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　 　 ［摘要］ 　目的 　评价地佐辛 、利多卡因及麻黄碱抑制芬太尼呛咳反应的作用 。方法 　 选择 １２０ 例美国麻醉医师协会

（ASA ，American Society of Anesthesiologists）分级为 Ⅰ ～ Ⅱ级择期行全麻手术的患者 ，随机均分为 ４组 。 Ⅰ 、Ⅱ 、Ⅲ 、Ⅳ组分别

给予生理盐水（２ ml） 、地佐辛 （０ ．１ mg／kg） 、利多卡因 （１ mg／kg） 、麻黄碱（５ mg） ，１ min 后各组均由外周静脉给予芬太尼
４ μg／kg ，再 １ min后各组均给予咪达唑仑（０ ．１ mg／kg）＋丙泊酚（２ mg ／kg ，０ ．４ ml／s）＋ 顺阿曲库铵（０ ．２ mg／kg） 。观察呛咳
的发生率和强度 、诱导前后血流动力学的变化 。结果 　各组呛咳的发生率分别为 ：Ⅰ组 ５０％ 、Ⅱ组 １６ ．７％ 、Ⅲ组 １３ ．３％ 、Ⅳ组

２０％ ，与 Ⅰ组相比 ，Ⅱ 、Ⅲ 、Ⅳ组呛咳的发生率均有显著降低（P ＜ ０ ．０５） ，但 ３个实验组间呛咳的发生率及强度并无显著性差

异 。各组诱导前后血流动力学的变化一致 。结论 　预注射地佐辛（０ ．１ mg／kg） 、利多卡因（１ mg／kg）或麻黄碱（５ mg）均能有
效地减轻芬太尼引发的呛咳反应 。
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Comparison of the suppressive effect of dezocine ，lidocaine and ephedrine on
fentanyl唱induced cough
WANG Zhi ，DONG Yuanhong ，CHEN Zhenyi （ Department of Anesthesiology ，The First Affiliated Hospital of Xiamen Uni唱
versity ，Xiamen ３６１００３ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To evaluate the suppressive effect of dezocine ，lidocaine and ephedrine on fentanyl唱induced cough ．

Methods 　 A total of １２０ patients ASA I唱II ，scheduled for elective surgery under general anesthesia ，were randomly allocated
into four groups （n ＝ ３０ ，each group） ．Group Ⅰ ，Ⅱ ，Ⅲ ， Ⅳ were given saline （２ ml） ，dezocine （０ ．１ mg／kg） ， lidocaine
（１ mg ／kg） or ephedrine（５ mg） ，respectively ．One minute later all patients were injected with ４ μg ／kg of fentanyl ，after anoth唱
er one minute ，all patients were given midazolam （０ ．１ mg／kg） ＋ propofol（２ mg／kg ，０ ．４ ml／s） ＋ cisatracurium （０ ．２ mg／kg） ．

The incidence rate and severity of cough were recorded and hemodynamic parameters were also observed ．Results 　 The inci唱
dence rate of cough was ５０％ ，１６ ．７％ ，１３ ．３％ and ２０％ for group Ⅰ ，Ⅱ ，Ⅲ and Ⅳ ，respectively ．Comparing to group I ，the
incidence rate of cough was significantly lower （P＜ ０ ．０５） in other groups ，but among the three experimental groups there was
no significant difference in cough incidence rate and intensity ．The hemodynamic changed of each group before and after the in唱
duction was consistent ．Conclusion 　 A priming dose of dezocine（０ ．１ mg／kg） ，lidocaine （１ mg／kg） or ephedrine （５ mg） could
effectively reduce the Fentanyl唱induced cough response ．
　 　 ［Key words］ 　 fentanyl ；cough ；dezocine ；lidocaine ；ephedrine

　 　芬太尼是麻醉诱导期常用的镇痛药 ，该药镇痛

效果好 ，起效快 ，作用时间短 ，能有效降低气管插管

引起的应激反应 。 然而 ，芬太尼诱发的呛咳反

应［１ ，２］常常被报道 。 芬太尼引起的呛咳 （fentanyl唱
induced cough ，FIC）可导致机体内环境瞬间发生变
化 ，引起颅内压 、胸内压和腹内压升高 ，在大部分患

者中芬太尼诱发的呛咳是短暂的和不严重的 ，但当

患者合并气胸 、脑动脉瘤 、脑疝 、开放性眼外伤 、高反

应性气道疾病 、饱胃等时 ，芬太尼诱发的呛咳应被有

效抑制 。因此 ，如何预防芬太尼诱发的呛咳反应 ，对

提高麻醉质量具有重要意义 。静注利多卡因已被证

实能抑制气管插管 、拔管时的咳嗽反射［３］
，也有研究

分别报道静注地佐辛［４］及麻黄碱［２］能减少芬太尼引

起呛咳的发生率 。本实验通过比较 ３种药物对芬太

尼呛咳反应的抑制作用 ，为临床提供参考 。

1 　对象和方法

1 ．1 　研究对象 　选择 ２０１４ 年 １ － ８ 月择期全麻手

术患者 １２０例 ，ASA Ⅰ ～ Ⅱ 级 ，年龄 １８ ～ ５５ 岁 ，体
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重 ４５ ～ ７０ kg 。排除标准 ：哮喘病史 ，慢性咳嗽病

史 ，长期吸烟史 ，２ 周内有上呼吸道感染史 ，术前 ２

周使用过激素 、支气管扩张剂的患者 ，有严重心脑疾

病的患者 。利用 SPSS 进行随机设计分组 ，将患者

随机分为 ４组 ，每组 ３０例 。本研究经厦门大学附属

第一医院医学伦理委员会审批同意 ，患者均签署知

情同意书 。

1 ．2 　研究方法 　 所有患者均不用任何术前药 ，入

室后于右上肢建立外周静脉通道 （１８ G 静脉套管
针） ，恒速输注平衡液 ５００ ml／h ，并行心电图 、脉

搏血氧饱和度 、无创血压的监测 。 Ⅰ 、Ⅱ 、Ⅲ 、Ⅳ 组

分别于全麻诱导前 １ min由一名对用药不知情的麻
醉医生给予生理盐水 ２ ml 、地佐辛 ０ ．１ mg ／kg 、利多
卡因１ mg／kg 、麻黄碱 ５ mg ，各组均由外周静脉推
注芬太尼 ４ μg／kg ，３ s推注完毕 ，观察 １ min内呛
咳的发生情况再给予后续的全麻诱导药 。１ min 后
给予咪达唑仑 ０ ．１ mg／kg 、 丙泊酚 ２ mg ／kg
（０ ．４ ml／s） 、顺阿曲库铵 ０ ．２ mg ／kg 。气管插管后
持续泵注丙泊酚 ６ ～ ８ mg／ （kg · h） 、瑞芬太尼
０ ．２５ ～ ０ ．５ μg／（kg · min）维持麻醉深度 ，并间断静

注顺阿曲库铵维持肌松 。另一名对用药不知情的麻

醉医生观察并记录芬太尼呛咳发生的强度 ，呛咳强

度评分方法［２］
：未出现呛咳（０级） ，呛咳持续时间不

超过 ３ s （１ 级） ，呛咳超过 ３ s （２ 级） 。 采用 Datex
Ohmeda监护仪监测并记录给药前 （T０ ） 、诱导后

（T１ ） 、插管后 １ min （T２ ）的平均动脉压和心率的变

化 。统计学处理所有数据用 SPSS １９ ．０ 软件进行

统计分析 ，计量资料以均数 ± 标准差（珚x ± s） 表示 ，

组间比较采用单因素方差分析 。计数资料采用 χ
２

检验 ，P＜ ０ ．０５表示差异有统计学意义 。

2 　结果

　 　见表 １ ，表 ２和表 ３ 。

　 　对照组 ５０％ 的病人出现了呛咳 ，地佐辛组 、利

多卡因组 、麻黄碱组呛咳的发生率分别为 １６ ．７％ 、

１３ ．３％ 、２０％ ，与对照组相比差异显著 （P ＜ ０ ．０５）

（表 ３） ，但是 ３个实验组间患者的呛咳发生率并无

表 1 　 4组患者一般情况的比较（珚x ± s ，n ＝ ３０）

组别
性别比
（男／女）

年龄
（岁）

体重指数
（kg ／m２ ）

对照组（ Ⅰ 组） １７／１３ K３９ ± １３ L２２ ± ２ #
地佐辛组（ Ⅱ 组） １６／１４ K４１ ± １３ L２３ ± ２ #
利多卡因组（ Ⅲ 组） １５／１５ K４４ ± １１ L２３ ± ２ #
麻黄碱组（ Ⅳ 组） １７／１３ K４３ ± １０ L２３ ± １

　 　 注 ：４ 组患者的性别 、年龄 、体重指数差异无统计学意义

表 2 　 4组患者各时点平均动脉压及心率比较（珚x ± s ，n＝ ３０）

指标 给药前 诱导后 插管后 １ min
平均动脉压（mmHg）
　 Ⅰ 组 ８５ ± ９ ゥ６５ ± ７ 苘７５ ± ７  
　 Ⅱ 组 ８８ ± ８ ゥ６２ ± ６ 苘７８ ± ８  
　 Ⅲ 组 ８７ ± １０ 吵６０ ± ５ 苘７７ ± ６  
　 Ⅳ 组 ８３ ± ９ ゥ６９ ± ７ 苘８０ ± ９  
心率（次／min）
　 Ⅰ 组 ７２ ± ７ ゥ７０ ± ７ 苘７５ ± ８  
　 Ⅱ 组 ７５ ± ８ ゥ６８ ± ６ 苘７２ ± ７  
　 Ⅲ 组 ７７ ± ９ ゥ６６ ± ５ 苘７５ ± ８  
　 Ⅳ 组 ７６ ± ７ ゥ７５ ± ８ 苘８０ ± ９

　 　 注 ：全麻诱导前后平均动脉压和心率 ４ 组间变化一致 ，差异无统

计学意义

表 3 　 4组患者呛咳发生与持续时间（n＝ ３０）

组别
未出现
（０ 级）

不超过
３ s（１ 级）

超过
３ s（２ 级）

呛咳率
（％ ）

Ⅰ 组 １５ B１０ .５ 耨５０  
Ⅱ 组 ２５ B５ 倡 ０ 倡 １６  ．７ 倡

Ⅲ 组 ２６ B４ 倡 ０ 倡 １３  ．３ 倡

Ⅳ 组 ２４ B６ 倡 ０ 倡 ２０ 倡

　 　 倡 P ＜ ０ ．０５ ，与 Ⅰ 组比较

明显差异 。观察期间所有患者未见心律失常 、恶心 、

呕吐发生 。

3 　讨论

　 　芬太尼诱发的呛咳反应常见被报道 ，其诱发呛

咳反应的机制可能有 ：① 芬太尼含有的枸橼酸可能

触发外周组织中的初级神经元末梢释放速激肽 ，通

过激活神经激肽 NK１ 和 NK２ 受体引起神经源性
炎性反应 ，造成支气管收缩 ，诱发咳嗽［５唱７］

；②静脉注

射芬太尼激活呼吸道中存在的 μ唱受体 ，参与呛咳过

程的发生并有关键介导作用 ；③ 芬太尼引起肌肉僵

直使声带突然内收关闭导致呛咳［８ ，９］
。

　 　地佐辛是一种阿片受体激动唱拮抗剂 ，具有 K唱
受体和 μ唱受体部分激动作用 ，成瘾性小 。地佐辛抑

制芬太尼诱发的呛咳反应的机制可能原因有［４］
：①

地佐辛的 μ唱受体部分激动作用不引起呛咳 ，因此地

佐辛预先与 μ唱受体结合 ，使芬太尼和 μ唱受体结合减

少 ；②地佐辛激动 K唱受体 ，拮抗了芬太尼对 μ唱受体

的激动作用 ，从而减少了呛咳的发生 。 ③ 地佐辛通

过 C唱纤维感受器对咳嗽中央门控机制的抑制阻碍
了芬太尼诱发的咳嗽反应 。 ④地佐辛通过抑制组胺

的释放 ，拮抗和抑制咳嗽反射 。另外有研究发现 ，气

管 、支气管和肺泡壁上都分布有阿片受体［１０］
，地佐
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辛通过抑制芬太尼对这些受体的激活而减少气道平

滑肌收缩 ，减少咳嗽的发生 。卞清明等［１１］也发现地

佐辛能抑制芬太尼诱导的呛咳反应 。本实验中地佐

辛组呛咳率 １６ ．７％ ，明显低于对照组 。既往研究中

地佐辛对芬太尼诱导的呛咳反应的影响一般在诱导

前 １０ min给予地佐辛 ，但 Sun等［４］在后续研究中发

现 ，在给予芬太尼前给予地佐辛即可抑制芬太尼诱

发的呛咳 ，因此取消了在芬太尼诱导前 １０ min才给
予地佐辛的限制 ，本实验采用在诱导前 １ min给药 ，

使研究变得更加简便 。有报道显示 ，地佐辛对芬太

尼诱发的呛咳的抑制作用呈剂量依赖性 ，为预防呛

咳 ，理想的剂量是 ０ ．１ mg／kg［１２］ 。
　 　静注利多卡因能减少气道反应 ，减少插管和拔

管期间的咳嗽反应［１３］
。本研究给予 １ mg／kg 的利

多卡因 ，明显抑制了芬太尼诱发的呛咳反应 。利多

卡因抑制呛咳的机制可能与其抑制脑干功能相关 ，

也可能与利多卡因阻断了气管内与咽喉部的外周性

咳嗽受体有关［３］
。麻黄碱因其具有 β肾上腺素能受

体激动作用 ，被认为有扩张支气管的作用 。本实验

证实麻黄碱 ５mg 能有效抑制芬太尼诱导的呛咳反
应 ，虽轻度升高了患者的血压心率 ，但并无统计学意

义 ，其轻微的心血管刺激作用能被患者很好地耐受 。

　 　全麻诱导时芬太尼的推注时间一般 ３ ～ ５ s ，推
注速度越快越容易诱发呛咳 ，本研究采用 ３ s 这样
相对较短的推注时间 。本研究中 ３个实验组间呛咳

反应发生率并无明显差别 ，也许更大样本的观察可

以观察到 ３种药物作用的细微差别 。

　 　综上所述 ，提前 １ min注射地佐辛 ０ ．１ mg／kg 、
利多卡因１ mg／kg 、麻黄碱 ５ mg ，对芬太尼诱发的呛
咳都有很好的抑制作用 。
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