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不同剂量布托啡诺经鼻给药超前镇痛对老年患者
苏醒期术后寒战发病率的影响

杨林 1，孙德峰 2，何颖 2，张宇 2，韩俊 2，刘若传 2

（大连医科大学附属第一医院 1. 神经电生理科，2. 麻醉科，辽宁 大连 116011）

摘要 ：目的    观察不同剂量布托啡诺经鼻给药超前镇痛对行胃、结肠癌根治术的老年患者苏醒期术后

寒战发病率的影响。方法 选择全身麻醉下行胃、结肠癌根治术的老年患者 360 例，采用随机数字表法，将

其分为 5 组 ：布托啡诺 0.005 mg/kg 组（B1 组）、布托啡诺 0.010 mg/kg 组（B2 组）、布托啡诺 0.02 mg/kg 组

（B3 组）及布托啡诺 0.030 mg/kg 组（B4 组）及对照组（C 组）。B1、B2、B3 及 B4 组于麻醉诱导前 10 min

分别按照各自剂量经鼻给予布托啡诺 ；C 组以等容量生理盐水替代。统计手术时间、麻醉苏醒时间、拔管时

间、在 PACU 内停留时间、术中舒芬太尼和丙泊酚的用量及苏醒期恶心呕吐、喉痉挛、呼吸抑制等不良反应

的发病率，并进行苏醒期术后寒战评级及拔管后 5 min 口述镇痛评分。结果  与 B1 及 C 组比较，B2、B3 及

B4 组舒芬太尼用量明显减少，苏醒期恶心呕吐、呼吸抑制及喉痉挛的发病率、术后寒战评级及拔管 5 min 口

述镇痛评分降低（P <0.05）；与 B1、B4 及 C 组比较，B2 及 B3 组的麻醉苏醒时间、拔管时间、在 PACU 内

停留时间缩短（P <0.05）。结论  布托啡诺 0.010 ～ 0.020 mg/kg 经鼻给药超前镇痛可降低行胃、结肠癌根治

术的老年患者苏醒期术后寒战的发病率，且术后恶心、呕吐等其他并发症明显减少，无苏醒延迟。
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Effect of different dosages of Butorphanol preemptive analgesia 
by nasal administration on incidence of postoperative shivering 

during recovery period in senile patients

Lin Yang1, De-feng Sun2, Ying He2, Yu Zhang2, Jun Han2, Ruo-chuan Liu2

(1. Department of Electroneurophysiology, 2. Department of Anesthesiology, the First Affiliated 
Hospital of Dalian Medical University, Dalian, Liaoning 116011, China)

Abstract: Objective To evaluate the effect of different dosages of Butorphanol preemptive analgesia by nasal 
administration on the incidence of postoperative shivering during recovery period in senile patients with radical 
gastrectomy or radical resection of colon carcinoma. Methods Totally 360 elderly patients selected for radical 
gastrectomy or radical resection of colon carcinoma under general anesthesia were randomly divided into five groups 
utilizing random number table (72 in each group): group B1 (0.005 mg/kg of Butorphanol), group B2 (0.010 mg/kg of 
Butorphanol), group B3 (0.020 mg/kg of Butorphanol), group B4 (0.030 mg/kg of Butorphanol) and group C (equal 
volume of physiological saline, control group). At 10 min before induction of anesthesia, the patients in the groups 
B1, B2, B3 and B4 received corresponding amount of Butorphanol by nasal administration. The patients in the group 
C received the same volume of normal saline. The operation time, recovery time after anesthesia, extubation time and 
residence time in PACU, amount of Sulfentanyl and Propofol during operation and incidences of nausea and vomiting, 
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术后寒战（postoperative shivering）是麻醉苏醒

期常见的并发症，其发生率从 5% ～ 60% 不等，会使

机体代谢增加、耗氧量增加，二氧化碳产生增多，严

重者可能导致低氧血症和乳酸中毒 [1-3]。这对于合并

有高血压和冠状动脉粥样硬化性心脏病（简称冠心

病）老年患者来说，无异于雪上加霜。目前预防和

治疗术后寒战反应如哌替啶、曲马多等阿片类药物，

因呼吸抑制、镇静过度以及恶心呕吐等不良反应而

限制了其应用 [4-6]，阿片受体激动 - 拮抗剂布托啡诺

（Butorphanol）是吗啡喃的衍生物，在镇痛的同时具有

良好的镇静作用，其通过激动 κ 受体而产生镇痛作

用，通过部分拮抗 μ 受体而降低恶心、呕吐等术后

不良反应的发生，几乎无呼吸抑制作用，镇痛强度是

吗啡的 4 ～ 8 倍，被越来越广泛地应用于临床麻醉或

术后镇痛 [7-8]。文献报道布托啡诺经鼻腔给药起效快、

达峰时间 20 min，绝对生物利用度高 [9]。本课题组前

期研究表明，布托啡诺经鼻给药超前镇痛优于静脉给

药和芬太尼经鼻给药途径 [10]，但其不同剂量经鼻给药

超前镇痛对苏醒期术后寒战的影响尚不清楚。本研究

拟观察不同剂量布托啡诺经鼻给药超前镇痛对行胃、

结肠癌根治术的老年患者术后寒战发病率的影响，以

期探寻能使术后寒战发病率低且副作用小的经鼻给药

途径的最佳用药剂量。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选择 2014 年 1 月 1 日 -2016 年 9 月 30 日在大连

医科大学附属第一医院住院的全身麻醉下行胃、结肠

癌根治术的老年患者 360 例，其中，男性 172 例，女

性 188 例，年龄 65 ～ 81 岁，体重 67 ～ 89 kg，美国麻

醉医师协会（the American Society of Anesthesiologists，

ASA）分级Ⅱ或Ⅲ级，无吸毒史，无神经肌肉疾病

史，近期未服用抗凝、镇静剂、抗抑郁及镇痛药，肝

肾功能正常。采用随机数字表法，将其随机分为 5 组

（n =72）：布托啡诺 0.005 mg/kg 组（B1 组）、布托啡

诺 0.010 mg/kg 组（B2 组）、布托啡诺 0.020 mg/kg 组（B3

组）及布托啡诺 0.030 mg/kg 组（B4 组）及对照组（C 组）。

本研究已获该院医学伦理委员会批准，并与患者或其

家属签署知情同意书。

1.2    麻醉方法

术前常规禁食 6 h、禁水 2 h，均未术前用药。麻

醉方法选用气管内插管全凭静脉麻醉。B1、B2、B3

及 B4 组分别于麻醉诱导前 10 min 按照各自剂量经

鼻给予布托啡诺（商品名 ：诺扬，1 ml ︰ 1 mg，江苏

恒瑞医药股份有限公司，批号 13061534，均由生理盐

水补至 3.5 ml）；C 组以等容量生理盐水替代。所有

患者均予以静脉注射咪达唑仑 0.05 mg/kg、舒芬太尼

0.2μg/ kg、 丙 泊 酚 1 mg/kg、 罗 库 溴 铵 0.3 mg/kg 快

速麻醉诱导，采用可视喉镜明视下插管，气管内插管

完成后接麻醉机行机械通气，呼吸频率 8 ～ 12 次 /

min，吸呼比 1 ︰ 2，潮气量 8 ～ 10 ml/kg，分钟通气

量 100 ～ 120 ml/kg，氧浓度 60% ～ 70%，术中调节

潮气量以维持呼气末二氧化碳分压 35 ～ 45 mm Hg

（1 mmHg=0.133 kPa）左右。予以静脉输注舒芬太尼

0.2μg/（kg·h）、顺式阿曲库铵 0.15 ～ 0.30 mg/（kg·h）

及丙泊酚 2 ～ 3 mg/（kg·h）维持麻醉。术中先以

0.5 ～ 1.0 ml/（kg·min）的速率静脉输注 6% 羟乙基

淀粉 130/0.4 和乳酸钠林格氏液 20 ～ 40 min，然后以

laryngeal spasm and respiratory depression were observed and recorded; and the postoperative shivering rating during 
recovery period and oral analgesia scores 5 min after extubation were assessed. Results Compared with the groups 
B1 and C, the amount of Sulfentanyl was decreasd obviously, and the incidences of nausea and vomiting, respiratory 
depression and laryngeal spasm during postoperative recovery period, and postoperative shivering rating during 
recovery period and oral analgesia scores 5 min after extubation were reduced significantly in the groups B2, B3 
and B4 (P < 0.05). Compared with the groups B1, B4 and C, the recovery time after anesthesia, extubation time and 
residence time in PACU were shortened obviously in the groups B2 and B3 (P < 0.05). Conclusions Butorphanol 
preemptive analgesia by nasal administration with injection amount of 0.010-0.020 mg/kg can reduce the incidence of 
postoperative shivering during recovery period in senile patients with radical gastrectomy or radical resection of colon 
carcinoma, moreover, nausea and vomiting and some other complications are also significantly reduced, furthmore, 
there is no delayed recovery.

Keywords: different dosages of Butorphanol; nasal administration; radical gastrectomy or radical resection of 
colon carcinoma; senile patient; postoperative shivering during recovery period
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0.25 ml/（kg·min）的速率维持，晶胶比 3 ︰ 1，同时

予以持续静脉输注甲氧明 1.5 ～ 4.0μg/（kg·min）或

乌拉地尔符合艾司洛尔维持平均动脉压（mean arterial 

pressure，MAP）波动幅度不超过基础值的 20%，并及

时调整丙泊酚的输注速度使脑电双拼指数（bispectral 

index，BIS） 值 控 制 在 50 ～ 60 左 右， 手 术 结 束 前

15 min 停止输注丙泊酚。待气管导管拔除、MAP 稳

定后停止输注血管活性药物。术毕立即将患者转至

麻醉后监测治疗室（PACU），待改良 Aldrete 苏醒评

分 >12 分，任何一项不低于 1 分后，送回病房。手术

室环境温度为 22 ～ 24℃，手术后恢复室环境温度为

24 ～ 25℃，均未实施液体及保温毯加温。

1.3    经鼻给药方法

让患者仰卧于床上，头尽可能后仰，使鼻腔低于

口咽部，鼻孔朝上，用简易滴鼻器（2 ml 注射器顶端

连接带有接头的硬膜外导管，在距接头 2 cm 处截断）

滴注布托啡诺稀释液，滴药时可将药液顺着鼻孔一侧

缓慢流下，让鼻腔侧壁起缓冲作用，以免药液直接入

咽部而影响药物吸收 ；双侧鼻腔轮流滴注并在滴药后

轻按两侧鼻翼 2 ～ 3 次，使药液布满鼻腔，保持原体

位 1 min，使药液充分吸收后嘱患者转为诊疗位 [11]。

1.4    改良 Aldrete 麻醉苏醒评分标准 [12]

①清醒程度：完全清醒 2 分，嗜睡但可唤醒 1 分，

无反应 0 分 ；②活动能力 ：自主或遵医嘱活动四肢和

抬头 2 分，自主或遵医嘱活动二肢和有限抬头 1 分，

不能活动肢体或抬头 0 分 ；③血流动力学稳定程度 ：

血压为麻醉前水平 ±20% 以内者 2 分，血压为麻醉

前水平 ±20% ～ 49% 以内者 1 分，血压为麻醉前水

平 ±50% 者 0 分 ；④氧合状态 ：呼吸空气血氧饱和

度（简称 SpO2）≥ 92% 者 2 分，SpO2 ≥ 90% 者 1 分，

SpO2<90% 者 0 分 ；⑤术后疼痛评估 ：无疼痛 2 分，

中等疼痛可用口服药物处理 1 分，剧烈疼痛需注射药

物 0 分 ；⑥呼吸稳定与否 ：能够深呼吸以及自主咳嗽

2 分，呼吸困难或受限，可能用口、鼻咽通气道者 1 分，

呼吸暂停或微弱呼吸，需呼吸器治疗或辅助呼吸者 0

分 ；⑦术后恶心呕吐症状 ：能够饮用液体 2 分，恶心

但未吐者 1 分，恶心呕吐者 0 分。

1.5    观察指标

入室后采用迈瑞（Beneview T8）常规监测心电图

（ECG）、血压（BP）、心率（HR）、SpO2、中心体温

（鼻咽温度），行桡动脉及颈内静脉穿刺置管，用于监

测有创动脉压及中心静脉压（central venous pressure，

CVP）。使用 HXD-1 型脑电多功能监测仪监测 BIS。

统计手术时间、麻醉苏醒时间（停药到呼之睁眼的时

间）、拔管时间（停止麻醉用药到拔除气管导管时间）、

在 PACU 内停留时间、术中舒芬太尼和丙泊酚的用量

及苏醒期恶心呕吐、喉痉挛、呼吸抑制等不良反应的

发病率，并进行术后寒战评级及拔管后 5 min 口述镇

痛评分。

1.6    寒战强度分级

寒战强度分级 [13]：0 级，无寒战；Ⅰ级，竖毛或（和）

外周血管收缩或（和）外周青紫，但无肌颤 ；Ⅱ级，

仅 1 组肌群肌颤 ；Ⅲ级，超过 1 组肌群肌颤 ；Ⅳ级，

全身肌颤。Ⅲ、Ⅳ级持续 3 min 仍不消失判定为寒战。

1.7    口述镇痛评分标准

口述镇痛评分标准 [14]：0 分：无痛；1 分：轻微疼痛；

2 分 ：中等疼痛 ；3 分 ：剧烈疼痛。

1.8    统计学方法

采用 SPSS 22.0 统计学软件进行数据分析，计量

资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采用单

因素方差分析，运用 SNK-q 检测法进行各组间的两

两比较，计数资料组间比较采用 χ2 检验，运用分割

法进行各组间的两两比较。P <0.05 为差异有统计学

意义。

2    结果

2.1    5 组患者一般情况和手术情况各指标的比较

5 组患者年龄、体重、ASA 分级、高血压和冠心

病的病例及合并肺部疾患的病例数等一般情况及丙

泊酚用量等比较差异无统计学意义（P >0.05），与 B1

及 C 组比较，B2、B3 及 B4 组舒芬太尼用量明显减

少（P <0.05）（见表 1）。与 B1、B4 及 C 组比较，B2

及 B3 组的麻醉苏醒时间、拔管时间、在 PACU 内停

留时间明显缩短（P <0.05），而手术时间 5 组差异无

统计学意义（P >0.05）（见表 2）。与 B1 及 C 组比较，

B2、B3 及 B4 组的苏醒期恶心呕吐、呼吸抑制及喉

痉挛的发病率及拔管 5 min 口述镇痛评分差异有统计

学意义（P <0.05）（见表 3）。B2、B3 及 B4 组的寒战

评级Ⅲ级和Ⅳ级的例数及寒战发病率低于 B1 及 C 组

（P <0.05）（见表 4）。

杨林，等 ：不同剂量布托啡诺经鼻给药超前镇痛对老年患者苏醒期术后寒战发病率的影响
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3    讨论
人类的体温包括表层体温和深层体温（中心体

温），中心体温一般维持在 1 个极其狭窄的阈值范围

表 1    5 组患者一般情况和手术情况各指标的比较 （n =72）

组别
年龄 / 

（岁，x±s）
体重 / 

（kg，x±s）
ASA 分级 / 

（例，Ⅱ / Ⅲ）
合并高血压和冠
心病患者比例 /%

合并肺部疾病
患者比例 /%

舒芬太尼用量 / 
（μg/kg，x±s）  

丙泊酚用量 / 
（mg/kg，x±s）

B1 组 73±8 78±11 33/39 26.4 25.0 0.83±0.10 8.85±1.10

B2 组 74±6 79±10 34/38 29.2 23.6 0.42±0.031）2） 9.08±1.09

B3 组 74±7 79±9 33/39 26.4 23.6 0.41±0.031）2） 8.97±1.11

B4 组 73±8 78±10 35/37 25.0 20.8 0.39±0.021）2） 9.23±1.12

C 组   75±6 79±10 35/37 29.2 25.0 0.86±0.08 9.03±1.14

F 值 1.012 0.215 0.223 0.276 0.462 1120.065 1.373

P 值 0.401 0.930 0.994 0.991 0.977 0.000 0.243

注：1）与 B1 组比较，P <0.05；2）与 C 组比较，P <0.05

表 2    5 组患者在手术、苏醒、拔管及在 PACU 内停留时间的比较 （n =72，min，x±s）

组别  手术时间 苏醒时间 拔管时间 在 PACU 内停留时间

B1 组 118.6±15.6 33.5±7.3 36.2±8.1 46.6±6.4

B2 组 121.3±13.4 14.5±6.2 1）2）3） 16.6±7.2 1）2）3） 24.8±4.21）2）3）

B3 组 120.7±16.5 16.3±7.11）2）3） 18.4±8.5 1）2）3） 28.3±7.11）2）3）

B4 组 122.5±13.9 36.3±9.2 38.6±9.3 53.5±9.5

C 组 119.7±14.6 35.5±6.3 38.4±8.6 48.6±7.2

F 值 0.728 159.245 127.599 239.087

P 值 0.573 0.000 0.000 0.000

注：1）与 B1 组比较，P <0.05；2）与 C 组比较，P <0.05；3）与 B4 组比较，P <0.05

表 3    五组患者麻醉苏醒期不良反应发病率的比较 （n =72）

组别
恶心、呕

吐 /%
呼吸抑制 / 

%
喉痉挛 /%

拔管 5 min 口述 
镇痛评分 / 分

B1 组 6.9 8.3 4.2 2.55±0.23

B2 组 0.01）2） 0.01）2） 0.01）2） 1.12±0.321）2）

B3 组 0.01）2） 0.01）2） 0.01）2） 1.10±0.281）2）

B4 组 0.01）2） 0.01）2） 0.01）2） 1.09±0.241）2）

C 组 8.3 12.5 6.9    2.60±0.25 

F 值 661.564

P 值 0.000

注：运用分割法进行 B2、B3、B4 与 B1 及对照 C 不良反应发

病率比较，1）与 B1 组比较，P <0.05；2）与 C 组比较，P <0.05

表 4    5 组患者术后寒战发生情况比较 （n =72）

组别
0 级 / 

例
Ⅰ级 / 

例
Ⅱ级 / 

例
Ⅲ级 /

例
Ⅳ级 / 

例
寒战发病

率 /%

B1 组 32 12 11 10 7 23.6

B2 组 39 16 14 31）2） 01）2） 4.21）2）

B3 组 40 14 15 31）2） 01）2） 4.21）2）

B4 组 39 15 15 31）2） 01）2） 4.21）2）

C 组 32 11 10 11 8 26.4

H 值 11.419 34.540

P 值 0.022 0.000

注：运用分割法进行实验组与对照比较，1）与 B1 组比较，

P <0.05；2）与 C 组比较，P <0.05

内（>0.40℃），期间无体温调节反应。但当体温高于

或低于该阈值范围时，人体开始体温调节反应，即寒

冷时血管收缩、寒战 ；受热时血管舒张、出汗。寒战
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是机体的正常生理反应，而对于麻醉手术后的患者，

寒战是一种应激反应，其会对患者的生理、心理造成

不良影响。术中由于麻醉药物影响人体新陈代谢产热

减少、暴露的体表与寒冷外周环境的热交换、静脉通

路开放导致外周 - 核心体温的再分布及腹腔较凉液体

冲洗等原因可使机体体温下降。低体温会使药物代谢

率降低、苏醒延迟，易发生低血压、心律失常、心肌

缺血及呼吸性酸中毒。全身麻醉期间因患者意识丧失，

不存在行为性体温调节反应，且由于所有的全身麻醉

药都可明显抑制正常的自主体温调节机制 [15-16]，使发

汗阈值轻度升高、寒战阈值明显降低，因此全身麻醉

期间尤其在使用肌肉松弛药时不会出现寒战反应，无

法使体温得以恢复。而全身麻醉患者麻醉苏醒期发生

寒战，可能是体温调节中枢功能恢复后对于核心体温

下降的反应及术后疼痛引起。中心体温降低是大多数

麻醉后寒战发生的最主要原因 [13]。

既往研究结果表明，疼痛产生的过程中，神经系

统具有某种“可塑性”，在疼痛发生之前予以镇痛药，

可影响神经系统的这种“可塑性”，可能产生较完全

性传导阻滞，从而减少或消除伤害引起的疼痛，达到

镇痛的目的 [17-18]。经鼻给药方式因药物生物利用率较

高而被广泛应用于临床 [9]，本课题组前期研究表明，

布托啡诺经鼻给药超前镇痛可有效地抑制阻塞性睡眠

呼吸暂停低通气综合征（OSAHS）老年患者改良悬雍

垂成形术（H-UPPP）术后疼痛，且可减少术后镇痛

药用量及术后认知功能障碍（POCD）的发病率，其

优于静脉给药和芬太尼经鼻给药途径 [10]。

本 研 究 中，B2、B3 及 B4 组 的 恶 心 呕 吐、 呼

吸抑制及喉痉挛的发病率显著低于 B1 及 C 组，其

可能与术中舒芬太尼用量较少有关，而布托啡诺

0.01 ～ 0.02 mg/kg 经鼻给药超前镇痛苏醒期术后寒战

发病率及寒战评级 III 级、IV 级例数低的原因，可能

与拔管 5 min 口述镇痛评分较低以及布托啡诺拥有的

较佳的镇静效应有关。由于布托啡诺主要激动 κ 受

体，在产生较好镇痛的同时兼具有良好的镇静作用，

既可使患者苏醒期免于疼痛等不良刺激，又可能因其

较好的镇静作用，使寒战阈值降低，从而有效地降低

苏醒期术后寒战的发病率。当然，术中控制合适室温，

减少热量的散失，防止体热的再分布，附以液体加温

及应用加温毯，尽可能维持术中体温平衡，才是降低

术后寒战发病率的根本。至于 B2 及 B3 组的麻醉苏醒

时间、拔管时间、在 PACU 内停留时间明显短于 B1、

B4 及对照组，可能与舒芬太尼及布托啡诺用量较少有

关，同时也暗示 B4 组尽管术后寒战发病率较低，但由

于其麻醉苏醒时间、拔管时间、在 PACU 内停留时间

明显长于 B2 及 B3 两组，说明布托啡诺 0.03 mg/kg 这

个剂量经鼻给药可能因镇静作用过强而不利于老年人

麻醉后恢复。

综上所述，布托啡诺 0.01 ～ 0.02 mg/kg 经鼻给药

超前镇痛可较显著地降低老年患者苏醒期术后寒战的

发病率，且术后恶心、呕吐等其他并发症明显减少，

无苏醒延迟，值得在临床推广。
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