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两种镇静药物对颅内出血患者肾功能和全身性	

炎症反应的影响

左和平，张浩，江灿灿，李景荣

(安徽医科大学第二附属医院急诊重症监护室，合肥 230601)

[摘　要]	 目的：比较丙泊酚和右美托咪定镇静对颅内出血(intracranial hemorrhage，ICH)患者肾功能的影响，

并探讨相关的机制。方法：选择2020年1月至2021年12月在安徽医科大学第二附属医院重症监护

室(intensive care unit，ICU)入住的80例ICH患者，随机分为丙泊酚镇静组(P组)和右美托咪定镇静

组 (D组)，每组40例，P组患者接受15 min内给予1 mg/kg的丙泊酚负荷剂量，后续以1~3 mg/(kg·h)

维持剂量进行镇静治疗；D组患者接受1 5  m i n内给予1 . 5  μ g / k g的右美托咪定负荷剂量，后续以 

0 . 6  μ g / ( k g · h)维持剂量进行镇静治疗。记录所有患者的一般资料，分别在用药前(T 0 )、用药后  

12 h(T1)、用药后24 h(T2)抽取血浆并利用酶联免疫吸附测定法(enzy me-l inked immunosorbent 

assay，ELISA)测定两组患者血浆白细胞介素-6、降钙素原和血肌酐的水平。结果：相较于T0，在

T1和T2时点，两组患者的白细胞介素-6、降钙素原和血肌酐表达水平均明显升高；组间比较两组

患者在T1和T2时点的白细胞介素-6、降钙素原的表达水平均无差异；在T1和T2时点，P组患者的

血肌酐表达水平均显著高于D组患者。结论：与丙泊酚镇静相比，右美托咪定镇静能够显著降低

ICH患者的血肌酐水平，保护肾功能，这一作用与两种药物对全身性炎症反应的调节作用无关。

[关键词]	 颅内出血；丙泊酚；右美托咪定；肾功能；全身性炎症反应

Influence of two different sedative drugs on the renal 
function and systemic inflammatory response of patients 

with intracranial hemorrhage
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Abstract Objective: To compare the effects of propofol and dexmedetomidine sedation on renal function in patients with 

intracranial hemorrhage (ICH), and to explore the related mechanism. Methods: A total of 80 patients with 

ICH admitted to the intensive care unit (ICU) of the Second Hospital of Anhui Medical University from January 
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据 统 计 ， 每 年 有 近 2 百 万 例 颅 内 出 血

(intracranial hemorrhage，ICH)患者，这些患者的死

亡和残疾是加重社会经济负担的一个重要因素[1]。

急性肾损伤(acute kidney injur y，AKI)是ICH后一

个严重的非神经系统并发症，其在颅脑损伤和出

血的患者中发病率可高达10%，这一并发症严重地

影响了患者的转归，甚至引起患者的死亡[2]。

全身性炎症反应被认为是诱发 A K I 的主要因 

素 [3]。抑制全身性炎症反应可能是预防AKI的重要

策略。对于在重症监护室(intensive care unit，ICU)

的ICH患者，适当镇静是常用的治疗手段。右美托

咪定，α2肾上腺素受体激动剂和丙泊酚是目前ICU

常用的镇静药物。已有研究[4]发现：右美托咪定具

有明显的抑制全身性炎症反应的作用，而丙泊酚

对炎症反应的调节作用尚不明确。并且这两种镇

静药对ICH患者肾功能的影响也尚不清楚。

本研究旨在比较丙泊酚和右美托咪定镇静对

在ICU治疗的ICH患者的全身性炎症反应以及肾功

能的影响。

1  对象与方法

1.1  对象

本研究获得安徽医科大学第二附属医院医学

伦理委员会批准(审批号：YX2021-132)，所有患

者及家属均知情并在术前签署知情同意书。纳入

标准：2020年1月至2021年12月因ICH进入安徽医

科大学第二附属医院ICU接受治疗的患者。排除标

准：右美托咪定或者丙泊酚过敏，肝功能衰竭，

肾功能衰竭，严重心肺功能不全患者(New York心

脏功能分级为I V；慢性阻塞性肺疾病指南分级为

III~IV )，拟接受手术，以及近期使用过乌司他丁

和血必净的患者。利用急性生理学与慢性健康评

分(Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 

II，A PACHE II)对所有纳入患者的疾病严重程度

进行评估，并使用序贯器官衰竭估计(s e q u e n t i a l 

organ failure assessment，SOFA)对患者的器官功能

进行评估。

1.2  方法

采用随机数字表法将8 0例患者随机分为丙泊

酚组(P组)和右美托咪定组(D组)，每组40例。丙

泊酚镇静组患者接受15 min内给予1 mg/kg丙泊酚

的负荷剂量，后续以1~3 mg/(kg·h)的丙泊酚维持

剂量进行镇静治疗；右美托咪定镇静组患者接受

15 min内给予1.5 μg/kg右美托咪定的负荷剂量，后

续以0.6 μg/(kg·h)的右美托咪定维持剂量进行镇静

治疗。利用R amsay评分表对患者的镇静深度进行

评估，维持患者的镇静深度在2~4分，并利用行为

疼痛量表评价患者的疼痛情况，所有患者均给予 

1~3 μg/(kg·h)瑞芬太尼镇痛治疗，根据行为疼痛量

表评分中的面部表情、上肢运动、对气管插管的

耐受程度来调整镇痛药物的使用剂量。分别在血

浆用药前(T0)、用药后12 h(T1)、用药后24 h(T2)

2020 to December 2021 were selected and randomly divided into a propofol sedation group (Group P) and a 

dexmedetomidine sedation group (Group D), each group with 40 patients. The patients in the Group P received 

a loading dose of 1 mg/kg propofol within 15 min, followed by sedation with a propofol maintenance dose of  

1–3 mg/(kg·h); The patients in the Group D received a loading dose of 1.5 μg/kg dexmedetomidine within  

15 min, followed by sedation with a dexmedetomidine maintenance dose of 0.6 μg/(kg·h); The general 

information of all patients was recorded. Before sedative drugs administration (T0), 12 h after administration (T1) 

and 24 h after administration (T2), the levels of plasma interleukin-6, procalcitonin and blood creatinine were 

measured by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Results: Compared with T0, the expression levels of 

interleukin-6, procalcitonin and blood creatinine in the 2 groups significantly increased at T1 and T2 time points. 

There was no difference in the expression levels of interleukin-6 and procalcitonin between the 2 groups at T1 and 

T2. At T1 and T2 time points, the expression level of blood creatinine in Group P was significantly higher than 

that in Group D. Conclusion: Compared with propofol sedation, dexmedetomidine sedation can significantly 

reduce the level of serum creatinine and protect renal function in patients with intracranial hemorrhage. This effect 

is not related to the regulatory effect of the two drugs on systemic inflammatory response.

Keywords intracerebral hemorrhage; propofol; dexmedetomidine; renal function; systemic inflammatory response
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留取患者血浆和血清标本，利用酶联免疫吸附测

定法(enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA)
测定两组患者血浆白细胞介素-6、降钙素原和血肌

酐的水平，试剂盒均购自于南京建成生物工程研

究所。患者基本资料(包括APACHE II评分和SOFA
评分)、R amsay评分表和行为疼痛量表评分均由经

过培训的专科护士采集，血液标本收集和测定均

由研究生完成，以上人员对整个研究的设计和分

组均不知情。

1.3  统计学处理 
本研究的主要观察指标是用药后24 h(T2)的血

肌酐的水平，根据研究[5]报道，相较于生理盐水对

照组，右美托咪定可在用药后24 h降低血肌酐的浓

度，并有统计学差异。因此，本研究参考了该文

献中设置的样本量。

应 用 S P S S  2 2 . 0 统 计 学 软 件 进 行 分 析 ， 计

量 资 料 以 均 数 ± 标 准 差 ( x ± s ) 表 示 ， 组 间 年 龄 、

A PA C H E  I I 和S O FA 评分比较采用 t检验，不同时

间 点 血 浆 白 细 胞 介 素 - 6 、 降 钙 素 原 和 血 肌 酐 的

水 平 的 比 较 采 用 重 复 测 量 的 方 差 分 析 ， 组 间 比

较 采 用 L S D - t 检 验 ， 计 数 资 料 以 例 数 ( % ) 表 示 ，

组 间 比 较 采 用 χ 2 检 验 。 P < 0 . 0 5 为 差 异 有 统 计 学

意义。

2  结果

2.1  两组患者的一般临床资料比较

两组患者年龄、性别、APACHE II和SOFA评

分均无统计学差异(均P>0.05，表1)。

2 .2   两组患者治疗期间基本生命体征和用药情况

比较

相 较 于 T 0 时 点 ， 两 组 患 者 的 心 率 和 平 均 动

脉 压 在 T 1 和 T 2 时 点 均 有 所 下 降 ； 组 间 比 较 ，

在 各 时 点 均 无 统 计 学 差 异 。 丙 泊 酚 组 用 药 量 为 
( 5  2 9 7 ± 3 6 9 )  m g ； 右 美 托 咪 定 组 用 药 量 为 
(6 202±485) μg。两组患者的镇痛药物(瑞芬太尼)使

用情况无差异，丙泊酚组用药量为(8 972±992) μg；

右美托咪定组用药量为(9 103±1 041) μg (表2)。

2.2  两组患者不同时点血浆白细胞介素 -6、降钙

素原和血肌酐的水平的比较

相较于T0时点，在T1和T2时点，两组患者的

血浆白细胞介素 - 6、降钙素原和血肌酐表达水平

均明显降低(均P<0.05)。在T0、T1和T2时点，两

组患者白细胞介素-6、降钙素原水平均无显著性差

异；然而，在T1和T2时点，P组患者的血肌酐水平

均显著高于D组(均P<0.05，表3)。

表1 两组患者一般资料比较

Table 1 Comparison of general information between the 2 groups of patients

组别 n 年龄/岁 性别(男/女)/例 APACHE II评分 SOFA评分

P组 40 60±11 14/26 25±7 9±3

D组 40 55±14 14/26 23±9 9±4

F/χ2 0.963 0.474 0.494 0.012

P 0.573 0.991 0.965 0.949

表2 治疗期间两组患者生命体征和镇静药物使用情况

Table 2 Vital signs and use of sedative drugs in both groups during treatment

组别 心率/(次·min−1) 平均动脉压/mmHg 丙泊酚/mg 右美托咪定/μg 瑞芬太尼/μg

P组 88±21 79±26 5 297±369 — 8 972±992

D组 92±19 84±23 — 6 202±485 9 103±1 041

F/χ2 0.893 0.761 — — 0.902

P 0.559 0.431 — — 0.951

1 mmHg=0.133 kPa.
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3  讨论

在本研究中，两组ICH患者分别接受了丙泊酚

和右美托咪定镇静，这两种镇静药物均能够抑制

患者的外周炎症反应水平，且在抑制外周炎症反

应的程度上没有差异。相较于丙泊酚，右美托咪

定镇静能够明显改善患者的肾功能，提示右美托

咪定对ICH患者的肾功能的保护作用可能不仅仅是

依赖于抑制外周炎症反应实现的。

大量的基础和临床研究表明ICH可以导致外周

炎症反应水平的增高，其中，血脑屏障损伤、脑组

织水肿、以及由于血肿清除和脑组织修复引起的细

胞损伤和死亡均是导致这一外周炎症水平高的主要

原因[6]。  而高外周炎症反应水平，不仅会导致脑损

伤的进一步加重，还将严重伤害其他脏器如肾的功

能[7]，因此，有效地抑制外周炎症反应是改善ICH
患者预后的重要策略。近年来，对ICU常用的镇静

药物的外周炎症调节作用一直是研究的热点，已有

动物研究[8]表明：右美托咪定可以抑制颅脑创伤后

小鼠的外周炎症反应。同时，在一项针对膝关节手

术患者的临床研究[9]中发现：右美托咪定可以明显

减轻下肢止血带引起的缺血再灌注损伤，其主要的

机制是抑制止血带高压力导致的剧烈炎症反应。并

且，近年来有报道[10-12]发现右美托咪定可以为接受

手术和在ICU的患者的肾功能以及其他重要脏器功

能提供保护作用，机制研究 [5,13-16]表明：抑制外周

炎症反应是右美托咪定发挥重要脏器保护作用的重

要原因之一。在本研究中，对于ICH的患者，右美

托咪定镇静治疗同样可以明显降低这些患者外周血

中炎症因子水平，降低炎症反应。

A K I 是 I C H 患 者 在 I C U 治 疗 期 间 常 见 的 并 发

症，ICH后高水平的全身性炎症反应被认为是引起

AKI的主要原因 [3]。在本研究中，我们发现接受右

美托咪定镇静的患者，其血肌酐水平明显低于接

受丙泊酚镇静的患者。然而，值得注意的是，丙

泊酚镇静同样可以抑制患者的全身性炎症反应，

并且与右美托咪定的抑制作用差异没有统计学意

义。已有相关研究 [17]证实了丙泊酚抑制全身性炎

症反应的作用，在一项对接受冠状动脉旁路移植

手术患者的前瞻性对照研究中发现：丙泊酚可以

明显降低患者的全身性炎症反应的水平。同样，

在止血带引起的外周炎症反应方面，丙泊酚也可

以发挥抑制作用[18]。

由此，我们可以推测右美托咪定对ICH的患者

的肾功能保护作用存在着独立于抑制炎症反应之外

的机制。这一现象在围手术期神经认知功能的相关

研究[19]中被证实：对于髋关节手术的患者，右美托

咪定可以发挥脑保护的作用，但是这一作用不依赖

于抑制外周炎症反应。后续的动物实验[20]发现：右

美托咪定可以直接刺激中枢神经系统的α2Α肾上腺

素受体，发挥神经认知功能的保护作用。α2Α肾上

腺素受体在肾细胞上广泛表达[21]，右美托咪定是否

是通过直接刺激肾脏的2Α肾上腺素受体发挥肾的

保护作用，尚需要进行进一步的研究。

本研究也存在一些不足之处：1 )在评价肾功

能方面，我们没有对两组患者尿量的数据进行统

计。尿量是反映患者肾功能的一项重要的指标，

但是在 I CH患者的重症监护治疗中，利尿药物以

及脱水药物是常规使用药物，这些药物的使用会

对患者的尿量产生严重的影响。因此，在本研究

中，我们以血肌酐的水平作为反映肾功能的主要

观察指标。2 )我们没有进一步对右美托咪定的肾

功能保护作用的具体机制进行研究，在今后的研

究工作中，我们将结合动物和体外细胞实验进行

进一步研究。

综上，对于ICH后在ICU治疗的患者，在对肾

功能保护方面，相较于丙泊酚，右美托咪定具有

一定的优势，并且这一作用可能不仅仅是依赖抑

制外周炎症反应实现的，具体机制需要在临床和

基础研究中进一步探讨。

表3 两组患者白细胞介素-6, 降钙素原和血肌酐水平比较

Table 3 Comparison of IL-6, procalcitonin, and serum creatinine between the 2 groups

组别
白细胞介素-6/(ng·L−1) 降钙素原/(μg·mL−1) 血肌酐/(μmol·L−1)

T0 T1 T2 T0 T1 T2 T0 T1 T2

P组 107±34 79±21* 59±28* 2.21±0.64 1.11±0.25* 1.07±0.21* 151±27 102±19* 97±14*

D组 120±52 87±18* 61±39* 2.07±0.98 1.24±0.49* 1.12±0.38* 146±21 67±24*# 57±11*#

与T0比较，*P<0.05; 与Group P比较，#P<0.05。

Compared with T0, *P<0.05; Compared with Group P, #P<0.05.
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