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【摘要】 目的 通过 Meta分析方法探讨右美托咪定对脊柱手术术中唤醒的安全性及有效性。 方法 检索 PubMed、

EMbase、Web of Science、中国生物医学文献数据库（CBM）和中国期刊全文数据库（CNKI）等自建库以来发表的关于右美托咪定

对脊柱手术术中唤醒效果影响的随机、安慰剂对照临床试验。采用 RevMan 5.3软件对纳入研究进行 Meta分析。 结果 共纳

入文献 14篇，共计 696例患者，其中右美托咪定组 348例，对照组 348例。Meta分析结果显示，两组术中唤醒时间差异无统计

学意义［均数差（mean deviation, MD）=0.18，95%CI：原0.27~0.36，P=0.44］，但右美托咪定组唤醒质量明显更优［相对危险度

（relative risk, RR）=2.02，95%CI：1.58~2.68，P约0.001；RR=1.69，95%CI：1.30~2.21，P约0.001］，且 MAP及心率在唤醒期时也低于对

照组（MD=原13.39，95%CI：原18.20~8.58，P约0.01；MD=原14.53，95%CI：原17.44~11.61，P约0.01）。 结论 右美托咪定不延长脊柱手

术术中唤醒时间，有利于提高术中唤醒质量，维持唤醒期间血流动力学稳定。但由于各种偏倚的存在，本结果尚需更多的高质量

研究来证实。
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【粤遭泽贼则葬糟贼】 韵遭躁藻糟贼蚤增藻 To explore the safety and effectiveness of dexmedetomidine in intraoperative wake蛳up during spinal

surgery. Methods We searched PubMed, EMbase, Web of Science, Chinese biomedical database (CBM) and China national

knowledge infrastructure (CNKI) for clinical randomized controlled trials about the effects of dexmedetomidine on intraoperative wake蛳up

during spinal surgery. RevMan 5.3 software was used for Meta analysis of the included studies. Results Fourteen randomized

controlled trials involving 696 patients were included in the Meta蛳analysis study. The patients were divided into two groups: a

dexmedetomidine group (n=348) and a control group (n=348). Results showed that no significant difference in wake蛳up time was found

between two groups [mean deviation (MD) =0.18, 95%CI: -0.27-0.36, P=0.44]. However, compared with the control group, the

dexmedetomidine group presented substantially improvement in wake蛳up quality [relative risk (RR)=2.02, 95%CI: 1.58-2.68, P约0.001.

RR=1.69, 95%CI: 1.30-2.21, P约0.001], and lower MAP and HR levels at wake蛳up time (MD=-13.39, 95%CI: -18.20-8.58, P约0.01.

MD=-14.53, 95%CI: -17.44-11.61, P约0.01]. Conclusions Dexmedetomidine can not prolong wake蛳up time and may contribute to

improvement in wake蛳up quality and maintain hemodynamic stability during wake蛳up period in spinal surgery. However, due to the

existence of various biases, more high quality studies are needed to confirm the results.
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在脊柱外科手术如脊柱融合术、外伤或先天性

脊柱侧凸行矫形术时，脊髓受损的风险可达 0.5%~

5.0%
［1］
，因此，术中脊髓功能监测尤为重要。术中唤

醒试验是一种早期监测脊髓损伤可能的重要方法，

它在脊柱手术中被称为判断脊髓损伤的“金标准”，

可用于预防和及早发现脊髓损伤
［2］
。但是唤醒试验

也存在一定风险，如术中患者躁动导致内固定装置

折断或移位、疼痛、术中知晓、气管插管导管脱落等

可能造成严重后果。唤醒过程中的关键就在于让患

者在短时间内配合指令完成唤醒试验，从而达到更

好地进行脊髓功能损伤监测的目的。右美托咪定为

高选择性 琢2肾上腺受体激动剂，具有镇静、镇痛、抗

焦虑等作用，是广泛应用于全身麻醉的辅助用药。

相关研究表明，脊柱矫形手术术中输注右美托咪定

可能有助于提高术中唤醒质量，利于维持唤醒期间

血流动力学稳定等优点
［3蛳7］
。但输注右美托咪定可能

延长唤醒时间。本研究通过 Meta分析来综合评价右

美托咪定对脊柱手术术中唤醒的安全性及有效性，

为临床提供参考。

1 资料与方法

1.1 文献检索策略

本 Meta 分 析 严 格 按 照 PRISMA 声 明 和

Cochrane 协作组推荐的格式撰写
［8 蛳9］
，已在

PROSPERO 网 站 上 注 册 ， 注 册 号 ：

CRD42018093915。检索 PubMed、EMbase、Web of

Science、中国生物医学文献数据库（CBM）和中国期

刊全文数据库（CNKI）等数据库。收集关于右美托咪

定用于需要唤醒的脊柱相关手术（包括脊柱融合

术、脊柱畸形矫正术等）的临床随机对照试验

（randomized controlled trial, RCT），对相关数据库自

建库以来的文献进行检索。检索中文关键词包括

“右美托咪定”“唤醒试验”“脊柱手术”“脊柱矫形

术”“脊柱融合术”“脊柱侧弯”“脊柱畸形”，英文关

键词包括“dexmedetomidine”“wake蛳up test”“spine

surgery”“spinal correction surgery”“scoliosis surgery”

“spinal fusion”“spinal deformity”“rachiterata”。

1.2 文献纳入及排除标准

纳入标准：淤 研究类型，分组设计为 RCT；

于 研究对象为脊柱相关手术患者，性别、年龄不限，

排除中枢神经系统功能障碍、心动过缓或心脏传导

阻滞、肝肾功能不全及未控制的高血压、高血糖等

高危患者；盂 干预措施为实验组术中采用右美托

咪定镇静，对照组则采用生理盐水；榆 唤醒安全

性及有效性评价指标为唤醒质量、唤醒时间、唤醒

时 MAP及心率、唤醒后 MAP及心率。排除标准：

淤 重复发表、提供数据无效的文献；于 非原始研

究；盂 综述、评论及信件等不能提取数据的文献。

1.3 文献质量评估

按照 Cochrane系统评价的质量评价标准对纳

入研究的方法学进行质量评价。由 2名研究人员对

检索文献进行独立审查，内容包括文章标题、摘要，

必要时阅读全文，严格按照纳入及排除标准筛选合

格文献。若存在分歧，讨论不能裁决时，则由第三者

裁定。纳入研究的方法学质量评价按 Cochrane手册

偏倚风险评估。

1.4 偏倚风险评估

纳入研究的偏倚评估参考 Cochrane Handbook

for Systematic Reviews of Interventions（Version 5.0.1）

的标准：淤 随机序列生成方法是否正确；于 是否

实行分配隐藏；盂 参与研究人员是否采用盲法；

榆 结果评估是否采用盲法；虞 观察数据是否完

整，是否存在失访或退出；如有失访或退出时，是否

采用意向治疗分析；愚 其他偏倚。由于绝大多数纳

入的 RCT均未进行临床注册，因此在偏倚风险评估

时无法进行选择性报道的评估。研究偏倚评估仍由

两名评价员独立进行，如遇分歧讨论或由第三位评

价员裁决。

1.5 统计学分析

采用 RevMan 5.3软件进行统计分析，计量资料

以均数差（mean deviation, MD）及其 95%CI表示，计

数资料以相对危险度（relative risk, RR）及其 95%CI
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表示。采用 Q检验进行统计学异质性分析，若 P逸

0.1且 I2约50%，说明研究间统计学异质性低，若 P约

0.1或 I2跃50%，说明研究间存在统计学异质性，需

要进一步分析异质性来源，考虑到临床异质性存

在，所有结局均采用随机效应模型进行 Meta 分

析，以增加分析结果的可靠性。P<0.05为差异有统

计学意义。

2 结 果

2.1 文献检索结果

初步筛选文献 356篇，共纳入文献 14篇
［3蛳7，10蛳18］

（表 1，图 1）。14项研究均描述了随机序列生成的方

法，绝大多数纳入文献未介绍具体的分配隐藏方

法，大多数的纳入文献采用了正确的盲法原则，观

察数据的完整性及其他偏倚均来自绝大多数偏倚

低风险及风险未知的研究（图 2）。

表 1 纳入研究基本特征

纳入研究 发表时间 患者年龄（岁） 右美托咪定组/对照组例数（例） 干预措施（右美托咪定）

刘卫峰等［3］ 2013 12~28 25/25 负荷剂量：1.0 滋g/kg

安慧霞等［4］ 2013 8~25 20/20 维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

刘晓成等［5］ 2015 13~28 21/21 负荷剂量：1.0 滋g/kg，维持剂量：0.3 滋g·kg-1·h-1

涂兵权［6］ 2016 19~81 57/57 负荷剂量：0.5 滋g/kg，维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

胡丽君等［7］ 2013 12~20 20/20 负荷剂量：0.8 滋g/kg，维持剂量：0.3 滋g·kg-1·h-1

孙燕等［10］ 2015 16~40 20/20 负荷剂量：1.0 滋g/kg，维持剂量：0.5滋g·kg-1·h-1

刘树春等［11］ 2016 13~31 13/13 负荷剂量：0.5 滋g/kg，维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

田国平等［12］ 2014 11~26 18/18 负荷剂量：1.0 滋g/kg，维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

张承华等［13］ 2012 13~18 30/30 维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

李勇等［14］ 2011 18~20 20/20 负荷剂量：0.8 滋g/kg，维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

蒋明等［15］ 2014 19~56 14/14 负荷剂量：0.5 滋g/kg，维持剂量：0.2 滋g·kg-1·h-1

李晓军和何林［16］ 2013 13~25 40/40 负荷剂量：0.8 滋g/kg，维持剂量：0.5 滋g·kg-1·h-1

全立新等［17］ 2016 5~16 30/30 维持剂量：0.4 滋g·kg-1·h-1

Chen等［18］ 2018 18~60 20/20 负荷剂量：0.5 滋g/kg，维持 0.2 滋g·kg-1·h-1

图 2 纳入研究风险偏倚评估

图 1 文献筛选流程图

搜索相关数据库获得文献（猿缘远篇）

其中：中文 圆源圆篇，英文 员员源篇

阅读文题及摘要排除 猿员愿篇

综述：源缘篇

重复文献：怨苑篇

不符合标准的文献：176篇

可能纳入的临床研究（猿愿篇）

阅读全文排除 圆源篇

不符合纳入标准的文献：员缘篇

数据不完整的文献：9篇

纳入系统评价的文献（14篇）

Random sequence generation (selection bias)

Allocation concealment (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

blinding of outcome assessment (detection bias)

Incomplete outcome data (attrition bias)
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2.2 唤醒时间

10项研究报道了术中唤醒时间（唤醒试验开始

至患者被唤醒）。Meta分析后显示各研究间未发现

异质性（P=0.34，I2=11%），采用随机效应模型分析显

示，右美托咪定组与对照组间术中唤醒时间比较，

差异无统计学意义（MD=0.18，95%CI：原0.27~0.62，

P=0.44，图 3）。

2.3 唤醒质量

8项研究对术中患者唤醒质量进行评分，其中

有 5项研究采用优、一般、差评价标准（优：患者听

到呼唤苏醒，安静，并按指令活动下肢。一般：患者

突然清醒，不自主活动四肢，不危及内固定。差：患

者突然清醒，躯干剧烈运动，需按压才能不危及内

固定）。对上述 5项研究以唤醒质量为“优”为主要

事件进行 Meta分析，结果显示，各研究之间无异质

性（P=0.62，I2=0），采用随机效应模型分析，发现与对

照组比较，右美托咪定组唤醒质量要明显更优（RR=

2.02，95%CI：1.58~2.58，P约0.001，图 4）。

3项研究采用玉、域、芋、郁级为唤醒质量评价

标准（玉级：患者听到呼唤后睁眼苏醒，能按照指令

动作做出相应的反应。域级：患者听到呼唤后能勉

强睁眼，能按照指令勉强做出反应。芋级：患者听到

呼唤后突然睁眼，能依照指令作出相应的动作并伴

有肢体躁动。郁级：患者听到呼唤后，突然睁眼且伴

注：Dex：右美托咪定；NS：生理盐水

图 3 右美托咪定对术中唤醒时间的影响

注：Dex：右美托咪定；NS：生理盐水

图 4 右美托咪定对术中唤醒质量的影响
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有明显的躁动，并危及到内固定的稳定）。按照苏醒

质量评分“玉~域级”为主要事件进行 Meta分析。结

果显示，各研究间未发现明显异质性（P=0.18，I2=

43%），采用随机效应模型分析，与对照组比较，右

美托咪定组唤醒质量依旧更好（RR=1.69，95%CI：

1.30~2.21，P约0.001，图 4）。

2.4 唤醒期间血流动力学变化

8项研究报道了唤醒时 MAP水平，各研究间存

在异质性（P约0.01，I2=87%），采用随机效应模型分

析，结果显示右美托咪定组唤醒时 MAP水平要明

显低于对照组（MD=原13.39，95%CI：原18.20~8.58，P约

0.001，图 5）。

9项研究报道了唤醒时心率水平，各研究间存

在异质性（P=0.007，I2=62%），采用随机效应模型，结

果显示，右美托咪定组唤醒时心率水平也明显低于

对照组（MD=原14.53，95%CI：原17.44~11.61，P约0.001，

图 6）。

3 讨 论

脊髓相关损伤是脊柱手术中最严重的并发症，

在脊柱修复、矫形等手术过程中，由于脊髓受压迫、

牵拉，脊髓缺血或术中严重低血压等均可导致脊髓

损伤，引起严重并发症
［19蛳21］

，影响患者预后及术后生

活质量。因此，在脊柱手术中有必要对脊髓相关并

发症进行早期监测和预防。Noonan等
［22］
认为，所有

脊柱相关手术术中应该推荐使用唤醒试验来监测

脊髓功能。术中唤醒试验是指，在考虑脊髓损伤可

能时，停用麻醉相关药物，至麻醉深度减浅到患者

能对言语命令作出相关反应，并按指令活动下肢，

当完成唤醒试验后，再通过增加麻醉药物保证手术

完成。因此，术中唤醒试验能够在脊柱进行固定或

在考虑脊髓受压迫时，第一时间对患者进行唤醒，

以此来监测下肢自主运动功能，对脊髓损伤进行早

期诊断及评估。唤醒试验的关键在于术中如何对患

者进行迅速唤醒，及时预防发现脊髓损伤。同时，唤

醒期间应防止因患者躁动破坏内固定稳定性和脊

髓损伤的情况发生，以保证麻醉期间患者安全，因

此在需要快速唤醒的同时还需要保证良好的唤醒

质量。唤醒质量与麻醉及手术相关并发症的发生直

接相关，高质量的唤醒过程取决于麻醉医师对所使

注：Dex：右美托咪定；NS：生理盐水

图 5 右美托咪定对唤醒时MAP水平的影响

注：Dex：右美托咪定；NS：生理盐水

图 6 右美托咪定对唤醒时心率水平的影响
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用的各种麻醉药物的理解和认识，能够使患者在短

时间内从全身麻醉状态中苏醒，并使患者保持安

静，能够舒适地配合医师指令完成试验
［23］
。

右美托咪定为一种新型 琢2肾上腺受体激动剂，具

有镇静、镇痛、抗焦虑作用，对呼吸抑制作用极小
［24］
。

右美托咪定与中枢神经系统内蓝斑核 琢2A受体特异

性结合，可参与大脑对觉醒功能的调控，产生一种

类似于正常睡眠，但易被外界刺激唤醒的睡眠状

态，当刺激消除，患者又可进入正常睡眠状态
［25］
。本

研究结果表明，与对照组比较，右美托咪定组唤醒

时间并未延长。此外，右美托咪定有利于降低围手

术期应激反应，改善麻醉苏醒质量，减少苏醒时不

良反应发生
［26蛳27］

。结果显示，右美托咪定组唤醒质量

要明显优于对照组。说明右美托咪定用于脊柱手术

术中有利于增加唤醒质量，提高唤醒期间安全性及

有效性。

围手术期手术及麻醉相关操作，可导致患者出

现强烈应激反应，引起体内儿茶酚胺类物质大量释

放，血流动力学易波动，右美托咪定可作用于孤束

核突触后 琢2肾上腺素能受体，抑制突触后去甲肾上

腺素的释放，产生抗交感效应，抑制围手术期应激

反应所致大量儿茶酚胺释放效应，同时由于术中应

激持续存在，因此右美托咪定在一定程度上抵消了

术中低血压及心动过缓发生的可能性，发挥更好地

维持血流动力学稳定的作用
［27蛳28］

。此外，右美托咪定

能够在脊髓及脊髓以上水平发挥镇痛作用，抑制伤

害性疼痛介质释放，增强术中镇痛效果，减少阿片类

药物用量
［29蛳30］

，有利于减少唤醒期间疼痛刺激，维持

唤醒期间血流动力学稳定。本研究结果表明，右美

托咪定组唤醒时 MAP、心率及唤醒后 MAP、心率均

要低于对照组，提示右美托咪定有利于维持唤醒期

间血流动力学稳定。

虽然此次 Meta分析显示出右美托咪定用于术

中唤醒存在明显优势，但是本研究也存在一定局限

性：淤 大部分研究来源于 Jadad 评分较低的文献，

一定程度上降低研究结果可信度。于 各纳入文献

之间存在异质性，可能与各研究之间用药剂量、手

术类型差异等有关。盂 大部分的研究未报道分配

隐藏，可能增加选择性偏倚，夸大干预措施对结果

的影响，增加各研究间异质性。榆 此外，大多数的

研究也未报道盲法具体实施，增加研究人员对实验

结果的差异性评估，进一步增加各研究间异质性。

虞 纳入研究的文献均来源于中文文献，大部分研

究的样本量较小，可能存在发表偏倚及测量偏倚。

愚 所有纳入文献中，仅有 1篇文献报道了唤醒期间

不良事件的发生情况
［7］
，故右美托咪定是否有利于

减少唤醒期间不良反应，依旧需要更多的临床研究

来证实。基于上述结果和局限性，一项设计更加完

善、偏倚更少，并严格遵循 consort格式清单的临床

研究亟待出现，以提高上述结果的证据级别。

综上所述，脊柱手术术中应用右美托咪定有

助于提高唤醒质量，维持唤醒期间血流动力学稳

定，可能并不延长唤醒时间，但是由于各种偏倚存

在，本研究的结果尚需要样本量更大的高质量

RCT来证实。
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