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咪唑安定和丙泊酚联用对危重患者

镇静一遗忘作用的研究

许继元 李茂琴 张舟 卢飞 李琳 李家琼 莫逊许艳军 刘君 戴体俊

【摘要】目的 观察咪唑安定和丙泊酚联用对危重患者镇静一遗忘作用的影响。方法选择重症加强治

疗病房(ICU)行机械通气2～4 d的患者60例，随机分为丙泊酚组、咪唑安定组和咪唑安定加丙泊酚联用组，

每组20例。分别于用药后1、2和3 d唤醒患者并出示不同颜色，图形、数字的卡片，于患者停用机械通气完全

清醒后评估药物对其镇静一遗忘作用的影响。结果①丙泊酚、眯唑安定和联用组分别有70％、95％和90％

的患者产生遗忘，停药30 min后患者均恢复记忆。③咪唑安定组静脉推注负荷量药物起效的时间((5．1士

2．8)min]和停药清醒后拔除气管插管的时间[(2．7土O．3)h]均较丙泊酚组[(2．7士1．1)min、(O．7士O．2)h]、

联用组[(3．1士1．3)min、(1．2士O．6)h]明显延长(P均<O．01)；丙泊酚组和联用组药物起效时间和停药清醒

后拔除气管插管时间相近，差异无统计学意义(P均>o．05)。③镇静费用咪唑安定组[(1 200士112)元]和联

用组[(1 300±132)元]接近，丙泊酚组[(2 100士125)元]高于咪唑安定组约75％(P<o．01)。结论 丙泊酚与

眯唑安定联合用药既可确保患者产生镇静一遗忘效应，减少各自的用量，降低药物不良反应，又有利于降低患

者的住院费用，可能是ICU危重患者较好的镇静一遗忘治疗方案。

【关键词】丙泊酚； 眯唑安定； 联合用药I镇静一遗忘作用，治疗方案

·449·

·论著·

Effects of combinn¨on of midazoI蛐 and propofoI on anterograde amnesia in crilical patients五’U

Ji一弘口俺’，LI M∞一qin，ZHANG Zho让，￡U Fet，LI“n，LI J记一qiong，Mo x撕，XU Y口枉一i姗，LIU J硼，

DAl Ti一如雄．’mp口nme礼t“Cr{￡主ml C4re Med{ci他，ce7Itrdl Hos争tt口￡毋Xt‘zbM，Xt‘zb毛‘22l009，Ji姗gsM，
C矗i月口

【Abstract】 objective To observe the effects of sedation with midazolam and propofol on anterograde

amnesia in critical patients．1订ethods Sixty selected patients on mechanical ventilation in intensive care unit

(ICU)were randomly divided into three subgroups (propofol， midazolam， and midazolam and propofol

combination group)，with 20 cases in each group． Patients who were awakened from sedation were showed

with a card depicted with different colors，figures and numbers． When patients were totany conscious after

weanin窟from mechanical ventilation，the influence of the different methods of sedation on anterozrade

amnesia of these critically ill patients w8s assessed．ResuIts ①70％，95％and 90％of patients manife5ted

amnesia in propofol，midazolam and the combination group，respectively． All the patients recovered their

memory immediately in 30 minutes after withdrawal of the sedatives．②when midazolam was compared with

propofol and combination group，time of onset was obviously prolonged after an intravenous injection of a

load dose in midazolam group((2．7士1．1)minutes and(3．1±1．3)minutes vs．(5．1±2．8)minutes]，also
7

was time of extubation after regaining of consciousness[(O．7土O．2)hour and(1．2±O．6)hours vs． (2．7±

O．3)hours，a儿P<O．01]．There was no signjficant difference becween propofol group and the com bination

group in time of onset and extubation(both P>o．05)．(萤Cost of propofol((2 100士125)yuan]was 75％

higher than that of midazolam[(1 200±112)yuan，P<O．01]，but cost of sedatjves in the combination

group[(1 300±132)yuan]was siTIlilar to that in midazolam group(P>O．05)．ConcI岫ion Combination of

midazolam and propofol can not only ensure anterograde amnesia in critical patients，reduce drug dosage and

adverse reactions， but also can help reduce the hospital expen8es． This method may be a better seclation

program in ICU．

【Key words】 propofol， midazolam； combination of midazolam and propofol， anterograde amnesia；

treatment perscription
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约有50％的患者在离开重症加强治疗病房

(ICU)后保留有在ICU中经历的痛苦记忆[1吨]，甚

至导致创伤后应激综合征(PTSD)的发生[3]，因此，

‘需要对ICU患者进行镇静一遗忘治疗H]。镇静一遗忘

治疗是消除不良记忆、保护和促进患者身心健康简

便有效的方法。目前ICU最常用的镇静药物眯唑安
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定和丙泊酚，均具有顺性遗忘作用，但均不能达到理

想镇静药的要求，因此有学者提出联合用药可能比

单一用药理想。本研究的目的是比较丙泊酚和咪唑

安定单用或联用的镇静效果、安全性和经济性。

l资料与方法

1．1一般资料：选择在ICU应用呼吸机2～4 d的

机械通气患者60例，其中男45例，女15例；年龄

18～50岁，平均(36．7士8．3)岁；体重45～70 kg，平

均(58．6士9．8)kg。患者无智力、听力和视力异常。

按随机原则分为丙泊酚组、咪唑安定组和咪唑安定

加丙泊酚联用组，每组20例。3组患者一般资料比

较差异无统计学意义，具有可比性。

1．2镇静效果评估：采用Ramsay分级标准[5]分为

6级。I级：患者烦躁不安；I级：安静合作，定向准

确；Ⅲ级：仅对指令有反应；Ⅳ级：入睡，轻扣眉问反

应敏捷；V级：入睡，轻扣眉间反应迟钝；Ⅵ级：入睡，

对刺激无反应。I级为镇静不够，Ⅵ级为镇静过度，

最佳镇静程度为I～V级。

1．3遗忘标准[6]：向患者出示不同颜色、图形、数字

的卡片，以患者完全清醒后不能追忆图片颜色、图

形、数字为完全遗忘，凡追忆起任何一项为有记忆。

1．4机械通气方法：使用PB一840型呼吸机，设为

自主呼吸模式(PSV)，压力支持为10～15 cm H20

(1 cm Hz0一O．098 kPa)，吸入氧浓度(Fi02)O．40，

监测血气结果并随时调整，以保证动脉血氧分压

(Pa02)>80 mm Hg(1 mm Hg=O．133 kPa)、动脉

血二氧化碳分压(PaCO：)在正常参考值范围。

1．5镇静方法：各组先静脉推注相应的负荷量药物

(表1)，注射时间>l min；然后改用静脉泵连续

输注，丙泊酚组用量为l mg·kg-1·h～，咪唑安定

组用量为o．070 mg·kg-1·h～，联用组丙泊酚用

量为o．500 mg·kg_1-h～、咪唑安定用量为

o．035 mg·kg_1·h～，随时调整药物剂量使患者

达到最佳镇静深度。观察并记录药物调整的剂量、心

率、血压、中心静脉压，在用药后1、2和3 d分别唤醒

患者并出示不同颜色、图形、数字的卡片，待患者停

用机械通气完全清醒后评估其遗忘效果。

1．6统计学处理：数据以均数±标准差(z土s)表

示，用SPSS 11．5统计软件进行处理，组间比较采用

成组￡检验，率的比较采用x2检验，P<o．05为差

异有统计学意义。

2结果

2．1血流动力学变化：丙泊酚组发生平均动脉压

(MAP)下降>20％者3例，立即停药加快输液(其

中1例加用多巴胺)约10 min血压回升，30 min左

右循环稳定。咪唑安定组和联用组无论应用负荷量

还是维持量镇静均未发生需要使用扩容或升压药治

疗的低血压情况。

2．2起效时间与拔管时间比较(表1)：丙泊酚组和

联用组推注负荷量药物后镇静起效时间以及停用镇

静药至苏醒后拔除气管插管的时间均明显短于咪唑

安定组(P均<o．01)。拔除气管插管后呈嗜睡状态

者丙泊酚组2例，眯唑安定组4例，联用组2例；丙

泊酚组停药后出现恶心l例，咪唑安定组2例，联用

组。例；研究期间所有患者未发生过敏和呕吐。

2．3遗忘效果比较(表1)：咪唑安定组和联用组患

者遗忘率均明显高于丙泊酚组(P均<o．01)。停药

30 min后患者均恢复记忆。

2．4镇静费用比较(表1)：联用组与咪唑安定组使

用镇静药的费用接近，丙泊酚组高于咪唑安定组均

75％(P<O．01)。

3讨论

ICU患者经常受到很多不良刺激，如自身严重

疾病的影响，邻床患者的抢救或去世，气管插管及其

他各种插管的使用，对疾病预后的担心，对死亡的恐

惧，对家人的思念等，这些不良刺激不仅增加患者痛

苦，甚至危及生命，大约有50％的患者在离开ICU

后保留有在ICU经历的痛苦记忆[1-2l，有70％以上

患者在ICU存在焦虑与躁动[3]。因此．最近有研究

证实，躁动可对患者产生有害影响，导致患者与呼吸

机对抗、耗氧量增加、无意识地拔除装置和导管[7’8]。

因此，在ICU抢救生命、治疗疾病的过程中，必须尽

裹l 3组患者镇静药给药量、效果及遗忘率的比较

注t与丙泊酚组比较．‘P<O．Ol-与眯畦安定组比较，‘尸<o．01
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可能减轻危重患者的痛苦与恐惧，使患者不感知或

者遗忘其在危重阶段的多种痛苦，并不使这些痛苦

加重患者病情或影响其接受治疗。因此，镇静治疗应

作为ICU患者的常规治疗，镇静一遗忘治疗应作为

ICU治疗的重要组成部分[4]。

使用镇静药保持患者安全和舒适是ICU治疗

计划中最基本的环节[8]。不适当使用镇静药物可能

会加重患者的谵妄症状，使之变得迟钝或思维混乱，

导致躁动，甚至延缓疾病的恢复[9]。尤其是ICU患

者，由于存在严重生理功能紊乱，且往往合用多种治

疗手段，一方面其需要镇静的时间长，另一方面镇静

的深度又要求必须尽可能保留自主呼吸与基本的生

理防御反射和感觉运动功能，并要定时唤醒以评估

其意识、感觉与运动功能。因此，ICU患者镇静药物

的累积剂量大，药代／药效动力学不稳定，其镇静治

疗更加强调“适度”的概念，“过度”与“不足”都可能

给患者带来损害。

目前ICU最常用的镇静药物为苯二氮革类咪

唑安定和丙泊酚，但是均不能达到理想镇静药的要

求。危重患者理想的镇静药物应具备的特点有：起效

快，剂量一效应可预测，半衰期短，无蓄积，对呼吸循

环抑制最小，代谢方式不依赖肝、肾功能，镇静、抗焦

虑与遗忘作用强且易预测，停药后能迅速恢复，价格

低廉等，目前尚无药物能完全符合以上要求[5]。与其

他的镇静药相比，咪唑安定和丙泊酚起效快，持续时

间短，临床上两药多采用持续缓慢静脉输注的方式，

镇静深度呈剂量依赖性，且深度容易控制，因此临床

上广泛使用。

苯二氮革类咪唑安定和丙泊酚虽然较其他镇静

药有明显优势，但均不能达到理想镇静药的要求，在

目前尚无新的理想镇静药之前，有学者提出联合用

药可能比单一用药更理想。咪唑安定对呼吸和循环

功能的影响较小，有良好的顺性遗忘作用，但排泄较

慢，作用时间相对较长[1叩；丙泊酚具有起效和苏醒

迅速、可控性强、无蓄积等优点[11。，但价格昂贵、遗

忘作用弱、易产生脂代谢紊乱；两者长期应用均可产

生耐受。利用两者的协同作用，咪唑安定和丙泊酚联

用既减少了各自的用量，又避免了不良反应，还可达

到同样的镇静深度[1引。

本研究表明，单用两自酚镇静虽然苏醒迅速、拔
管时间短，但产生遗忘作用较差，负荷剂量对血流动

力学影响较大。单用咪唑安定镇静虽然产生遗忘作

用明显，负荷剂量对血流动力学影响较小，且费用较

低，但是苏醒较慢，拔管时间延长。丙泊酚联合咪唑
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安定用药时，其负荷剂量、平均维持量和总剂量均减

少，幅度>50％，对血流动力学影响小，且镇静效果

稳定，均达最佳镇静程度I～V级，产生遗忘作用明

显。丙泊酚价格较贵，咪唑安定较为便宜，两药复合，

丙泊酚用量减少>50％，这样可明显降低使用费用，

虽然两药联用费用较咪唑安定单用略贵，因为能提

前拔管，医疗总费用仍然是下降的，因此有利于降低

患者的医疗费用。在ICU危重病患者中丙泊酚联合

咪唑安定，镇静药物的累积剂量偏小，药物的不良反

应减少，而且镇静一遗忘效果肯定，有利于保障患者

安全舒适及疾病的康复，而且不会明显增加患者的

医疗费用。

综上所述，丙泊酚与眯唑安定联合用药能确保

产生镇静一遗忘效应，减少药物用量和不良反应，降

低患者的住院费用，明显改善两药单一用药时的安

全性、有效性和经济性，是ICU危重患者较好的镇

静一遗忘治疗方案。
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