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摘　 要　 目的:比较咪达唑仑、地佐辛复合瑞芬太尼在肝癌患者射频消融术中的应用效果。 方法:选取 2019 年 12 月至 2022 年
12 月该院收治的行射频消融术的肝癌患者 97 例,按随机数字表法分为咪达唑仑组[咪达唑仑负荷量 0. 05

 

mg / kg +瑞芬太尼
0. 05

 

μg / (kg·min)]48 例和地佐辛组[地佐辛负荷量 0. 8
 

mg / kg+瑞芬太尼 0. 05
 

μg / (kg·min)]49 例。 比较两组患者在入室时(T0)、
消融开始时(T1)、消融开始后 10

 

min(T2)和术毕时(T3)时的心率(HR)、血氧饱和度(SpO2)和平均动脉压(MAP);记录术中体动、呼
吸抑制和心动过缓等发生情况;比较两组患者 T1、T2 和 T3 时的 Ramsay 镇静评分,术毕、术后 2

 

h 和术后 4
 

h 的疼痛视觉模拟评分
(VAS);记录两组患者术后不良反应发生情况。 结果:两组患者 T1、T2 和 T3 时的 HR、MAP 和 SpO2 水平,Ramsay 镇静评分的差异均
无统计学意义(P>0. 05)。 地佐辛组患者术中并发症发生率为 4. 08%(2 / 49),低于咪达唑仑组的 16. 67%(8 / 48),差异有统计学意义
(P<0. 05);地佐辛组患者术后 2、4

 

h 时的 VAS 评分显著低于咪达唑仑组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 地佐辛组、咪达唑仑组患
者术后不良反应总发生率分别为 6. 12%(3 / 49)、10. 42%(5 / 48),差异无统计学意义(P>0. 05)。 结论:肝癌射频消融术中咪达唑仑、
地佐辛联合瑞芬太尼均可实现良好的清醒镇痛;地佐辛可以进一步降低术中并发症发生率,减轻触发痛觉过敏。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

compare
 

the
 

application
 

effects
 

between
 

midazolam
 

and
 

dezocine
 

combined
 

with
 

remifentanil
 

in
 

radiofrequency
 

ablation
 

in
 

patients
 

with
 

liver
 

cancer.
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

97
 

patients
 

with
 

liver
 

cancer
 

underwent
 

radiofrequency
 

ablation
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Dec.
 

2019
 

to
 

Dec.
 

2022
 

were
 

selected
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

48
 

cases
 

in
 

the
 

midazolam
 

group
 

[given
 

midazolam
 

load
 

0. 05
 

mg / kg+remifentanil
 

0. 05
 

μg / (kg·min)]
 

and
 

49
 

cases
 

in
 

the
 

dezocine
 

group
 

[ dezocine
 

load
 

0. 8
 

mg / kg+
 

remifentanil
 

0. 05
 

μg / ( kg·min)].
 

The
 

heart
 

rate
 

(HR),
 

oxygen
 

saturation
 

(SpO2)
 

and
 

mean
 

arterial
 

pressure
 

(MAP)
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups
 

at
 

the
 

time
 

of
 

admission
 

to
 

the
 

room
 

(T0),
 

the
 

time
 

of
 

ablation
 

beginning
 

(T1),
 

10
 

min
 

after
 

ablation
 

beginning
 

(T2)
 

and
 

the
 

end
 

of
 

surgery
 

( T3 );
 

the
 

occurrences
 

of
 

body
 

movement,
 

respiratory
 

depression
 

and
 

bradycardia
 

during
 

surgery
 

were
 

recorded;
 

the
 

Ramsay
 

sedation
 

scores
 

at
 

T1,
 

T2
 and

 

T3,
 

the
 

visual
 

analog
 

scale
 

(VAS)
 

at
 

the
 

end
 

of
 

surgery,
 

2
 

h
 

and
 

4
 

h
 

after
 

surgery
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups;
 

the
 

incidences
 

of
 

post-operative
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

recorded.
 

RESULTS:
 

There
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

comparisons
 

of
 

HR,
 

MAP,
 

SpO2
 and

 

Ramsay
 

sedation
 

scores
 

at
 

T1,
 

T2
 and

 

T3
 between

 

two
 

groups
 

(P>0. 05).
 

The
 

incidence
 

of
 

complications
 

of
 

the
 

dezocine
 

group
 

was
 

4. 08%
 

( 2 / 49),
 

lower
 

than
 

16. 67%
 

( 8 / 48)
 

of
 

the
 

midazolam
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05).
 

The
 

VAS
 

scores
 

at
 

2
 

h
 

and
 

4
 

h
 

after
 

surgery
 

were
 

significantly
 

lower
 

in
 

the
 

dezocine
 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

midazolam
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

The
 

total
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

of
 

the
 

dezocine
 

group
 

and
 

the
 

midazolam
 

group
 

were
 

respectively
 

6. 12%
 

(3 / 49)
 

and
 

10. 42%
 

(5 / 48),
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P> 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Both
 

midazolam
 

and
 

dizocine
 

combined
 

with
 

remifentanil
 

in
 

radiofrequency
 

ablation
 

of
 

liver
 

function
 

can
 

achieve
 

significant
 

conscious
 

analgesia,
 

and
 

dizocine
 

can
 

further
 

reduce
 

the
 

incidence
 

of
 

intraoperative
 

complications
 

and
 

alleviate
 

triggered
 

hyperpathia.
KEYWORDS　 Dezocine;

 

Midazolam;
 

Remifentanil;
 

Liver
 

cancer;
 

Radiofrequency
 

ablation
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　 　 射频消融术是一种微创外科治疗方法,其原理是借助射

频电极针使局部组织核心温度达到 90
 

℃ 以上,从而使肿瘤细

胞坏死[1] 。 在肝癌射频消融术中,最主要的疼痛来源于刺痛、
皮肤灼烧和内脏痛,除镇痛外,在一些特定部位病灶消融过程

中还需患者能够被唤醒并配合治疗,对术中麻醉管理要求高,
因此,提高患者舒适度及配合度对保证手术顺利进行具有重

要影响[2-3] 。 瑞芬太尼以其半衰期短、起效迅速以及无蓄积特

点在临床麻醉中得到了广泛应用,但瑞芬太尼可能会引起痛

觉过敏,在停止输注后,患者会出现明显的疼痛感,影响患者

术后恢复,降低患者术后舒适度,且瑞芬太尼大剂量使用时可

引起剂量相关性呼吸抑制[4] 。 咪达唑仑具有作用时间短、起
效快和毒性低等优点,并有抗肌肉松弛和抗焦虑等作用,对呼

吸循环影响较小[5] 。 地佐辛具备激动 κ 受体和拮抗 μ 受体双

重功能,镇静镇痛效果良好,对呼吸抑制影响较小,具有较高

的安全性,研究结果表明地佐辛可以在一定程度上对瑞芬太

尼产生的痛觉过敏进行抑制[6] 。 基于此,本研究比较了咪达

唑仑与地佐辛分别复合瑞芬太尼在肝癌患者射频消融术中的

应用效果及安全性,现报告如下。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2019 年 12 月至 2022 年 12 月我院收治的行射频消

融术的肝癌患者 97 例进入研究。 纳入标准:符合肝癌诊断标

准[7] ;具有射频消融术适应证;美国麻醉医师协会分级标准为

Ⅰ—Ⅱ级;知情同意。 排除标准:长期使用阿片类药物者;具
有其他恶性肿瘤者;具有心脏、肝肾功能衰竭者;意识障碍者;
凝血功能异常者。 本研究经我院医学伦理委员会审批。 将所

有患者按随机数字表法分为咪达唑仑组 48 例和地佐辛组

49 例,两组患者的一般资料具有可比性,见表 1。
表 1　 两组患者一般资料比较

组别
性别 / 例

男性 女性
年龄 / ( 􀭰x±s,岁) 体重指数 / ( 􀭰x±s,kg / m2)

美国麻醉医师协会分级标准 / 例
Ⅰ级 Ⅱ级

地佐辛组(n= 49) 28(57. 14) 21(42. 86) 54. 89±2. 54 23. 27±3. 12 31(63. 27) 18(36. 73)
咪达唑仑组(n= 48) 31(64. 58) 17(35. 42) 55. 25±2. 68 23. 48±2. 89 28(58. 33) 20(41. 67)
χ2 / t 0. 563 0. 679 0. 344 0. 248
P 0. 453 0. 499 0. 732 0. 619

1. 2　 方法

两组患者术前常规禁饮禁食。 开放静脉通路,严密监测心

率(HR)、血氧饱和度( SpO2 )和平均动脉压( MAP),鼻导管输

氧。 地佐辛组患者静脉给予地佐辛注射液(规格:1
 

mL ∶ 5
 

mg)
负荷量 0. 8

 

mg / kg,溶解于 0. 9% 氯化钠注射液中,稀释至

20
 

mL,注射 10
 

min。 咪达唑仑组患者静脉给予咪达唑仑注射

液(规格:1
 

mL ∶ 5
 

mg)50
 

mg,溶解于 0. 9%氯化钠注射液中,稀
释至 50

 

mL,按负荷量 0. 05
 

mg / kg 剂量进行静脉注射。
两组患者均给予注射用盐酸瑞芬太尼(规格:1

 

mg),使用

0. 9%氯化钠注射液稀释至 100
 

mL,以 0. 05
 

μg / ( kg·min)维持

麻醉。 在超声指引下,应用 CTRF-220 型射频消融系统,靶温

度设置在 90
 

℃ ,将电极刺入病灶进行消融。 如果发生呼吸抑

制,及时给予辅助通气等。
1. 3　 观察指标

(1)围手术期 HR、SpO2 和 MAP:观察两组患者在入室时

(T0 )、消融开始时(T1 )、消融开始后 10
 

min(T2 )和术毕时(T3 )
的 HR、SpO2 和 MAP 水平变化。 (2)记录两组患者术中并发症

(恶心呕吐、呼吸抑制、心动过缓及血压升高或降低) 发生情

况。 (3)Ramsay 镇静评分:记录两组患者在 T0 、T1 、T2 和 T3 时

的 Ramsay 镇静评分[8] 。 (4)疼痛的视觉模拟评分( VAS) [9] :
记录两组患者术毕、术后 2

 

h 和术后 4
 

h 的 VAS 评分,0 分表示

无痛,1~ 3 分表示轻微疼痛,4 ~ 6 分表示中度疼痛,7 ~ 10 分表

示重度疼痛。 (5)记录两组患者术后不良反应发生情况。
1. 4　 统计学方法

采用 SPSS
 

24. 0 软件进行数据分析。 计量资料等以 􀭰x± s
表示,采用独立样本 t 检验进行组间比较,配对 t 检验进行组内

比较,两因素重复测量方差分析进行多组间比较。 计数资料以

例或率(%)表示,理论频数 T≥5,采用 χ2 检验;1≤T<5,采用

连续矫正 χ2 检验;T<1,采用 Fisher 精准概率检验;等级资料采

用秩和检验。 P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 两组患者术中血流动力学指标比较

两组患者各时间点的 HR、MAP 和 SpO2 水平比较,差异均

无统计学意义(P>0. 05),见表 2。
表 2　 两组患者术中 HR、SpO2 和 MAP 水平比较(􀭵x±s)

组别
HR/ (次 / min) SpO2 / % MAP / mm

 

Hg
T0 T1 T2 T3 T0 T1 T2 T3 T0 T1 T2 T3

地佐辛组(n= 49) 75. 89±1. 24 75. 28±1. 52a 74. 65±1. 58a 75. 54±1. 96 99. 12±1. 75 98. 51±1. 80 98. 45±1. 52 98. 60±1. 83 70. 52±1. 50 69. 87±1. 25a 68. 54±1. 47a 70. 12±1. 56
咪达唑仑组(n= 48) 75. 80±1. 30 75. 40±1. 48a 74. 72±1. 63a 75. 39±1. 85 99. 10±1. 54 98. 45±1. 66 98. 79±1. 47 98. 38±1. 39 70. 46±1. 35 69. 67±1. 38a 68. 42±1. 45a 70. 57±1. 40
t 0. 349 0. 384 0. 215 0. 387 0. 060 0. 171 1. 120 0. 563 0. 207 0. 748 0. 405 1. 494
P 0. 728 0. 695 0. 830 0. 699 0. 953 0. 865 0. 266 0. 575 0. 837 0. 456 0. 687 0. 138
　 　 注:与同组 T0 时比较,aP<0. 05;1

 

mm
 

Hg = 0. 133
 

kPa。

2. 2　 两组患者术中并发症发生情况比较

地佐辛组患者术中并发症发生率低于咪达唑仑组,差异有

统计学意义(P<0. 05),见表 3。
2. 3　 两组患者不同时间 Ramsay 镇静评分比较

T1 、T2 和 T3 时,两组患者 Ramsay 镇静评分的差异均无统

计学意义(P>0. 05),见表 4。

2. 4　 两组患者术后 VAS 评分比较

地佐辛组患者术后 2、4
 

h 时的 VAS 评分显著低于咪达唑

仑组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 5。
2. 5　 两组患者不良反应发生情况比较

两组患者不良反应总发生率的差异无统计学意义(P>
0. 05),见表 6。
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表 3　 两组患者术中并发症发生情况比较
组别 恶心呕吐 血压升高或降低 呼吸抑制 心动过缓 合计
地佐辛组(n= 49) 2 (4. 08) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (4. 08)
咪达唑仑组(n= 48) 4 (8. 33) 1 (2. 08) 2 (4. 17) 1 (2. 08) 8 (16. 67)
χ2 / t 0. 200 — 0. 532 — 4. 153
P 0. 654 0. 992 0. 466 0. 992 0. 042
　 　 注:“—”表示采用 Fisher 精确概率法。

表 4　 两组患者不同时间 Ramsay 镇静评分比较(􀭵x±s,分)
组别 T1 T2 T3

地佐辛组(n= 49) 3. 54±0. 24 3. 17±0. 35 3. 14±0. 24
咪达唑仑组(n= 48) 3. 47±0. 25 3. 12±0. 23 3. 18±0. 18
t 1. 407 2. 830 0. 123
P 0. 163 0. 409 0. 902

表 5　 两组患者术后 VAS 评分比较(􀭵x±s,分)
组别 术毕 术后 2

 

h 术后 4
 

h
地佐辛组(n= 49) 1. 05±0. 20 1. 46±0. 35 1. 98±0. 32
咪达唑仑组(n= 48) 1. 10±0. 18 1. 59±0. 21 2. 15±0. 18
t 1. 293 2. 212 3. 216
P 0. 199 0. 029 0. 002

表 6　 两组患者不良反应发生情况比较[例(%)]
组别 恶心呕吐 嗜睡 肌肉僵硬 合计
地佐辛组(n= 49) 1 (2. 04) 1 (2. 04) 1 (2. 04) 3 (6. 12)
咪达唑仑组(n= 48) 1 (2. 08) 2 (4. 17) 2 (4. 17) 5 (10. 42)
t 0. 490 0. 001 0. 001 0. 591
P 0. 484 0. 986 0. 986 0. 442

3　 讨论
肝癌射频消融术是一种使用电极针,经过皮肤、肝脏穿刺

进入肿瘤内部,利用产热原理杀灭肿瘤,从而实现肿瘤治疗的

临床治疗方法[10] 。 随着近年来射频消融术应用范围扩大,其
风险也在不断升高,对于某些特殊部位病灶的治疗,患者的密

切配合尤为关键。 如在近心包病灶进行穿刺时,患者需屏住呼

吸,以防止肝脏因呼吸运动而移位,在消融过程中,患者必须保

持静止,任何身体动作都会增加心包损伤的风险;另外,在肝脏

Ⅱ、Ⅶ、Ⅷ段术中,由于病灶被右下肺和剑突遮挡,手术过程中

要求患者积极配合执行深吸气和屏气,以便使膈肌下移,更好

地显示病灶。 因此,射频消融术安全、有效的麻醉管理是值得

讨论的重要问题,该问题的关键在于如何让患者更好地配合手

术,同时减轻痛苦。
与芬太尼相比,地佐辛引起恶心呕吐、头痛头晕等不良反

应的发生率明显较低,因此,可以选择给予患者小剂量地佐辛

来达到有效镇痛目的。 咪达唑仑是常用的镇静药,可用于射频

消融术镇静,可以单独使用或与其他药物联合应用,咪达唑仑

注射静脉,起效时间为 65 ~ 100
 

s,剂量增加则起效迅速,镇静

效果与剂量有关,0. 3
 

mg / kg 剂量的镇静作用较差,无法满足

临床需求;0. 05
 

mg / kg 剂量即可获得良好的镇静效果。 基于

此,本研究设置地佐辛负荷量 0. 8
 

mg / kg、咪达唑仑负荷量

0. 05
 

mg / kg 分别联合瑞芬太尼用于肝癌患者射频消融术中,
结果显示,两组患者术中血流动力学指标和各时间点 Ramsay
镇静评分比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 当 Ramsay 镇

静评分为 1~ 2 分时,患者舒适度较低;而当镇静评分为 5~ 6 分

时,患者很难被及时唤醒,且患者醒来后的配合程度较低[11] 。
本研究中,两组患者的 Ramsay 镇静评分均在 3 ~ 4 分,表明患

者术中易唤醒,能较好地配合手术医师,咪达唑仑和地佐辛均

可迅速镇静,且血流动力学稳定。
瑞芬太尼药效持续时间短,长期输注不会蓄积,但有研究

结果表明瑞芬太尼可触发痛觉过敏,在停药后患者会有剧烈痛

觉,必要时需追加其他镇痛药,对术后恢复不利[12-13] 。 而且,
与镇静药共同使用的镇痛药可能会增加瑞芬太尼引起的呼吸

抑制的发生风险[14] 。 本研究结果显示,地佐辛组患者术后 2、
4

 

h 的 VAS 评分显著低于咪达唑仑组,术中并发症发生率显著

低于咪达唑仑组,表明地佐辛可以明显减轻瑞芬太尼触发痛觉

过敏,降低术中并发症发生率,与张宜林等[15] 的研究结果一

致。 地佐辛主要激动 κ 和 δ 受体,对于 μ 受体也有一定的拮

抗作用,因此不会形成典型的 μ 受体依赖性[16-17] 。 与其他阿

片类药物相比,地佐辛具有更强的镇痛效果,还能使胃肠平滑

肌松弛,从而减少恶心呕吐等不良反应的发生[18] ;地佐辛通过

对 μ 受体的激动-拮抗作用,可以有效降低呼吸抑制情况,且对

患者意识几乎不会产生影响[19-20] 。
综上所述,肝癌射频消融术中咪达唑仑、地佐辛联合瑞芬

太尼均可实现良好的清醒镇痛;地佐辛可以进一步降低患者术

中并发症发生率,减轻触发痛觉过敏。
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