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右美托咪定在多模式镇痛中应用的研究进展 
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摘  要：围手术期镇痛的目的是缓解手术造成的疼痛及其带来的不良反应，防止外周及中枢敏化的发生。近年来，随着医疗

行业的飞速发展和众多新型药物的不断出现，常联合不同作用机制的镇痛药物，或不同的镇痛措施，通过多种机制产生镇痛

作用，即多模式镇痛以获得更好的镇痛效果，而使药物副作用减到最低。右美托咪定是一种选择性 α2肾上腺素受体激动剂，

其镇痛作用已被证实可以作为麻醉剂佐剂应用于临床。可与局部麻醉药或阿片类药物配伍、可应用于静脉注射或应用于各种

神经阻滞等方式达到多模式镇痛。对右美托咪定在多模式镇痛中的应用进行综述。 
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Research progress on application of dexmedetomidine in multimodal analgesia 

LIN Li, ZHANG Rui-qin 
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Abstract: The purpose of perioperative analgesia is to relieve the pain and adverse reactions caused by the operation, and prevent the 
occurrence of peripheral and central sensitization. In recent years, with the rapid development of medical industry and many new drugs 
emerging, analgesic drugs combined with different mechanisms, or different measures of analgesia are often used. Analgesic effect by 
various mechanisms, namely multimodal analgesia is to obtain a better analgesic effect, and the side effects of the drug is reduced to the 
minimum. Dexmedetomidine is a selective α2 adrenergic receptor agonist, and its analgesic effect has been shown to be used as an 
anesthetic adjuvant in clinical practice. It can be compatible with local anesthetics or opioids, and can be used in intravenous injection 
or in various nerve blocks to achieve multimodal analgesia. The application of dexmedetomidine in multimodal analgesia is 
summarized in the paper.  
Key words: dexmedetomidine; analgesia; multimodal analgesia; local anesthetics; opioids 
 

术后疼痛会对机体产生一系列不良影响：（1）

疼痛使交感神经兴奋，增加机体氧耗；（2）疼痛使

心率加快，加重心脏负荷，使冠心病患者心肌缺血

和心肌梗死患病敏感性增高；（3）疼痛使呼吸浅快，

膈肌、肋间肌等僵硬导致通气量下降，咳嗽无力，

无法排除呼吸道分泌物，导致术后肺部并发症；（4）
疼痛刺激使胃肠蠕动减少并减慢、排气、排便、排

尿恢复延迟，导致尿潴留；（5）肌张力增加，肌肉

痉挛，使机体活动受限易导致下肢深静脉血栓的形

成；（6）术后应激反应增强，引发机体高凝状态和

中枢免疫性反应；（7）疼痛影响患者感觉产生负面

情绪，影响患者进食，同时会产生睡眠障碍，不利

于患者术后恢复。因此，进行术后镇痛非常必要，

临床麻醉常用术后镇痛药物有非甾体类抗炎药、阿

片类药物、局部麻醉药和对乙酰氨基酚。近年来右

美托咪定的镇痛已被证实可作为麻醉佐剂参与临床

多模式镇痛，多模式镇痛应用不同作用机制的药物，

其可叠加或相互协同，从而减少每种药物的使用剂

量，副作用相应降低，从而达到最大的效应/副作用

比，使镇痛更加完善；麻醉医生可以根据手术的特

殊情况、患者的个体化因素使用不同的镇痛方案，

能够减弱疼痛刺激和药物对机体心血管系统、神经

内分泌、免疫等系统的影响，维持机体内环境稳态，

降低术后并发症的发生率。 
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右美托咪定能够激活突触前膜 α2 受体从而抑

制去甲肾上腺素的释放，终止疼痛信号的扩散；作

用于脊椎上和脊髓神经元，直接刺激脊髓 α2 受体，

调节中枢神经系统的伤害性信号的传递；作用于蓝

斑产生其主要的镇静、镇痛作用；作用于脊髓背角，

抑制由周围Aδ和C纤维刺激的伤害神经元的激动，

同时抑制了伤害性神经递质 P 物质的释放。右美托

咪定通过作用于这些部位，来减少伤害性刺激传递，

从而起到镇痛作用。右美托咪定镇痛作用机制：（1）
内向整流型 G1 蛋白门控钾离子通道激活，导致细胞

膜超极化，降低中枢神经可兴奋细胞的激活；（2）
α2 肾上腺素能受体通过减少钙的细胞内传导，从而

抑制神经递质的释放。这种效应通过 N 型电压门控

钙通道直接调节钙的进入，与 cAMP 和蛋白质磷酸

化无关，它是由 G 蛋白介导的[1]。右美托咪定可以

与局部麻醉药配伍，缩短其起效时间、增加作用时

间，使其作用效果更加完善；也可与阿片类镇痛药

协同作用，减少阿片类药物的用量，减少术后不良

反应的发生率[2]。右美托咪定使用方式较多，可通

过黏膜吸收、局部浸润、硬膜外阻滞、静脉注射等

方式起作用。同时，右美托咪定安全性较高，不增

加不良反应的发生率。 
1  与局部麻醉药配伍 
1.1  应用于硬膜外神经阻滞 

右美托咪定与局部麻醉药配伍应用于硬膜外神

经阻滞，能够延长其术后镇痛持续时间和运动阻滞

时间，延长术后首次镇痛药要求时间，降低术后镇

痛药物用量。同时右美托咪定组脑电双频指数明显

低于对照组，但对感觉神经阻滞没有显著的影响。

右美托咪定同时降低了术后恶心、呕吐和硬膜外术

后寒战的发生率[3]。 
在单肺通气患者中，右美托咪定能够激活血管

内皮细胞 α2肾上腺素能受体，产生一氧化碳，一氧

化碳能够降低肺通气区域局部血管阻力，减少肺内

分流，从而改善氧合[4]。在绵羊模型鞘内注射最大

剂量的右美托咪定（100 μg），7 d 随访显示无研究

动物的神经功能缺损[5]。人硬膜外右美托咪定的剂

量报道范围为 1.5～2 μg/kg。Kanazi 等[6]发现鞘内注

射右美托咪定剂量为 3 μg 时不与任何新出现背部、

臀部或下肢疼痛或无力有关系。研究结果表明，鞘

内注射布比卡因（12 mg）与低剂量右美托咪定（3 
μg）或可乐定（30 μg）明显缩短运动阻滞起效时间，

延长运动阻滞和感觉阻滞时间。其作用机制可能是

局部麻醉剂的作用和 α2 受体激动剂作用的一个相

加或协同。局部麻醉药的作用是阻断钠通道，而 α2

受体激动剂的作用是结合到突触前和突触后脊髓背

角神经元 C 纤维。鞘内注射 α2 肾上腺素受体激动剂

可抑制递质释放和突触后纤维的背角神经元超极化

从而产生镇痛。这种镇痛效果可以解释感觉阻滞的

延长[7-8]。 
1.2  应用于外周神经阻滞 

右美托咪定＋罗哌卡因应用于腋路臂丛神经阻

滞，其作用效果与应用于硬膜外神经阻滞相同[9]。

外周神经右美托咪定＋布比卡因或罗哌卡因应用于

大鼠坐骨神经阻滞，其镇痛持续时间的增加是剂量

相关性的，其影响是外周性的，即不是由中枢或全

身镇痛引起的[10]。 
其他研究提示在大鼠坐骨神经阻滞中，右美托

咪定可延长布比卡因麻醉和神经阻滞的镇痛时间，

且不造成神经损伤。在对照组和右美托咪定＋布比

卡因组中神经组织轴突和髓鞘的组织病理学检查均

正常[11]。另有研究比较了右美托咪定与可乐定在外

周神经阻滞中的效果。结果右美托咪定组镇痛持续

时间长于可乐定组，差异有统计学意义。右美托咪

定组 80%患者神经阻滞的质量为 IV 级，即无任何

辅助镇静或镇痛的良好阻滞，可乐定组 40%例达到

IV 级质量。这种改进的阻滞质量可能是各种神经传

导阻滞机制共同作用的结果，如超极化、降低动作

电位和钠泵电压门的抑制[12]。 
以上实验结论证实了右美托咪定在镇痛方面的

作用明显优于可乐定。右美托咪定与局部麻醉药配

伍，能够完善患者的术后镇痛效果，减少局部麻醉

药的用量，提高患者对术后镇痛的满意度。 
2  与阿片类药物联合 

右美托咪定（200～500 μg）联合阿片类药物应

用于术后镇痛，可以降低阿片类药物的用量，降低

阿片类药物不良反应的发生率提高患者对术后镇痛

的满意度[13]。 
研究比较了右美托咪定＋阿片类药物和单独使

用阿片类药物在静脉镇痛泵中的应用效果。结果显

示，术后 0～24 h 阿片类药物用量减少 36%。右美

托咪定组患者术后疼痛评分明显降低，恶心、呕吐、

瘙痒等不良反应发生率下降。同时右美托咪定应用

于男性患者较女性患者有更好的阿片类药物保留效

应，这可能与雌激素减少 α2 受体介导的镇痛作用有

关[14]。大剂量应用右美托咪定能够产生瞬时高压，
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其机制是：（1）通过激活位于阻力血管平滑肌细胞

的 α2 受体；（2）抑制心交感神经引起的低血压和心

动过缓。该研究中没有一项研究显示在观察过程中

有需要治疗的严重低血压或心动过缓[15]。 
结果表明，不同种类、不同作用机制镇痛药的

多模式镇痛策略可提高疼痛缓解率，减少术后副作

用的同时不增加不良反应的发生率。 
3  静脉注射联合硬膜外神经阻滞 

右美托咪定静脉注射联合硬膜外阻滞其术后镇

痛作用效果明显，在硬膜外自控镇痛中右美托咪定

组术后阿片类镇痛药需求量明显减少，术后 24 h 视

觉模拟量表评分显著降低。全麻术后右美托咪定输

注可提供无呼吸抑制的术后镇痛[16]。 
在犬的实验研究中，布鲁尔等[17]发现，高剂量

右美托咪定（20 μg/kg）比 1 个最低肺泡有效浓度

（MAC）的异氟醚所造成的呼吸驱动损伤要小，并

且未造成任何血气异常。右美托咪定可降低异氟醚

MAC 的值，其虽不能替代局部麻醉药剂量，但其

术后镇痛辅助作用不容忽视[18]。Gurbet 等[19]的发现

也支持上述研究结论。术中给予右美托咪定有特定

的镇痛特性，能够有效的缓解内脏疼痛。在腹部手

术中，麻醉诱导期间静脉注射右美托咪定 1 μg/kg，
手术过程中以 0.5 μg/(kg·h)持续输注，减少了全子宫

切除术后 48 h 吗啡的用量，同时减少了吗啡的相关

副作用，并且不影响患者拔管时间。这与相关动物

研究结果相同，右美托咪定能够显著降低七氟醚麻

醉用量[20]。动物热痛模型实验同时表明，可乐定与

右美托咪定全身给药具有显著的镇痛作用[21]。 
以上实验结论支持多模式镇痛中不同镇痛方式

的联合应用，可提高术后镇痛的效果，延长镇痛时

间，减少不良反应的发生。 
4  关节腔内给药联合全身或局部镇痛 

右美托咪定在关节腔内镇痛作用的机制尚不明

确，可能与关节腔内可乐定的镇痛机制相似。可乐

定可根据 α2 突触前受体和外周传入感受器抑制去

甲肾上腺素的释放起到镇痛作用[22]。也可能与联合

阿片类药物镇痛途径有关。关节镜手术术后疼痛的

原因可能是由于手术切口刺激了滑膜组织、前脂肪

组织和关节囊中的游离神经末梢。 
研究发现，关节腔内给予 1 μg/kg 右美托咪定

能够最终减轻术后疼痛，减少术后镇痛药的需要量，

同时延长术后首次追加镇痛药的时间。当静脉给予

右美托咪定时这些有益的效果并不显著[23]。右美托

咪定（2 μg/kg）＋罗哌卡因应用于关节腔内，其术

后镇痛时间可达到 10 h，使患者关节活动和肌肉运

动时无痛、舒适，缩短康复时间，减少住院天数[24]。 
膝关节镜术后镇痛可依靠于右美托咪定的多模

式镇痛：在关节腔内将右美托咪定加入吗啡或局部

麻醉药或两者同时应用，联合应用全身镇痛或局部

镇痛增强术后镇痛效果，为患者提供多种术后镇痛

模式的选择。 
5  静脉局部麻醉 

右美托咪定加入利多卡因应用于静脉局部麻醉

能够缩短感觉和运动阻滞起效时间，延长感觉阻滞

时间，但对感觉和运动阻滞起效和消退时间没有影

响。能够延长止血带耐受时间，提高患者麻醉质量。

同时视觉模拟量表评分在术中及松止血带后 30 min，
2、4、6 h 明显降低[25]。 

Esmaoglu 等[26]在 30 s 的时间间隔使用 G 短斜

面针头进行感觉阻滞评估。用于感觉测试点包括大

鱼际、小鱼际（正中神经）（尺神经）和虎口（桡神

经）。结果发现右美托咪定组麻醉质量优于对照组，

两组比较差异有统计学意义。术中和术后镇痛要求

对照组高于右美托咪定组。右美托咪定静脉局部麻

醉加入局部麻醉剂能够明显提高麻醉质量和降低镇

痛要求，其机制可能为：（1）引起疼痛部位周围血

管收缩，延缓局部麻醉药吸收；（2）阻滞周边小神

经或神经末梢；（3）近端神经干阻滞，阻断神经传

导和运动终板功能；（4）对神经干的压迫作用；（5）
初始效应[27]。 
6  黏膜给药 

右美托咪定鼻腔黏膜给药的方式简单、方便，

药物可通过血脑屏障进入中枢神经系统，也可通过

鼻黏膜血管吸收进入静脉血从而达到更好的镇痛效

果[28]。术后应激反应和炎症因子的释放可直接引起

疼痛。 
有实验监测术后炎症因子和应激性激素的释放

量，结果显示右美托咪定应用于鼻腔黏膜，术后炎

症因子和应激性激素减少，可减轻患者术后疼痛，

提高患者舒适度。右美托咪定鼻腔黏膜给药镇痛机

制可能为：（1）抑制炎症因子的释放；（2）右美托

咪定本身镇痛作用；（3）辅助局部麻醉药，增强其

局部镇痛作用；（4）减轻术后应激反应。静脉注射

右美托咪定与鼻腔内给药的镇痛作用尚无临床比

较，因此可采用多模式镇痛来达到更好的术后镇痛

作用[29]。 
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7  结语 
右美托咪定作为单一镇痛剂不足以提供足够的

疼痛控制，但通过协同机制，通过 α2 肾上腺素能受

体通路，能够在多模式镇痛中发挥重要作用。多模

式镇痛即联合使用不同作用机制的镇痛药物，或不

同的镇痛方法联合，通过多种机制产生镇痛作用，

以获得更好的镇痛效果，使药物副作用减少。右美

托咪定已被证实可作为佐剂参与临床镇痛，因其独

特的镇痛机制可与多种镇痛药物联合应用。但其在

多模式镇痛中的应用尚需要广泛的临床实验来提供

确切的指导，其发挥镇痛作用的机制需要更多的实

验来研究，右美托咪定的使用剂量也需要进一步的

实验观察，使其镇痛作用能够得到更好的发挥，为

患者提供多种镇痛模式的选择，可以更好地将其应

用于临床工作。 
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