
·麻醉医学· 文章编号: 1002 － 0217( 2018) 01 － 0073 － 04

收稿日期: 2017-07-11

作者简介:陈金萍( 1988-) ，女，住院医师，硕士，( 电话) 17756562670，( 电子信箱) chenjinping0553@ 163． com;

柳兆芳，女，主任医师，硕士生导师，( 电子信箱) liuzhaofan@ 163． com，通信作者。

右美托咪定对 2 型糖尿病患者全麻诱导期 QTc及 Tp-e间期的影响
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【摘 要】目的:观察右美托咪定对 2 型糖尿病患者全麻诱导期 QTc及 Tp-e间期的影响。方法: 60 例拟行择期手术的 2 型糖
尿病全麻患者，随机分为对照组( C组，n = 30) 和右美托咪定组( D组，n = 30) 。D组在麻醉诱导前 10 min 静脉泵注右美托咪
定负荷量 0． 5 μg /kg，之后以 0． 4 μg / ( kg·h) 持续泵注至插管后 3 min，C组用等剂量生理盐水以同样方法泵注。记录 2 组入
室静息后( T0 ) 、插管前( T1 ) 、插管后 1 min( T2 ) 、2 min( T3 ) 及 3 min( T4 ) 时 HR、MAP、QTc及 Tp-e间期的变化。结果:与 C组

相比，D组 QTc及 Tp-e间期缩短，HR及 MAP在 T2 时降低( P ＜ 0． 05) 。与 T0 比较，D组 HR在 T1、T3、T4 时及 MAP在 T1 ～ T4

时降低( P ＜ 0． 05) ; C组 HR在 T1、T2、T4 时及MAP在 T1、T3、T4 时降低( P ＜ 0． 05)。与T1 比较，D组HR在T2、T3 时及MAP在插

管后均升高( P ＜0． 05) ; C组中 HR在插管后及MAP在 T2 及 T3 时差异有统计学意义( P ＜0． 05)。结论:糖尿病患者全麻诱导期给予

右美托咪定能够有效抑制患者插管反应，维持血流动力学稳定;抑制 QTc及 Tp-e间期延长，降低严重心律失常的发生风险。
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心脏自主神经病变( cardiac autonomic neuropa-
thy，CAN) 是糖尿病神经病最常见并发症之一，CAN
的发生率可达 20% ～ 73%［1］。CAN 发生机制主要
为迷走 /交感神经均衡性失调及交感神经区域性分
布不均，可表现为静息性心动过缓或心动过速、耐受
性差、无痛性心肌缺血和心肌梗死、ECG 上表现为
QT 间期延长等。严重的 CAN 易导致恶性心律失
常，增加糖尿病患者的病死率。张冉等［2］研究表明
糖尿病患者 QTc及 Tp-e间期均较正常人延长，并指
出 QTc 及 Tp-e 间期可作为糖尿病患者发生恶性心
律失常的重要预测指标。全身麻醉诱导期是心血管
风险性较高的一个时期，喉镜及气管插管可引起交
感神经过度兴奋，大量儿茶酚胺释放，使 QTc 及 Tp-

e间期延长，增加糖尿病患者恶性心血管意外的风
险。右美托咪定( DEX) 是一种新型 α2 肾上腺素能

受体激动剂，具有高选择性、高特异性，发挥镇静、镇
痛、抗焦虑和中枢性抗交感等作用［3］。右美托咪定
对 2 型糖尿病患者全麻诱导期 QTc 及 Tp-e 间期的
影响尚未见报道。本研究旨在观察右美托咪定对 2
型糖尿病患者全麻诱导期 QTc及 Tp-e间期的影响，
为临床麻醉用药提供参考。

1 资料与方法
1． 1 一般资料 本研究经弋矶山医院医学伦理委
员会批准，患者均签署知情同意书。选择本院 2015
年 4 月 ～ 2016 年 10 月期间行择期全麻气管插管手

［4］ 饶竹青，董世阳，王灿琴，等．罗哌卡因切口浸润对肝癌患者术

后镇痛及快速康复的影响［J］． 临床麻醉学杂志，2016，32

( 12) : 1169 － 1172．

［5］ 孙静，吴斌，胡衍辉．右美托咪定对瑞芬太尼诱发痛觉过敏的

影响［J］．临床麻醉学杂志，2013，29( 4) : 356 － 358．

［6］ 尚宇，龙晓宏，高光洁．右美托咪定辅助舒芬太尼用于胃癌术

后静脉镇痛的剂量探讨［J］． 临床麻醉学杂志，2013，29 ( 3 ) :

247 － 250．

［7］ 周岩，王蓓，宋一楠，等．小剂量右美托咪定对妇科腹腔镜手术

患者术后恶心呕吐发生的影响［J］．中华麻醉学杂志，2016，36

( 5) : 524 － 527．

［8］ 庞倩芸，熊章荣，刘红亮．右美托咪定复合舒芬太尼术后镇痛

对肺癌患者免疫功能及肺部并发症的影响［J］．国际麻醉学与

复苏杂志，2017，38( 2) : 110 － 113．

［9］ 张学俊，任春光，张宗旺．联合应用右美托咪定和舒芬太尼对

腹腔镜子宫全切患者术后镇痛的影响［J］．国际麻醉学与复苏

杂志，2015，36( 8) : 691 － 695．
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术 60 例患者，均符合 2 型糖尿病诊断标准，且糖尿
病病程 ＞ 1 年，ASA Ⅱ ～Ⅲ级，年龄 40 ～ 70 岁，BMI
18 ～ 30 kg /m2，术前空腹血糖浓度≤11． 2 mmol /L。
排除术前合并严重的重要脏器功能障碍，电解质紊
乱、心律失常、困难气道及服用对 QT 间期有影响的
药物的患者( 如肾上腺素受体阻滞药、β 受体阻滞
药、抗心律失常药等) 。随机分成 2 组: 对照组 ( C
组，n = 30) 和右美托咪定组( D组，n = 30) 。
1． 2 实验过程 患者进入手术室后，开放外周静
脉，以 10 mL / ( kg·h) 输注平衡液，同时面罩吸氧。
常规监测 ECG、BP、SpO2 和麻醉深度。胸前置放三
导联，标准Ⅱ导联记录打印心电图。保持手术室安
静。D组在麻醉诱导前 10 min 静脉泵注右美托咪
定负荷量 0． 5 μg /kg，之后以 0． 4 μg / ( kg·h) 持续
泵注至插管后 3 min，C组用等剂量生理盐水以同样
的方法泵注。负荷量泵完后开始行麻醉诱导，2 组
诱导均予以咪达唑仑 0． 03 mg /kg，芬太尼 0． 5 μg /
kg，依托咪酯 0． 5 mg /kg，顺阿曲库铵 0． 2 mg /kg 静
脉注射，3 min 后行气管插管。所有患者气管插管
均由同一位麻醉医师进行，一次插管成功，插管时间
应少于 20 s，完成后行机械通气。2 组均予以丙泊
酚 4 ～ 8 mg / ( kg·h) ，瑞芬太尼 8 ～ 12 μg / ( kg·h)
维持，全麻诱导期维持 Narcotrend 值在 40 ～ 50 范
围。记录 2 组患者入室静息 10 min ( T0 ) 、插管前
( T1 ) 、插管后 1 min( T2 ) 、2 min( T3 ) 及 3 min( T4 ) 时
HR、MAP、QTc及 Tp-e间期。
1． 3 QT及 Tp-e 间期的测定 QT间期定义为 QRS
波的起始部至 T波终点的时间; Tp-e 间期为 T 波的
峰值至 T 波终点的时间［4］。使用分规手工测量连
续 3 个心动周期的 QT间期、RR间期及 Tp-e间期的
值，取平均值。由于 QT间期受心率的影响较大，为
了比较不同心率下的 QT 间期，对其进行校正。本

研究采用 Fridericia 公式进行校正，QTc = ( QT /
( RR) 1 /3计算出 QTc间期的值。
1． 4 统计学分析 所有数据均采用 SPSS 18． 0 统
计软件进行处理。计量资料采用均数 ±标准差 ( 珋x
± s) 表示，组内不同时间点比较采用重复测量方差
分析，计数资料比较采用 χ2检验，P ＜ 0． 05 为差异有
统计学意义。

2 结果
2． 1 一般资料 2 组患者年龄、BMI 及性别比差异
无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。D 组中 1 例患者出现气
管插管困难，气管插管时间超过 20 s; 1 例患者全麻
诱导期出现心动过缓( HR ＜ 50 次 /分钟) ，及时予
以阿托品处理。C 组中 1 例患者出现室性早搏，予
以利多卡因处理; 1 例患者出现低血压 ( SBP ＜ 90
mmHg) ，及时予以麻黄碱处理，这 4 例患者已排除
本实验，故实际纳入人数 56 例。见表 1。

表 1 2 组患者的一般资料比较( 珋x ± s，n = 56)

组别 年龄 /岁 BMI / ( kg /m2 ) 性别比( 男 /女)

D组 62． 5 ± 8． 8 22． 4 ± 2． 8 12 /13

C组 60． 8 ± 9． 7 23． 2 ± 2． 7 14 /11

t /χ2 0． 66 1． 21 0． 32

P 0． 51 0． 23 0． 57

2． 2 血流动力学的比较 与 T0 比较，D 组 HR 在
T1、T3、T4 时及 MAP在 T1 ～ T4 时降低( P ＜ 0． 05) ; C
组 HR 在 T1、T2、T4 时及 MAP 在 T1、T3、T4 时降低
( P ＜ 0． 05 ) 。与 T1 比较，D 组 HR 在 T2、T3 时及
MAP在插管后均升高( P ＜ 0． 05 ) ; C 组中 HR 在插
管后及 MAP在 T2 及 T3 时差异有统计学意义( P ＜
0． 05) 。与 C组相比，D 组 T2 时 HR 及 MAP 降低，
差异有统计学意义( P ＜ 0． 05) 。见表 2。

表 2 2 组患者不同时间点的 HR及 MAP的比较( 珋x ± s，n = 28)

指标 组别 T0 T1 T2 T3 T4 F P

HR

/ ( 次 /分)

D组 80． 8 ± 11 65． 7 ± 12a 77． 8 ± 16bc 72． 8 ± 14ab 69． 3 ± 13a 25． 403 0． 000

C组 76． 5 ± 11 64． 7 ± 13a 86． 7 ± 14ab 74． 3 ± 15b 69． 0 ± 13ab 50． 913 0． 000

MAP

/mmHg

D组 106． 8 ± 13 83． 3 ± 13a 96． 5 ± 14abc 91． 1 ± 13ab 87． 6 ± 13ab 33． 756 0． 000

C组 108． 2 ± 12 87． 2 ± 14a 108． 0 ± 24b 98． 1 ± 18ab 90． 7 ± 15a 16． 645 0． 000

注:与 T0 时比较，a P ＜ 0． 05;与 T1 时比较，b P ＜ 0． 05;与 C组比较，c P ＜ 0． 05。

2． 3 QTc 及 Tp-e 间期的变化 与 T0 相比，D 组
QTc及 Tp-e间期在 T1 ～ T4 时差异无统计学意义( P
＞ 0． 05) ; C组 QTc间期在插管后 1 min( T2 ) 较基础
值( T0 ) 延长，Tp-e间期在麻醉诱导后也表现出延长

的趋势，在 T1、T4 时差异有统计学意义( P ＜ 0． 05 ) 。
与 C组相比，D 组 QTc 间期在 T1、T2、T4 时及 Tp-e
间期在 T1 ～ T4 时均低于 C组( P ＜ 0． 05) 。见表 3。
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图 1 2 组 HR变化趋势 图 2 2 组 MAP变化趋势

表 3 2 组患者不同时间点的 QTc及 Tp-e间期比较( 珋x ± s，n = 28)

指标 组别 T0 T1 T2 T3 T4 F P

QTc D组 420 ± 22 419 ± 21c 426 ± 23c 420 ± 23 415 ± 19c 1． 965 0． 105

/ms C组 424 ± 20 432 ± 19 442 ± 34a 427 ± 21 426 ± 19 3． 946 0． 018

Tp-e D组 92 ± 15 90 ± 13c 93 ± 15c 92 ± 13c 91 ± 15c 0． 322 0． 862

/ms C组 97 ± 13 103 ± 14 102 ± 19 102 ± 17 103 ± 17 1． 671 0． 162

注:与 T0 时比较，a P ＜ 0． 05;与 C组比较，c P ＜ 0． 05。

图 3 2 组 QTc间期变化趋势

图 4 2 组 Tp-e间期变化趋势

3 讨论
由于长期高血糖的毒性作用，糖尿病患者发生

多种代谢紊乱、微血管病变( 神经缺血、缺氧) 及氧
化应激等多种病理变化，最终导致心脏自主神经发
生病变，心脏迷走神经受损早于交感神经，使交感神
经相对占优势，交感-迷走神经失衡; 交感神经远端
去神经支配而近端局灶性增生，区域分布异质性增
加。此外，高血糖可损害窦房结起搏细胞。这些病
理生理因素相互作用，使糖尿病患者发生恶性心律
失常的风险大大增加。QT 间期反映心室肌复极不
均匀和电不稳定的程度，钟杭美［5］通过对 6693 例动
态心电图的分析研究发现，长 QTc 者的猝死危险度
为 QTc间期正常者的 2 ～ 3 倍。有研究认为 QTc 间
期延长可作为 2 型糖尿病心脏自主神经病变的预测

因子［6］。Tp-e间期为心脏复极过程中心外膜下心
肌复极结束到中层 M细胞复极结束的时间，其机制
可能为心室肌不同区域，三层心室肌存在电位差，使
三层心室肌跨室壁复极不均一性，也称为跨室壁复
极离散度 ( TDR) 。TDR 对恶性心律失常的发生起
重要作用［7］。研究指出，Tp-e 间期可用来反映
TDR［8］，Tp-e间期延长意味着更易发生折返，增加心
律失常的风险［9］。Topilski等［10］研究表示，QT 间期
≥510 ms、T波形态显著异常及 Tp-e 间期增加是预
测发生尖端扭转性室性心动过速风险性的可靠指
标。全麻气管插管可引起交感神经过度兴奋，儿茶
酚胺大量释放，血流动力学不稳定，这进一步加重了
糖尿病患者心血管不良事件的发生风险。因此，监
测 2 型糖尿病患者全麻诱导期间 QTc 及 Tp-e 间期
对预测糖尿病患者发生严重心律失常等不良心血管
事件具有重要意义。

右美托咪定为一种新型、高特异性的 α2 肾上腺
素受体激动剂，可降低交感神经张力，减少儿茶酚胺
的释放，减弱气管插管反应，维持血流动力学稳定;
有研究表明右美托咪定具有抗心律失常功能［11］。
Cho等［12］在 66 名非糖尿病患者行择期全麻气管插
管手术的研究中指出: 右美托咪定具有抑制交感神
经兴奋，维持自主神经平衡作用，在气管插管期间可
有效抑制 QTc延长。本研究观察了右美托咪定对 2
型糖尿病患者全麻诱导期间 QTc 及 Tp-e 间期的影
响，结果显示，气管插管后 2 组 HR 及 BP 均较插管
前升高，插管后 1 min内 2 组血流动力学最大，而 D
组血流动力学波动小于 C 组，表现更稳定，说明右
美托咪定可有效抑制插管引起的心血管反应。D组
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各时间点 QTc 及 Tp-e 间期无明显变化，在诱导后
T1、T2 及 T4 时 QTc间期及 T1 ～ T4 时 Tp-e间期均低
于 C组，差异有统计学意义，提示右美托咪定可有
效抑制全麻诱导期 QTc 及 Tp-e 间期延长。其机制
可能为:右美托咪定有效抑制交感神经兴奋，均衡糖
尿病患者心脏交感 /迷走神经张力，通过减慢心率、
稳定血压，降低心肌氧耗、平衡心肌氧耗氧供，从而
减弱糖尿病患者 QTc及 Tp-e间期延长，降低恶性心
律失常的发生风险。

右美托咪定的推荐负荷剂量为 0． 5 ～ 1． 0 μg /
kg。郑国庆等［13］研究指出:麻醉诱导前予以右美托
咪定 0． 5 μg /kg即可有效抑制交感神经兴奋，降低
气管插管时心血管不良事件的发生。此外，Lee
等［14］在老年高血压患者的研究也指出，麻醉前予以
0． 5 μg /kg右美托咪定在插管后 1 min、3 min、5 min
血流动力学参数更稳定，插管反应得到有效抑制。
本研究选用 0． 5 μg /kg右美托咪定作为负荷剂量，
D组 1 例发生低血压，C 组 1 例发生心动过缓，2 组
低血压、心动过缓等副反应发生率无统计学差异，提
示 0． 5 μg /kg的右美托咪定可安全用于 2 型糖尿病
患者。

综上所述，糖尿病患者全麻诱导期给予右美托
咪定( 0． 5 μg /kg) 能够有效抑制患者气管插管反
应，维持血流动力学稳定; 抑制全麻诱导期的 QTc
及 Tp-e间期延长，降低严重心律失常的发生风险。
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