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[摘要] 目的 测定日间妇科手术患者复合丙泊酚靶控输注达到满意清醒镇静状态时的瑞芬太尼半数有效浓度

（EC50）。方法 择期选择行日间妇科手术患者 36 例，丙泊酚靶控浓度恒定在 2.0 μg/ml，瑞芬太尼初始靶控浓度为

6 ng/ml。根据双盲、序贯方法，下一例患者瑞芬太尼靶控浓度根据上一患者清醒镇静满意或不满意进行增减，相邻

浓度变化区间为 0.2 ng/ml。通过 probit analysis 概率单位回归分析得出瑞芬太尼用于日间妇科手术患者清醒镇静

的EC50和 95%有效浓度（EC95）。同时，记录患者手术期间呼吸、循环抑制，不良记忆等事件的发生情况。结果 复

合 2.0 μg/ml 丙泊酚效应室靶控输注，瑞芬太尼用于日间妇科手术患者清醒镇静 EC50为 5.43 ng/ml（95% CI 4.90～

6.79 ng/ml），EC95为 6.42 ng/ml（95% CI 5.88～27.33 ng/ml）。其中有 2 例患者出现呼吸遗忘和体动反应并存的情

况。结论 复合丙泊酚效应室靶控输注2.0 μg/ml时，瑞芬太尼靶控输注用于日间妇科手术患者清醒镇静推荐初始

剂量为5.43 ng/ml。
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[Abstract] Objective To determine the effect-site concentration of remifentanil combined with propofol target-controlled
infusion in patients undergoing daytime gynecological surgery to keep conscious sedated in 50 percent of patients（EC50）.
Methods Thirty-six female patients undergoing daytime gynecological surgery were enrolled in this study.The propofol
effect-site concentration was fixed at 2.0 μg/ml in all patients.The initial remifentanil effect-site concentration was 6 ng/ml.
According to the double blind and Dixon’s up and down method，the target-controlled concentration of remifentanil in the
next patient was increased or decreased according to the satisfaction or dissatisfaction of the previous patient’s conscious
sedation.The EC50 and EC95 of remifentanil for conscious sedation were determined using probit analysis.Adverse events in
circulatory，respiratory systems and memory impairment was recorded. Results The EC50 of remifentanil that provides
conscious sedation combined with 2.0 μg/ml propofol was 5.43 ng/ml（95%CI 4.90～6.79 ng/ml），while the EC95 was
6.42 ng / ml（95%CI 5.88～27.33 ng / ml）. During the study，2 patients occurred breath forgetting combined with body
movement. Conclusions We suggest the target-controlled infusion concentration of remifentanil begins from 5.43 ng/ml to
execute the sedation protocol with 2.0 μg/ml propofol.
[Key words] enhanced recovery after surgery； remifentanil； propofol； conscious sedation； body movement； tar⁃
get-controlled infusion
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瑞芬太尼靶控输注用于日间妇科手术清醒镇静的
半数有效浓度

汪利凤 谢郭豪 方向明

日间妇科手术女性常由于特殊的生理变化，药

物代谢动力学和药效学发生改变，使用普通成人剂

量麻醉药物可表现为不足或过量。而瑞芬太尼在此

类患者中应用是否需要调整剂量鲜有报道。本次研

究拟通过序贯法，探讨靶控输注丙泊酚 2.0 μg/ml

··27



全科医学临床与教育 2019 年 1 月 第 17 卷第 1 期 Clinical Education of General Practice Jan.2019，Vol.17，No.1

图1 不同瑞芬太尼效应室靶控浓度的反应曲线
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时，瑞芬太尼用于日间妇科手术患者清醒镇静的有

效浓度（effective concentration，EC），包括 EC50 和

EC95，为临床用药提供指导。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2014 年 12 月至 2015 年 2 月

杭州市中医院日间妇科手术患者 36 例，年龄 18~
46 岁，平均年龄（30.06±6.43）岁，平均体重指数

（20.71±2.52）kg/m2 。所有患者按照美国麻醉医师

协会（America society of anesthesiology，ASA）评分标

准为Ⅰ~Ⅱ级，所纳入患者均无恶性肥胖、心血管疾

病、反应性气道疾病、严重肝肾病史。术前未使用

镇静、镇痛药物。

1.2 方法 术前常规禁食 6 h，禁饮 2 h。入室后常

规无创监测血压、心电图、血氧饱和度，并给予面罩

预吸氧（5 L/min，并嘱 2 min内做 16 次深呼吸）。所

有患者丙泊酚效应室靶浓度均设置为 2 μg /ml
（Mash 模式），瑞芬太尼效应室靶浓度从 6 ng/ml
（Minto模式）开始，采用序贯法进行试验。术中患者

清醒镇静不满意，下一患者的瑞芬太尼效应室浓度

增加0.2 ng/ml；清醒镇静满意，下一患者的瑞芬太尼

浓度降低 0.2 ng/ml。根据序贯法，以出现第一个波

折前的患者作为第1 例患者计入试验，至少需要6对

转折波可完成数据收集并可进行统计分析[1]，而此

试验从第一个波折处浓度为 5.2 ng/ml的患者开始，

一共统计 7对波折，累计纳入 36 例患者。术中低血

压（平均动脉压＜60 mmHg 或降低 30% 以上），予

麻黄碱6 mg静注；心动过缓（心率＜40 次/分或与降

低 30%以上），予阿托品 0.5 mg静注；脉搏氧饱和度

（pulse oxygen saturation，SpO2）＜90%时呼叫病人并

给予指令呼吸，若 SpO2仍不能逆转，则予需面罩加

压辅助通气处理。

1.3 观察指标 术中镇静程度采用警觉/镇静评

分（observer’s assessment of alertness / sedation
scale，OAA/S）评分，OAA/S≥3 分被认为清醒镇

静[2]。而清醒镇静状态满意或不满意的归类则根

据OAA/S 评分、疼痛反应、SpO2综合判断。出现以

下情况之一，即被认为清醒镇静满意，否则认为不

满意：①患者无疼痛、皱眉，无影响手术的肢体运

动 ;② SpO2＜90% 且予言语指令刺激不能恢复至

90% 以上;③OAA/S 评分＜3 分。记录术中体动反

应和呼吸抑制情况、苏醒时间（停药到能唤醒睁眼

时间）和术后不良记忆（疼痛、恐惧或其他不能耐

受的情况）。

1.4 统计学方法 所有数据采用 SPSS 16.0软件进

行统计学分析，计量资料以均数±标准差（x±s）表

示。瑞芬太尼 EC50、EC95 及其 95% CI 采用 probit
analysis概率单位回归分析。

2 结果

2.1 一般结果 在面罩预给氧处理下，未出现需

加压面罩辅助通气患者；其中有 2 例患者出现

苏醒延迟，苏醒时间为 20 s。其中有 2 例患者

（第 11 例和第 33 例）术中同时出现呼吸遗忘和

体动反应。

2.2 瑞芬太尼不同效应室靶控浓度序贯情况见图1
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由图 1可见，从第一个波折处浓度为 5.2 ng/ml
的患者开始列入计数，一共统计 7对波折，累计纳入

36 例患者。根据清醒镇静满意与不满意的划分标

准，清醒镇静满意17 例，清醒镇静不满意19 例。

2.3 瑞芬太尼 EC50 复合丙泊酚 2.0 μg/ml 效应室

靶控输注时，瑞芬太尼用于日间妇科手术患者清醒

镇静EC50为 5.43 ng/ml（95% CI 4.90～6.79 ng/ml），

EC95为6.42 ng/ml（95% CI 5.88～27.33 ng/ml）。
3 讨论

日间妇科手术是快速康复外科开展的重要领

域之一，其中扩宫颈、负压吸引、膨宫等操作刺激剧

烈，可引起患者强烈的主观不适感。既往类似手术

通常在深度麻醉下进行，术中无意识状态的恶心呕

吐及体动反应等发生率较高，使手术难度和风险增

加[3,4]。本次研究将 OAA/S≥3 分作为观察指标，病

人处于一种可被言语唤醒的睡眠状态，即唤醒后可

以配合指令、无言语刺激时能再度安静入睡。通常

情况下，高浓度瑞芬太尼可抑制呼吸，而本次研究

中并未出现需要面罩辅助通气的明显呼吸抑制，主

要原因有：①呼吸抑制的风险与镇静程度相关，降

低镇静程度可降低呼吸抑制风险[5]；②术前预吸氧

明显减少术中呼吸不良事件的发生。本次研究结

果显示，瑞芬太尼靶控输注用于日间妇科手术清醒

镇静的EC50为5.43 ng/ml。而一项针对普通成人的研

究则报道，瑞芬太尼清醒镇静的EC50为 4.0 ng/ml [6]。

此研究结果的数值明显较高，考虑可能与本次研究所

纳入女性患者特殊的药物代谢动力学及药效学改变

有关。瑞芬太尼在其体内分布容积、清除率增加，

所需的药物浓度也相应增加[7]。

本次研究中有2 例患者被归入不满意组的情况

较特殊：两者均出现体动反应和呼吸遗忘同时存在

的情况。据一项针对小儿的研究提示：瑞芬太尼抑

制体动反应 EC50 为 0.41 μg /ml，抑制呼吸 EC50 为

0.67 μg/ml[8]；吴新民团队研究发现瑞芬太尼呼吸抑

制的EC50为 1.8 ng/ml[9]。现有资料虽未能直接证明

呼吸抑制与体动反应抑制之间的关系，但存在抑制

体动反应在先、抑制呼吸在后的趋势。而本次研究

中出现的呼吸抑制的同时仍存在体动反应的情况

与这个趋势并不一致，提示抑制呼吸与抑制体动反

应的瑞芬太尼浓度窗之间可能存在小区间交集。

本次研究采用序贯法对瑞芬太尼清醒镇静的

浓度进行研究，结果显示瑞芬太尼用于日间妇科手

术患者清醒镇静 EC50 和 EC95 分别为 5.43 ng/ml 和

6.42 ng/ml，提示多数患者满意镇静镇痛的浓度在

5.43 ng/ml和 6.42 ng/ml区间内。考虑增加浓度会使

呼吸抑制的机率增加，推荐初始使用剂量为5.43 ng/ml。
而清醒镇静相关成本效益分析、术中循环稳定情

况、瑞芬太尼应用相关的副作用等，则需要进一步

随机对照分析研究。

综上所述，瑞芬太尼复合丙泊酚靶控输注可用

于日间妇科手术患者清醒镇静；复合丙泊酚靶控输

注 2.0 μg/ml 时，瑞芬太尼靶控输注用于日间妇科

手术患者清醒镇静的推荐初始剂量为5.43 ng/ml，术
中根据患者反应情况作进一步精细调整。术中还

应加强监测，即使患者存在体动反应，仍应对呼吸

状况进行严密观察。
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