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　 　 ［摘要］ 　右美托咪定（Dex）是一种高选择性的 α２肾上腺素能受体激动剂 ，目前作为局麻药的辅助用药在神经阻滞中取得

了良好的临床效果 ，可缩短局麻药的起效时间 、延长镇痛时效并减少术后镇痛药的使用 ，同其他局麻药辅助药物相比 ，右美托

咪定可提供更优的镇痛效果和时程 ，以及较少的不良反应 。
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Research progress of dexmedetomidine in nerve block
CHEN Qi ， LIU Xing ， LIU Hongliang （Chongqing University Affiliated Cancer Hospital ／Chongqing Cancer Institue／
Chongqing Cancer Hospital ，Chongqing ４０００３０ ，China）

［Abstract］ 　 Dexmedetomidine（Dex）is a specific alpha唱２唱adrenergic agonist which was widely used in nerve blocks as an
adjuvant to local anesthetic（LA） in order to shortening the onset time ，prolonging the analgesic effect and reducing the postop唱
erative analgesic consumption ．When compared with other adjuvant to LA ，Dex was effective in providing better analgesia effica唱
cy with fewer side effects ．
　 　 ［Key words］ 　 dexmedetomidine ；nerve block ；safety ；mechanism

　 　右美托咪定作为一种高选择性 α２肾上腺能受

体激动剂被广泛地应用于临床 ，除在全身麻醉时发

挥镇静镇痛的功效 ，作为局麻药辅助用药应用于神

经阻滞时也有其独特的优点 。现就右美托咪定用于

区域神经阻滞的研究进展作一综述 。

1 　右美托咪定的药理作用

1 ．1 　右美托咪定的中枢药理作用
　 　右美托咪定是高选择性 α２肾上腺素能受体激

动剂 ，对 α２和 α１的选择性为 １６２０ ：１ ，有较好的镇静

镇痛 、抗焦虑 、抗交感神经 、降低应激反应等作用［１］
。

右美托咪定主要作用于蓝斑 ，蓝斑处 α２受体密集分

布 ，α２肾上腺素能受体的突触前激活抑制了去甲肾

上腺素的释放 ，终止了伤害性信息的传播 ，同时突触

后的激活可抑制交感神经兴奋 ，因此 ，右美托咪定有

镇痛和减慢心率 、降低血压的作用［２］
。右美托咪定

对蓝斑的激活 ，亦解除对腹外侧视前核的抑制 ，随后

腹外侧视前核释放氨基丁酸到结节核 ，进一步抑制

了促进前脑皮层觉醒的组胺释放 ，从而达到镇静的

效果［３］
。

1 ．2 　右美托咪定的外周药理作用
　 　右美托咪定对 α２肾上腺素能受体的各亚型亲

和力不同 ，对 α唱２A 、α唱２B 、α唱２C 的 Ki 值分别为
（６ ．２ ± ２ ．４） 、（４ ．０ ± ０ ．３） 、（６ ．０ ± ２ ．６）

［４］
。目前动物

实验表明 α２肾上腺素能受体所介导的血管收缩效

果是通过 α唱２A 亚型起作用［５］
。

2 　右美托咪定在神经阻滞的应用

　 　 ２００４年 ，Turan等首次报道 ０ ．５ μg／kg 右美托
咪定加入 １％ 利多卡因中用于静脉区域麻醉 ，可延

长感觉和运动神经阻滞的时间 ，并有效减少止血带

引起的疼痛不适［６］
。随后 ，右美托咪定开始被广泛

运用于各种神经阻滞中 。

2 ．1 　上肢神经阻滞
　 　臂丛神经阻滞技术在临床开展时间较长 ，技术

成熟 ，但局麻药起效相对较慢 。多篇临床随机对照

试验显示 ，右美托咪定作为局麻药的辅助用药 ，用于

臂丛神经阻滞（肌间沟入路 ，腋路）可显著缩短局麻

药起效时间 ，并延长感觉和运动神经的阻滞时

９８２
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间［７唱１０］
。但相关 Meta分析却表明 ，右美托咪定并不

影响臂丛神经阻滞中局麻药的起效时间 ，但可延长

感觉和运动神经的阻滞时间 ，以及延迟术后首次使

用镇痛药的时间［１１］
。因此 ，右美托咪定延长臂丛神

经阻滞的镇痛效果得到证实 ，但是否能缩短局麻药

起效时间仍存在争议 ，需要更多的研究加以佐证 。

2 ．2 　下肢神经阻滞
　 　下肢神经阻滞种类较多 ，无论是坐骨神经 、股神

经还是胫后神经阻滞 ，辅助使用右美托咪定能延长

感觉和运动阻滞时间的作用获得证实［１２唱１４］
，但是否

缩短局麻药物起效的时间尚有争论 。

2 ．3 　腹部神经阻滞
　 　腹部手术 ，特别是开腹手术术后疼痛是备受关

注的问题 ，尽管多模式镇痛日新月异 ，但镇痛药物种

类和剂量的选择仍旧很难把握 。随着超声技术近几

年的快速发展 ，腹横肌平面神经阻滞（TAP） 、髂腹
下与髂腹股沟神经阻滞（IHN ）的广泛开展 ，可提高

镇痛效果 ，同时减少阿片类等镇痛药物的使用及相

关不良反应 。但单次给药作用时间较短成为制约其

进一步发展的重要因素 。诸多临床研究表明 ，与单

纯使用局麻药相比 ，加入右美托咪定可延长 TAP 、
IHN 的作用时间 ，减少术后镇痛补救用药量和恶心

呕吐等不良反应 ，加快术后康复［１５ ，１６］
。

2 ．4 　椎管内阻滞
　 　随着在外周神经阻滞中的应用得到认可 ，右美

托咪定逐渐被用于椎管内麻醉 。相关 Meta 分析纳
入了 ５篇右美托咪定辅助局麻药用于椎管内阻滞的

研究 ，证实右美托咪定组感觉和运动神经的起效时

间 ，较对照组相比明显缩短 。右美托咪定组对感觉

神经的阻滞时间 ，较对照组增加 １５０ min ，提高了
７２％ ；对运动神经的阻滞时间较对照组增加

１３２ min ，提高了 ８８％ ；并延缓了术后首次使用镇痛

药的时间达到 ２９３ min ，较对照组提高了 １２７％
［１１］

。

2 ．5 　安全性
　 　静脉注射后 ，右美托咪定的稳态分布容积为

１ ．３ L／kg ，总清除率为 ３９ L ／h ，单次静脉注射分布
半衰期和清除半衰期分别为 ６ min和 ２ h ，肌肉注射
的生物利用度为 ７３％ ，经皮给药的生物利用度约为

５１％ 。右美托咪定与白蛋白结合力为 ９４％ ，其 ９５％

的药物在肝脏经葡萄糖醛酸化 ，代谢产物中 ９５％ 经

尿液排泄 ，５％ 经粪便排泄［１７］
。 作为局麻药的辅助

用药用于神经阻滞时 ，进入血液较慢 ，且使用剂量较

静脉给药剂量更小 。右美托咪定应用于神经阻滞时

全身不良反应主要包括 ：低血压 、心动过缓以及过度

镇静 ，心动过缓为一过性出现 ，且易被阿托品纠正 ，

而低血压的发生与右美托咪定的关系目前还有争

议 。因受使用剂量等因素的影响 ，有研究［１２］使用

１ μg／kg右美托咪定作为 ０ ．５％ 罗哌卡因辅助用药

用于胫后神经阻滞时发现 ，志愿者在给药后各个时

段的血压均低于单纯使用局麻药组 ，且警觉唱镇静评

分（OAAS）也明显降低 。

　 　动物实验发现 ，２５ ～ ４０ μg／kg 右美托咪定对外
周神经轴突和髓鞘无毒副作用［１８］

。但也有文献报

道 ，当向大鼠的硬膜外腔注入 ６ ．１ μg／kg 的右美托
咪定时 ，对白质的少突胶质细胞有轻度的脱髓鞘作

用［１９］
。右美托咪定应用于神经阻滞时 ，对神经纤维

是否产生毒性作用尚无临床证据 ，而动物实验结果

差异较大 ，可能是由于中枢神经与外周神经对右美

托咪定的敏感性不同造成的［２０］
。

3 　右美托咪定与其他辅助用药的比较

3 ．1 　右美托咪定与可乐定
　 　右美托咪定与可乐定同为 α２肾上腺素能受体

激动剂 ，但右美托咪定对 α２受体的亲和力是可乐定

的 ８ 倍 。无论是临床 RCT 试验还是 Meta 分析均
显示在神经阻滞麻醉中 ，使用右美托咪定较可乐定

能缩短局麻药起效时间并延长其作用时间［２１ ，２２］
。

3 ．2 　右美托咪定与肾上腺素
　 　肾上腺素是最早被作为局麻药辅助用药用于神

经阻滞的药物 ，最初是为了减少术区出血 ，但由于可

收缩血管 ，延迟局麻药吸收 ，也被认为有延长局麻药

时间的作用 。在外周神经阻滞中 ，右美托咪定和肾

上腺素［２３］均可延长局麻药对运动和感觉神经阻滞

的时间以及术后首次感知疼痛的时间 ，但两者之间

并没有明显差异 。 肾上腺素组的患者出现血压升

高 、心率增快以及心律失常的比率显著增加 ，而右美

托咪定组对血压影响不大 ，只有极少数患者出现心

动过缓 ，同时术中有更低的脑电双频谱指数（BIS ）
值 ，无需额外加镇静药物 。因此 ，右美托咪定较肾上

腺素作为局麻药的复合用药更为安全 ，有效 。

3 ．3 　右美托咪定与芬太尼
　 　目前 ，右美托咪定与芬太尼的比较均集中于椎

管内麻醉 ，右美托咪定较芬太尼能产生更久的感觉

神经和运动神经阻滞时间 ，而两组的起效时间并无

统计学差异 。而在外周神经阻滞中的作用还需进一

步研究［２４］
。

4 　右美托咪定用于神经阻滞的机制

4 ．1 　直接作用
　 　将 α２肾上腺素能受体激动剂用于神经阻滞的

０９２
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实验研究要追溯到 １９７２ 年 ，Starke 等［２５］对蛙和大

鼠的坐骨神经使用可乐定浸润 ，证实可产生直接的

局麻药样作用 。可乐定对坐骨神经动作电位产生浓

度依赖且可逆的阻滞效果 。 ２０１１ 年 ，Brummett［２６］
将右美托咪定作为罗哌卡因的辅合用药 ，用于大鼠

的坐骨神经阻滞麻醉 ，发现右美托咪定通过抑制超

极化激活阳离子电流 （Ih 电流） ，增强细胞膜超极

化 ，抑制随后动作电位的产生 。此种作用在无髓鞘

的 C纤维较 A唱α纤维更为明显［２７］
。右美托咪定对

Ih电流的阻滞效果可被毛喉素（超极化激活阳离子

激动剂）逆转 ，而 ZD７２８８ （超极化激活阳离子阻滞
剂）对右美托咪定的外周神经阻滞作用无明显

影响［１８］
。

4 ．2 　间接作用
　 　突触后的 α１和 α２肾上腺能受体同时存在于外

周血管平滑肌上 ，但在不同的动脉或者静脉其分布

截然不同 ，在某些环境中 α２肾上腺素能受体的缩血

管作用要强于 α１肾上腺素能受体［１９］
。 有动物实验

表明 ，右美托咪定能通过激动 α２肾上腺能受体的 α唱

２A 亚型 ，增强利多卡因的局部麻醉效果并延长作用

时间［２８］
。

5 　右美托咪定剂量的选择

　 　过度镇静 、心动过缓 、低血压等不良反应虽然在

右美托咪定用于神经阻滞中较少出现 ，但被认为跟

剂量的选择有关 。有研究［２９］就不同剂量右美托咪

定混合罗哌卡因 ，用于臂丛神经阻滞的效果做出评

价 ，证实联合用药能有效增强麻醉效果 ，且对右美

托咪定存在剂量依赖性 ，当剂量达到 ０ ．７５ μg／kg
时作用效果出现封顶效应 。 当其剂量达到 １ 、

１ ．２５ μg／kg时 ，部分患者可出现过度镇静及循环功

能抑制 。考虑到作用效果及不良反应 ，０ ．７５ μg／kg
的右美托咪定作为局麻药的辅助用药 ，用于臂丛阻

滞是安全 、有效的 。也有观点认为对于外周神经阻

滞来说 ，１００ μg 的右美托咪定是较为合理的剂量 ，

使延长阻滞效果和出现血流动力学以及过度镇静的

不良反应达到相对的平衡［３０］
。因此 ，右美托咪定在

神经阻滞中作为局麻辅助用药的最佳剂量还需进一

步研究 。

6 　总结

　 　右美托咪定作为局麻药的辅助用药 ，应用于区

域神经阻滞中能获得更优的阻滞效果 ，更长的感觉

神经和运动神经阻滞时间 ，但能否缩短局麻药起效

时间目前还有争论 。安全 、对循环影响小 ，令患者术

中更舒适是右美托咪啶的优点 ，但低血压及心动过

缓的发生仍然值得重视 。对其机制进一步的探索以

及剂量更加精确的选择 ，将有助于右美托咪定在临

床上更好的应用 。
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