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·临床医学·

序贯法测定第一产程分娩镇痛中罗哌卡因最小运动阻滞浓度

刘松，赵汝有。周胜岐，赵继英

[摘要]目的：测定国人第一产程硬膜外分娩镇痛中罗哌卡因最小运动阻滞浓度(motor block minimal local analgesic

concentration，MMLAC)。方法：选择30例单胎足月初产妇，在进入第一产程活跃期时行硬膜外给予罗哌卡因lo“，第l例罗

哌卡因的浓度为0．5％，下一产妇的药物浓度根据前一产妇有无运动阻滞情况来上调或下调1个浓度级。注药30 min后

Bromage评分<4分定为运动阻滞有效。结果：用序贯法测得在国人第一产程分娩镇痛中罗哌卡因的最小运动阻滞浓度为

0．673 7％，95％的可信区间为0．651 2％一0．697 0％。结论：罗哌卡因最小运动阻滞浓度对罗哌卡因在分娩镇痛中的应用有

一定的理论指导意义。

[关键词】产程，第一；麻醉，硬膜外；酰胺类；罗哌卡因；剂量效应关系

[中国图书资料分类法分类号]R 714．3；R 614．42 [文献标识码]A

Determination of the minimal motor block local analgesic concentration of ropivacaine for

analgesia in the first stage of labor by sequential procedure

LIU Song，ZHAO Ru-you，ZHOU Sbeng—qi，ZHAO ji-ying

(Department ofAnesthesia，The Second钐z池d Hospital ofBengbu Medical College，Bengbu Anhui 233040，China)

[Abstrad]Objective：To determine the minimal motor block local analgesic concentration(MMLAC)of mpivacaine for epidural

analgesia in the first stage of labor．Methods：Thirty ASA I nulliparous women were administered 10 ml bolus of epidural ropivacaine in

the first stage of labor．A concentration of 0．5％ropivaeaine哪applied to the first woman，and the desage to the next one w鹳呷一

regulated or down—regulated one level in accordance to the previous woman’s response to the concentration．The Browrdee method was

used to quantify the MMLAC。Results：The minimal motor blocking concentration of epidural mpivaeaine determined by sequential

method wa$0．673 7％in the first stage of labor．and 95％confidence interval was between 0．651 2％to 0．697 O％．Conclusions：

Determination of the MMLAC of ropivacaine may guide the Use of ropivacaine in the first stage of labor．

[Key words]labor stage，first；anesthesia，epidural；amides；ropivacaine；dose-response relationship

罗哌卡因是一种长效酰胺类局麻药，因其神经

毒性和心血管毒性都较布比卡因低，麻醉效能与布

比卡因相似，在临床上已经广泛应用，并有替代布比

卡因的趋势¨j。罗哌卡因在一定浓度范围时具有

明显的感觉和运动阻滞分离的特点，尤其适用于分

娩镇痛[2J。因为在分娩镇痛中既要保证镇痛质量，

又要使产妇保持一定的运动能力，使其可以积极参
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与分娩过程。国外关于罗哌卡因在第一产程分娩镇

痛中的最小镇痛浓度(即50％观察对象出现痛觉阻

滞的局麻药浓度，minmal local anesthetic

concentration，MLAC)和运动阻滞浓度(即50％应用

对象出现运动阻滞的局麻药浓度，motor block

minimal local anaesthetic concentration，MMLAC)已有

研究报道【3’4 J，但是国内还没有关于在第一产程中

罗哌卡因MMLAC的报道。本研究应用上下序贯法

观察测定国人第一产程分娩镇痛罗哌卡因的

MMLAC，为临床麻醉工作者提供一个药效动力学参
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考指标。

1资料与方法

1．1一般资料选择单胎足月初产妇30例，ASA

均为I级，无自然分娩禁忌证，无硬膜外麻醉禁忌

证，无长期服用镇静、镇痛药史，无硬膜外麻醉史。

1．2方法在产妇有规律宫缩，宫口开大2～3 cm

时，产妇进入分娩室。静脉开放输注林格液250—
300 ml后行硬膜外穿刺，产妇取侧卧位，于L：．，间隙

穿刺，用阻力消失法确认穿刺针进入硬膜外腔后，置

入硬膜外导管并妥善固定，置人深度为3 cm。穿刺

成功后产妇改仰卧位。硬膜外导管反复回抽确认无

血和脑脊液后，连接微量泵(IVAC P6000型微量泵，

ALARIS)注入罗哌卡因稀释溶液10 rnl，注药时间均

为2 min(5 ml／min)。注药后观察产妇心率、血压、

呼吸频率及幅度，同时行胎心监护，记录不良反应。

注药前和注药后30 min，用Bromage运动功能评分：

完全运动阻滞，评分1分；不能屈曲膝关节，但可以

屈曲踝关节，评分2分；不能伸直腿并抬离床面，但

可以屈曲膝关节，评分3分；无运动阻滞，应用对象

可以单腿伸直并抬离床面，评分4分。测定产妇下

肢运动阻滞情况，并在宫缩时记录疼痛的视觉模拟

疼痛评分(VAPS不痛为0分，可能的最痛为100

分)。本研究运动阻滞的判定标准为：有双侧下肢

Bromage评分均≥4分，无运动阻滞记为无效(阴

性)；任何一侧下肢出现Bromage评分．<4即认为有

运动阻滞，均记为有效(阳性)。注药后5 min和

30 rain用针刺法测定感觉阻滞最高平面。实验观

察结束后用我院常规分娩镇痛配方行患者自控硬膜

外镇痛维持分娩镇痛直至分娩结束，并记录一般产

科指标。分娩全程行胎JL b电图监护，由有经验的

产科医生观察分析。根据国外文献Ho报道的结论，

我们第1例用药浓度设定为0．5％，然后根据结果

(注药后30 min有无运动阻滞现象)进行调整下

I例用药的浓度。每次剂量调整的浓度间隔为等比

级的增减剂量(即所用浓度转化为对数后是等距

的)，如上1例浓度有效，则本例浓度减少1个等比

级浓度间隔；如上l例浓度无效，则本次浓度增加1

个等比级浓度间隔。本组采用双盲法，运动感觉阻

滞的测定，分娩镇痛全程的麻醉管理均由固定一名

熟练的麻醉医生实施，且该麻醉医生对所用药物的

浓度不知情。为了最大限度的减小对观察结果的干

扰，省略了1％利多卡因3 ml的剂量。

1．3病例剔除标准注入药物30 min后出现VAS

评分>30分且对追加剂量无效的产妇，出现单侧硬

膜外阻滞或区域阻滞不全的产妇予以剔除。

1．4统计学方法根据Brownlee上下序贯法计算

公式㈦6’计算罗哌卡因的MMLAC，并计算其95％的

可信区间。

2结果

应用对象的年龄为(28．1±2．6)岁，身高

(160．17±4．59)cm，体重(65．95±6．24)kg，妊娠天

数为(276．37±8．54)天，注药前宫口开放3[2，6]

em。所有观察对象均成功实施硬膜外穿刺及置管，

无～例出现单侧或区域性阻滞。注药前VAPS评分

为100[80，100]，注药后评分为0[0，10]。注药后

5 min最高痛觉阻滞平面为L，[IJ2，T，]，注药后
30 rain最高痛觉阻滞平面为T，[T⋯T。]。

运动阻滞的观察结果见图I。根据Brownlee上

下序贯法”’6j，将浓度<0．603％的结果去除(因为

这些结果不具有分布意义)，将余下的结果(见表1)

统计如下：

LgEC50=∑(r x lgC)／∑r=一4．46／26=
一0．171 538 4

取反对数后得EC50 m-0．673 7(％)

lgEC卯的标准误为：SigEc5D=d×[∑p(1一p)／

(r一1)]v2=0．02×0．376 829=0．007 536 58

d为相邻两个对数浓度之差，本试验定为d=

0．02

按正态近似求出lgEC∞的95％可信区间：

lgEC50±1．96×8l吐c50=-0．171 538 4±1．96 X

0．007 536 58

=(-0．186 310 096 8一一0．156 766 703 2)

取反对数即为EC，0的95％可信区间
(0．651 2％～0．697 0％)。
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罗哌}因实验序列
图1罗哌卡因运动阻滞实验结果

3讨论

英国学者Lacassie等‘71将MMLAC定义为在第

一产程分娩镇痛中硬膜外给予一定容量的局麻药，

 



表1 序贯法求罗哌卡因EC如及标准误计算用表

鬻訾警警篙警p㈦螂，糟／1；(％) (1f；c) (x) (f) (r) ()
’ ⋯

(r一)

一O．70 0．000 0

一1．44 O．030 9

一1．憾 0．027 8

—0．80 0．083 3

一O．44 0．0000

一4．46 0．142 0

有50％的应用对象出现运动阻滞的局麻药浓度，即

为MMLAC。本研究是国内第一次使用上下序贯法

对第一产程硬膜外分娩镇痛罗哌卡因的MMLAC进

行研究。EC眄和EC，∞固然与临床应用的关系更为

密切，但是由于浓度反应曲线为对称的“S”形，EC，，

位于曲线平缓的上段，药物浓度的变化对反应率的

影响不大，所以EC，，难以精确测定，精确测定EC。。。

几乎是不可能的；而EC∞位于曲线陡直的中段，药

物浓度稍有增减即可引起反应率剧烈变化，所以可

以较精确的计算出EC∞值【8’9 J。半数有效量或半数

有效浓度是衡量药物效力的指标，当需要对两种性

质相同而强度不同的药物进行比较时，往往就需要

利用两者的ED50或EC∞的对比来进行¨0I。EC∞能

很好地反映不同局部麻醉药在硬膜外镇痛中的镇痛

和运动阻滞强度。

上下调序贯法的最大优势在于所应用的浓度都

是围绕着50％有效浓度，每1个浓度(除第1个浓

度外)都是根据前1个试验对象的反应来确定的。

所以用上下序贯法来确定EC蚰可以大大减少样本

量【6J引，本组30例样本量是充分的。这项技术曾用

于研究吸入麻醉药和静脉麻醉药反映剂量一效应关

系的药效动力学参数。已有多家报道”’4'91应用该

方法进行产科分娩镇痛时局麻药镇痛和运动阻滞效

应强度的分析，并得出了有意义的药效动力学参数。

文献报道国内常用分娩镇痛的首次负荷量一般

是10—12 IIll，而欧美分娩镇痛的负荷量为15～20

ml，Lacassie等"o采用单次推注20 ml的负荷量。为

了使麻醉平面控制在T，。以下，最大限度的减少对子

宫收缩的影响，笔者进行本研究之前进行了预试验，

发现国人硬膜外分娩镇痛负荷量单次推注0．2％罗

哌卡因10 IIIl后，镇痛平面可以达到T，。[T1。，T9]，因

此本试验单次给药的容量为10 lIll，结果也证明

10 IIll的负荷量可以满足分娩镇痛的要求。

罗哌卡因是一种长效酰胺类局部麻醉药，因其

在低浓度时具有感觉和运动阻滞分离的特点而广泛

应用于分娩镇痛和术后镇痛，Columb等旧1利用上下
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序贯法设计了MLAC模型和MMLAC模型，得到罗

哌卡因的最小镇痛浓度和MMLAC(两者均为半数

有效浓度，即EC，。)，并据此得出在O．09％一

0．497％浓度范围内罗哌卡因具有此现象。Columb

等[列的观察结果是在硬膜外分娩镇痛中负荷量

20 IIll条件下得出的，由于东西方人种的差异，不一

定适合国人的临床实际情况。而本研究结合国人临

床实际情况，在第一产程分娩镇痛首量给予10 TIll

局麻药的条件下得到罗哌卡因的运动阻滞EC∞为
0．673 7％，95％的可信区间为(0．651 2％一

0．697 0％)，比Lacassie等。列的结果[0．497％，95％

置信区间为(0．431％一0．563％)]高，这是因为硬

膜外阻滞的质量取决于局麻药的容量与浓度的乘

积¨11，容量减小了，浓度自然要增大。但是本试验

结果转化为局麻药的绝对剂量(浓度×容积)小于

Lacassie等Ⅲ试验所用的绝对剂量，这可能与东西

方人种体质的差异有关。本研究结果与黎尚荣

等[121报道罗哌卡因感觉阻滞的Ec卯结合起来，可以

为国人罗哌卡因的临床应用提供一定的参考，而且

比欧美学者报道的数据更加符合国人的临床实际情

况，对国内临床麻醉工作的意义更大。
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