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咪唑安定序贯盐酸右美托咪定对 ICU
机械通气患者镇静的临床研究
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摘要：目的 研究咪唑安定序贯盐酸右美托咪定用于重症加强护理病房（ICU）机械通气患者镇静的临床

效果。方法 将河北医科大学第四医院 150例 ICU机械通气患者抽签随机分为 A～C 3组，每组 50例。A组：

咪唑安定 +盐酸右美托咪定疗程序贯镇静，B组：咪唑安定 +盐酸右美托咪定每日序贯镇静，C组单纯咪唑安

定镇静，3组均配合舒芬太尼基础镇痛，以 Riker镇静和躁动评分系统（SAS）指导镇静深度，以危重症疼痛观察

工具（CPOT）监测镇痛效果，比较 3组恢复性指标差异及舒芬太尼用量，观察 3组镇静、唤醒过程中不良事件

（低血压、心动过缓、谵妄）发生率及临床转归（ICU死亡、院内死亡）。结果 3组机械通气时间与每日唤醒时间

呈 A<B<C的递增趋势，两两比较差异有统计学意义（ <0.05），A、B两组 ICU停留时间、住院时间、舒芬太尼

用量及 ICU花费组间比较差异无统计学意义（ >0.05），但 A、B两组均低于 C组；3组镇静、唤醒过程低血压、

心动过缓、谵妄发生率比较差异无统计学意义（ >0.05），C组低血压、谵妄发生率稍高于 A、B组，B组谵妄稍

高于 A组；3组 ICU死亡及院内死亡发生率比较差异无统计学意义（ >0.05）。结论 咪唑安定序贯盐酸右美

托咪定用于 ICU机械通气患者可缩短机械通气时间，降低 ICU总花费，缩短每日唤醒时间，并可降低镇痛药

用量，未见明显严重不良反应发生，其中疗程序贯镇静方式具有更高的安全性。
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Clinical effect of Midazolam sequential Dexmedetomidine
hydrochloride on sedation of patients undergoing

mechanical ventilation in ICU
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Abstract: Objective To study the clinical effect of Midazolam sequential Dexmedetomidine hydrochloride on
sedation of patients undergoing mechanical ventilation in ICU. Methods One hundred and fifty cases undergoing
mechanical ventilation in the ICU of our hospital were randomized into group A, group B and group C with 50 cases
in each group. The group A was given Midazolam combined with Dexmedetomidine hydrochloride course-sequential
sedation, while the group B was given Midazolam combined with Dexmedetomidine hydrochloride daily-sequential
sedation and the group C was given simple Midazolam sedation. All groups were given Sufentanil for basic analgesia.
The Riker Sedation -Agitation Scale (SAS) was used to guide the depth of sedation, and the Critical Care Pain
Observation Tool (CPOT) was used to monitor the analgesic effect. The recovery indexes and the dosage of Sufentanil
were compared among the three groups. The incidence rates of adverse events (hypotension, bradycardia, delirium)
during sedation and awakening and clinical outcomes (ICU death and hospital death) were observed in the three
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groups. Results The duration of mechanical ventilation time and daily wake-up time showed an increasing trend
from the group A to the group B, then to the group C, and there were significant differences between any two groups
( < 0.05). There was no significant difference in the length of ICU stay, hospitalization time, dosage of Sufentanil or
ICU cost between the group A and the group B ( > 0.05), but the above indexes in the group A and the group B
were shorter or lower than those in the group C. There were no significant differences in the incidence rates of
hypotension, bradycardia or delirium during sedation and awakening among the three groups ( > 0.05). The
incidence rates of hypotension and delirium in the group C were slightly higher than those in the group A and the
group B, and the incidence of delirium in the group B was slightly higher than that in the group A. There were no
significant differences in the incidence rates of ICU death or hospital death among the three groups ( > 0.05).
Conclusions The application of Midazolam sequential Dexmedetomidine hydrochloride to patients undergoing
mechanical ventilation in ICU can shorten the duration of mechanical ventilation, reduce the total ICU cost, shorten
daily wake-up time and reduce the dosage of analgesics without serious adverse reactions. The course-sequential
sedation is relatively safer.

Keywords: Midazolam; Dexmedetomidine; mechanical ventilation; sedation

机械通气是重症加强护理病房（intensive care

unit，ICU）主要呼吸支持方式，辅助镇静、镇痛，由于

影响患者对气管导管耐受性而引起临床重视，有研

究显示[1]近 72%的 ICU 患者需借助镇静治疗，临床

对镇静镇痛方案的选择主要基于起效快、苏醒快、体

内蓄积少、安全性高等原则[2]。目前临床多采取每日

唤醒策略避免患者的机械通气依赖及镇静过深导致

的机体功能异常[3-4]，但目前临床对镇静药物及镇静

方案的选择仍存在诸多争议，本研究分别实施咪唑

安定 +右美托咪定疗程序贯、每日序贯及单一咪唑

安定镇静 3种方式，比较患者恢复情况、不良反应风

险等指标，为 ICU机械通气患者镇静方案的制定提

供可靠证据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 纳入标准

①预计机械通气≥48 h；②需要镇静的成年（年

龄≥18岁）ICU患者；③对本次研究知情同意并签

署知情同意书。

1.2 排除标准

①对苯二氮卓类、咪唑类、盐酸右美托咪定及止

痛药物过敏或有不良反应者；②药物说明上所示禁

忌的患者；③酒精或药物依赖患者；④肿瘤晚期濒死

患者；⑤神智影响临床观察评估的患者（颅脑外伤、

痴呆、癫痫等）；⑥使用肌松药的患者；⑦慢性肾功能

不全患者；⑧孕产妇、过度肥胖患者。

1.3 一般资料

纳入河北医科大学第四医院 2012 年 8 月

-2015年 8月 ICU室 150例机械通气患者为研究对

象。入 ICU后 1 h内抽签随机分为 A～C 3组，每组

50例。A组男 24例，女 26例；年龄 34～61岁，平均

（48.61±7.51）岁；体重 52～63 kg，平均（55.68±

2.16）kg；急性生理学与慢性健康状况评分系统（acute

physiology and chronic health evaluation，APACHE

Ⅱ）评分 16～24分，平均（20.63±2.89）分。B 组男

22例，女 28例；年龄 36～63岁，平均（48.96±6.85）

岁；体重 53～65 kg，平均（56.25±3.89）kg；APACHE

Ⅱ评分 17～24分，平均（21.02±2.58）分。C组男 25

例，女 25例；年龄 31～62岁，平均（49.15±7.36）岁；

体重 51～67 kg，平均（55.99±3.26）kg；APACHE Ⅱ

评分 17～23分，平均（20.11±2.28）分。3组年龄、性

别、体重及 APACHE Ⅱ评分比较差异无统计学意

义（ >0.05），具有可比性。

1.4 麻醉方法

A组采取咪达唑仑序贯盐酸右美托咪定镇静：

初始以咪达唑仑进行镇静，给予 0.03～0.30 mg/kg

负荷量，以 0.04～0.20 mg/kg·h维持泵推，根据躁动

评分系统（sedation-agitation scale，SAS）评分维持镇

静深度 2～4分之间；每日早 07∶00～08∶00，开始

实施每日唤醒计划；在患者计划停机前 1 h停用咪

达唑仑，改为盐酸右美托咪定镇静，SAS评分≤4分

暂观察，SAS 达 5～7 分时分别调整注射速率为

0.2μg/kg·h、0.4μg/kg·h、0.6μg/kg·h，维持镇静深

度 3～4分，待患者清醒给予自主呼吸实验（sponta-

neous breathing trial，SBT）（基础疾病基本控制，血

流动力学稳定、恢复自主呼吸，PaO2/FiO2≥150 mmHg，

PEEP≤5 cmH2O，FiO2≤40%，PH≥7.25）以评定能否

停机。

B组采取咪达唑仑序贯盐酸右美托咪定镇静：

初始以咪达唑仑进行镇静，给予 0.03～0.30 mg/kg

负荷量，以 0.04～0.20 mg/kg·h维持泵推，根据 Rik-

er镇静和SAS维持镇静深度 2～4分之间；每日早
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07∶00～08∶00，开始实施每日唤醒计划，每日唤

醒计划前 1 h，停用咪达唑仑，改为盐酸右美托咪定

镇静，给药方式同 A组，如达到每日唤醒标准，但未

达到脱机标准，则再次采用咪达唑仑镇静。

C组采取单一咪达唑仑镇静：给予 0.03~0.30 mg/kg

负荷量，以 0.04～0.20 mg/kg·h维持泵推，根据 SAS

维持镇静深度 2～4分之间，中间不变换方案；每日早

07∶00～08∶00，开始实施每日唤醒计划。

3组患者均同时给予舒芬太尼镇痛治疗，给予

1～2μg/kg 负荷量，然后以 1～2μg/kg·h 维持泵

推，重症监护室疼痛观察工具法（critical care pain

observation tool，CPOT）评分维持在 0～2分之间。

1.5 观察指标

①比较 3组机械通气时间、拔管时间、ICU停留

时间、住院时间及 ICU 总花费，并记录镇痛药物舒

芬太尼用量；②记录每日镇静及唤醒过程中异常事

件发生概率，治疗过程中低血压、心动过缓、谵妄等

出现比例；③比较 3 组临床转归，包括 ICU 死亡率

及住院死亡率。

1.6 统计学方法

应用 SPSS19.0 软件处理数据，计量资料用均

数±标准差（x±s）表示，多组间比较采用多变量的

方差分析，两两比较采用 LSD检验；计数资料计算

构成比（%），不良反应及死亡率比较采用χ2检验，

3组比较 <0.05为差异有统计学意义，两两比较以

Bonferroni法调整检验水准，以 <0.017为差异有统

计学意义。

2 结果

2.1 3组恢复性指标、ICU花费及镇痛用量比较

3组机械通气时间与每日唤醒时间呈 A 组 <B

组 <C组的递增趋势，经方差分析，差异有统计学意

义（ <0.05），进一步两两比较，差异有统计学意义

（ <0.05）。A、B两组 ICU停留时间、住院时间、舒芬

太尼用量及 ICU花费差异无统计学意义（ >0.05），

但 A、B两组均低于 C组。见表 1。

组别 机械通气时间 /h ICU停留时间 /d 住院时间 /d ICU花费 /元 每日唤醒时间 /min 舒芬太尼用量 /μg

A组 146.69±42.36 10.69±3.25 16.58±4.58 41 354.55± 8616.96 33.58±4.05 84.62±10.57

B组 165.80±47.26 11.28±4.13 16.85±5.03 42 669.25±6 428.26 36.58±3.56 83.77±11.85

组 46.039 3.492 4.056 159.699 7.962 11.269

组 0.000 0.079 0.067 0.000 0.002 0.000

C组 187.59±52.29 12.99±5.03 17.99±6.28 54 336.11±7 526.85 39.66±5.58 95.69±15.84

表 1 3组恢复性指标、ICU花费及镇痛用量比较 （ =50，x±s）

组别
镇静过程 唤醒过程

低血压 心动过缓 低血压 心动过缓 谵妄

A组 2（4.0） 2（4.0） 1（2.0） 2（4.0） 1（2.0） 0（0.0）

C组 4（8.0） 1（2.0） 5（10.0） 3（6.0） 1（2.0） 4（8.0）

B组 3（6.0） 2（4.0） 3（6.0） 2（4.0） 2（4.0） 3（6.0）

字2值 0.709 0.414 2.837 0.300 0.514 3.896

值 0.701 0.813 0.242 0.861 0.773 0.143

谵妄

表 2 3组镇静、唤醒过程中不良事件发生率比较

[ =50，例（%）]

组别 ICU死亡 院内死亡

A组 4（8.0） 1（2.0）

B组 5（10.0） 2（4.0）

C组 4（8.0） 2（4.0）

字2值 0.168 0.414

值 0.919 0.813

表 3 3组临床转归比较 [ =50，例（%）]2.2 3组镇静、唤醒过程中不良事件发生率比较

3组镇静、唤醒过程低血压、心动过缓、谵妄发

生率比较差异无统计学意义（ >0.05），C组低血压、

谵妄发生率稍高于 A、B组，B组谵妄高于 A组。见

表 2。

2.3 3组临床转归比较

3组 ICU死亡及院内死亡发生率比较差异无统

计学意义（ >0.05）。见表 3。

3 讨论

ICU病房采取必要镇静、镇痛措施改善患者伤

害性应激已成为共识[5-6]，目前临床镇静药物种类众

多，包括咪达唑仑、丙泊酚、右美托咪定等，但仍缺少

不同镇静药物的选择及搭配方案的相关研究。目前

临床对机械通气镇静目标已基本达成一致，即通过

有效镇静深度监测评分对镇静剂用量进行监测，以

达预期镇静目标并避免镇静过深等事件发生，以镇
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痛为基础的镇静 - 镇痛方案可有效改善患者生理

不适，并降低躁动风险。每日唤醒中保证苏醒患者安

全性是临床关注的重点，患者从镇静状态逐渐变为

完全苏醒状态的过程实际上是体内镇静、镇痛药物

的代谢过程，且有众多研究显示镇静至完全唤醒时

间与谵妄等不良反应风险正相关[7-8]，因此缩短唤醒

时间成为降低谵妄等不良事件发生风险、改善循环

波动风险的关键。

本次研究 A、B组先给予咪唑安定，主要因机械

通气早期 CO2以及交感神经兴奋性降低，患者机体

以失代偿休克状态为主[9-10]，多伴有明确的血流动力

学紊乱，另外机械通气需持续进行动脉血气检测、

吸痰等操作，患者生理状态受外源性影响较不稳

定[11-12]，此阶段给予咪唑安定一方面保证充分镇静，

同时减少循环系统受到的影响，维护血流动力学的

稳定。另有研究显示咪唑安定可通过顺行性遗忘作

用使患者遗忘不适感，从而改善患者体验[13]。本次研

究中 B组先给予咪唑安定，患者达每日唤醒标准，

但未达到脱机标准，则再次采用咪达唑仑镇静，但结

果显示 B组谵妄发生率高于 A组，考虑咪唑安定以

镇静为主要作用而无镇痛特点，故持续应用可能导

致呼吸抑制或疼痛，而呼吸抑制或疼痛是导致谵妄

发生风险提高的因素之一[14]，并不利于脱机。A组患

者经咪唑安定镇静后序贯应用右美托咪定可避免长

期应用咪唑安定导致体内蓄积风险，且众多研究均

证实右美托咪定具有代谢快、呼吸抑制轻微及无明

显蓄积优势 [15-16]，序贯使用有利于临床对患者自主

呼吸及神志状态进行评估，从而缩短唤醒时间。

本次研究显示 3组均有一定程度谵妄发生，但

低于既往研究[17]，以往镇静药物由于导致心肌收缩

力、外周血张力改变均存在谵妄风险，但镇静深度仍

为主要原因 [18-19]，本次研究以 SAS 评分控制镇静深

度，可有效避免镇静不足或过度，故 3组谵妄发生率

偏低，组间比较 C组发生率较高，而 A、B组比较差

异无统计学意义，且 A、B组低血压、心动过缓比较

均差异无统计学意义，表示序贯给予咪唑安定及盐

酸右美托咪定谵妄发生率差异无统计学意义。但本

次研究未见 3组 ICU死亡及院内死亡存在差异，仍

需进一步研究以获得更为可靠的依据。
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