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　　［摘要］　目的　探讨复合靶控输注（ＴＣＩ）丙泊酚时瑞芬太尼抑制帕金森病患者气管插管心血管反应的半数有效效应室

靶浓度（ＥＣ５０）。方法　采用１１配对病例对照研究方法，选择拟择期在全麻下行外科手术治疗的帕金森病患者３１例，同时
按照１１配对的原则在同期住院的非帕金森病患者中选择对照３１例，匹配条件为：同性别、年龄±３岁。两组患者均采用

ＴＣＩ丙泊酚和瑞芬太尼行麻醉诱导，设定丙泊酚效应室靶浓度为３μｇ／ｍＬ，瑞芬太尼效应室靶浓度采用改良序贯法确定，两组

第１例患者瑞芬太尼的效应室靶浓度均为３ｎｇ／ｍＬ，相邻靶浓度之差为０．２ｎｇ／ｍＬ，以心率或收缩压变化幅度超过基础状态

１５％作为心血管反应阳性的判断标准。结果　所有患者均未见胸壁强直，术后随访两组患者均未发生术中知晓。瑞芬太尼
复合ＴＣＩ丙泊酚抑制帕金森病患者气管插管时心血管反应的ＥＣ５０为２．２０ｎｇ／ｍＬ（９５％ＣＩ：１．８６～２．６０ｎｇ／ｍＬ），而非帕金森

病患者为２．９３ｎｇ／ｍＬ（９５％ＣＩ：２．７２～３．１５ｎｇ／ｍＬ），两者差异有统计学意义。结论　复合ＴＣＩ丙泊酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导
时，瑞芬太尼抑制帕金森病患者气管插管时心血管反应的ＥＣ５０值小于非帕金森病患者。

　　［关键词］　帕金森病；瑞芬太尼；半数有效效应室靶浓度；丙泊酚；心血管反应
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　　帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是一种常

见的神经系统变性疾病，中老年人多见，我国６５岁

以上的人群中发病率近１．７％［１］，而国外６５岁以上

的人群发病率高达３％［２］。帕金森病除了导致患者

运动障碍，也可影响患者的呼吸系统、心血管系统和

自主神经系统。随着我国人口结构的老龄化和脑深

部电极植入术的开展，接受手术治疗的帕金森病患

者越来越多。我们在临床麻醉工作中发现，帕金森

病患者苏醒较慢，时间常长达１～２ｈ（数据未发表），

这可能与帕金森病患者对全麻药物的需求量较小有

关，也可能与帕金森病患者对全麻药物的代谢变慢

有关。目前尚无相关的报道。本研究拟从帕金森病

患者麻醉药物需求量着手，探讨在复合靶控输注

（ＴＣＩ）丙泊酚全麻诱导时抑制帕金森病患者气管插

管心血管反应所需要的瑞芬太尼半数有效效应室

浓度 （ｍｅｄｉａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓｉｔｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，

ＥＣ５０），为帕金 森病患者的麻醉诱导用药提供

参考。　　　　

１　材料和方法

１．１　研究对象　本研究采用１１配对病例对照研

究方法。选择２０１２年１月至１２月间在第二军医大

学长海医院住院治疗并拟在全麻下行择期外科手术

的帕金森病患者３１例作为试验组（Ｐ组）；同时按照

１１配对的原则，在同期住院的非帕金森病患者中

选择对照组（Ｎ组）３１例。匹配条件为：同性别、年

龄±３岁。两组患者 ＡＳＡ Ⅰ～Ⅱ级，年龄３７～７２
岁，体质指数（ＢＭＩ）１６．８～２７．５ｋｇ／ｍ２，心电图

（ＥＣＧ）、胸部正侧位片、血常规、肝肾功能和凝血功

能未见明显异常。有长期使用镇痛、镇静、抗交感神

经药物及阿片类药物史，酗酒及阿片类药物过敏史

的患者予以排除。本研究得到本院伦理委员会批

准，所有患者均签署知情同意书。

１．２　 麻醉方法 　 入室后常规监测 ＥＣＧ、心率

（ＨＲ）、无创血压（ＮＩＢＰ）和血氧饱和度（ＳｐＯ２），开放

上肢外周静脉，麻醉诱导前按照１０ｍＬ／ｋｇ输注常温

乳酸钠林格液。诱导开始前以６Ｌ／ｍｉｎ的氧气冲洗

呼吸回路３ｍｉｎ后面罩给氧，在Ｆｒｅｓｅｎｉｕｓ公司ＤＰＳ
工作站输入患者的年龄、性别、身高和体质量后，两

组患者均采用 ＴＣＩ丙泊酚（批号Ｊ２０１１００５７，德国

Ｆｒｅｓｅｎｉｕｓ公司）和瑞芬太尼（批号６１２０７０１，湖北宜

昌人福药业有限责任公司）诱导，连续测量 ＮＩＢＰ。

采用 Ｍａｒｓｈ药代动力学模型［３］输注丙泊酚，效应室

靶浓度设定为３μｇ／ｍＬ
［４５］。待患者意识消失［以警

觉／镇静评估法（ＯＡＡ／Ｓ）评分≤２分作为判断意识

消失标准［６］时，采用 Ｍｉｎｔｏ药代动力学模型［７］输注

瑞芬太尼。当瑞芬太尼和丙泊酚都达到效应室药物

浓度与血浆药物浓度平衡后，静脉注射罗库溴铵０．６

ｍｇ／ｋｇ，３ｍｉｎ后 Ｍａｃｉｎｔｏｓｈ喉镜直视下行气管插

管，并 连 接 麻 醉 机 行 机 械 通 气，潮 气 量 ８～

１０ｍＬ／ｋｇ，呼吸频率１２次／ｍｉｎ，新鲜气流量２Ｌ／

ｍｉｎ，ＴＣＩ丙泊酚和瑞芬太尼维持麻醉。

　　在给予肌松药前，如果患者自主呼吸下ＳｐＯ２低

于９５％，则给予手法开放气道或辅助／控制呼吸；如

果发 生 低 血 压 ［收 缩 压 （ＳＢＰ）低 于 ８０ ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）］，则给予快速输注液体、去

氧肾上腺素以恢复血压；如果发生心动过缓（心率低

于５０次／ｍｉｎ），则给予阿托品０．５ｍｇ静注。

１．３　瑞芬太尼效应室靶浓度的确定　瑞芬太尼效

应室靶浓度按照 Ｄｉｘｏｎ［８］的改良序贯法（ｕｐａｎｄ

ｄｏｗｎ）确定：根据瑞芬太尼 ＴＣＩ常用的临床剂量［５］

结合前期预试验结果，将两组第１例患者的瑞芬太

尼效应室靶浓度均设定为３ｎｇ／ｍＬ。参考采用序贯

法测定瑞芬太尼ＥＣ５０的其他研究［９］，将相邻靶浓度

的差值设定为０．２ｎｇ／ｍＬ。以ＨＲ或ＳＢＰ变化幅度

超过基础状态１５％作为心血管反应阳性的判断标

准。如果第１例患者行气管插管时心血管反应阳

性，下一例患者的瑞芬太尼血浆靶浓度则升高１个

浓度梯度；如果第１例患者行气管插管时心血管反

应阴性，下一例患者则降低１个浓度梯度，依此类

推。从发生心血管反应阳性的前一例患者开始计

算，直至出现６个阴性反应和阳性反应的交替

波形。　　　

１．４　观察指标　记录患者的一般资料，包括年龄、

性别比、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级。分别记录患者入室１０

ｍｉｎ后静息状态下（Ｔ０）、丙泊酚和瑞芬太尼均达到

效应室靶浓度时（Ｔ１）以及气管插管时（Ｔ２）、气管插

管后１ｍｉｎ（Ｔ３）、气管插管后３ｍｉｎ（Ｔ４）、气管插管
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后５ｍｉｎ（Ｔ５）的 ＨＲ、ＳＢＰ和舒张压（ＤＢＰ）。

　　观察结束后，所有患者静脉追加咪达唑仑２

ｍｇ。术后由对试验计划和分组不知情的麻醉医师

进行随访，观察有无术中知晓发生。

１．５　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计

学分析，计量资料以珚ｘ±ｓ表示，组间比较采用配对ｔ
检验；计数资料采用χ

２检验；等级资料的比较采用

Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验。检验水平（α）为０．０５。

　　瑞芬太尼 ＥＣ５０相关数值计算［８］：按半数效量

（Ｃｐ５０）序贯法计算公式即公式１、公式２和公式３计

算出瑞芬太尼抑制气管插管诱发心血管反应的

ＥＣ５０、标准误和其９５％ＣＩ的对数值。各对数值取反

对数即得真数值，每组患者的Ｃｐ５０值即为ＥＣ５０。

　　Ｃｐ５０的对数值ｌｇＣｐ５０＝（∑ｎｘ）／（∑ｎ） （１）

　　ｌｇＣｐ５０的标准误ＳｌｇＣｐ５０＝ｄ｛Σ［ｐ（１－ｐ／ｎ－

１）］｝１／２ （２）

　　总体Ｃｐ５０的９５％ＣＩ的对数值 ｛ｌｇＣｐ５０－

１．９６ＳｌｇＣｐ５０，ｌｇＣｐ５０＋１．９６ＳｌｇＣｐ５０｝ （３）

　　其中ｘ为各效应室浓度的对数，ｄ为相邻剂量

对数值的差值，ｎ为该浓度下的患者例数，ｐ为抑制

心血管反应的有效率。

２　结　果

２．１　两组患者的一般情况　两组患者的年龄、性别

比、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级以及静息状态下 ＨＲ、ＳＢＰ和

ＤＢＰ等方面的差异无统计学意义 （Ｐ＞０．０５，

表１）。　　　　

表１　两组患者的一般临床资料比较

Ｔａｂ１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｎ＝３１

Ｉｔｅｍ ＧｒｏｕｐＰ ＧｒｏｕｐＮ

Ａｇｅ（ｙｅａｒ），珚ｘ±ｓ ５７．４±９．１ ５７．７±８．５
Ｍａｌｅ／ｆｅｍａｌｅｎ／ｎ １７／１４ １７／１４
ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２），珚ｘ±ｓ ２２．２±２．９ ２２．１±４．１
ＡＳＡⅠ／Ⅱｎ／ｎ １９／１２ １７／１４
ＲｅｓｔｉｎｇＨＲｆ／ｍｉｎ－１，珚ｘ±ｓ ８４．８±１４．１ ７７．２±１５．２
ＲｅｓｔｉｎｇＳＢＰｐ／ｍｍＨｇ，珚ｘ±ｓ １２６．５±１７．２ １３２．８±１７．４
ＲｅｓｔｉｎｇＤＢＰｐ／ｍｍＨｇ，珚ｘ±ｓ ７４．６±１２．５ ７８．３±１３．２

　ＢＭＩ：Ｂｏｄｙ ｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＡＳＡ：Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ
Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｉｓｔｓ；ＨＲ：Ｈｅａｒｔｒａｔｅ；ＳＢＰ：Ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄ

ｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＤＢＰ：Ｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ．ＧｒｏｕｐＰ：Ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｇｅｎｅｒａｌａｎｅｓｔｈｅｓｉａ；

ＧｒｏｕｐＮ：ＨｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅ
ｄｕｒｉｎｇｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄ．１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ

　　所有患者全身麻醉诱导过程中未发生心律失常

和低血压。Ｐ组６例和Ｎ组４例患者在ＴＣＩ丙泊酚

时出现ＳｐＯ２下降至９５％以下，立即给予手法提下颌

开放气道后改善，其余患者的ＳｐＯ２均维持在９５％以

上。在全身麻醉诱导完成后至手术开始期间，Ｐ组６
例和Ｎ组３例患者出现低血压，均给予快速输液和

去氧肾上腺素５０μｇ后恢复血压；Ｎ组２例患者出现

心动过缓，均给予静注阿托品０．５ｍｇ后恢复 ＨＲ。

两组患者均未见胸壁强直。术后随访两组患者均未

发生术中知晓。

２．２　两组患者插管前后血流动力学的变化　与 Ｎ
组比较，Ｐ组患者在 Ｔ０～Ｔ５各时间点的 ＨＲ、ＳＢＰ
和ＤＢＰ差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表２）。

表２　两组患者插管前后血流动力学比较

Ｔａｂ２　Ｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙｉｎｔｕｂａｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ｎ＝３１，珚ｘ±ｓ

Ｉｔｅｍ Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４ Ｔ５

ＨＲｆ／ｍｉｎ－１

　　ＧｒｏｕｐＰ ８４．８±１４．１ ７８．１±１２．９ ８１．８±１３．６ ８５．１±１２．９ ８３．９±１２．９ ８２．１±１２．９

　　ＧｒｏｕｐＮ ７７．２±１５．２ ７１．７±１４．０ ７４．２±１１．１ ８０．２±１２．０ ７８．９±１３．３ ７７．５±１４．３

ＳＢＰｐ／ｍｍＨｇ

　　ＧｒｏｕｐＰ １２６．５±１７．２ １０３．５±１７．４ １０１．３±１７．３ １０７．４±２０．９ １０１．３±１９．３ ９５．８±１７．３

　　ＧｒｏｕｐＮ １３２．８±１７．４ １０３．７±１３．１ １０４．９±１８．３ １１５．４±２０．８ １１１．４±２２．８ １０６．４±１７．０

ＤＢＰｐ／ｍｍＨｇ

　　ＧｒｏｕｐＰ ７４．６±１２．５ ６０．９±１２．７ ６２．２±１２．３ ６５．７±１４．２ ６２．９±１４．８ ５７．７±１２．８

　　ＧｒｏｕｐＮ ７８．３±１３．２ ６６．８±１２．３ ６４．６±１３．５ ７０．１±１６．５ ６７．９±１３．９ ６４．４±１１．９

　ＨＲ：Ｈｅａｒｔｒａｔｅ；ＳＢＰ：Ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＤＢＰ：Ｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ．Ｔ０：１０ｍｉｎａｆｔｅｒｅｎｔｅｒｉｎｇｔｈｅｏｐｅｒａｔｉｏｎｒｏｏｍ

（ｒｅｓｔｉｎｇｓｔａｔｅ）；Ｔ１：Ｔｈｅｔｉｍｅｏｆｔａｒｇｅｔｅｆｆｅｃｔｓｉｔｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆｐｒｏｐｏｆｏｌａｎｄｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｂｏｔｈｗｅｒｅａｐｐｒｏａｃｈｅｄ；Ｔ２：Ｔｈｅ

ｔｉｍｅｏｆｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；Ｔ３：１ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；Ｔ４：３ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ；Ｔ５：５ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｔｕｂａｔｉｏｎ
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２．３　两组患者瑞芬太尼ＥＣ５０的比较　Ｐ组和Ｎ组

患者在不同瑞芬太尼效应室靶浓度复合 ＴＣＩ丙泊

酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导条件下气管插管的效果见

图１。

图１　两组患者对气管插管的反应

Ｆｉｇ１　Ｒｅｓｐｏｎｓｅｓｔｏｉｎｔｕｂａｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ａ：ＧｒｏｕｐＰ（ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｇｅｎｅｒａｌａｎｅｓｔｈｅｓｉａ）；Ｂ：ＧｒｏｕｐＮ （ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎ

Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅｄｕｒｉｎｇｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄ）

　　按Ｃｐ５０序贯法计算公式计算得到复合 ＴＣＩ丙

泊酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导时，Ｐ组瑞芬太尼抑制气管

插管诱发心血管反应的 ＥＣ５０为２．２０ｎｇ／ｍＬ，其

９５％ＣＩ为１．８６～２．６０ｎｇ／ｍＬ；Ｎ组瑞芬太尼抑制

气管插管诱发心血管反应的ＥＣ５０为２．９３ｎｇ／ｍＬ，

其９５％ＣＩ为２．７２～３．１５ｎｇ／ｍＬ，两组差异具有统

计学意义。Ｐ组和Ｎ组的具体数据见表３、４。

表３　Ｐ组瑞芬太尼抑制气管插管诱发心血管反应的参数值

Ｔａｂ３　ＰａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｒｅｑｕｉｒｅｄｔｏｉｎｈｉｂｉｔｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙｉｎｔｕｂａｔｉｏｎｉｎＧｒｏｕｐＰ

Ｘ ｘ ｒ ｓ Ｔｏｔａｌ（ｎ） ｐ ｎｘ ｐ（１ｐ）／（ｎ１）

１．４ ０．１４６１ ０ １ １ ０ ０．１４６１ ０．００００

１．６ ０．２０４１ １ １ ２ ０．５００ ０．４０８２ ０．２５００

１．８ ０．２５５３ ２ ３ ５ ０．４００ １．２７６５ ０．０６００

２．０ ０．３０１０ ４ ２ ６ ０．６６７ １．８０６０ ０．０４４４

２．２ ０．３４２４ ３ １ ４ ０．７５０ １．３６９６ ０．０６２５

２．４ ０．３８０２ ２ １ ３ ０．６６７ １．１４０６ ０．１１１１

２．６ ０．４１５０ ２ ２ ４ ０．５００ １．６６００ ０．０８３３

２．８ ０．４４７２ ３ ０ ３ １．０００ １．３４１６ ０．００００

３．０ ０．４７７１ １ １ ２ ０．５００ ０．９５４２ ０．２５００

３．２ ０．５０５１ １ ０ １ １．０００ ０．５０５１ ０．００００

Ｓｕｍ １９ １２ ３１ １０．６０７９ ０．８６１３

　ＧｒｏｕｐＰ：ＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｇｅｎｅｒａｌａｎｅｓｔｈｅｓｉａ．Ｘ：Ｄｏｓｅ（ｎｇ·ｍｌ－１）；ｘ：ｌｇＸ （ｎｇ·ｍＬ－１）；ｒ：

Ｎｕｍｂｅｒｏｆｎｅｇａｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ；ｓ：Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ；ｐ：Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｒａｔｅ



·８７２　　 · 第二军医大学学报　２０１３年８月，第３４卷

表４　Ｎ组瑞芬太尼抑制气管插管诱发心血管反应的参数值

Ｔａｂ４　ＰａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｒｅｑｕｉｒｅｄｔｏｉｎｈｉｂｉｔｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙｉｎｔｕｂａｔｉｏｎｉｎＧｒｏｕｐＮ

Ｘ ｘ ｒ ｓ Ｔｏｔａｌ（ｎ） ｐ ｎｘ ｐ（１ｐ）／（ｎ１）

２．４ ０．３８０２ ０ １ １ ０．０００ ０．３８０２ ０．００００

２．６ ０．４１５０ １ ４ ５ ０．２００ ２．０７５０ ０．０４００

２．８ ０．４４７２ ４ ４ ８ ０．５００ ３．５７７６ ０．０３５７

３．０ ０．４７７１ ４ ４ ８ ０．５００ ３．８１６８ ０．０３５７

３．２ ０．５０５１ ３ ３ ６ ０．５００ ３．０３０６ ０．０５００

３．４ ０．５３１５ ３ ０ ３ １．０００ １．５９４５ ０．００００

Ｓｕｍ １５ １６ ３１ １４．４７４７ ０．１６１４

　ＧｒｏｕｐＮ：ＨｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅｄｕｒｉｎｇｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄ．Ｘ：Ｄｏｓｅ（ｎｇ·ｍＬ－１）；ｘ：ｌｇＸ （ｎｇ·

ｍＬ－１）；ｒ：Ｎｕｍｂｅｒｏｆｎｅｇａｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ；ｓ：Ｎｕｍｂｅｒｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ；ｐ：Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｒａｔｅ

３　讨　论

　　ＥＣ５０是指使一半受试对象发生特定反应的剂

量。ＥＣ５０位于“Ｓ”形量效曲线的中点，能够灵敏地

反映药物浓度与效应的变化关系，选择ＥＣ５０研究药

物的量效关系比９５％有效浓度更为敏感和精确。

　　序贯法也称上下法或阶梯法，是研究ＥＣ５０较为

简便而有效的方法之一。序贯法的优点是能够充分

地利用较少的病例所提供的数据，快速而准确地得

出结果，通常可以使试验例数减少３０％～４０％［１０］。

采用序贯法要具备２个条件：所用的药物剂量要便

于更换，试验结果能够很快显现［８］。瑞芬太尼起效

快、消除迅速，ＴＣＩ使得其剂量准确且便于调整，对

气管插管引起的心血管反应的抑制可以迅速判断，

适用于序贯法进行研究。

　　气管插管所引起的应激反应一直是麻醉研究的

重点。研究表明，气管插管的操作刺激可通过反射

性交感神经活性增强而引起显著的血压升高和 ＨＲ
增快［１１］。在本研究中，复合ＴＣＩ丙泊酚和瑞芬太尼

全麻诱导时，患者的 ＨＲ和血压均较静息状态时下

降；与插管前血药浓度和效应室浓度平衡稳态时相

比，两组患者的 ＨＲ均上升后再趋于稳态水平，而

ＳＢＰ和ＤＢＰ的变化并不明显。这可能与丙泊酚复

合阿片类药物在抑制气管插管的心血管反应方面有

较强的协同作用有关，Ｓｍｉｔｈ等［１２］的研究也证实了

这一观点。瑞芬太尼抑制气管插管诱发的心血管反

应的原因可能有：（１）阿片类药物主要通过刺激中枢

迷走核团产生心动过缓［１３］，还可以激活脑干主要是

孤束核和臂旁核的μ受体
［１４］，抑制心血管中枢，也

能经受体介导作用于下丘脑垂体肾上腺轴［１５］，调

节患者的应激反应的程度，使 ＨＲ减慢、血压降低。

动物实验也证实，将μ受体激动剂直接注入动物的

中枢神经系统，就可出现低血压和心动过缓［１６］。

（２）阿片类受体被证实存在于不同种属的心肌细胞

中［１７］，阿片类药物的直接心脏效应所产生的负性肌

力作用可能会影响心肌收缩力。一项犬类的实验证

实，瑞芬太尼可以降低犬的心肌收缩力和心排出量，

从而降低犬的 ＨＲ和血压［１８］。（３）瑞芬太尼对外周

血管平滑肌具有直接的舒张作用。大鼠胸主动脉模

型的研究表明，瑞芬太尼的血管扩张作用可能不是

通过神经源性或全身性机制介导的，可能是通过内

皮依赖性机制如前列环素和一氧化氮（ＮＯ）的释放

以及非内皮依赖性机制所导致［１９］。

　　对于帕金森病患者而言，肌肉强直和静止震颤

是其主要症状。阿片类药物如芬太尼和阿芬太尼引

起的肌肉强直可以使帕金森病患者原有的症状恶

化，而瑞芬太尼则能够抑制震颤，相对而言比较适合

帕金森病患者的麻醉镇痛。本研究结果表明，复合

ＴＣＩ丙泊酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导时，瑞芬太尼抑制帕

金森病患者气管插管心血管反应的ＥＣ５０（２．２０ｎｇ／

ｍＬ）低于同年龄的非帕金森病患者（２．９３ｎｇ／ｍＬ）。

同样复合 ＴＣＩ丙泊酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导，Ｉｔｈｎｉｎ
等［５］指出抑制 Ｍａｃｉｎｔｏｓｈ喉镜气管插管的瑞芬太尼

ＥＣ５０为４．４１ｎｇ／ｍＬ。与之比较，本研究抑制气管插

管心血管反应的瑞芬太尼ＥＣ５０的整体偏低可能与

研究对象年龄偏高有关。帕金森病多发于５０岁以

上的中老年人，而年龄是瑞芬太尼药效动力学的重

要影响因素，Ｍｉｎｔｏ等［２０］的研究表明从２０岁到８５
岁，瑞芬太尼的ＥＣ５０降低了大约５０％。另外，帕金

森病患者自主神经功能障碍所导致的心血管交感神

经分布减少和压力反射衰竭［２１］，也使帕金森病患者

在应激时不能够有效地触发交感神经兴奋所带来的
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心血管反应。这可能也是帕金森病患者瑞芬太尼

ＥＣ５０低于正常对照组的原因。

　　综上所述，复合ＴＣＩ丙泊酚３μｇ／ｍＬ全麻诱导

时，瑞芬太尼抑制帕金森病患者气管插管心血管反

应的ＥＣ５０为２．２０ｎｇ／ｍＬ，低于同年龄的非帕金森

病患者的２．９３ｎｇ／ｍＬ。提示帕金森病患者复合

ＴＣＩ丙泊酚全麻诱导时，抑制气管插管诱发心血管

反应的瑞芬太尼需求量低于非帕金森病患者。

４　利益冲突

　　所有作者声明本文不涉及任何利益冲突。
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