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右美托咪定不同给药途径对区域麻醉局麻药协同作用影响的研
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摘 要 目的：为右美托咪定（DEX）在区域麻醉中的临床科学研究提供参考。方法：以“右美托咪定”“佐剂”“蛛网膜下腔麻醉”

“硬膜外麻醉”“区域麻醉”“神经传导阻滞”“局麻”“Dexmedetomidine”“Adjuvant”“Spinal anesthesia”“Epidural anesthesia”“Region-

al anesthesia”“Nerve block”“Local anesthesia”等为关键词，在中国知网、万方、维普网、PubMed、Embase等数据库中组合查询1990

年1月－2019年2月发表的相关文献，对神经周围注射（PN）、静脉输注（IV）、经鼻滴入（IN）、肌内注射、口腔颊黏膜给药等DEX的

不同给药途径对区域麻醉的影响进行汇总与分析。结果与结论：共检索到相关文献1 012篇，其中有效文献56篇。不论是椎管内

麻醉，还是外周神经阻滞，DEX都具有协同局麻药的作用，可延长局麻药镇痛持续时间，但因区域麻醉部位的不同，其协同作用存

在差异。PN-DEX对于区域麻醉影响的研究最多，IV-DEX的研究次之，其对区域麻醉时局麻药的协同作用较PN-DEX弱，但用药

时间点的选择和给药速度更灵活；IN-DEX给药方式适合儿童；经口腔颊黏膜给药或肌内注射等途径对于区域麻醉协同作用的研

究极少且临床实用性低。进一步的机制研究有助于明确 DEX 协同局麻药的作用和不同给药途径对于区域麻醉协同作用的差

异。给药途径上，除 IV-DEX外，PN-DEX、IN-DEX、肌内注射、口腔颊黏膜给药都属超说明书用药，临床的安全性有待于进一步明

确。不论哪种给药途径，低血压和心动过缓都是需要注意的副作用，特别是对于老年人、孕产妇、儿童等特殊人群，因相关安全性

研究较少，故临床应用仍需慎重。
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区域麻醉是指将局部麻醉药（以下简称“局麻药”）

注射于神经干或神经末梢周围，阻滞相应神经支配区域

疼痛感觉的传入，从而让患者感觉不到手术部位的疼

痛，包括椎管内麻醉、外周神经阻滞和局部麻醉等。在

区域麻醉中，局麻药是术中麻醉和术后镇痛的重要组成

部分，但单独应用局麻药镇痛持续时间短，不能满足患

者术后镇痛需要，故而需多次注射，或留置导管连续输

注局麻药于神经周围，但这又增加了神经损伤、感染和

中毒的发生风险[1]。在局麻药中添加佐剂（指能够协同

局麻药的神经阻滞作用，减少其用量或毒副作用的药

物）如阿片类药、硫酸镁、可乐定、肾上腺素等，以神经周

围注射（Perineural，PN）的方式给药可以延长局麻药的

镇痛作用时间 [1-2]，在一定程度上能够满足患者镇痛

需要。

右美托咪定（Dexmedetomidine，DEX）是高选择性α2

肾上腺素受体激动药，具有镇静、催眠、镇痛、抗交感等

作用，在麻醉中常作为镇静药使用。近年来在一些区域

麻醉研究中，将DEX作为佐剂添加于局麻药中，以PN方

式用药，具有协同作用，能延长局麻药镇痛持续时间[3]，甚

至超过阿片类药物[4-5]。另外，也有研究发现通过静脉输

注 DEX（IV-DEX）也能对用于区域麻醉的局麻药起到

协同作用，延长镇痛持续时间 [6-7]，甚至经鼻滴入 DEX

（IN-DEX）和肌内注射、口腔颊黏膜给药等方式也能增

强局麻药的镇痛作用[8-9]。因此，通过协同镇痛可降低患

者术后早期疼痛评分和减少阿片类药物的使用[10]，促进

患者早期康复。但不同给药途径下，DEX吸收和作用的

机制不同，其协同局麻药的作用也可能存在差异；此外，

区域麻醉部位较多，不同的区域麻醉部位可能对 DEX

协同作用的影响也不同。目前，除 IV-DEX是说明书规

范的给药途径外，PN-DEX、IN-DEX、肌内注射、口腔颊

黏膜给药都是属于超说明书用药，孕产妇和儿童也不是

目前说明书推荐的用药人群。但医学的进步需要不断

地探索、创新和实践，很多药物的适应证也随着药物的

使用而不断在改变。目前也存在一些关于DEX在孕产

妇和儿童区域麻醉中协同局麻药的研究。

鉴于此，笔者以“右美托咪定”“佐剂”“蛛网膜下腔

麻醉”“硬膜外麻醉”“区域麻醉”“神经传导阻滞”“局麻”

“Dexmedetomidine”“Adjuvant”“Spinal anesthesia”“Epi-

dural anesthesia”“Regional anesthesia”“Nerve block”“Lo-

cal anesthesia”等为关键词，在中国知网、万方、维普网、

PubMed、Embase 等数据库中组合查询 1990年 1月－

2019年2月发表的相关文献。结果，共检索到相关文献

1 012篇，其中有效文献56篇。现就DEX的PN、IV、IN、

肌内注射和口腔颊黏膜给药等不同给药途径对区域麻

醉的影响进行汇总与分析，以期为DEX在区域麻醉中

的临床应用提供参考。

1 DEX的药理作用机制和协同局麻药镇痛的可

能作用机制

DEX 是高选择性α2肾上腺素受体激动药，具有镇

静、催眠、镇痛、抗交感等作用，因可抑制去甲肾上腺素

的释放，故低血压和心动过缓是其常见副作用。DEX已

被证明是很好的麻醉辅助药，IV-DEX能降低全麻期间

的吸入麻醉药物浓度和减少阿片类药物用量，有助于术

后患者早期康复，用于区域麻醉时也能减少阿片类药物

的使用剂量[11]，但其作用机制尚不完全清楚。虽有文献

证明了其外周作用机制的存在，但α2肾上腺素受体广泛

存在于神经系统，所以其对于局麻药的协同作用可能还

是通过外周作用和中枢作用共同实现的 [12-13]。DEX 通

过对α2肾上腺素受体的激活，当作用于大脑蓝斑区时，

能抑制脊髓后角疼痛性神经递质的传递[14]；作用于突触

后膜时，能抑制去甲肾上腺素的释放，导致神经元超极

化，抑制疼痛信号的传入[15-16]。有研究显示，DEX 还能

增加脊髓中间神经元乙酰胆碱的释放，增加一氧化氮的

合成与释放，从而可能参与疼痛的调节[17]。然而，DEX

协同局麻药的镇痛机制仍有待于进一步研究。

2 PN-DEX对区域麻醉的影响

2.1 PN-DEX对椎管内麻醉的影响

2.1.1 PN-DEX对椎管内麻醉中局麻药的协同作用 椎

管内麻醉主要包括蛛网膜下腔麻醉、硬膜外麻醉和骶管

麻醉。Kanazi GE等[18]将3 μg DEX混合12 mg布比卡因

用于泌尿外科患者的蛛网膜下腔麻醉，较单独应用布比

卡因，能明显缩短麻醉起效时间，延长麻醉后感觉、运动

阻滞时间（P＜0.05），初次在临床中证明了DEX对局麻

药的协同作用。一份纳入8项关于泌尿科和下肢手术的

随机对照试验（RCT）、共计 412例患者的 Meta 分析表

明，与安慰剂比较，DEX协同局麻药应用于蛛网膜下腔能

延长患者麻醉后感觉、运动阻滞时间，改善术后疼痛[3]。

硬膜外应用DEX也能协同局麻药。一份纳入12项RCT

的 Meta 分析表明，与芬太尼、新斯的明或空白对照比

较，硬膜外应用DEX能获得更好的镇静评分，增强局麻

药的作用，缩短起效时间，延长镇痛时间和减少患者镇

痛需求（P＜0.000 1）[19]。此外，DEX也被用于硬膜外分

娩镇痛。Zhang W 等 [20]研究发现，对于分娩镇痛患者，

DEX 能将罗哌卡因半数有效浓度从 0.083％降至

0.062％。DEX协同局麻药用于硬膜外分娩镇痛最佳的

浓度可能为 0.5 μg/mL[21]。骶管实质上也属硬膜外范

围，骶管麻醉多用于儿童，手术部位多为下肢和脐以

下水平。DEX用于骶管麻醉，同样具有协同局麻药的作

用[22]。由此可见，PN-DEX对于椎管内麻醉，能缩短局麻

药的起效时间并延长镇痛持续时间，降低局麻药半数有

效浓度，减少局麻药用量。但笔者认为，这方面研究较

少，尤其对于孕产妇等特殊人群的研究较少，仍需进一
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步证实。

2.1.2 PN-DEX用于椎管内麻醉时的副作用 静脉输注

仍是目前DEX药品说明书上唯一允许的给药途径，对

于DEX的神经周围应用，特别是椎管内应用，是否会造

成脊髓神经损伤，是临床关注的重点。DEX的椎管内应

用目前仍受到限制，并没有得到推广，也缺乏相应的临

床研究和案例报道，因此其安全性研究仅局限于动物实

验。一项以兔子为模型的动物实验表明，蛛网膜下腔注

射 10 μg DEX，虽未造成感觉运动障碍，但可引起软脊

膜、蛛网膜的增厚和淋巴细胞浸润等组织学改变[23]。但

也有动物实验显示，DEX对脊髓具有保护作用，可通过抗

炎和抗凋亡的机制来减弱脊髓的缺血再灌注损伤[24]。对

于缺血再灌注损伤的模型兔，经DEX预处理后，能通过

下 调 高 迁 移 率 族 蛋 白 B1（HMGB1）/Toll 样 受 体 4

（TLR4）/核因子κB（NF-κB）信号通路来实现抗炎和稳定

血脊髓屏障的作用[25]。但关于DEX对脊髓安全性的研

究较少，仍需进一步证实。

对于PN-DEX在临床应用中的副作用，一份针对蛛

网膜下腔麻醉的 Meta 分析表明，与安慰剂比较，

PN-DEX并没有增加低血压的发生率，但增加了心动过

缓的发生风险及阿托品用量[3]。对于特殊人群、特殊手

术，如剖宫产术，蛛网膜下腔麻醉常致麻醉平面高，对孕

产妇生理影响大，更易出现低血压和心动过缓。一份纳

入 6项RCT、共计 360例剖宫产行蛛网膜下腔麻醉的孕

产妇的Meta分析表明，与对照组比较，PN-DEX不仅没有

增加患者低血压、心动过缓和恶心、呕吐等副作用，而且还

能减少蛛网膜下腔麻醉后寒颤的发生（P＜0.000 1）[26]。

此外，对于DEX用于蛛网膜下腔麻醉的孕产妇，也没有

影响到新生儿的阿普加评分[27]。针对硬膜外麻醉，一份

纳入 12项包括胸科、妇产科和下肢手术的RCT的Meta

分析表明，PN-DEX对血压影响不大，但可显著降低心率

（P＝0.000 9），减少寒颤的发生（P＝0.03），对恶心、呕

吐、眩晕等副作用影响不大[19]。虽然近年来出现了一些

关于DEX有益于孕产妇的报道，但DEX用于孕产妇的

研究不多，尤其缺少安全性方面的前瞻性对照研究，且

孕产妇目前不是DEX药品说明书的推荐使用人群，故

临床应用仍需慎重。

2.2 PN-DEX对外周神经阻滞的影响

2.2.1 PN-DEX 对外周神经阻滞中局麻药的协同作用

外周神经阻滞包括椎旁神经阻滞、臂丛神经阻滞、股

神经阻滞和肌筋膜平面阻滞等。针对椎旁神经阻滞，一

份纳入7项包括胸科、乳腺和肾脏手术的RCT、共计350

例患者的Meta分析表明，与生理盐水或空白对照组比

较，PN-DEX能降低患者术后镇痛评分，延长局麻药镇痛

持续时间和第一次镇痛需求时间，减少镇痛药物用量

（P＜0.001）[28]。针对臂丛神经阻滞，一份纳入18项上肢

手术的 RCT、共计 1 092例患者的 Meta 分析表明，与生

理盐水、利多卡因或可乐定等对照组比较，PN-DEX能缩

短局麻药的起效时间，延长感觉、运动阻滞时间，缩短运

动阻滞起效时间，延长镇痛时间（P＜0.0001）[29]。针对股

神经阻滞，Packiasabapathy SK 等 [30]选取全膝关节置换

术的患者，分别采用1、2 μg/kg的PN-DEX协同布比卡因

用于股神经阻滞，结果PN-DEX较单纯布比卡因能延长

镇痛作用时间（P＜0.05），并呈剂量相关性。对坐骨神

经[31]、尺神经[13]、颈丛神经[32]，甚至局麻[33]等，PN-DEX也

有类似作用的研究报道。此外，DEX应用于肌筋膜平面

阻滞也能起到协同作用。一份纳入20项包括妇科、泌尿

科和普外科手术的RCT、共计1 212例患者的Meta分析

表明，PN-DEX用于腹部手术后腹横肌平面阻滞，较生理

盐水或空白对照组能延长局麻药的术后镇痛时间、降低

患者术后8 h的静息痛评分和4 h的疼痛评分，同时减少

阿片药物用量（P＜0.001）[10]。一份纳入 46项RCT的大

样本Meta分析表明，PN-DEX用于包括臂丛神经、股神

经、眼周神经和腹横肌多个部位的外周神经阻滞，较单

独应用局麻药能延长镇痛持续时间 4.87 h[5]。综上，

PN-DEX对于外周神经阻滞中局麻药的协同效果确切，

但在不同的外周神经阻滞部位，PN-DEX延长局麻药的

镇痛作用时间存在差异。

2.2.2 PN-DEX用于外周神经阻滞时的副作用 针对椎

旁神经阻滞的Meta分析表明，与生理盐水或空白对照

组比较，PN-DEX 增加了低血压发生风险 4.4 倍（P＝

0.01），但没有增加心动过缓的发生风险[28]。针对臂丛神

经阻滞的Meta分析表明，PN-DEX能显著增加心动过缓

发生率（P＝0.03），而没有明显增加低血压发生率 [29]。

Schnabel A等[5]研究结果显示，PN-DEX组较单纯局麻药

组增加了心动过缓发生率 2.83倍、低血压发生率 3.42

倍。此外，也有研究显示，PN-DEX的低血压发生率可随

剂量增加而增加[34]。笔者认为，虽然不同的Meta分析针

对的手术类型和研究部位不同，其副作用的表现也存在

差异，但低血压和心动过缓均属常见副作用。

综上，笔者认为不论是椎管内麻醉，还是外周神经

阻滞，PN-DEX对于局麻药的协同作用是确切的。对于

椎管内麻醉，PN-DEX增加心动过缓的发生率更高；对于

外周神经阻滞，因阻滞部位不同，PN-DEX带来的副作用

也可能不同。特别是 Schnabel A 等 [5]研究的手术种类

多、异质性较大，研究结果证据力度低。但不论哪种情

况，低血压和心动过缓仍是需要警惕的副作用。尤其对

于特殊人群，包括老人、孕产妇、儿童、危重患者的研究

仍较少，临床应用时应更加谨慎。此外，PN-DEX仍不是

其说明书允许的给药途径，安全性仍尚有待进一步

证实。
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3 IV-DEX对区域麻醉的影响

3.1 IV-DEX对椎管内麻醉的影响

3.1.1 IV-DEX 对椎管内麻醉中局麻药的协同作用

IV-DEX用于蛛网膜下腔麻醉，同样具有协同局麻药

的作用。一份纳入7项包括下肢、下腹和妇产科手术的

RCT、共计364例患者的Meta分析表明，IV-DEX较单独

应用局麻药，能延长局麻药的感觉阻滞时间 34％，延长

运动阻滞时间17％，延长患者术毕至第一次药物镇痛需

求时间53％（P＜0.000 01）[6]。此外，DEX剂量的选择可

能影响 IV-DEX 对局麻药的协同作用。Park SH 等[35]研

究发现，与0.5 μg/kg的 IV-DEX比较，蛛网膜下腔麻醉前

5 min给予1 μg/kg的 IV-DEX对局麻药的感觉阻滞时间

更长。对于硬膜外麻醉，IV-DEX往往被用于麻醉期间

的镇静，有研究显示单一剂量的 IV-DEX也可产生良好

的镇静效果[36]。此外，有研究认为 IV-DEX用于硬膜外

麻醉[37]和骶管麻醉[38]时也能起到协同局麻药的作用。综

上，IV-DEX 能对椎管内麻醉中局麻药产生协同作用，

IV-DEX 研究的数量相较于 PN-DEX 较少，特别是协同

硬膜外麻醉和骶管麻醉的研究较少，仍需进一步证实。

PN-DEX是DEX复合局麻药一次性神经周围注射，

与PN-DEX比较，IV-DEX既可以单次静脉输注，也可持

续静脉输注，既可以用于局麻药注射前，也可以用于局

麻药注射后，甚至可以用于术后作为镇静治疗持续输

注。研究发现，在蛛网膜下腔麻醉前进行 IV-DEX具有

协同局麻药的作用 [39]；在蛛网膜下腔麻醉后进行

IV-DEX，同样具有协同局麻药的作用，能延长局麻药的

感觉、运动阻滞时间[40]。此外，IV-DEX输注速度可能影

响其对局麻药的协同作用。Vatsalya T等[41]使用布比卡

因行蛛网膜下腔麻醉后，分别对两组患者采用两种速度

输注DEX，即以0.5 μg/kg DEX 负荷剂量输注 15 min 和

以0.5 μg/（kg·h）的速度持续静脉输注，结果发现以负荷

剂量的方式，输注速度快而持续时间短，DEX协同布比

卡因起效时间更短，达到平面阻滞时间更短、更快；而以

持续输注的方式，速度慢而持续时间长，但DEX协同布

比卡因的感觉和运动阻滞时间、镇痛持续时间更长（P＜

0.05）。然而，对于局麻药的协同作用持续时间，IV-DEX

可能弱于PN-DEX。曾渊等[37]将罗哌卡因硬膜外麻醉的

产妇，分别行1 μg/kg IV-DEX和硬膜外PN-DEX，结果与

生理盐水组比较，IV-DEX组协同局麻药镇痛持续时间

延长，但作用弱于硬膜外应用 PN-DEX 组（P＜0.05）。

Al-Zaben KR等[38]将接受布比卡因骶管麻醉的患儿分为

3组，即生理盐水组、1 μg/kg IV-DEX组和 1 μg/kg DEX

骶管应用组（PN-DEX），其镇痛麻醉时间分别为 6.6、

9.18、14.4 h（P＜0.05），证明了骶管麻醉时 IV-DEX协同

局麻药的有效性，但也反映出 IV-DEX对局麻药的协同

作用弱于PN-DEX。

综上，IV-DEX对椎管内麻醉中局麻药的协同作用

弱于 PN-DEX，但 IV-DEX 可以在蛛网膜下腔阻滞前后

给药，输注剂量、速度也可以变化，因此笔者认为 IV-DEX

在给药时间点的选择和给药速度上更灵活。

3.1.2 IV-DEX用于椎管内麻醉时的副作用 针对蛛网

膜下腔麻醉的Meta分析表明，与安慰剂比较，IV-DEX的

使用增加了暂时可逆性心动过缓的发生率 3.7倍（P＜

0.004），对低血压、呼吸抑制的影响不大[6]。但也有研究

发现，对采用布比卡因蛛网膜下腔麻醉行下肢手术的患

者，分别在蛛网膜下腔麻醉前 5 min 和麻醉后 5 min 给

予 1 μg/kg IV-DEX，结果蛛网膜下腔麻醉后行 IV-DEX

更容易出现低血压[42]。此外，也有研究发现随着 IV-DEX

剂量的增加，低血压的发生风险有增加的可能，故为避

免低血压风险的发生，IV-DEX相对合适的最佳剂量为

0.3 μg/kg[43]。随着患者年龄的增加，IV-DEX更容易导致

心动过缓，所需剂量也越小[36]。对于硬膜外麻醉和骶管

麻醉，IV-DEX是否增加心动过缓、低血压、呼吸抑制等

副作用的发生，仅有一些个别研究进行了报道[37-38]，缺乏

大样本量的研究。

寒颤常出现于椎管内麻醉后，有研究认为，IV-DEX

能减少椎管内麻醉后寒颤的发生[43-44]，PN-DEX 也能减

少寒颤的发生[19，26]，其作用机制可能为通过镇痛和对调

节体温中枢的影响，增加了温度调节范围，避免了体温

防御反应导致的寒颤[45]。在预防寒颤的效能上，有研究

认为，1 μg/kg IV-DEX与8 mg昂丹司琼相近[46]。DEX可

引起低血压、心动过缓等不良反应，但有减少寒颤发生

的作用，因此有效利用DEX调节体温中枢，将有可能促

进患者术后的早期恢复或改善预后。

3.2 IV-DEX对外周神经阻滞的影响

3.2.1 IV-DEX 对外周神经阻滞中局麻药的协同作用

Schnabel A 等 [5]的大样本 Meta 分析中也纳入了几项

IV-DEX 用于外周神经阻滞的研究，结果显示，IV-DEX

能够协同局麻药，延长局麻药镇痛持续时间。对于肌筋

膜平面阻滞[47]、局部麻醉[48]，IV-DEX也同样具有协同作

用。此外，有研究发现用于外周神经阻滞时，IV-DEX存

在剂量相关性，当剂量增加至2 μg/kg时，可增加局麻药

外周神经阻滞时间[49]。对于 IV-DEX在外周神经阻滞中

的协同作用及协同阻滞作用部位的文献研究较少。因

此，对于DEX剂量相关性的研究以及如何平衡剂量增

大后可能带来的副作用风险仍需进一步研究。

用于外周神经阻滞时，IV-DEX 与 PN-DEX 对局麻

药协同作用的差异，一方面表现在阻滞时间上。如Ab-

dallah FW等[7]在外周神经阻滞中，就 IV-DEX和PN-DEX

对协同局麻药的镇痛持续时间进行了比较，将罗哌卡因

行肌间沟神经阻滞的患者分为3组，即单纯罗哌卡因组、

0.5 μg/kg IV-DEX组和0.5 μg/kg PN-DEX组，结果发现3
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种方式镇痛持续时间分别为 6.7、9.8、10.9 h，IV-DEX和

PN-DEX 延长了镇痛持续时间、减少了 24 h 吗啡用量

（P＜0.001），IV-DEX和PN-DEX组间比较差异无统计学

意义（P＝0.07）。但也有研究认为，在外周神经阻滞中，

IV-DEX对局麻药的协同作用弱于PN-DEX[13]。IV-DEX

和PN-DEX协同作用的差异，另一方面表现为作用部位

和作用机制可能存在不同。IV-DEX 为系统给药，而

PN-DEX为局部给药。针对DEX协同局麻药作用的主

要部位是外周还是中枢，Andersen JH等[12]选取 21名健

康志愿者进行研究，所有人均接受双侧大腿隐神经阻

滞，随机一侧接受0.5％罗哌卡因20 mL+100 μg/mL DEX

1 mL 注射（PN-DEX），另一侧接受 0.5％罗哌卡因 20

mL+生理盐水1 mL注射（PN-NS），结果两侧神经阻滞时

间分别是 22、20 h，差异有统计学意义（P＝0.001），两侧

的神经阻滞时间差异证明了DEX协同局麻药的作用机

制为外周机制。但有研究发现，单纯罗哌卡因对外周神

经阻滞时间一般为 9～14 h[50]，因此试验中 PN-NS 的阻

滞时间为 20 h，较以往的文献报道，其作用时间是偏长

的，不能排除PN给药后DEX经局部组织吸收进入血液

循环，再分布至PN-NS或中枢，间接发挥了 IV-DEX的作

用，协同了局麻药作用。因此，为进一步深入研究，An-

dersen JH等[13]选择22名健康志愿者，均接受双侧上臂尺

神经阻滞，采用罗哌卡因4 mL+100 μg/mL DEX 1 mL，随

机进行一侧尺神经阻滞（PN-DEX组），另一侧采用罗哌

卡因 4 mL+生理盐水 1 mL阻滞。因考虑到PN-DEX侧

DEX吸收入血对罗哌卡因+生理盐水侧的影响，故将此

组定义为“系统性给药组”，原理上理解为“IV-DEX”组，

第一次阻滞后几天，待药物洗脱后再次进行不含 DEX

的罗哌卡因 4 mL+生理盐水 1 mL阻滞（对照组）。结果

显示，对照组、“IV-DEX”组和PN-DEX组的尺神经阻滞

时间分别为 7.1、9.2、14.4 h（P＜0.000 1），通过患者自身

前后对照，证明了DEX协同局麻药的作用机制为外周

机制，同时也证明了“IV-DEX”协同作用弱于 PN-DEX。

然而笔者认为，此研究存在局限，因“IV-DEX”组实际上

是神经周围注射吸收而来，并不是真正的静脉输注，不

能代表同样剂量 IV-DEX和 PN-DEX的对比。因此，对

于DEX协同局麻药作用机制的研究将有助于解释两种

给药途径协同作用的差异。

3.2.2 IV-DEX用于外周神经阻滞时的副作用 在外周

神经阻滞中，IV-DEX 对其副作用的影响存在争议。

Kang R等[49]的研究提示，IV-DEX未增加运动阻滞时间

及低血压和心动过缓的发生率。但Li Y等[51]的研究却

提示 0.2 μg/（kg·h）IV-DEX 相对于 0.7 μg/（kg·h）导致低

血压和心动过缓的发生风险更低，患者更安全。笔者认

为单纯外周神经阻滞对于血压、心率的影响较小，因此

IV-DEX协同局麻药其实更多反映的是静脉使用DEX产

生的副作用。

综上，笔者认为不论是椎管内麻醉，还是外周神经

阻滞，IV-DEX对于局麻药的协同作用都是存在的，但研

究区域麻醉不同部位的文献数量明显不如PN-DEX。与

PN-DEX比较，因DEX协同局麻药作用机制存在外周机

制，结合上述文献报道，IV-DEX对局麻药的协同作用相

对较弱，但 IV-DEX可在蛛网膜下腔阻滞前后给药，其用

药时间点、给药速度的选择更灵活。对局麻药协同作用

的差异可能受麻醉作用部位、DEX 剂量的影响，对于

DEX镇痛协同机制的研究将有助于解释不同给药途径

产生的差异。对于其副作用，由于 IV-DEX为DEX药品

说明书中的规定给药途径，因此对于低血压、心动过缓

的影响，其与日常手术麻醉用药相似。

4 DEX其他途径给药对区域麻醉的影响

IN-DEX虽属超说明书用药，但其在临床应用上不

依赖于建立静脉通道，给药途径比较方便，故主要用于

儿童，作为术前镇静药物使用。IN-DEX起效时间较静

脉用药慢2～3 min，约38 min时达最高血药浓度，生物利

用度约82％[52]。IN-DEX能减弱气管插管的应激反应[53]，

减少七氟烷全麻时的最小肺泡浓度[54]。对于区域麻醉，

IN-DEX 的研究较少，且多局限于五官科或门诊使用。

有研究发现，1 μg/kg IN-DEX用于局麻下的面部血管畸

形术可达到满意的镇静效果，且未见明显不良反应发

生[55]。1.5 μg/kg IN-DEX用于局麻下牙科手术可达到更

好的镇静效果，且该剂量与 1 μg/kg IV-DEX效果相当，

能降低术后1～3 d疼痛评分[56]。IN-DEX用于局麻下的

功能性鼻内镜治疗，能协同局麻药的镇痛作用，降低术

后早期镇痛评分[8]。但目前 IN-DEX的临床应用范围主

要局限于儿童，对于区域麻醉的协同作用以及应用范

围、安全剂量和阻滞时间等方面仍缺乏相应研究，也缺

乏与PN-DEX、IV-DEX比较的研究。此外，对于DEX经

口腔颊黏膜给药或肌内注射方式对区域麻醉协同作用

的研究较少[9]，可能是DEX经口腔颊黏膜吸收，其生物

利用度低，而经肌内注射属侵袭性方式，对患者造成

不便。

综上，除了PN-DEX和 IV-DEX外，DEX其他途径给

药用于区域麻醉的研究较少。但笔者认为，IN-DEX具

有一定价值，特别是随着儿童应用范围逐渐扩大，

IN-DEX是否可以协同局麻药改善儿童术后镇痛值得进

一步研究。但18岁以下儿童仍不是DEX的推荐应用人

群，其安全性值得重视。此外，从给药途径上分析，

IN-DEX对于区域麻醉协同作用的研究较少，除了儿童，

是否可以广泛地用于成人；除了门诊或五官科的一些手

术和检查，其临床应用范围是否可以扩大，这还需要进

一步研究。
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5 结语

DEX的多种给药途径都表现出了协同局麻药镇痛

的作用，对于区域麻醉的部位，不论是椎管内，还是外周

神经，DEX 都能很好地协同局麻药，延长镇痛持续时

间。但区域麻醉部位的不同，其协同镇痛持续时间存在

差异。 PN-DEX 和 IV-DEX 仍是其主要给药方式，

PN-DEX对于区域麻醉影响的研究远远多于其他途径，

包括椎旁神经、臂丛神经、股神经、大隐神经、尺神经和

肌筋膜平面等。IV-DEX 同样对区域麻醉具有协同作

用，但由于研究较少，研究的区域麻醉部位少，其对部分

外周神经阻滞和肌筋膜平面阻滞等是否具有协同作用

仍缺乏研究证实；而且 IV-DEX延长局麻药镇痛持续时

间的作用也弱于PN-DEX。但 IV-DEX是目前DEX药品

说明书唯一的用药途径，且用药时间点和剂量的选择更

灵活。IN-DEX初步显示出了协同局麻药的作用，但目

前研究较少，且主要局限于儿童，虽然儿童暂不是DEX

药品说明书推荐的使用人群，其修改说明书的研究报道

也不多，但其方便的给药方式适合儿童，临床上用于儿

童的事实存在。随着DEX在儿童应用范围的扩大，其

是否能改善儿童术后镇痛需进一步研究；同时是否能通

过 IN-DEX进一步达到对其他区域麻醉部位和成人区域

麻醉时局麻药的协同作用，其可行性和可操作性仍需进

一步证实。DEX经口腔颊黏膜给药或肌内注射等方法

对于区域麻醉协同作用的研究极少，且临床实用性低。

进一步的机制研究有助于明确DEX协同局麻药的作用

和明确不同给药途径对于区域麻醉协同作用的差异。

低血压和心动过缓仍是需要注意的副作用，但任何药物

都有副作用，副作用有一定发生率，这也说明低血压和

心动过缓的发生并不是每一位患者治疗时一定会出现

的副作用。DEX在麻醉过程中导致低血压和心动过缓

的症状较轻、可控，且出现的低血压和心动过缓，也是相

对于对照组而言，实际上并未增加DEX本身导致低血

压和心动过缓的发生率，因此不能因为DEX可引起心

动过缓和低血压而否定其临床价值。此外，DEX的副作

用常与患者年龄的增加和用药剂量的增加有关，特别是

对于老年人、孕产妇、儿童等特殊人群，相关安全性研究

较少，故临床应用仍需慎重。
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