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改良序贯法测定蛛网膜下腔注射舒芬太尼用于分娩
镇痛中的半数有效剂量
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随着国家二胎政策的放开，国民生育高峰逐渐

到来。与此同时，产妇对无痛分娩的要求亦越来越

迫切。因此，如何提供更加安全且舒适的分娩镇痛

已成为临床麻醉医师的又一重任。舒芬太尼作为一

种强效的阿片类镇痛药，目前已广泛应用于临床麻

醉实践中。舒芬太尼蛛网膜下腔注射后可与脊髓的

" 受体结合，产生快速且强效的镇痛作用，同时对产

程几乎无影响，较少影响下肢运动，且无呼吸抑制

等不良反应b3c，故用于分娩镇痛时具有明显的优势。

因此，国内外早已将舒芬太尼蛛网膜下腔注射用于

分娩镇痛b+J(c，但各研究所提供的有效剂量却多不相

同，甚至有些相关研究报道的有效剂量相对较大，

这使得临床麻醉用药缺乏同一性。本研究旨在通过

采用改良序贯法测定蛛网膜下腔单纯注射舒芬太

尼用于分娩镇痛中的半数有效剂量（./

-%

），为临床

合理用药提供参考依据。
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待产并要求分娩镇痛的初产妇 !"例，年龄 #"!!$岁，

体质量 %$!&$ '(，美国麻醉医师协会（)*)）分级 +!!

级。纳入标准：单胎，头位，足月妊娠，产程进入活跃

期，宫口开至 #!! ,-。排除标准：有产科病理性因素

如宫缩乏力及妊娠合并症、胎儿宫内窘迫及有剖宫

产手术指征等，有椎管内麻醉禁忌症如凝血功能异

常等，产前服用过镇痛镇静药，有阿片类药物依赖

史或过敏史。术前产妇及家属均签署分娩镇痛知情

同意书。

./0 !"#$ 当产妇宫口开至 0!! ,- 且视觉模

拟评分法（1)*）!& 分时，开放静脉通路，在产房实

施分娩镇痛，常规监测血压、心率、指端血氧饱和度

及胎心监护。取左侧卧位，于 2

03!

或 2

!34

椎间隙进行

腰—硬联合穿刺，用 0$ 5 笔尖式腰穿针穿刺蛛网膜

下腔，见脑脊液流出后，缓慢注入预先配制好的相

应剂量舒芬太尼（以生理盐水稀释至 0 -2，批号：

"$6676，湖北宜昌人福药业有限公司），注射时间超

过 6$ 8。给药后向头端置入硬膜外导管 !!4 ,-，待

产妇平卧后连接硬膜电子镇痛泵（江苏爱朋医疗科

技股份有限公司），镇痛泵配方：舒芬太尼 $" "(、罗

哌卡因（批号：9):7;6，瑞典 )8<=>*?@A=<>:BA 公司）

.77 -(加生理盐水至 .77-2，背景输注速率为& -2CD，

患者自控镇痛为每次 % -2，锁定时间 .$ -EF，于注

药后 . D启动电子镇痛泵。产程全程中密切监测产妇

的生命体征及胎心、宫缩等指标。本研究采用双盲

法，即麻醉操作和镇痛效果的评定均由其他不知研

究方案的麻醉医师完成。

./! %&'( （.）动态监测舒芬太尼给药前后的

胎心率及宫缩强度，连续监测产妇的血压、心率、血

氧饱和度，记录产程、新生儿 )G(>= 评分和产时出血

量及液体入量。（0）镇痛起效时间：镇痛后，由另一

位独立观察者在给药后 .7 -EF 内每 . -EF 进行产妇

1)*评分，并记录从注药到 1)*评分"!分的时间，

即镇痛起效时间。1)* 评分（7!.7 分）：无痛为 7

分、剧痛为 .7 分，评分"! 为镇痛有效，评分H!为镇

痛无效。（!）1)* 评分：镇痛后 .7!%7 -EF，每 .7 -EF

记录一次产妇 1)* 评分。（4）记录分娩过程中产妇

不良反应发生情况：呼吸抑制（呼吸频率I .7 次C

-EF）、运动阻滞、低血压（血压较基础值下降 07J及

以上）、窦性心动过缓（心率较基础值下降07J及以

上）、恶心、呕吐、皮肤瘙痒及胎心异常。（$）下肢运

动神经阻滞改良 K=?->(A 评分：镇痛后 67!%7 -EF，

每 67 -EF 记录一次产妇下肢运动神经阻滞改良

K=?->(A 评分。改良 K=?->(A评分：无阻滞运动为 7分；

不能抬起伸直的下肢，只能屈膝为 6分，不能屈膝，只

能活动踝关节为 0分；不能活动踝关节为 !分。

6/4 )*+,-./01 LM

$7

234 第 6 例产

妇舒芬太尼的剂量为 $/7 "(，随后利用 MEN?F 序贯

法，根据镇痛效果是否满意，确定下 . 例产妇的舒

芬太尼给药剂量，相邻剂量梯度为 7/$ "(，如此反

复，直到出现 O 个转折点，即从满意到不满意，或从

不满意到满意。若判定结果可疑，则接受与上 . 例

产妇相同的给药剂量。采用 MEN?F >F@ P>88AQ 序贯

分配试验法公式R$S计算舒芬太尼的 LM

$7

及 ;$J可信

区间（;$JT+）。具体如下：记录舒芬太尼各个梯度给

药剂量镇痛有效的例数（8）和镇痛无效的例数（=），

计算各剂量的对数（.(U）及该剂量下镇痛有效和无

效的例数之和（F）、镇痛有效率（V）和两相邻梯度剂

量对数的差值（E），按下列公式计算舒芬太尼的 LM

$7

和 ;$JT+：

LM

$7

的对数值：:(LM
$7

W#F:(UC$F，取反对数即

得 LM

$7

。

LM

$7

的标准误：8:(LM
$7

WE$V（.3V）C（F3.）。

LM

$7

的 ;$JT+：:(3. （:(LM

$7

3./;%*

:(LM

$7

，:(LM
$7

X

./;%*

:(LM

$7

）。

./$ !"5674189:; 镇痛效果满意的标

准为：（.）镇痛起效时间" .7 -EF；（0）镇痛后 %7 -EF

内任一时间的产妇 1)* 评分" ! 分。若以上任意一

项不符合，则视为效果不满意，立即启动硬膜外电

子镇痛泵，并给予一次患者自控镇痛，直至镇痛效

果满意。

./% <=>?@ 采用 *V** .;/7 统计学软件进行

分析，正态分布的计量资料以 !"# 表示，组间比较采

用 ! 检验。计数资料比较采用 !

0 检验。以 " I7/7$ 认

为差异有统计学意义。

! !"

0/. AB-.C!"DE 所有产妇均顺利完成

自然分娩，其中 .% 例镇痛效果满意，.4 例镇痛效果

不满意。据此将所有产妇分为镇痛效果满意组和镇

痛效果不满意组。其中，镇痛效果不满意组中，

O例产妇给药 .7 -EF 内 1)* 评分未降低到"! 分，O

例产妇在给药镇痛后 . D 内某一时间点 1)* 评分H

! 分。新生儿 . -EF 时 )G(>= 评分（;/;"7/!）分，新生

儿 $ -EF 时 )G(>= 评分（.7/7"7）分。

0/0 FGHI$34)*+,JKLMNOP2

LM

$7

1 ;$JT+ 采用 MEN?F >F@ P>88AQ 序贯分配试

验法公式算得舒芬太尼的 LM

$7

为 0/&$ "(，;$JT+

为 0/!.!!/4! "(。见表 .、图 .。

0/! AB-.CQGRSTUDE 两组产妇均

无低血压、窦性心动过缓及运动神经阻滞发生，两

杨 蕾，等/改良序贯法测定蛛网膜下腔注射舒芬太尼用于分娩镇痛中的半数有效剂量!
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!"#$ !"# %&

组产妇恶心、呕吐、皮肤瘙痒及胎心率异常发生率

差异无统计学意义（! $ #%#&）。见表 !。

! ! "#$%&'()*+,-./0123

"#$ ! %&'( ())(*+ &) #,+-.+/(*.0'1)(,+.,#0 #, 21(-2(-.

剂量
（'）

()'

有效
例数（*）

无效
例数（+）

合计
（,）

有效率
（-）

,(.)'

-（/0-）
1,0/

&%# #%233 / # / / #%233 #

4%& #%2&5 / # / / #%2&5 #

4%# #%2#! ! # ! / /%!#4 #

5%& #%&44 5 ! & #%2## !%"!# #%#2#

5%# #%4"" & 4 3 #%&&2 4%!35 #%#5/

!%& #%536 4 & 3 #%444 5%&6! #%#5/

!%# #%5#/ # 5 5 # #%3#5 #

合计 5%2"4 /2 /4 5# 4%2/# //#%!!# 0#%&"4

4 ! 56789:;+<-.$%&'()*= 3%

45

> 6789:

;.< = >(?1(,+#.0 @(+/&A )&- A(+(-@#,.+#&, &) 3%

45

.,A 648 9: #,

#,+-.+/(*.0'1)(,+.,#0 #,B(*+#&,

2

4

!

#

病例数1例

满意

不满意舒
芬

太
尼

剂
量
1
!
)

4 C ?@ABC6D3EFGH=IJD!K8E

;.< C 9&@2.-#'&, &) @.+(-,.0 .AF(-'( -(.*+#&,' G!H 2(-*(,+.$(E

组别 例数 恶心 呕吐 皮肤瘙痒 胎心异常 低血压 窦性心动过缓 运动神经阻滞

镇痛效果满意组 /2 !（/!%&#） /（2%!&） 4（!&%##） /（2%!&） # # #

镇痛效果不满意组 /4 /（"%/4） /（"%/4） 5（!/%45） /（"%/4） # # #

/ 4 " /# /5 /2 /3 !! !& !6

I LM

分娩疼痛在医学疼痛指数的评级中仅次于烧

灼伤痛，给产妇在生理、心理上造成较大的负面影

响。因此，寻找合适的分娩镇痛方法及合理药物势在

必行。腰—硬联合神经阻滞是目前最常用的分娩镇

痛方法，传统方法常在蛛网膜下腔注射局麻药，虽然

可减轻宫缩疼痛，降低应激反应，但对宫缩、产力等

有一定的不良影响，并且有造成产妇运动神经阻滞

的风险728。

舒芬太尼是芬太尼的衍生物，脂溶性高，主要

作用于 ! 受体，主要在脊髓水平增强传入神经的感

觉阻滞，而对传出神经的运动阻滞效果不明显，故

而蛛网膜下腔单纯注射舒芬太尼可在发挥镇痛作

用的同时又不影响下肢活动，再联合局麻药复合舒

芬太尼实施患者自控硬膜外镇痛，便能实现真正意

义上的“可行走的分娩镇痛”7"8。

韩玲等768认为，在分娩镇痛中，小剂量舒芬太尼

蛛网膜下腔注射是安全可行的，但舒芬太尼的用量

一直存在争议，其用量过大易造成阻滞范围过大、

低血压、皮肤瘙痒等并发症发生率升高，而用量过

小则阻滞不完全，起效时间较长，持续时间较短。

9:+;<, 等738发现，在分娩镇痛中，单纯蛛网膜下腔注

射 &!/& !) 舒芬太尼能迅速产生强大的镇痛作用，

同时几乎无运动阻滞现象，且 &!/& !) 舒芬太尼在

起效时间和作用强度上无明显差异。魏威等7/#8认为，

&%# !) 舒芬太尼蛛网膜下腔注射的安全性较高，产

妇发生运动阻滞及不良反应的概率较低，故此为最

佳剂量。因此，本研究将舒芬太尼的起始剂量选定

为 &%# !)。

本研究结果表明，蛛网膜下腔注射小剂量舒芬

太尼不会引起呼吸抑制、运动阻滞，引起胎心率异常

的发生率也极低，且可通过吸氧、产妇体位改变等纠

正，并未影响分娩结局，其它不良反应包括：恶心、

呕吐、皮肤瘙痒。其中，最常发生不良反应为皮肤瘙

痒，且发生率随剂量增加而增加，但相比大剂量而

言，低剂量舒芬太尼引起皮肤瘙痒的概率亦是明

显降低 7//8。本研究结果表明，无论镇痛效果满意与

否，应用舒芬太尼后均有皮肤瘙痒发生，但在发生率

上两组之间差异并无统计学意义，瘙痒的程度均较轻，

产妇可以耐受，并不影响产妇对分娩镇痛的满意度。

=>?., <,@ ;<**:A 序贯法是一种目前公认的测

定药物 B=

&#

或半数有效浓度的简便且高效的方法

之一，具有样本量小、结果精准、简便易行等诸多优

点。本研究采用 =>?., <,@ C<**:A 序贯分配试验法

公式算得舒芬太尼的 B=

&#

为 !%6& !)，3&DEF 为

!%5/!5%45 !)。这与其他部分研究7/!8的结果有一定的

差异，其主要原因可能为不同的研究选取的研究对

象具有个体差异及采用的镇痛评估方法不一致。因

此，不同的研究结果应区别解读。

综上所述，蛛网膜下腔单纯注射低剂量的舒芬

太尼可满足分娩潜伏期镇痛的需求，联合自控硬膜外

镇痛应用于分娩镇痛，镇痛效果满意，并发症发生率

低，B=
&#

为 !%6& !)，3&DEF 为 !%5/!5%45 !)。本研究

结果为临床麻醉实践提供了合理用药的参考依据。
NOPQR

7/8 G> HI J<,) 9K L<. E% HMN>O<P<>,: >, P.;Q>,<R>., S>RT U:,R<,A( .+

*MU:,R<,>( >, :N>@M+<(1>,R+<RT:P<( <,<():*>< U.+ (<Q.+V < ;:R< 0

<,<(A*>* 7W8% W E(>, -T<+;<P.(K !#/&K &&X&YV &64
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要临床意义。

本研究的不足之处在于：（G）本研究为单中心

横断面研究，研究病例数少且未进行随访，无法对

[kX 患者出院后情绪障碍情况及 fUT 水平进行评

估，有一定局限性。（E）本研究所观察指标诊断价值

不明确，无论是敏感度还是特异度，本研究结果在

临床实践中仅起到提示作用。因此，这些研究结果

需要经过多中心、大样本、前瞻性研究进行论证，使

其能够满足临床需要。
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