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右美托咪啶在心脏手术围术期的应用

摘 要：右美托咪啶（DEX）作为一种新型应用广泛的介导儿茶酚胺作用的高选择性 α2 肾上腺素能受体（AR）

激动剂，在传统镇静作用的基础上兼具镇痛、抗焦虑的作用。近年来关于 DEX 镇痛和器官保护作用的研究报道逐

渐增多，围术期辅以 DEX 可减少麻醉镇静药和镇痛药用量，有效保护重要器官功能。针对 DEX在心脏手术的临床

应用，器官保护作用以及对临床转归的影响做一综述，为进一步研究右美托咪啶心脏保护作用及围术期应用提供理

论依据。该综述介绍了DEX的药理作用和对重要器官保护作用，以及存在的相关机制。趋向深入研究DEX对心脏

及其他重要脏器的保护作用及其机制，具有一定临床应用价值，并有望改善心脏手术病人的预后，提高生存率。
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Abstract: Dexmedetomidine(DEX) is a highly selective agonist of alpha-2 adrenergic receptor (AR). DEX has influ-

ence on sedation, analgesia and anti-anxiety. It is widely used in perioperative period. In recent years, more and more reports

present DEX has analgesic effect. Perioperative period supplemented with DEX can reduce the dosage of narcotic analgesics，

prolong the duration of analgesia and sedation, and protect the function of vital organs. In this paper, we summarized applica-

tion of DEX, organ protection as well as prognosis after heart surgery. In order to further study the supporting heart protection

mechanism and provide theoretical basis for perioperative application. This article introduced the pharmacological effects of

DEX, protection for the heart and other organs, and the existence of related mechanisms. Furthermore, DEX in-depth re-

search on the heart and other protective effect and its mechanism of important organs, has a certain clinical application value,

which is expected to improve the prognosis of patients with cardiac surgery, improve the survival rate.
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APPLICATION OF DEXMEDETOMIDINE IN PERIOPERATIVE
CARDIAC SURGERY

DU Xue-jiang ，Mi Wei-dong

在传统心脏手术的基础上外科手术方式不断

进步，麻醉方法和体外循环（cardiopulmonary by-

pass，CPB）也日渐更新，心脏手术围术期损伤进一

步减轻，使得心脏手术的成功率明显提高，同时围
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术期死亡率显著降低，病人易于早期快速康复。然

而术后认知功能障碍（post operative cognitive dys-

function，POCD）作为CPB辅助下心脏手术术后常见

的中枢神经系统并发症，其发生率并未随着医疗技

术和方法的革新而出现明显下降，CPB心脏手术病

人 POCD 发生率最高可达 83.0％[1]。右美托咪定

（dexmedetomidine，DEX）可介导儿茶酚胺递质产生

作用，是一种临床应用广泛的高选择性 α2肾上腺

素能受体激动药[2]，动物实验和临床研究均证实其

对暂时性缺血的大脑有保护作用[2,3]。而 DEX 对

CPB下心脏手术病人是否同样具有神经保护左右，

尚待进一步深入研究。心脏手术本身手术创伤大，

且由于体外循环对病人重要器官具有明显的损伤，

可产生大量炎性介质，加之围术期循环系统波动剧

烈，尤其是主动脉等大血管手术对机体的缺血再灌

注损伤更为严重[1]。针对CPB辅助的心脏外科手

术，围术期维持病人血流动力学平稳是关键，同时

如何保护重要器官的功能对于减轻围术期并发症

至关重要。

DEX是一种新型的高选择性α2肾上腺素受体

激动剂，临床应用于围术期镇静抗焦虑，同时有部

分镇痛作用，可以减少麻醉药物用量，呼吸抑制轻，

抑制交感神经活性，减轻应激反应，血流动力学稳

定，还具有抗寒颤和利尿等作用[2] 。DEX不同于传

统的α2肾上腺素受体激动剂可乐定，对α2肾上腺

素受体激动剂的亲和力比可乐定高8倍，同时相比

较其与肾上腺素受体α1的结合比例，DEX与α2受
体结合的比例为与前者结合的1620倍 [2] 。美国药

品与食品管理局（FDA）在1999年批准DEX可以临

床用于重症监护室（ICU），主要是用于 ICU镇静，

FDA于2009年批准DEX用于全身麻醉病人，后续

批准DEX用于非全麻病人的辅助镇静，目前国内主

要将其应用于全麻病人围术期及ICU的镇静[2]。

围术期使用DEX，病人更容易苏醒，且罹患呼

吸道感染的风险较低[3,4]。此外，DEX被认为是ICU

病人理想的镇定剂和止痛剂。麻醉开始前静脉泵

注10分钟DEX 1μg/kg可以镇静抗焦虑，抑制气管

插管时的血流动力学波动，并减少麻醉药物和阿片

类药物的用量[2]。在不同药物用于清醒经鼻气管插

管的研究中，与常用阿片类药物芬太尼或镇静药物

丙泊酚比较，DEX组的血流动力学更稳定，病人对

清醒经鼻插管的耐受性更好[3]。针对离体鼠建立心

肌缺血动物实验模型，在缺血缺氧前给予DEX，结

果显示预前注射DEX可减少冠脉的血流量和心梗

的面积，并改善冠脉血流量的恢复[5]。针对健康志

愿者的一项临床研究显示输注DEX可减少受试者

心肌血流量，并降低其心肌需氧量，改善心肌氧供

需平衡，但不会导致心肌缺血的发生[6]。

DEX在临床上的应用越来越广泛，可以应用在

围术期的各个阶段。目前临床研究多集中于DEX

对心脏手术病人认知功能的影响，针对其机制尚缺

乏深入的研究。部分研究者将DEX应用于CPB下

各类心脏手术病人，观察其围手术期血流动力学、

心肌损伤因子、脑损伤因子、炎性因子及脑氧代谢

指标变化等[7~11]。而DEX近些年在心血管手术中应

用逐年增多，本文就DEX在心血管手术围术期的应

用做一综述。

1 DEX在心脏手术中的临床应用

1.1 DEX的临床用量

临床应用中推荐 DEX 成人剂量为静脉注射

10min 负荷量 1 μg/kg，持续输注量为 0.2～0.7 μg/

（kg·h）。心脏手术病人在术前往往存在原发性心

脏器质性病变，对药物耐受性差，以及各种解剖学、

生理学、病理生理学的变化，因此剂量应根据病人

具体情况而定。冠状动脉旁路移植手术中麻醉诱

导前静脉泵注 10min DEX 1 μg/kg，之后维持量为

0.7μg/（kg·h），结果显示CPB之前将DEX与2 ng/mL

芬太尼联合使用可抑制切皮之前和之后血压的下

降，可减弱对切皮和胸骨切开时的心血管反应，并

且尽管芬太尼浓度较高，仍可保留丙泊酚所需的有

效浓度[12]。Kunisawa T等[13]所做一项CPB辅助下的

心脏手术研究中，研究对象涉及冠状动脉旁路移植

手术、心脏瓣膜置换手术、大血管置换手术等心脏

手术的所有手术类型，麻醉开始前10min静脉注射

DEX负荷量1 μg/kg，之后调整为0.7 μg /（kg·h）静

脉泵注，结果显示DEX组对切皮、劈胸骨的心血管

应激反应小于对照组，且DEX可以减少术中丙泊酚

和芬太尼的用量。小剂量DEX（0.25~1 μg/kg）会降

低血压和心输出量，而大剂量（1~4 μg/kg）则会升高

血压并引起反射性心动过缓[14]。Ebert 等人[15]完成

的一项研究显示，DEX的0.7ng/mL和1.2 ng/mL血浆

浓度可使血浆去甲肾上腺素浓度降低50％以上，血

压（BP）、心率（HR）和心输出量（CO）较低，但中心静

脉压（CVP）、肺毛细血管楔压（PCWP）和体循环血

管阻力（SVR）不变，DEX血浆浓度超过1.9 ng /mL会

逐渐增加BP、SVR、肺循环血管阻力（PVR）、PCWP
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和CVP，CO和HR的降低更为明显[15]。DEX的这些

作用与其他药物同时给药有相互作用，如挥发性麻

醉药、阿片类药物和其他心脏药物（例如β受体阻

滞剂）[2,10, 11,13]。

1.2 DEX对循环系统的影响

1.2.1 对心脏手术病人血流动力学的影响 DEX临

床应用剂量因根据病人的基础状态和合并症情况

而定。DEX可安全的用于心脏手术危重病人[16]。有

研究显示[13]18～70岁的冠状动脉旁路移植病人静

脉泵注DEX，用药期间血压和HR出现轻度下降，但

未见需要药物紧急干预的心动过缓和低血压不良

事件发生，手术应激和CPB血流动力学平稳，起初

负荷量输注时SVR轻度下降，之后维持在术前水

平。另外一项针对体外循环下冠状动脉旁路移植

手术病人的研究[12]，在全麻气管插管后术中持续静

脉泵注DEX，和对照组生理盐水比较，心指数（CI）、

CVP和HR两组间未见统计学差异，但术后两组平

均动脉压比较，DEX 组低于生理盐水对照组；且

DEX 组组内比较，术后 48h 内的平均动脉压低于

DEX注药前，术后 CI低于DEX注药前，结果表明

DEX可显著减轻冠脉旁路移植术中对插管，皮肤切

口和胸骨切开术的血液动力学反应，而无明显不良

反应。它还显著减少了诱导所需的药物用量[12]。在

CABG手术中，DEX可防止CI升高和全身血管阻力

指数（SVRI）降低，而平均动脉压和PCWP不变[17]。

1.2.2 对伴有肺动脉高压病人肺动脉压的影响

肺动脉高压是心脏外科手术病人常常伴随的一种

疾病，会增加围术期并发症和风险，随着疾病进展，

会出现右心功能不全或缺血，甚至在手术过程中出

现循环衰竭[18] 。因此，针对肺动脉高压病人合理降

低肺动脉压可以改善预后。患有肺动脉高压的二

尖瓣置换手术病人，在诱导麻醉前10min给予1μg/

kg推注剂量的DEX，随后以0.4μg/（kg·h）的速度输

注直至手术切口缝合，可降低阿片类药物的需求

量，并减少胸骨切开后期SVRI和PVRI的增加，并有

效降低平均动脉压和PCWP[17]。另有研究[19]显示在

麻醉诱导气管插管后静脉注射负荷量DEX l μg/kg，

之后持续输注0.5 μg/（kg·h）DEX也可减弱术前合

并肺动脉高压的心脏外科手术病人对手术应激反

应所导致的肺动脉压升高。

2 DEX在心脏术后监护室的应用

Jones等[20]回顾性分析了不同剂量的DEX用于

ICU镇静，并指出大于0.7 μg/（kg·h）的剂量不能增

强镇静作用或副作用发生率。Tan的荟萃分析[21]进

一步证实了这一点。使用负荷剂量和维持剂量的

DEX超过0.7 μg/（kg·h）的研究发现[21]，该剂量需要

干预的心动过缓的病人比例明显增加。因此目前

临床DEX在ICU的输注多推荐采用0.4~0.5μg/（kg·

h）的剂量[2]。

目前国内外已有大量临床实验证明DEX在成

人各科室、手术和辅助检查中具有良好镇静镇痛作

用[17]，DEX不同于临床应用广泛的镇静药物—苯二

氮卓类，DEX的药理作用主要用过结合集中于脑干

蓝斑核内的α2A 受体，产生独特的类似于生理睡眠

状态的脑电调节作用，发挥“拟睡眠作用”[22]。DEX

临床应用中对呼吸抑制轻，兼具镇静和镇痛作用，

已经在临床应用推广。谵妄是心脏手术病人常见

的一种神经系统并发症，在ICU中更为常见，据报

道其发病率高达70%，镇静剂DEX可改善入住ICU

的老年人谵妄的结局[23]。与丙泊酚相比，ICU 中

DEX的镇静作用与老年人谵妄发生率较低相关，而

不良事件没有明显增加。在有发生谵妄风险的老

年ICU病人中，应考虑使用DEX镇静。有必要进行

进一步的研究来阐明和解释该过程的潜在机制，并

通过大型，多中心试验来证实我们的发现。另有报

道显示[18~21]DEX具有心肌保护作用，持续泵注可以

减少内源性儿茶酚胺的释放，减少炎症因子的查

收，从而降低应激反应，在先天性心脏病手术患儿

围术期使用DEX镇静，效果安全可靠。

一项Meta分析显示高达80%的机械通气病人

在发生躁动和谵妄，可能会导致拔管时间延长，大

约10%~39%的 ICU病人可能难以从机械通气中成

功脱离机械通气治疗，后续引发肺感染等相关并发

症，延长住院时间，增加术后并发症和住院费用。

与抗精神病药，苯二氮卓，芬太尼，氢吗啡酮，氯胺

酮，吗啡，丙泊酚或安慰剂相比，DEX连续输注可以

促进难于脱机治疗的ICU病人成功脱机，显著减少

了拔管时间，同时降低了低血压的风险，但未观察

到其他临床结果的差异，DEX可作为ICU有效的镇

静镇痛药物[24]。

3 DEX的器官保护作用及术后转归

一项Meta分析[25]纳入了23项心脏手术研究（n=

7635），发现在心脏手术中，DEX的使用降低了术后

30天的死亡率（风险比[RR]为0.35 [95％CI为0.24~

0.51]）；机械通气的持续时间（平均差[MD]，-1.56 h
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[–2.52~-0.60]），ICU 停留时间（MD，-0.22 天[–

0.35~-0.08]）和住院时间（MD，-0.65 天[–1.12~-

0.18]）；并降低了谵妄（RR，0.50 [0.36~0.69]），房颤

（RR，0.74 [0.57~0.97]）和心脏骤停（RR，0.34 [0.13~

0.87]）的患病率，但心动过缓的患病率增加。

3.1 心肌保护作用

心脏外科手术中的心肌保护至关重要，在CPB

心肌保护的基础上，进一步减少和防止增加心肌需

氧量和消耗量，可有效降低术后心脏并发症，包括

心肌缺血，功能障碍和心力衰竭。临床研究中心肌

损伤的程度可以通过实时观察CPB后病人的心脏

自主复跳情况、心血管活性药物种类和剂量等来综

合判断，也可以通过客观检测心肌损伤标志物获

得。临床常用的心肌损伤标记物有肌钙蛋白I（cT-

nI）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、心型脂肪酸结合蛋

白（H-FABP）及脑钠素（BNP）等。H-FABP是一种

特异性的存在于心肌细胞的低分子量的细胞溶质

蛋白，心肌损伤早期H-FABP即开始大量释放进入

外周血液，因此其被认为是心肌损伤早期敏感的指

标。阮义峰等的研究结果提示心脏瓣膜置换手术

中心肌急性损伤结束后 1hH-FABP 分泌达高峰。

DEX预先给药可降低H-FABP水平，减轻肝缺血灌

注致大鼠心肌损伤。冠心病内皮功能障碍大鼠模

型中，针对缺血/再灌注损伤，DEX具有明显的心肌

保护作用，且该作用不依赖于内皮功能。

3.2 脑保护作用

一项动物研究观察到DEX 应用后，体外循环大

鼠脑组织含水量和海马 CA1 区凋亡阳性细胞减少，

经检测大鼠血浆发现IL-6因子和海马组织 cleaved

Caspase-3蛋白表达降低，结果提示DEX可以减轻

CPB大鼠的脑损伤。一项研究针对择期心脏外科

手术（冠状动脉搭桥手术，瓣膜手术或联合手术）的

病人接受以七氟醚为基础的全身麻醉，并以1：1的

比例随机分配接受DEX输注，该输注从手术室开始

[0.7μg/（kg·h）]，然后继续进入重症监护室[0.4μg/

（kg·h）]或安慰剂的等量输注，结果显示使用DEX

可降低术后谵妄的发生率以及住院时间。

3.3 肾保护作用

急性肾损伤是危重手术病人常见的一种严重

并发症，CPB更是对肾功能有明显的损伤，因此CPB

辅助下的心脏手术常常发生急性肾损伤。肾损伤

的病因主要是由于肾毒性，炎症和血液动力学因素

以及交感神经过度活动导致肾素水平升高，减少这

些伤害可能会改善心脏外科手术病人的预后。Soh

S 等人报道诱导麻醉后开始输注 0.4μg/（kg·h）的

DEX 24h可降低需要CPB辅助的心脏手术病人术后

急性肾损伤的发生率，且未观察到任何与药物相关

的不良反应。关于其机制研究，基础实验显示DEX

的肾脏保护作用是通过α2-AR和I 2R依赖性途径

介导的，这些途径通过GSK-3β/ Nrf2信号传导减少

炎症和氧化应激。

3.4 其他器官保护作用

术后肺部并发症是影响心脏术后预后的关键

因素，是病人发病率，死亡率和长时间住院的主要

原因之一。DEX在减轻围术期炎症反应的基础上，

可以保护手术病人的免疫功能，并为病人术后的肺

改善氧合作用和相关机制带来益处。DEX预处理

能够减少肺损伤，并抑制由肺缺血灌注损伤引起的

无菌炎症，TLR4 / MyD88 /丝裂原活化蛋白激酶信

号传导通过独立的 α2-肾上腺素受体参与DEX的

保护机制。

4 DEX的不良反应

不同的研究[14]已经表明在健康成人中应用

DEX，可以产生降低血压、减慢心率的作用，Hoy、

Patel 等分析总结了有关DEX临床应用过程中不良

反应的文献，指出在临床中应用DEX发生的不良反

应主要为心动过缓和低血压。FDA批准的DEX剂

量为0.2~0.7 μg/（kg·h），关于DEX输注速度与血液

动力学不稳定事件发生率的关系存在争议。Bhara-

ti 等曾报道了DEX引起心跳骤停的报道，故在临床

上应用DEX镇静时应严密监测心率血压，以避免严

重心血管系统不良反应发生。

DEX在临床应用中的不良反应主要有：低血

压、心动过缓及窦性停搏、一过性高血压等。DEX

镇静模仿自然睡眠状态，显示类似于第二阶段非快

速眼动的脑电图信号。DEX镇静在初始负荷剂量

期间平均动脉压增加7%，心率下降16%~18%，之后

在连续输注过程中两者均保持降低。曾有报道应

用DEX后导致病人心跳骤停的事件。机械通气病

人同时使用DEX和丙泊酚会增加发生降压事件的

风险，在危重病人中，辅助使用DEX与丙泊酚一起

给药是需要谨慎的[24]。

5 结语

DEX作为高选择性和高亲和力的α2受体激动
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剂，血液动力学稳定，可产生镇静抗焦虑作用，同时

兼具镇痛作用，且具有心、脑、肾等重要器官保护功

能，因此已广泛应用于临床麻醉和 ICU。但目前

DEX在心脏手术术中和术后镇静的最佳临床剂量

和应用时间，DEX与其他镇静药相比较的经济效价

比，DEX对预后的影响等仍需要进一步开展大规模

研究。
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以处理者16.67%，而手上有伤口时采用胶布包扎且
戴双重乳胶手套者 36.67%，仅采用胶布包扎者
63.33%，充分说明新入科护士职业防护意识较低，
职业损伤处理不到位。

对本研究中影响因素调查问卷结果经Logistic
多因素分析后，可知，自我防护意识差、不良工作环
境、预防标准认知度差、护士严重缺编均为影响职
业防护危险因素（P＜0.05），说明新入科护士职业防
护较弱，主要危险为自我防护意识差、不良工作环
境、预防标准认知度差、护士严重缺编。（1）自我防
护意识差：多数护士知道工作期间损伤皮肤最为严
重后果为血源性传染病，但对于被血液或体液污染
针头所刺伤后需注射相关疫苗以及检查血液意识
相对较为薄弱，此外，对于非体液传播传染性疾病
了解较少，且正确佩戴各类防护用具认知较低；（2）
不良工作环境：无必需防护条件，加上科室布置合
理性较低，在传递刀片、针头等锐器时于避让同时
可能出现相互碰撞，在进行各类操作时光线欠佳
等，均可导致护士出现损伤；（3）预防标准认知度
差：在接触病人血液以及被血液污染物品时，必须
采取相应隔离措施对疾病传播途径予以阻断，但多
数护士未能完全正确予以隔离；（4）护士严重缺编：
护士人员严重缺编使在编护士的护理工作较为繁
忙，甚至超负荷工作，而一直处在高度紧张状态，导
致身心疲惫以及精力不集中，提高操作中职业损伤
风险。

针对影响职业防护的危险因素予以干预，以有
效改善新入科护士的职业防护现状，具体措施如
下：（1）增强关于皮肤、黏膜防护，推行标准预防，加
强洗手、佩戴手套口罩等防护用具重要性宣教，同
时培养护士在护理操作时采用钳子取尖锐物、污染
针头等习惯，最大限度降低与皮肤接触机会；凡是
可能与血液、体液、分泌物、排泄物等接触时均需佩
戴手套、口罩、隔离衣等，尤其是高危人群，采用双
层手套，戴手套不可替代洗手，一旦发现手被血液、
体液污染时，立即进行正确洗手，同时消毒工作服；

（2）严格依据操作规程予以操作，如无菌操作、手卫
生制度、医疗废物处理以及消毒隔离制度等，且配
备充足快速手消毒液；（3）医院应该合理编制人员、
改善医疗环境，即提供安全医疗环境以及先进医疗
设备；增加人员编制；（4）提高职业安全教育培训，
尤其是新入科护士。

综上所述，我院感染性疾病科新入科护士职业
防护意识相对较差，而自我防护意识差、不良工作
环境、预防标准认知度差、护士严重缺编属于影响
职业防护意识的危险因素，可予以针对性干预措施
改善职业防护意识。
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