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环泊酚复合瑞芬太尼用于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静的半数有效剂量
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［摘要］  目的 探索环泊酚复合瑞芬太尼用于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静的半数有效剂量（ED50）。方法 选择

行无痛胃镜检查的学龄期儿童，性别不限，年龄 6~12 岁。静脉注射瑞芬太尼 0.5 μg·kg-1 后，给予患儿环泊酚（初

始剂量 0.5 mg·kg-1，依据序贯法确定下一例患儿剂量，镇静成功递减 0.05 mg·kg-1，镇静失败递增 0.05 mg·kg-1）

静脉注射。采用 Probit 法计算环泊酚的 ED50、95% 有效剂量（ED95）及其 95% 置信区间（95%CI）。观察并记录患

儿镇静前（T0）、瑞芬太尼给药后（T1）、环泊酚给药后（T2）的平均动脉压（MAP）、心率（HR）、呼吸频率（RR）

等生命体征指标，以及检查中不良反应的发生情况。结果 复合瑞芬太尼 0.5 μg·kg-1 时，环泊酚用于学龄期儿童

无痛胃镜检查镇静的 ED50 为 0.302 mg·kg-1（95% CI：0.184~0.356 mg·kg-1），ED95 为 0.461 mg·kg-1（95% CI：0.390~ 

1.004 mg·kg-1）。与 T0 比较，患儿 T1、T2 的 MAP、HR、RR 均显著下降（P<0.05），且 T2 的 MAP 显著低于 T1（P<0.05）。

检查中出现低血压 6 例，心动过缓 5 例，呼吸抑制 5 例（其中 3 例为短暂性呼吸暂停），无注射痛和胸壁僵硬。 

结论 环泊酚复合瑞芬太尼 0.5 μg·kg-1 用于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静的 ED50 为 0.302 mg·kg-1（95% CI ：

0.184~0.356 mg·kg-1），ED95 为 0.461 mg·kg-1（95% CI ：0.390~1.004 mg·kg-1）。
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［ABSTRACT］  AIM  To explore the median effective dose（ED50）of ciprofol combined with remifentanil for sedation 

in painless gastroscopy of school-aged children. METHODS  School-aged children scheduled for painless gastroscopy 

were selected, regardless of gender, aged 6-12 years old. Following the intravenous injection of remifentanil 0.5 μg·kg-1 , 

the pediatric patient was administered with ciprofol（starting with an initial dose of 0.5 mg·kg-1, the dose for the next child 

was determined using the Dixon sequential method, based on the sedation situation. A decrease of 0.05 mg·kg-1 was applied 

for successful sedation, while an increase of 0.05 mg·kg-1 was applied for failed sedation）. The ED50 , 95% effective dose
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随着舒适化医疗在儿童领域的开展和普及，越来

越多的儿童及其父母更倾向于无痛胃肠镜检查。目前

临床上丙泊酚应用广泛，但引起的注射痛是一个棘手

的问题，发生率在 32%~48%［1, 2］。最近的研究显示，

中长链丙泊酚联合利多卡因引起患儿注射痛的发生率

仍高达 20%［3］。且有荟萃分析显示，在接受胃肠镜

检查的患儿中，与其他麻醉方案相比，单用丙泊酚的

患儿心肺并发症的发生率更高［4］。环泊酚是一种新

型静脉麻醉药物，在成人无痛胃肠镜检查中效果不劣

于丙泊酚，且注射痛和呼吸抑制的发生率显著低于丙

泊酚，患者血流动力学更稳定［5, 6］。环泊酚镇痛作用

较弱，复合小剂量阿片类药物可以减少其用量及其相

关不良反应的发生［7］。目前，环泊酚复合阿片类药

物用于儿童无痛胃肠镜检查中的研究较少，且用药剂

量及安全性尚未明确。学龄期儿童是儿科消化系统疾

病的高发群体，因此，本研究采用序贯法［8］探索环

泊酚复合瑞芬太尼用于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静

的半数有效剂量（ED50）和 95% 有效剂量（ED95），

以期为临床儿童用药提供参考。

资料与方法

病 例 选 择  选 择 2023 年 3 月 至 4 月 于 本 院 内 镜 中

心行无痛胃镜检查的学龄期儿童，性别不限，年龄

6~12 岁，ASA 分级Ⅰ级。排除标准 ：急诊内镜检查，

上呼吸道感染，肥胖（体重指数在 30 kg·m-2 以上），

频繁呕吐，检查期间需要复杂治疗，严重营养不良，

合并其他复杂先天性疾病或最近 7 d 内有麻醉史和对

所使用药物过敏。本研究经本院伦理委员会审核通过

（QFELL-YJ-2023-64），患儿监护人签署知情同意书。

样本量根据序贯法［8］计算，预计纳入患儿 30~40 例，

序贯图出现 6~8 个交叉点（crossover point）。

麻醉方法  术前禁食 6 h，禁水 2 h，入室后开放外周

静脉，麻醉前 10 min 予达克罗宁胶浆 6 mL 口服。常规

监测血压（BP）、心率（HR）、脉搏氧饱和度（SpO2）

和呼吸频率（RR）。患儿侧卧，通过加温加湿鼻导管吸 

氧，氧气流量为 10 L·min-1，吸入氧分数（FiO2）60%。

予瑞芬太尼 0.5 μg·kg-1 静脉注射（静注，注射

时间 >60 s）后，基于预试验结果，给予第 1 例患儿

环泊酚（四川海思科制药有限公司，规格为 10 mL ：

50 mg）0.5 mg·kg-1（>30 s）静注。根据序贯法［8］，

若镇静成功，则下一例环泊酚剂量降低１个梯度，反

之则为镇静失败，环泊酚剂量升高１个梯度，１个环

泊酚剂量梯度为 0.05 mg·kg-1。镇静成功定义为环泊 

酚静注后 1 min 内，改良警觉 / 镇静（MOAA/S）评分≤ 

1 分，且在进镜过程中患儿无明显体动、呛咳等影响

检查操作的情况，反之为镇静失败。镇静失败的患

儿追加环泊酚 0.2 mg·kg-1，总剂量 <0.8 mg·kg-1，

若镇静仍失败则给予丙泊酚静注以完成后续检查并

被剔除本研究。检查过程中若 SpO2<90% 超过 15 s 

为低氧血症，给予托下颌，增加氧流量 ；RR<10 次· 

min-1 为呼吸抑制，密切监测 ；若 RR<5 次·min-1，则

为呼吸暂停，给予托下颌、提高 FiO2，如同时 SpO2< 

90%，则给予面罩加压给纯氧。平均动脉压（MAP）

降低幅度超过基础值的 20% 为低血压，加快补液或

使用血管活性药物以提升血压。HR<60 次·min-1 为

心动过缓，根据情况静注阿托品 0.1~0.3 mg。研究中

使用的所有镇静、镇痛药物均由同一名麻醉医师管理

和给药，所有胃镜检查均由同一名经验丰富的内镜医

师执行，检查结束将患儿送至内镜恢复室。 

观察指标  由另一名麻醉医生评估并记录患儿的镇静

情况和 MOAA/S 评分。观察镇静期间患儿的生命体征，

并记录镇静前（T0）、瑞芬太尼给药后（T1）、环泊酚

给 药 后（T2） 的 HR、MAP、SpO2 和 RR。 观 察 并 记

录不良反应发生情况。

（ED95）and corresponding 95% confidence interval（CI）of ciprofol were calculated by Probit method. The mean arterial 

pressure（MAP）, heart rate（HR）, and respiratory rate（RR）of the pediatric patients before sedation（T0）, after 

remifentanil administration（T1）, and after ciprofol administration（T2）, as well as the occurrence of adverse reactions 

were recorded. RESULTS  The ED50 of ciprofol when combined with 0.5 μg·kg-1 remifentanil in anesthesia induction for 

school-aged children in painless gastroscopy was 0.302 mg·kg-1（95% CI: 0.184 to 0.356 mg·kg-1），and the ED95 was 

0.461 mg·kg-1（95% CI: 0.390 to 1.004 mg·kg-1）. Compared with those at T0, the MAP, HR, and RR of the children 

decreased significantly at T1 and T2 （P<0.05）. Compared with those at T1, only MAP decreased significantly at T2 （P<0.05）. 

During the examination, there were 6 cases of hypotension, 5 cases of bradycardia, and 5 cases of respiratory depression 

（including 3 cases of transient apnea）, with no injection pain or chest wall rigidity. CONCLUSION  The ED50 of ciprofol 

combined with 0.5 μg·kg-1 remifentanil for sedation in painless gastroscopy of school-aged children was 0.302 mg·kg-1 

（95% CI: 0.184 to 0.356 mg·kg-1），and the ED95 was 0.461 mg·kg-1（95% CI: 0.390 to 1.004 mg·kg-1）.
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统计学分析  采用 SPSS 26.0 软件进行数据分析。正

态分布的计量资料以均数 ± 标准差表示，各时点

生命体征比较采用重复测量方差分析。计数资料以

例（%）表示。采用 Probit 回归法计算 ED50、ED95 及

其 95% 置 信 区 间（95%CI）。P<0.05 为 差 异 有 显 著 

意义。

结    果

一般情况  本研究共纳入 35 例患儿，其中 3 例因口

服药物出现恶心、呕吐而排除。共 32 例患儿纳入分

析，其中男性 20 例，女性 12 例，年龄（9.4±2.0）岁，

体重指数（18.9±2.7）kg·m-2。

环泊酚的 ED50 和 ED95  复合瑞芬太尼时，环泊酚用

于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静的 ED50 为 0.302 mg· 

kg-1（95% CI：0.184~0.356 mg·kg-1），ED95 为 0.461 mg· 

kg-1（95% CI ：0.390~1.004 mg·kg-1）。序贯图见图 1。

剂量 - 效应关系曲线见图 2。

图 1 复合瑞芬太尼时环泊酚用于学龄期儿童无痛胃镜检查的
剂量序贯图

图 2 复合瑞芬太尼时环泊酚用于学龄期儿童无痛胃镜的剂量 -
效应关系图（n=32）

生命体征  与 T0 比较，患儿 T1、T2 的 MAP、HR、RR 均 

显著下降（P<0.05），SpO2 无显著差异（P>0.05）。与 

T1 比较，患儿 T2 的 MAP 显著下降（P<0.05），其他指 

标无显著差异（P>0.05）。见表 1。

表 1 生命体征变化 n=32，x±s

指标 T0 T1 T2

MAP/mmHg 74.2±11.0 64.5±9.7b 60.9±9.4be

HR/ 次·min-1 84.7±16.0 70.0±10.9b 68.1±8.4bd

SpO2/% 99.2±0.6 99.4±1.1a 99.6±0.5ad

RR/ 次·min-1 18.4±3.4 12.7±2.7b 12.0±3.4bd

MAP ：平均动脉压，HR ：心率，SpO2 ：脉搏氧饱和度，RR ：
呼吸频率，T0 ：镇静前，T1 ：瑞芬太尼给药后，T2 ：环泊酚给药后。
经方差分析 ：与 T0 比较，aP>0.05，bP<0.05 ；与 T1 比较，dP>0.05，
eP<0.05

不良反应  检查中发生低血压 6 例（19%），心动过缓

5 例（16%），呼吸抑制 5 例（16%），其中短暂性呼

吸暂停 3 例（9%），未发生注射痛和胸壁僵硬。低血

压和心动过缓均为一过性，未予处理。呼吸抑制患儿

未发生低氧血症，呼吸暂停者在轻托下颌后快速恢复 

通气。

讨    论

儿童无痛内镜检查要求无痛舒适，镇静起效、恢

复均快速平稳，同时诊断性胃镜检查通常用时较短，

因此用于镇静的药物应是短效药物，循环和呼吸抑

制轻，其他副作用较少。瑞芬太尼是一种强效阿片

类药物，起效快，作用时间短（约 3~10 min），可被

非特异性血浆和组织酯酶快速代谢，非常适用于需

要快速改变麻醉深度或术后镇痛要求较低的内镜检

查［9］。与丙泊酚相比，环泊酚具有更好的药动学和

药效学性能，在成年患者麻醉诱导中呈剂量依赖性镇

静，且在 0.4~0.9 mg·kg-1 的剂量范围内患者耐受性

良好［5］。也有病例报道，研究者误用环泊酚 1.2 mg· 

kg-1·min-1（应为 1.2 mg·kg-1·h-1）持续泵注 3 min

才发现，但并未导致严重并发症［10］。在成人群体

中，与阿片类药物联用时，环泊酚初始剂量推荐为 

0.4 mg· kg-1，可根据患者反应每次追加 0.15~0.20 mg· 

kg-1［11］。 考 虑 到 儿 童 群 体 单 位 体 重 药 物 剂 量 较 成

人高，本研究根据预试验结果设定环泊酚初始计量

为 0.5 mg·kg-1。 本 研 究 结 果 显 示， 复 合 瑞 芬 太 尼 

0.5 μg·kg-1 时，环泊酚的 ED50 和 ED95 分别为 0.302 mg· 

kg-1（95% CI ：0.184~0.356 mg·kg-1） 和 0.461 mg· 

kg-1（95% CI ：0.390~1.004 mg·kg-1），环泊酚的 ED95 

处于成人推荐剂量范围内（0.4~0.6 mg·kg-1），且未

引起严重不良反应。达克罗宁胶浆为儿童胃镜检查前

的常规用药，用于咽喉部黏膜局部麻醉和润滑，祛除

胃内泡沫。该药为口服，剂量过小无法起到消除胃内

泡沫的作用，因此本研究采用了临床上的常用剂量 

6 mL。有研究显示，达克罗宁胶浆检查前服用可以
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减少无痛胃镜检查麻醉药的用量，提高麻醉效果［12］。

因此，口服达克罗宁胶浆可能对本研究结果有一定影响。

本研究观察到，给予瑞芬太尼 0.5 μg·kg-1 具有

明显的镇静作用，会导致 RR 明显减慢，MAP 和 HR

均有一定程度下降，虽低血压和心动过缓均为一过性，

但提示复合用药时应注意监测患儿生命体征。HAYES

等［13］进行的丙泊酚复合氯胺酮用于儿童胃镜检查

ED50 的研究中，呼吸暂停发生率为 12%~26%。本研

究中呼吸暂停发生率为 9%，低于 HAYES 等的研究

结果，这可能提示环泊酚的呼吸抑制作用弱于丙泊酚。

对于呼吸暂停的患儿，给予托下颌后即恢复了通气。

一项 Meta 分析结果表明，高流量鼻导管吸氧用于儿

童程序性镇静可以降低低氧血症的发生率［14］。因此

推测，本研究由于给予持续高流量鼻导管吸氧，并未

发生低氧血症。发生呼吸暂停的原因可能为，一方面

由于学龄期儿童中度镇静情况下很难配合操作，所以

本研究要求患儿处于深度镇静（MOAA/S 评分≤ 1 分）

时才置入内镜，所用麻醉药物的剂量较大 ；另一方面

瑞芬太尼和环泊酚都有呼吸抑制作用，两者联用呼吸

抑制作用叠加，导致患儿的 RR 下降，发生呼吸暂停。

延长瑞芬太尼静注时间，或增加与环泊酚之间的注药

间隔时间，可能会有益于降低呼吸暂停的发生率。本

研究中无注射痛发生，可能与环泊酚本身注射痛发生

率较低，且复合瑞芬太尼后进一步减少了其注射痛的

发生有关［15］。

综上所述，环泊酚复合瑞芬太尼用于学龄期儿童

无痛胃镜检查镇静的 ED50 为 0.302 mg·kg-1，ED95 为

0.461 mg·kg-1。但本研究仅测定了环泊酚复合单一剂

量瑞芬太尼用于学龄期儿童无痛胃镜检查镇静的 ED50

和 ED95，环泊酚复合不同剂量瑞芬太尼在儿童无痛胃

镜检查的应用效果和安全性，还需随机对照试验进一

步研究。此外，学龄期儿童处于发育阶段，身高、体

重发育存在一定差异，对于肥胖儿童剂量选择需谨慎。
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