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  [摘要] 目的 观察小儿行腹腔镜手术时,靶控输注不同浓度瑞芬太尼对气腹刺激时七氟烷抑制肾上腺

素能反应的最低肺泡有效浓度(MACBAR)的影响。方法 选择拟行腹腔镜疝修补术的3~7岁患儿75例,分为

3组,瑞芬太尼靶浓度分别为0
 

ng/mL(R0组)、1
 

ng/mL(R1组)及2
 

ng/mL(R2组)。采用序贯法测定各组七

氟烷 MACBAR。结果 R0、R1及R2
 

3组七氟烷 MACBAR 分别为(3.29±0.17)%、(2.12±0.10)%、(1.29±
0.11)%,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 不同瑞芬太尼血浆靶浓度可不同程度降低小儿腹腔镜手术时

七氟烷的 MACBAR。
[关键词] 瑞芬太尼;七氟烷;小儿;气腹;最低肺泡有效浓度

[中图法分类号] R614.2 [文献标识码] A [文章编号] 1671-8348(2021)19-3318-04

Effects
 

of
 

different
 

target-controlled
 

concentrations
 

of
 

remifentanil
 

on
 

the
 

MACBAR
 of

 

sevoflurane
 

during
 

pneumoperitoneum
 

stimulation
 

in
 

children*
XU

 

Juan1,WANG
 

Dan1,YANG
 

Xiaolin2△

(1.Department
 

of
 

Anesthesia,Affiliated
 

Hospital
 

of
 

North
 

Sichuan
 

Medical
 

College,
Nanchong,Sichuan

 

637000,China;2.The
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

North
 

Sichuan
 

Medical
 

College,Nanchong,Sichuan
 

637000,China)
  [Abstract] Objective To

 

observe
 

the
 

effect
 

of
 

target-controlled
 

infusion
 

of
 

different
 

concentrations
 

of
 

remifentanil
 

on
 

the
 

minimum
 

alveolar
 

concentration
 

of
 

sevoflurane
 

inhabiting
 

adrenergic
 

response
 

(MACBAR)
 

in
 

children
 

undergoing
 

laparoscopic
 

surgery.Methods A
 

total
 

of
 

75
 

children
 

aged
 

3
 

to
 

7
 

years
 

old
 

who
 

would
 

undergo
 

laparoscopic
 

hernia
 

repair
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

three
 

groups
 

with
 

remifentanil
 

target
 

concen-
trations

 

of
 

0
 

ng/mL
 

(R0
 

group),1
 

ng/mL
 

(R1
 

group)
 

and
 

2
 

ng/mL
 

(R2
 

group),respectively.The
 

MACBAR of
 

sevoflurane
 

in
 

each
 

group
 

was
 

determined
 

by
 

the
 

sequential
 

method.Results The
 

MACBAR of
 

sevoflurane
 

in
 

the
 

R0,R1
 

and
 

R2
 

groups
 

were
 

(3.29±0.17)%,(2.12±0.10)%
 

and
 

(1.29±0.11)%,respectively,and
 

the
 

difference
 

was
 

significantly
 

different
 

(P<0.05).Conclusion Different
 

target
 

concentrations
 

of
 

remifentanil
 

can
 

effectively
 

reduce
 

the
 

MACBAR of
 

sevoflurane
 

during
 

laparoscopic
 

surgery
 

in
 

children
 

to
 

varying
 

degree.
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  近年来腹腔镜手术因其创伤小、恢复快、术后疼

痛轻、并发症少等优势,在小儿外科中广泛开展[1]。
由于二氧化碳气腹刺激对小儿生理的影响较为复杂,
特别是心血管系统会产生明显应激反应[2],因此对麻

醉医师合理用药,控制循环稳定,充分保障患儿安全

提出了更高要求。已有研究表明,成人在气腹刺激

下,单纯吸入七氟烷麻醉需较高浓度才能有效抑制患

者的心血管应激反应[3]。但是,单纯采用高浓度七氟

烷麻醉常易导致血流动力学不稳定、心肌抑制、术后

呼吸抑制及谵妄等不良影响[4]。因此,常需配伍其他

镇痛药物,以降低七氟烷吸入浓度,减少不良反应。
瑞芬太尼是一种短效的强阿片类药物,起效快,不依

赖肝肾代谢,适合靶控输注。本研究拟靶控输注不同

浓度的瑞芬太尼,观察其对小儿腹腔镜手术时七氟烷

抑制肾上腺素能反应的最低肺泡有效浓度(MACBAR)
的影响,为小儿腹腔镜手术麻醉提供参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料
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本研究经川北医学院附属医院临床研究伦理委

员会批准[编号2018ER(R)009],且和患儿家属签署

知情同意书。纳入标准:美国麻醉医师协会(ASA)分
级Ⅰ~Ⅱ级,年龄3~7岁,拟行择期腹腔镜下疝修补

术;无心血管、中枢神经系统、肝、肾及血液系统疾病;
无吸入麻醉药及阿片类药物过敏史;近期无上呼吸道

感染。选择符合上述纳入标准的患儿75例,将其分

成3组(R0、R1、R2组),每组25例,瑞芬太尼血浆靶

浓度分别为0
 

ng/mL、1
 

ng/mL及2
 

ng/mL。
1.2 方法

所有患儿术前常规禁食6
 

h、禁饮2
 

h,不予术前

药。入手术室后,建立静脉通道,以10
 

mL·kg-1·
h-1 速度补充复方氯化钠液。常规行心电图、脉搏氧

饱和度、无创血压监测。吸入7%七氟烷进行麻醉诱

导,氧流量为5
 

L/min,待患儿意识消失后,适当降低

吸入七氟烷浓度,氧流量降至2
 

L/min,并静脉缓慢推

注1
 

μg/kg瑞芬太尼及0.6
 

mg/kg罗库溴铵。气管

插管成功后,调节七氟烷挥发罐浓度,直至达预设稳

定七氟烷浓度。同时各组靶控输注预设浓度瑞芬太

尼,输注模式为 Minto(TCI-Ⅳ型,广西威利方舟科技

公司)。使用多功能监护仪(深圳迈瑞生物医疗有限

公司,PM9000)监测吸入及呼气末七氟烷浓度。待七

氟烷呼气末浓度达预设值并维持稳定至少20
 

min后

建立气腹。气腹注入气流量设置为2
 

L/min,气腹稳

定压力设置为9
 

mm
 

Hg[5]。R0、R1及R2
 

3组第1例

七氟烷呼气末预设浓度由预试验获得,预试验每组浓

度由3%开始[6],直至获得第1个心血管阳性与阴性

反应的交叉点,该交叉点的阴性反应浓度即为每组第

1例七氟烷呼气末预设浓度。每组下一例患儿七氟烷

呼气末维持浓度均根据上一例患儿心血管反应结果

进行调节。若上一例患儿心血管反应为阳性,则下一

例患儿七氟烷呼气末维持浓度上调0.2%。若上一例

患儿心血管反应为阴性,则下一例患儿呼末七氟烷维

持浓度下调0.2%。心血管反应阳性定义为气腹刺激

后平均动脉压或心率的变化值较气腹刺激前基础值

(见后述)超过20%。心血管反应阴性定义为气腹刺

激后平均动脉压或心率的变化值均未超过气腹刺激

前基础值的20%。每组直至获得6个阳性与阴性反

应的交叉点[7]即终止试验。每个交叉点前后阳性与

阴性反应的七氟烷呼气末浓度的平均值即为该交叉

点的七氟烷 MACBAR,每组6个交叉点的均值则为该

组七氟烷的 MACBAR。试验观察期间患儿若出现明显

低血压或心动过缓,即收缩压低于95%
 

×(70
 

+
 

2
 

×
 

年龄)mm
 

Hg或心率低于80次/分钟[8],静脉给予麻

黄碱3
 

mg或阿托品0.2
 

mg处理并退出该试验,该组

下一例研究对象采用与该排除对象预设浓度相同的

七氟烷呼气末维持浓度。每例患儿试验观察结束后,
给予咪达唑仑0.1

 

mg/kg以预防术中知晓,并停止输

注瑞芬太尼,静脉注射芬太尼1.5
 

μg/kg镇痛,术中

常规静脉-吸入复合麻醉。手术结束前5
 

min关闭七

氟烷挥发罐,氧流量大于每分钟通气量以避免重复吸

入。术毕送入麻醉后恢复室(PACU)观察,待患儿意

识及自主呼吸恢复,满足拔管要求后拔管,送回儿外

ICU监护。
1.3 观察指标

记录患儿在气腹建立前1
 

min及3
 

min的平均动

脉压(MAP)和心率(HR),其平均值分别作为气腹刺

激前 MAP及HR的基础值。记录气腹稳定后1
 

min
和3

 

min的 MAP和 HR,并分别计算其平均值为气

腹稳定后 MAP及HR值,气腹稳定后值与气腹刺激

前基础值的差值为变化值。并观察记录患儿术后有

无恶心呕吐、躁动不安,术后随访患儿有无术中知晓

等不良反应。
1.4 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行统计分析,计量资料以

x±s 表示,组间比较采用单因素方差分析和SNK
法,计数资料采用Fisher确切概率法检验,以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

  3组实际参与试验的患儿共52例,R2组试验过

程中2例患儿因低血压使用麻黄碱后退出。R0、R1、
R2

 

3组最后分别获得6个交叉点,纳入分析的患儿分

别为18、13、19例。3组患儿的一般资料及七氟烷

MACBAR 值分别见表1及图1。R1、R2组输注不同浓

度瑞芬太尼可分别使患儿七氟烷 MACBAR 较R0组降

低36%和61%,差异有统计学意义(P<0.05)。建立

气腹前及气腹稳定后R1、R2组的HR、MAP与R0组

比较,差异有统计学意义(P<0.05),但R1与R2两

组间 HR 及 MAP 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05)。3组间建立气腹前后 HR及 MAP的变化值

比较差异无统计学意义(P>0.05)。患儿拔管后,观
察期间无术后恶心呕吐发生,无躁动不安,术后随访

无术中知晓等不良反应发生。
表1  3组患儿年龄、体重、性别、MACBAR、HR、MAP比较

 

项目 R0组 R1组 R2组

年龄(x±s,岁) 4.6±1.0 5.5±1.1 4.9±1.0
体重(x±s,kg) 17.1±2.5 18.3±2.2 17.5±2.1
男/女(n) 16/2 12/1 16/3
MACBAR(x±s,%) 3.29±0.17 2.12±0.10a 1.29±0.11ab

HR(x±s,bpm)

 基础值 135±13 106±15a 94±11a

 气腹稳定后 144±15 113±16a 102±10a

 变化值 9±12 7±13 8±5

MAP(x±s,mm
 

Hg)

 基础值 68±5 59±2a 54±6a

 气腹稳定后 76±11 70±8a 67±10a

 变化值 8±6 11±10 13±9

  a:P<0.05,与R0组比较;b:P<0.05,与R1组比较。
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图1  3组患儿心血管反应及七氟烷 MACBAR 的测定

3 讨  论

  既往研究发现,阿片类药物可降低小儿和成人以

切皮为刺激的吸入麻醉药的 MACBAR
[9-10]。且阿片类

镇痛药对成人气腹刺激时七氟烷的 MACBAR 亦有降

低效应[3,11]。但对于小儿在二氧化碳气腹刺激下阿片

类药物是否具有同样效应尚少有报道。因此,本试验

对此进行探讨。
本研究发现,气腹刺激下当瑞芬太尼血浆靶浓度

为1
 

ng/mL及2
 

ng/mL时可使小儿七氟烷 MACBAR
较基础值(3.29±0.17)%分别下降36%和61%。这

与本试验小组前期在成人腹腔镜手术中使用同样瑞

芬太尼靶浓度的结果极为相似,其降低程度分别为

48%和63%[3]。国内另1项研究发现,在小儿患者以

切皮为刺激,1
 

ng/mL和2
 

ng/mL的瑞芬太尼靶浓

度可分别使七氟烷 MACBAR(2.98%)下降44%和

69%[6]。由此可见,相同血浆靶浓度瑞芬太尼无论是

对成人还是小儿,亦无论是以气腹还是切皮为刺激

时,对七氟烷 MACBAR 的影响效应均是相似的。但使

用相同瑞芬太尼靶浓度,气腹刺激时成人七氟烷

MACBAR 均较小儿者为高,这可能与成人行腹腔镜手

术时设置的气腹压较小儿大有关。先前国内1项关

于气腹压对循环和呼吸影响的研究发现,气腹压力越

大,气腹后 HR和 MAP波动越大[12]。因此,笔者认

为需要更深的麻醉才能抑制较强的刺激。研究认为,
腹内压的上升增加了二氧化碳的吸收,低气腹压可能

会降低气腹对机体的影响[13]。另外,相同瑞芬太尼靶

浓度时,小儿七氟烷 MACBAR 气腹刺激时均较切皮刺

激时为高,可能与气腹刺激强于切皮刺激有关[3]。腔

镜手术时,除穿刺针破皮的直接刺激外,还有气腹压

力对外周阻力的增加,胸内压升高导致回心血量减

少,心输出量减少引起的交感神经反射性兴奋,以及

经腹膜吸收的二氧化碳间接刺激中枢神经系统,并激

活交感肾上腺系统,导致皮质醇、肾上腺素、去甲肾上

腺素、肾素和加压素分泌显著增加,最终表现为血压

升高、心率增快[14]。
本研究对七氟烷 MACBAR 的测定采用序贯法,选

择6个交叉点为测量终点,在增加结果真实性的同

时,减少了病例的浪费[7,11]。本研究在观察七氟烷

MACBAR 的同时,分析了气腹刺激时 HR和 MAP的

变化。结果发现,尽管靶控输注瑞芬太尼浓度不同,
但达到相似效应七氟烷 MACBAR 时,即当半数患儿的

心血管反应受到抑制时,血流动力学参数前后变化差

异无统计学意义(P>0.05)。该结果提示,在相似的

麻醉深度下,血流动力学变化是一致的,且不受靶控

瑞芬太尼浓度的影响。这与ZOU等[3]在成人腹腔镜

手术中的研究结果一致。
本研究中气腹建立前 R1、R2组患儿的 HR和

MAP明显低于R0组,这可能与瑞芬太尼兴奋迷走神

经、抑制窦房结的自律性、松弛外周血管平滑肌等多

种机制引起心率减慢、血压降低有关[15]。患儿在瑞芬

太尼血浆靶浓度为1
 

ng/mL时未出现严重的低血压

和心动过缓,当患儿在瑞芬太尼血浆靶浓度为2
 

ng/
mL时,2例出现一过性低血压,但能迅速为麻黄碱逆

转。在前期预试验中发现患儿在瑞芬太尼血浆靶浓

度为3
 

ng/mL时,出现了严重的低血压或心动过缓,
危及患儿安全。因此,本试验未对高于2

 

ng/mL瑞芬

太尼血浆靶浓度时的七氟烷 MACBAR 进行测定。
本试验存在以下不足:首先纳入该研究的小儿多

集中于学龄前期,未对不同年龄段小儿气腹刺激时的

七氟烷 MACBAR 进行研究,年龄段亚组对小儿气腹刺

激时的七氟烷 MACBAR 的影响尚需要进一步研究。
其次,瑞芬太尼的 Minto药代动力学模型是成人的药

代动力学模型,作为一个缺乏异速生长比例的参数,
对小儿的药代动力学预测性能可能存在偏差[16]。本

研究未对血浆中瑞芬太尼实际浓度进行测定,瑞芬太

尼的 Minto药代动力学模型在小儿群体中的准确性

和偏离度尚需要进一步研究。
综上,靶控输注不同浓度瑞芬太尼可有效降低小

儿腹腔镜手术气腹刺激时七氟烷的 MACBAR,且在相

似效 应 的 七 氟 烷 MACBAR 时,其 血 流 动 力 学 变 化

相似。
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