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·论著·

不同镇静方案对神经重症患者循环稳定性的影响
—— 一项单中心回顾性研究

梁勇  郇宇  白杨  熊剑
北部战区总医院神经外科监护病房，辽宁沈阳  110016
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【摘要】 目的  探讨不同镇静方案对神经重症监护病房（NICU）患者长期深镇静时循环稳定性及近远期

预后的影响。方法  回顾性分析 2021 年 12 月至 2022 年 9 月北部战区总医院 NICU 收住的接受长期深镇静治

疗的机械通气患者的临床资料，镇静时间（72±24） h，镇静目标Richmond躁动 - 镇静评分（RASS）为 -2～-4分，

通过医院信息系统（HIS）或护理记录单收集患者诊疗信息，根据镇静治疗方案不同将患者分为单药镇静组和

联用镇静组。比较暴露于不同镇静方案下 NICU 机械通气患者循环系统相关不良事件发生情况、持续时间、血

管活性药物使用情况及近远期结局。结果  共纳入 123 例患者，其中 113 例纳入回顾性数据分析，其中单药镇

静组（48 例）和联用镇静组（65 例）。单药镇静时，环泊酚组低血压发生患者数与丙泊酚组相当（例：8 比 5），低

血压持续时间较丙泊酚组显著缩短（h：33.57±14.25 比 63.25±21.53，P＜0.05）。联用镇静组低血压发生患者

数较单药镇静组更多（例：35 比 19），丙泊酚 + 右美托咪定组和咪达唑仑 + 右美托咪定组镇静时低血压发生患

者数较多（分别为 13 例和 6 例）。与其他镇静方案相比，含右美托咪定的镇静方案发生心动过缓的患者数较多。

结论  对于 NICU 机械通气患者，单用环泊酚组低血压持续时间较丙泊酚组明显缩短，与单用镇静方案相比，联

用镇静方案对循环稳定性影响更大，不同镇静方案与预后的相关性仍需进一步探索。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  effects  of  different  sedation  regimens  on  circulation  stability  and 
short-term and  long-term prognosis of patients  in neurosurgery  intensive care unit  (NICU) during  long-term and deep 
sedation.  Methods  Retrospective analysis was performed on mechanical ventilation patients admitted to department 
of NICU in the General Hospital of Northern Theater Command from December 2021 to September 2022  who received 
long-term and deep sedation. The sedation duration was (72±24) hours, and the sedation target was Richmond agitation-
sedation scale (RASS) -2 to -4. Patient information was collected through hospital information system (HIS) system or 
nursing record sheet. According to the different sedation treatment plan, patients were divided into single drug sedation 
group and combined sedation group. The occurrence and duration of circulatory system related adverse events, usage of 
vasoactive drugs and outcomes of NICU patients with mechanical ventilation exposed to different sedation regiments were 
compared.  Results  A total of 123 patients were included, 113 of whom were included in retrospective data analysis，
including the single sedation group (48 cases) and the combined sedation group (65 cases). In single sedation group, the 
number of patients of hypotension in ciprofol group was similar to that in propofol group (cases: 8 vs. 5), but the duration 
was significantly shortened (hours：33.57±14.25 vs. 63.25±21.53, P < 0.05). The number of patients of hypotension 
was more in the combined sedation group than in the single drug sedation group (cases: 35 vs. 19). The number of patients 
of  hypotension  in  the  group  of  propofol  or  midazolam  combined  with  dexmedetomidine  were  13  cases  and  6  cases,  
respectively.  Sedation  regimens  containing  dexmedetomidine  had  more  patients  of  bradycardia  than  other  sedation 
regimens.  Conclusions  For NICU patients with mechanical ventilation,  the duration of hypotension of ciprofol was 
significantly  shorter  than  that  of  propofol. Compared with  single  drug  sedation  group,  combined  sedation  group has  a 
greater effect on circulatory stability. The correlation between different sedation regimens and prognosis still needs to be 
further explored.
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  镇痛镇静可以消除或减轻机械通气患者疼痛

及躯体不适感，促进人机同步，减少组织氧耗，保护

器官储备功能。苯二氮 类、右美托咪定和丙泊酚

为镇静治疗的基本用药［1］。与非苯二氮 类药物 

（即丙泊酚、右美托咪定）相比，苯二氮 类药物与延

长重症监护病房（intensive care unit，ICU）住院时间

和机械通气时间有关［2-3］，丙泊酚静脉输注会产生剂

量依赖性血压下降［4］，影响镇静治疗的稳定性。环

泊酚是我国自主研发且具有自主知识产权的 1 类创

新药，环泊酚上市前临床研究数据显示，环泊酚用

于 ICU 镇静的成功率与丙泊酚相当，具有良好的耐 

受性［5］。

  神经 ICU（neurological ICU，NICU）患者常出现

不同程度昏迷、疼痛、躁动、焦虑及谵妄，需要进行

镇痛和镇静治疗［6］。适度的镇静状态能减少代谢需

求、呼吸机不同步、降低颅内压、发挥脑保护的作用

等，探索合适的镇静方案对于 NICU 患者治疗及预后

有重要意义［7］。本研究回顾性分析暴露于不同镇静

治疗方案下机械通气患者循环稳定性及近远期结局

的差异，旨在为 NICU 患者临床镇静治疗方案选择提

供依据。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：采用回顾性研究的方法，选择 

2021 年 12 月至 2022 年 9 月在本院 NICU 接受机械 

通气且需要镇静治疗的患者作为研究对象，镇静时

间（72±24） h，年龄18～80岁，镇静目标为Richmond 

躁动 - 镇静评分（Richmond agitation-sedation scale，

RASS）为 -2～-4 分，以环泊酚、丙泊酚、右美托咪

定或咪达唑仑单用或两种镇静药物联用进行镇静治

疗，有镇静药物给药剂量及血管活性药使用情况记

录。排除在入住 ICU 前已接受镇静超过 3 d、入住

ICU 时已出现低血压或心动过缓的患者及研究者判

断不适合纳入的其他情况。

1.2  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经医院

伦理委员会批准〔审批号：伦审 Y（2022）199 号〕，对 

患者采取的治疗或检测均获得患者家属知情同意。

1.3  研究分组：根据镇静治疗使用药物种类将患者

分为单药镇静组与联用镇静组。

1.4  数据收集：通过本院医院信息系统（hospital 

information system，HIS）及护理记录单查询患者诊

疗资料，包括性别、年龄、入住 ICU 时格拉斯哥昏迷

评分（Glasgow coma score，GCS）、机体反应水平分级

（reaction level scale，RSL-85）评分、镇静治疗方案和

给药剂量、低血压和心动过缓发生情况、血管活性

药物使用情况，以及 NICU 期间的生存情况、ICU 住

院时间、总住院时间和出院后 3 个月和 6 个月 GCS

评分。

1.5  统计学方法：使用 SPSS 22.0 统计软件分析数

据。定量资料符合正态分布以均数 ± 标准差（x±s）
表示，采用 t 检验，多组之间比较采用方差分析，若

差异有统计学意义，则采用 SNK 法进行两两比较；

计量资料若不服从正态分布以中位数（四分位数） 

〔M（QL，QU）〕表示，两组比较采用 Mann-Whitney U
检验，多组之间比较采用 Kruskal-Wallis 检验。定

性资料以频数和率表示，组间比较采用χ2 检验或

Fisher 确切概率法。P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  一般资料（表 1～2）：共纳入 123 例患者，对其

中 113 例患者的数据进行回顾性分析。剔除数据为

镇静治疗期间更换不同镇静用药者。最终纳入单药

镇静组 48 例，包括单用环泊酚组 25 例、丙泊酚组 

15 例、右美托咪定组 5 例、咪达唑仑组 3 例；联用镇

静组 65 例，包括环泊酚 + 右美托咪定组 18 例、环

泊酚 + 咪达唑仑组 12 例、丙泊酚 + 右美托咪定组 

16 例、丙泊酚 + 咪达唑仑组 12 例、咪达唑仑 + 右

美托咪定组 7 例。单药镇静组和联用镇静组神经重

症患者性别、年龄、GCS 评分、RSL-85 评分比较差异

均无统计学意义（均 P＞0.05），说明各组患者基线资

料均衡，有可比性。

表 1 单药镇静组 NICU 患者基线数据比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
GCS 评分

（分，x±s）
RLS-85 评分

（分，x±s）男性 女性

环泊酚组 25 13 12 62.92±13.33 5.40±2.27 5.61±2.21
丙泊酚组 15 11   4 66.93±11.53 5.27±1.53 5.36±2.13
右美托咪定组   5   4   1 66.20±17.34 6.80±4.21 5.20±2.49
咪达唑仑组   3   2   1 50.33±11.15 5.33±1.53 5.33±1.53

Fisher / F 值 Fisher 检验 1.430 0.610 0.070
P 值 0.530 0.247 0.615 0.974

表 2 联用镇静组 NICU 患者基线数据比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
GCS 评分

（分，x±s）
RLS-85 评分

（分，x±s）男性 女性

环泊酚 + 右美托咪定组 18 12 6 57.78±14.52 7.28±3.72 4.67±2.20
环泊酚 + 咪达唑仑组 12 9 3 54.92±13.54 8.20±4.29 3.55±2.58
丙泊酚 + 右美托咪定组 16 11 5 55.63±14.91 6.67±3.09 4.75±2.35
丙泊酚 + 咪达唑仑组 12 10 2 59.08±10.77 5.92±2.75 5.17±2.44
咪达唑仑 + 右美
  托咪定组

  7   6 1 65.57±10.53 7.86±3.67 4.00±2.00

Fisher / F 值 Fisher 检验 0.850 0.740 0.850
P 值 0.844 0.498 0.568 0.497
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2.2  循环相关不良事件（表 3～4）：所有入组患者

使用镇痛药为瑞芬太尼或布托啡诺，平均镇静时间

为（60.11±12.39） h。

2.2.1  低血压发生情况：由于单药镇静组中右美托

咪定组和咪达唑仑组的样本量过小，可能不具有代

表性，故组间比较只分析环泊酚和

丙泊酚两组。两组镇静治疗总时间、

低血压发生情况及血管活性药物使

用情况比较差异均无统计学意义

（均 P＞0.05）；但环泊酚组低血压

持续时间较丙泊酚组明显缩短（均

P＜0.05）。联用镇静组中丙泊酚或

咪达唑仑 + 右美托咪定组低血压发

生患者数较多，其余各组低血压发

生患者数及低血压持续时间相当，

差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

与单药镇静组比较，联用镇静低

血压发生患者数更多（P＜0.05），

单用镇静组和联用镇静组低血压

持续时间比较差异无统计学意义

（h：42.25±20.62 比 42.40±23.34， 

P＞0.05）。

2.2.2  心动过缓发生情况：单药镇

静组中环泊酚组和咪达唑仑组未

记录有心动过缓发生，丙泊酚组和

右美托咪定组心动过缓发生例数

较多，均明显高于环泊酚组（均 P＜
0.05）。与右美托咪定联用时，丙泊酚

或咪达唑仑联用组心动过缓发生例

数多于环泊酚组，但由于样本量有

限，差异无统计学意义（P＞0.05）。 

2.3  NICU患者近远期预后（表5～6）： 

纳入分析的 113 例患者中，80 例

（70.8%）患者在 NICU 期间存活，出

院后 3 个月内死亡 11 例，其中 9 例

为放弃治疗死亡；出院后 3～6 个

月内死亡 1 例。各组 NICU 期间存

活患者数差异无统计学意义（P＞
0.05），联合镇静组存活患者数略高

于单药镇静组，但样本量有限，无法

明确镇静治疗与患者生存的相关

性。除咪达唑仑组 ICU 住院时间

较右美托咪定组明显延长外（P＞

0.05），各组总住院时间和 ICU 住院时间比较差异

均无统计学意义（均 P＞0.05）。出院后 6 个月 GCS

评分较出院 3 个月有所升高，但由于部分患者出院

后死亡或尚未随访至 3 个月或 6 个月，因此数据量 

有限。

表 3 单药镇静组 NICU 患者镇静治疗期间循环相关不良事件发生情况比较

组别
例数

（例）

镇静治疗总时间

（h，x±s）
低血压发生

情况（例）

低血压持续时

间（h，x±s）
心动过缓发

生情况（例）

血管活性药物

使用情况（例）

环泊酚组 25 63.72±13.37  8 33.57±14.25 0 7
丙泊酚组 15 61.47±10.82 5 63.25±21.53 a 2 a 5
右美托咪定组   5 64.40±12.76 3 42.67±22.12 2 a 3
咪达唑仑组   3 69.67±  6.51 3 30.00±14.14 0 2

F / Fisher 值 0.400 Fisher 检验 1.360 Fisher 检验 Fisher 检验
P 值 0.755 0.106 0.298 0.024 0.327

注：与环泊酚组相比，aP＜0.05

表 4 联合镇静组 NICU 患者镇静治疗期间循环相关不良事件发生情况比较

组别
例数

（例）

镇静治疗总时

间（h，x±s）
低血压发生

情况（例）

低血压持续

时间（h，x±s）
心动过缓发

生情况（例）

血管活性药物

使用情况（例）

环泊酚 + 右美托咪定组 18 65.44±  9.59   8 25.60±22.85 4   9
环泊酚 + 咪达唑仑组 12 71.25±15.49   5 53.50±23.44 1   4
丙泊酚 + 右美托咪定组 16 62.75±18.86 13 47.25±22.65 8 12
丙泊酚 + 咪达唑仑组 12 62.67±17.37   3 47.50±35.11 0 a   4
咪达唑仑 + 右美
  托咪定组

  7 61.43±13.05   6 a 51.40±  9.29 4 b   5

F / Fisher 值 0.760 Fisher 检验 1.920 Fisher 检验 Fisher 检验
P 值 0.553 0.013 0.133 0.004 0.104

注：与丙泊酚 + 右美托咪定组比较，aP＜0.05；与丙泊酚 + 咪达唑仑组比较，bP＜0.05

表 5 单药镇静组 NICU 期间生存情况及远期预后比较

组别
例数

（例）

NICU 期间存

活患者（例）

总住院时间

（d，x±s）
ICU 住院时间

（d，x±s）
GCS 评分（分，x±s）

出院 3 个月 出院 6 个月

环泊酚组 25 17 13.12±9.33   8.60±4.34 2.50±0.63 3.00±0.93
丙泊酚组 15   9 12.27±4.82 10.33±5.42 2.63±0.52 3.00±0.53
右美托咪定组   5   2 10.20±7.19   6.40±2.41 3.50±0.71 4.00±0.00
咪达唑仑组   3   1 21.00±2.65 17.33±7.64 a 2.00±0.00 4.00±0.00

Fisher / F 值 Fisher 检验 1.330 3.840 1.960 1.390
P 值 0.463 0.276 0.016 0.148 0.275

注：GCS 评分时部分患者死亡或出院后尚未随访至 3 个月或 6 个月；与右美托咪定组

比较，aP＜0.05

表 6 联用镇静组 NICU 期间生存情况及远期预后比较

组别
例数

（例）

NICU 期间存

活患者（例）

总住院时间

（d，x±s）
ICU 住院时间

（d，x±s）
GCS 评分（分，x±s）

出院 3 个月 出院 6 个月

环泊酚 + 右美托咪定组 18 14 21.50±16.30 14.00±14.58 2.50±0.67 3.25±1.06
环泊酚 + 咪达唑仑组 12 11 17.58±11.03 10.33±  4.46 3.50±0.76 3.88±0.64
丙泊酚 + 右美托咪定组 16 13 15.00±13.37   9.00±  3.18 2.45±0.82 3.09±0.94
丙泊酚 + 咪达唑仑组 12 10 13.25±  5.14   3.50±  0.76 2.88±0.64 3.00±1.20
咪达唑仑 + 右美
  托咪定组

  7   3 17.57±16.39 14.14±13.17 3.00±0.00 4.00±0.00

Fisher / F 值 Fisher 检验 0.860 0.810 3.110 1.280
P 值 0.201 0.492 0.526 0.027 0.296

注：GSC 评分时部分患者死亡或出院后尚未随访至 3 个月或 6 个月
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2.4  环泊酚和丙泊酚用药剂量（表 7）：环泊酚用药

剂量约为丙泊酚的 1/4～1/5，联用其他镇静药物时

环泊酚给药剂量有所减少。

  另外，含右美托咪定镇静方案心动过缓发生

患者数较多，与既往研究中不良反应发生情况一 

致［14］。对于患者近远期预后，本研究仅进行了初步

探寻，镇痛镇静治疗在改善 NICU 患者预后中的作

用和价值值得进一步探索。

  本研究局限性在于样本量较少，无法明确各组

间的统计学差异及暴露与结局的相关性，有待更大

样本量或前瞻性研究进一步评估不同镇静治疗方案

对 NICU 患者的影响。
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表 7 不同用药方案中环泊酚和丙泊酚给药剂量比较

镇静用药方案
例数

（例）

给药剂量（mg·kg-1·h-1）

平均剂量（x±s） 范围

环泊酚 24 0.33±0.12 0.16～0.61
环泊酚 + 右美托咪定 18 0.28±0.11 0.15～0.58
环泊酚 + 咪达唑仑 12 0.24±0.82 0.07～0.37
丙泊酚   8 1.48±0.32 1.12～2.10
丙泊酚 + 右美托咪定   6 1.44±0.48 0.97～2.28
丙泊酚 + 咪达唑仑   6 1.47±0.20 1.26～1.71

3 结 论 

  镇痛镇静是 ICU 患者治疗的重要组成部分，能

有效改善患者体内的应激反应［7］，且多种药物联用

效果显著［8］，对于神经重症患者，镇痛镇静不仅能

提高患者舒适度，而且能降低颅内压，发挥脑保护的

作用［9］。NICU 患者常伴有血流动力学不稳定，低

血压是预后不良的独立危险因素，在 NICU 患者中

必须谨慎预防、积极处理［6］。但在临床上有学者提

出“冷静”镇痛镇静药物在 ICU 机械通气患者中的 

应用［10］

  本研究共分析了 2021 年 12 月至 2022 年 9 月

期间连续入住 NICU 的 113 例机械通气患者长期 

〔（72±24） h〕深镇静（RASS 为 -2～-4 分）时，暴露

在不同镇静方案下，患者不良事件发生情况及近远

期预后。纳入患者中，右美托咪定和咪达唑仑单药

镇静样本量较少，提示在本院这两种镇静药较少单

独用于 NICU 患者长期镇静。

  环泊酚是γ-氨基丁酸A型（γ-aminobutyric acid A， 

GABAA）受体激动剂，是在丙泊酚结构基础上引入

环丙基，形成手性结构，在保留丙泊酚镇静作用的

基础上，镇静效价更高，约为丙泊酚的 4～5 倍［11］， 

本研究中环泊酚的平均维持剂量约为丙泊酚的

1/4～1/5，对环泊酚用药剂量的探索为临床实践提

供重要的参考依据。

  环泊酚上市前临床研究数据显示，环泊酚用于

ICU 患者镇静达标率高，与丙泊酚相当，但低血压和

心动过缓等不良事件发生率低于丙泊酚，且持续时

间明显短于丙泊酚［5，12］。本研究单药镇静组中，环

泊酚组低血压发生患者数与丙泊酚组相当，但低血

压持续时间显著短于丙泊酚组。总体而言，联用镇

静组的低血压发生率更高，尤其是丙泊酚或咪达唑

仑与右美托咪定联合，可能会加重循环抑制［13］。


