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  [摘要] 目的 探讨纳布啡复合罗哌卡因在分娩镇痛中的应用效果及对母儿的影响。方法 选择天津市

北辰医院2017年2月至2018年12月自愿接受分娩镇痛的120例单胎足月初产妇,分成3组,每组40例。NR
组:0.2

 

mg/mL纳布啡+
 

0.1%罗哌卡因。SR组:0.5
 

μg/mL舒芬太尼+0.1%罗哌卡因。C组不实施镇痛。
记录3组产妇镇痛前(T0)、镇痛后15

 

min(T1)、镇痛后30
 

min(T2)、宫口开全时(T3)的VAS评分、Bromage运

动阻滞评分,记录NR组和SR组的镇痛平面,分娩期间的不良反应发生情况,缩宫素使用情况。记录新生儿

Apgar评分,行血气分析和乳酸值测定,产后24
 

h由儿科医生测评新生儿神经行为评分(NABA)。分别于分娩

镇痛前、产后24
 

h测定产妇泌乳素水平。结果 与C组比较,NR组和SR组T1、T2、T3 时VAS评分明显降低

(P<0.05)。与SR组比较,C组和NR组恶心、呕吐、瘙痒发生率明显降低。3组产妇Bromage评分、新生儿

Apgar评分、脐动脉血气分析和乳酸无明显差异,NR组与SR组镇痛平面为T10 。与C组比较,NR组和SR组

产后24
 

h泌乳素明显升高(P<0.05)。3组新生儿NABA无明显差异。NR组和SR组在缩宫素使用方面略

多于C组(P>0.05)。结论 纳布啡复合罗哌卡因用于硬膜外自控分娩镇痛效果好,不良反应发生率低,对新

生儿无明显影响。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

application
 

effect
 

of
 

nabulphine
 

combined
 

with
 

ropivacaine
 

in
 

labor
 

analgesia
 

and
 

its
 

influence
 

on
 

maternity
 

and
 

neonate.Methods A
 

total
 

of
 

120
 

single
 

birth
 

full
 

term
 

pri-
miparas

 

voluntarily
 

receiving
 

labor
 

analgesia
 

in
 

the
 

Tianjin
 

Municipal
 

Beichen
 

Hospital
 

from
 

July
 

2017
 

to
 

De-
cember

 

2018
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

3
 

groups,40
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

NR
 

group:nabulphine
 

0.2
 

mg/mL+
 

0.1%ropivacaine.The
 

SR
 

group:sufentanil
 

0.5
 

μg/mL+
 

0.1%
 

ropivacaine.The
 

group
 

C
 

did
 

not
 

perform
 

analgesia.The
 

VAS
 

scores
 

before
 

analgesia
 

(T0),at
 

15
 

min(T1)
 

after
 

analgesia,30
 

min(T2)
 

after
 

an-
algesia

 

and
 

full
 

cervical
 

dilatation(T3)
 

were
 

recorded
 

in
 

3
 

groups,as
 

well
 

as
 

the
 

Bromage
 

motor
 

block
 

score,

analgesic
 

plane
 

in
 

the
 

NR
 

group
 

and
 

SR
 

group,incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

during
 

labour
 

and
 

use
 

of
 

vaso-
pressin

 

were
 

recorded.The
 

neonatal
 

Apgar
 

scores
 

were
 

recorded.The
 

blood
 

gas
 

analysis
 

was
 

performed
 

and
 

the
 

lactic
 

acid
 

level
 

was
 

detected.The
 

neonatal
 

NABA
 

at
 

24
 

h
 

after
 

delivery
 

was
 

measured
 

by
 

the
 

pediatrician.
The

 

prolactin
 

level
 

was
 

tested
 

before
 

delivery
 

analgesia
 

and
 

at
 

24
 

h
 

after
 

delivery.Results Compared
 

with
 

the
 

group
 

C,the
 

VAS
 

scores
 

at
 

T1-T3 in
 

the
 

NR
 

group
 

and
 

SR
 

group
 

were
 

decreased
 

significantly(P<0.05).
Compared

 

with
 

the
 

group
 

SR,the
 

incidence
 

rates
 

of
 

nausea,vomiting
 

and
 

itching
 

in
 

the
 

C
 

group
 

and
 

NR
 

group
 

were
 

decreased
 

significantly.There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

maternal
 

Bromage
 

score,neonatal
 

Apgar
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score,umbilical
 

artery
 

blood
 

gas
 

analysis
 

and
 

lactic
 

acid
 

among
 

3
 

groups.The
 

analgesic
 

plane
 

was
 

at
 

T10 in
 

the
 

NR
 

group
 

and
 

SR
 

group.Compared
 

with
 

the
 

C
 

group,the
 

prolactin
 

level
 

at
 

24
 

h
 

after
 

delivery
 

in
 

the
 

NR
 

and
 

SR
 

groups
 

was
 

significantly
 

increased
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

NABA
 

among
 

3
 

groups.The
 

vasopressin
 

use
 

in
 

the
 

NR
 

group
 

was
 

slightly
 

more
 

than
 

that
 

in
 

the
 

C
 

group
 

(P>0.05).Conclu-
sion The

 

application
 

of
 

nabulphine
 

combined
 

with
 

ropivacaine
 

in
 

epidural
 

labor
 

analgesia
 

has
 

good
 

effect
 

with
 

low
 

incidence
 

rate
 

of
 

adverse
 

reactions
 

and
 

without
 

significant
 

influence
 

on
 

neonate.
[Key

 

words] nabulphine;ropivacaine;epidural
 

labor
 

analgesia

  分娩是一个复杂的生理过程,剧烈的产痛会对母

婴产生不利影响[1-2]。在过去的10年中,中国剖宫产

率逐年上升,究其原因,初产妇不愿忍受分娩期疼痛

的社会因素不容忽视[3]。随着舒适化医疗理念的不

断普及,公众对分娩镇痛的需求不断增加,大力倡导

和实施分娩镇痛刻不容缓。硬膜外分娩镇痛是被公

认最为有效的方法。指南推荐使用舒芬太尼复合罗

哌卡因,舒芬太尼属于μ受体激动剂,有出现恶心呕

吐、皮肤瘙痒的不良反应[4]。纳布啡是一种μ受体部

分拮抗剂,κ受体激动剂,抑制内脏痛效果更显著且较

少引起恶心、呕吐等不良反应[5]。本文旨在探讨纳布

啡复合罗哌卡因用于分娩镇痛的临床效果及对母儿

的影响,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选择本院2017年2月至2018年12月自愿接受

分娩镇痛的单胎足月初产妇,美国麻醉医师协会

(ASA)分级Ⅰ~Ⅱ级,年龄24~35
 

岁,体质量55~75
 

kg,孕周37~40周,共120例。采用随机数字表法分

为3组:0.2
 

mg/mL纳布啡+0.1%罗哌卡因组(NR
组)。0.5

 

μg/mL舒芬太尼+0.1%罗哌卡因组(SR
组)。C组不实施镇痛,每组40例。SR组和NR组产

妇采用自控电子输注泵。本研究经北辰医院伦理委

员会批准,并与产妇签署分娩镇痛知情同意书。
1.2 纳入与排除标准

纳入标准:(1)产前检查无阴道分娩禁忌;(2)无
椎管麻醉禁忌证。排除标准:(1)病理性产科;(2)患
有精神类疾病;(3)对相关药物过敏;(4)长期应用镇

痛药物;(5)依从性差、中途顺产转剖宫产。
1.3 方法

产妇宫口开至2~3
 

cm 时,开放静脉通路;于
L2~3 或L3~4 间隙行硬膜外穿刺,成功后向头端置管4

 

cm,导管内注入1%利多卡因3
 

mL,无全脊麻反应,
依据产妇疼痛状态给予负荷量,NR组给予0.2

 

mg/
mL纳布啡+

 

0.1%罗哌卡因混合液5~10
 

mL,SR
组给予0.5

 

μg/mL舒芬太尼+0.1%罗哌卡因混合液

5~10
 

mL,硬膜外导管接电子镇痛泵。NR组镇痛液

配方:0.2
 

mg/mL纳布啡(湖北宜昌人福药业有限责

任公司,规格1
 

mL∶20
 

mg,国药准字 H1171102)+
0.1%罗哌卡因(阿斯利康制药有限公司,瑞士,规格

10
 

mL∶100
 

mg,进口药品注册证号:H20140763
 

)+

盐水100
 

mL。SR组镇痛液配方:0.5
 

μg/mL舒芬太

尼(湖北宜昌人福药业有限责任公司,规格1
 

mL∶50
 

μg;国药准字 H1171214)
 

+0.1%罗哌卡因+盐水

100
 

mL。镇痛泵设置参数为:首剂量0
 

mL,持续背景

剂量4~6
 

mL/h,自控量7~8
 

mL,间隔时间30
 

min。
实施分娩镇痛后进行心电图(ECG)、收缩压(SBP)、舒
张压(DBP)、血氧饱和度(SpO2)和胎心监护(迈瑞

9000)。
1.4 观察指标

记录分娩镇痛前(T0)、镇痛后15
 

min(T1)、镇痛

后30
 

min(T2)、宫口开全时(T3)的疼痛视觉模拟

(VAS)评分(0分为无痛,1~3分为轻微疼痛,4~6分

为中度疼痛并影响睡眠,7~9分为重度疼痛且无法睡

眠,10分为最痛)。采用改良Bromage评分,评估运

动阻滞程度(0分为无运动阻滞;1分为不能屈髋;2分

为不能屈膝;3分为不能屈踝关节)。记录SR组和

NR组的镇痛平面。记录分娩期间不良反应发生情况

和3组产妇缩宫素使用情况。胎儿娩出后,记录新生

儿Apgar评分,取脐动脉血3
 

mL行血气分析和乳酸

值测定。分别于分娩镇痛前、产后24
 

h采集产妇静脉

血测定泌乳素水平。产后24
 

h由儿科医生测评新生

儿神经行为评分(NABA)。
1.5 统计学处理

采用SPSS
 

21.0
 

软件进行分析,正态分布的计量

资料以x±s表示,组间比较采用单因素方差分析,计
数资料以百分率表示,采用χ2

 

检验,以P<0.05为差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组产妇临床资料的比较

本研究初始纳入120例产妇,因产科因素行剖宫产

的产妇NR组有4例,SR组有3例,C组有5例,其余

均自然分娩,最终纳入108例产妇。3组产妇年龄、身
高、体质量、孕周差异无统计学意义(P>0.05),见表1。

表1  3组产妇临床资料比较(x±s)

组别 n 年龄(岁) BMI(kg/m2) 孕周(周)

NR组 36 34.9±2.3 31.1±1.1 39.3±0.5

SR组 37 35.9±1.7 31.3±1.1 39.8±0.7

C组 35 35.4±2.1 30.8±1.1 40.2±0.9

2.2 3组产妇不同时点镇痛评分情况

3组产妇T0 时 VAS评分均大于7分。与C组
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比较NR组和SR组T1~T3 时点 VAS评分明显降

低
 

(P<0.05),见表2。
表2  3组产妇不同时点VAS评分的比较(x±s,分)

组别 n T0 T1 T2 T3

NR组 36 8.7±0.5 4.2±0.7a 3.2±0.6a 3.5±0.4a

SR组 37 8.9±0.4 4.1±0.6a 3.3±0.5a 3.6±0.5a

C组 35 8.8±0.6 8.9±0.7 9.2±0.7 9.5±0.4

  a:P<0.05,与T0 比较。

2.3 3组产妇发生运动阻滞及使用缩宫素情况

3组产妇在分娩期间均未发生运动神经阻滞,NR
组和SR组的Bromage分级均为0级,NR组和SR组

的镇痛平面均为T10,3组产妇缩宫素的使用NR组和

SR组略多于C组,差异无统计学意义(P>0.05),见
表3。

表3  3组产妇运动阻滞评级及缩宫素使用情况

组别 n Bromage分级 镇痛平面 缩宫素使用情况n(%)

NR组 36 0 T10 16(44.44)

SR组 37 0 T10 17(45.95)

C组 35 0 T0 14(40.00)

2.4 3组新生儿 Apgar评分、脐动脉血气分析及出

生后24
 

h
 

NABA情况

3组新生儿1、5
 

min
 

Apgar评分均在8分以上,3
组新生儿脐动脉血气分析显示pH 值和乳酸值均在

正常范围,新生儿24
 

h
 

NABA 均在35分以上,见
表4。

表4  3组新生儿Apgar评分、脐动脉血气、

   出生后24
 

h
 

NABA(x±s)

项目 NR组 SR组 C组

新生儿评分(分)

 1
 

min 9.0±0.6 8.9±0.7 8.8±0.6

 5
 

min 9.8±0.7 9.5±0.6 9.6±0.7

脐动脉血

 pH 7.30±0.03 7.31±0.02 7.33±0.03

 乳酸(mmol/L) 1.14±0.14 1.13±0.24 1.12±0.36

24
 

h
 

NABA(分) 38.90±0.99 38.5±0.85 38.60±0.83

2.5 3组产妇泌乳素分泌情况

3组产妇产后24
 

h血清泌乳素均高于分娩镇痛

前,NR组和SR组明显高于C组,差异有统计学意义

(P<0.05),见表5。

2.6 3组产妇不良反应发生情况

  3组产妇不良反应,SR组发生恶心呕吐2例

(5.4%),瘙痒3例(8.1%),NR组和C组无不良反应

发生。

表5  3组产妇血清泌乳素水平比较
 

(x±s,ng/mL)

组别 n 分娩镇痛前 产后24
 

h

NR组 36 190.7±17.2 373.8±36.4*

SR组 37 189.2±18.3 375.4±35.6*

C组 35 190.5±15.1 297.8±36.3

  *:P<0.05,与C组比较。

3 讨  论

分娩痛是导致很多产妇惧怕自然分娩的原因之

一,为产妇减轻疼痛,是对生命个体的尊重,也是一个

国家社会文明程度的标志。在欧美国家,无痛分娩的

比例高达80%,而中国的无痛分娩不到10%。
罗哌卡因由于其感觉运动分离,对心脏毒性低的

特点,多被用于硬膜外分娩镇痛。单独使用需要较高

浓度或较大剂量才能取得满意效果[6],有研究发现将

罗哌卡因浓度降至0.1%可预防运动神经阻滞的发

生。本研究结果表明,NR组和SR组的镇痛平面均

在T10,由于采用低浓度的罗哌卡因,两组均未发生运

动阻滞。镇痛药物与局部麻醉药物混合,可以延长局

部麻醉药作用时间,减少运动阻滞的发生率。目前舒

芬太尼复合罗哌卡因用于硬膜外分娩镇痛已广泛应

用于临床[7-9]。舒芬太尼是强效阿片类镇痛药的代

表,为纯μ受体激动剂,激动μ1受体产生脊髓以上水

平的镇痛镇静作用,激动μ2受体产生恶心、呕吐瘙痒

等不良反应。有文献[10-12]报道,将小剂量μ受体激动

剂用于蛛网膜下腔阻滞,虽然镇痛方面取得满意结

果,但是出现皮肤瘙痒的不良反应。也有学者[13]将μ
受体激动剂———氢吗啡酮用于硬膜外分娩镇痛,同样

出现皮肤瘙痒的情况。WANG等[14]发现使用舒芬太

尼复合罗哌卡因用于硬膜外分娩镇痛,对新生儿1
 

min
 

Apgar评分有影响,在240例复合用药组新生儿

1
 

min
 

Apgar<7的比 例 达 到 了5.5%。此 外,LU
等[15]对100例瘢痕子宫产妇进行剖宫产术后硬膜外

镇痛,发现25
 

μg舒芬太尼即可产生恶心呕吐等不良

反应。为了提高分娩镇痛的安全性,避免μ受体的不

良反应,近年来有学者[16]将一种κ受体激动剂布托啡

诺用于分娩镇痛,探讨其适宜剂量。研究[17]表明,纳
布啡的镇痛效果与吗啡类似,而恶心、呕吐、瘙痒等不

良反应明显少于吗啡。丁亚平等[18]使用纳布啡复合

罗哌卡因对60例产妇进行硬膜外镇痛,发生恶心、呕
吐5例,嗜睡1例,而无皮肤瘙痒发生。本研究小组

在前期研究[19]中,将纳布啡与舒芬太尼分别与罗哌卡

因混合用于剖宫产术后镇痛,结果显示20
 

mg纳布啡

与50
 

μg舒芬太尼在抑制宫缩痛与切口痛方面,具有

相似的效果,且均未出现明显的恶心呕吐,故 NR组

选择20
 

mg纳布啡,SR组选择50
 

μg舒芬太尼。此
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外NR组和SR组,在 T1~T3 时刻的 VAS均较 T0
时刻低,而T1~T3 时刻组间比较无明显差异,这与课

题组前期的研究结果相一致。
新生儿呼吸由于受药物抑制引起的缺氧窒息状

态,以往多通过Apgar评分进行判定,但其特异性低,
不能分析新生儿内环境,其出生后酸碱平衡状况可逐

渐恶化。近年来,越来越多的学者[20-22]认为,新生儿

脐动脉血气分析和乳酸值能够更加准确分析和判断

新生儿的窒息程度及预后,能够弥补Apgar评分的不

足,是反映胎儿酸碱状况最客观的金标准[23]。新生儿

神经行为适应能力评分作为评估产妇用药对新生儿

影响的筛选试验,比传统的 Apgar评分更敏感,能够

反映轻微或延迟性的新生儿受影响程度,小于35分

说明药物对新生儿有抑制作用,也有研究显示NABA
与脐动脉血的乳酸水平具有相关性[24]。在本研究中,

3组新生儿生后Apgar评分、脐动脉血气分析结果以

及24
 

h
 

NABA无明显差异,说明在漫长的产程中,硬
膜外腔持续使用低浓度纳布啡,对新生儿无不良

影响。
泌乳素是垂体前叶分泌的一种多肽激素,受神经

内分泌影响。硬膜外分娩镇痛从产程发动就进行疼

痛的干预,使产痛明显减轻,产妇在产程中得到充分

休息,缓解体力,降低了应激性,减少疼痛恐惧感,增
加了产妇对阴道分娩的信心,这些均有利于泌乳素早

期分泌。
刘冬红等[25]研究发现实施椎管内分娩镇痛的产

妇产后24
 

h泌乳素水平显著升高,与本研究结果一

致,NR组和SR组分别使用了硬膜外分娩镇痛,使得

产妇能够充分休息,降低了由剧烈疼痛引起的高应激

状态,产后24
 

h
 

泌乳素水平明显高于C组。
综上所述,纳布啡复合罗哌卡因用于硬膜外分娩

镇痛,效果满意。
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