｒｇｅｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｎｆｕｓｉｏｎ；ａｎｅｓｔｈｅｔｉｃｓ，ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２００６，２７（３）：２８９２９１］

［作者简介］　张中军，主治医师．Ｅｍａｉｌ：ｚｚｊ３１５＠ｖｉｐ．ｓｉｎａ．ｃｏｍ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ．Ｅｍａｉｌ：ｙｗｆ８０８＠ｓｏｈｕ．ｃｏｍ

　　靶控输注（ＴＣＩ）是一种较为先进的静脉麻醉方
法，它以血浆浓度为目标，可以维持较稳定的血药浓
度，使静脉麻醉给药更加精确和方便［１］。芬太尼有
较好的镇痛作用，但随输注时间增加时量相关半衰
期（ｃｏｎｔｅｎｔｓｅｎｓｉｔｉｖｅｈａｌｆｔｉｍｅ）延长，影响术后麻醉
恢复速度；而μ受体激动药瑞芬太尼（ｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌ）
的时量相关半衰期则不受输注时间长短影响［２］。
静脉麻醉药复合应用可增强麻醉效能，减少每种药
的剂量，从而减少药物不良反应的发生。本研究采

用电脑控制靶控输注普鲁泊福、芬太尼或瑞芬太尼，
观察静脉麻醉效果和血流动力学指标，以及麻醉恢
复状况，旨在为临床更合理地设计麻醉用药方案提
供参考。
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１　材料和方法

１．１　病例资料　９０例择期上腹部手术患者，按美
国麻醉学会 （ＡｍｅｒｉｃａｎＳｏｃｉｅｔｙｏｆＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏ
ｇｉｓｔｓ，ＡＳＡ）分级为Ⅰ～Ⅱ级，年龄为４２～６５岁，均
无高血压或心脏病，肝、肾功能无明显异常。随机分
为３组，普鲁泊福芬太尼 Ａ组３０例（ＰＦＡ组）；普
鲁泊福芬太尼Ｂ组３０例（ＰＦＢ组）；普鲁泊福瑞芬
太尼组３０例（ＰＲ组）。各组患者在年龄、体质量、性
别、ＭＡＰ及 ＨＲ等方面无显著差异。

１．２　麻醉方法　麻醉前，肌注阿托品０．５ｍｇ，苯巴
比妥钠０．１ｍｇ。桡动脉穿刺置管用于直接动脉测
压。ＴＣＩ采用 Ｇｒａｓｅｂｙ３５００输液泵和 ＨＸＤⅡＴＣＩ
系统（黑龙江省华翔公司），ＴＣＩ的普鲁泊福药代动
力学参数按照 Ｔａｃｋｌｅｙ模型［３］；芬太尼按照Ｓｈａｆｅｒ
模型［４］；瑞芬太尼按照 Ｍｉｎｔｏ模型［５］。输入患者年
龄、体质量、目标血药浓度（靶浓度）等参数，由电脑
控制给药。普鲁泊福靶浓度均为３μｇ／ｍｌ；ＰＦＡ组
芬太尼靶浓度维持２μｇ／Ｌ；ＰＦＢ组芬太尼初始靶
浓度为４μｇ／Ｌ，插管后降为２μｇ／Ｌ；ＰＲ组瑞芬太尼
靶浓度为６μｇ／Ｌ。待入睡后静脉注射维库溴铵，辅

助气管插管，行控制通气。插管完成后，根据循环状
况、麻醉深度和手术操作强度调整靶浓度及间断静
注维库溴铵维持适当的麻醉深度。

１．３　观察指标　在麻醉诱导前（Ｔ０）记录各项数值
作为基础值。入手术室后多功能监测仪监测各组患
者的血压、心率等，脑电监护仪（美国ＡｓｐｅｃｔＡ１０００
型）持续监测脑电双频指数（ＢＩＳ）。记录插管前
（Ｔ１）、插管后（Ｔ２）、切皮后（Ｔ３）、术中维持（Ｔ４）的

ＭＡＰ、ＨＲ、ＢＩＳ，以及患者麻醉后的恢复情况。

１．４　统计学处理　所有检测指标均重复３次，数据
以珚ｘ±ｓ表示，ＳＰＳＳ１０．０统计软件，采用配对ｔ检验
方法进行统计学处理。

２　结　果

２．１　血流动力学和ＢＩＳ　ＰＦＡ组患者在气管插管
后，ＭＡＰ、ＨＲ均显著高于插管前（Ｐ＜０．０５），切皮
后各指标与插管前比较无显著差异（Ｐ＞０．０５）。

ＰＦＢ组和ＰＲ组患者的各指标在气管插管后、切皮
后与插管前比较，均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。３组
患者麻醉和手术期间各时间点ＢＩＳ值无显著组间差
异（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　麻醉期间血流动力学和ＢＩＳ值的变化

Ｔａｂ１　ＢＩＳｖａｌｕｅｓａｎｄｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｃｈａｎｇｅｓｄｕｒｉｎｇａｎｅｓｔｈｅｓｉａ
（ｎ＝３０，珚ｘ±ｓ）

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｇｒｏｕｐ Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＭＡＰ（ｐＢ／ｍｍＨｇ） ＰＦＡ ９３±１１ ８４±１０ ９３±１１ ８８±１２ ８８±１２

ＰＦＢ ９２±１４ ８５±１１ ８８±１０ ８７±１４ ８９±１０

ＰＲ ９３±１２ ８６±１３ ８９±１１ ８９±１５ ９０±１４

ＨＲ（ｆ／ｍｉｎ－１） ＰＦＡ ８５±１０ ８１±１６ ９０±１２ ８５±１１ ８５±１０

ＰＦＢ ８６±１２ ８２±１２ ８５±１１ ８６±１０ ８４±１１

ＰＲ ８５±１１ ８１±１３ ８３±１３ ８３±１２ ８２±９

ＢＩＳ（％） ＰＦＡ ９３±８ ５４±１０ ５６±１０ ５７±９ ５５±１０

ＰＦＢ ９５±６ ４８±１１ ５０±１２ ５５±７ ５４±１２

ＰＲ ９３±９ ５２±８ ５４±８ ５５±８ ５３±９

　１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ；ＭＡＰ：Ｍｅａｎａｏｒｔｉｃｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＨＲ：Ｈｅａｒｔｒａｔｅ；ＢＩＳ：Ｂｉｓｐｅｃｔｒａｌｉｎｄｅｘｖａｌｕｅ；Ｔ０：Ｐｒｅａｎｅｓｔｈｅｓｉａ；Ｔ１：Ｐｒｅｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；

Ｔ２：Ｐｏｓｔｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；Ｔ３：Ｐｏｓｔｉｎｃｉｓｉｏｎ；Ｔ４：Ｄｕｒｉｎｇｏｐｅｒａｔｉｏｎ；Ｐ ＜０．０５ｖｓＴ１

２．２　麻醉恢复情况　如表２所示，各组患者的麻醉
时间相似，但ＰＲ组患者在术后停药至睁眼的时间
显著短于其他２组患者（Ｐ＜０．０５）。３组患者术毕
呛咳、躁动发生率无明显差别，无术后呕吐、术中知
晓史，无术后呼吸再抑制现象。

３　讨 论

　　瑞芬太尼是第一个真正意义上的超短效阿片类

表２　各组患者的麻醉恢复情况

Ｔａｂ２　Ｄａｔａｏｆａｎｅｓｔｈｅｔｉｃｒｅｃｏｖｅｒｙｐｈａｓｅ
（ｎ＝３０，珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ Ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆａｎｅｓｔｈｅｓｉａ
（ｔ／ｍｉｎ）

Ａｗａｋｅｎｉｎｇｔｉｍｅ
（ｔ／ｍｉｎ）

ＰＦＡ １７２±７５ ２５．４±６．６

ＰＦＢ １６５±５８ ２６．４±７．２

ＰＲ １７９±６３ １６．１±８．２

　Ｐ ＜０．０５ｖｓＰＦＡａｎｄＰＦＢｇｒｏｕｐ
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药物，它具有镇痛效果好、作用时间短和可控性好等
特点，是理想的静脉麻醉药物，其化学结构中含有甲
酯键，故易于被广泛存在于血液及组织中的非特异
性胆碱酯酶水解代谢，半衰期大约３ｍｉｎ［８］。瑞芬太
尼的效应短暂，排出速率和转运速率快，且时量相
关半衰期恒定，达到平衡后药物从靶器官和血浆衰
减的速度恒定，即单位时间内需补充的药量恒定。
根据程序化的药物动力学模型，瑞芬太尼诱导方式
血药浓度峰值大约是６μｇ／Ｌ，并且这一峰值的达到
是在瑞芬太尼静注后９０ｓ［７］。芬太尼虽然作用时间
较短，但消除半衰期长，约为３．７ｈ，主要由肝脏代
谢，这与它具有较大的表观分布容积和高脂溶性有
关。瑞芬太尼的短效应可以弥补芬太尼在短期手术
病例中引起的呼吸抑制问题。瑞芬太尼对交感神经
兴奋有一定的抑制作用，可降低血浆肾素活性及血
管紧张素浓度，能较好地抑制机体对伤害性刺激的
应激反应［８］；普鲁泊福与芬太尼对于手术刺激引起
的应激反应有协同抑制作用［９］。

　　本研究选择靶控输注普鲁泊福和芬太尼或瑞芬
太尼。结果发现，靶控输注３μｇ／ｍｌ普鲁泊福和６

μｇ／Ｌ瑞芬太尼在３组患者中，临床效果最为理想，
患者的血流动力学平稳，在气管插管后、切皮后，各
项指标与插管前比较，均没有显著差异（Ｐ＞０．０５），
说明这一方案可以有效地抑制气管插管和切皮引起

的心血管反应。而３μｇ／ｍｌ普鲁泊福和２μｇ／Ｌ芬
太尼，在插管后，ＭＡＰ、ＨＲ 均高于插管前（Ｐ＜
０．０５），说明气管插管反应未能被有效地抑制；在切
皮后，血流动力学与插管前比较，则没有明显变化，
表明这一浓度的芬太尼可以有效抑制切皮反应。我
们认为把芬太尼初始靶浓度定为４μｇ／Ｌ，插管后降
为２μｇ／Ｌ，是一个较为可行的方案，它既能抑制插
管反应，又能抑制切皮反应。

　　我们使用的普鲁泊福浓度为３μｇ／ｍｌ，低于先
前的研究报道，术中患者的ＢＩＳ值稳定在４０～６０，
可以保证术中患者无知晓，也可以避免中枢神经系
统的过度抑制。这可能与普鲁泊福和芬太尼或瑞芬
太尼在药效学上的协同作用有关，有较多的研究表
明芬太尼或瑞芬太尼与普鲁泊福联合使用，可使普
鲁泊福达到意识消失的有效浓度降低［１０，１１］。本研
究中ＰＲ组停药至睁眼时间明显少于其他２组，可
能与普鲁泊福复合瑞芬太尼时普鲁泊福靶浓度需求

值降低、瑞芬太尼代谢迅速有关。同时，ＰＲ组患者
睁眼时心率有所加快，可能为瑞芬太尼半衰期短、切
口疼痛所致，因此瑞芬太尼不宜过早停药。当在较
长时间的手术中使用芬太尼，由于它的时量相关半

衰期随输注时间的延长而延长，可以提前２０～３０
ｍｉｎ停药，以缩短麻醉苏醒时间。另外在使用瑞芬
太尼用药后可能发生心率减慢，这与μ阿片受体类
药物兴奋迷走神经和窦房结受抑制有关，因而对老
年或窦房结功能不良的患者应谨慎选择合理用药

量。

　　综上所述，靶浓度为３μｇ／ｍｌ普鲁泊福联合靶
浓度为６μｇ／Ｌ瑞芬太尼或者初始靶浓度为４μｇ／Ｌ
芬太尼，插管后降为２μｇ／Ｌ，都是临床可取的麻醉
用药方案，能够达到满意的麻醉效果，可以根据患者
和手术的具体情况采用。
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