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东莨菪碱透皮帖剂预防膝关节置换术后恶心呕吐的
有效性及安全性研究!
张增瑞$!!昝!强"!支力强A!王!曦Aj"$:陕西中医药大学第一临床医学院!陕西 咸阳!C$"#### ":陕西中医
药大学附属医院骨关节科!陕西 咸阳!C$"#### A:西安市红会医院膝关节病区!陕西 西安!C$####$

中图分类号!>?C$ 文献标志码!B 文章编号!$@C"D"$"E#"#"$$$$D$"?<D#E
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摘!要!目的!通过观察东莨菪碱透皮贴剂%*2’-0.52N’(0W,7,(’N+-5#bFc&对全膝关节置换术患者术后恶心呕吐发生率$视觉模拟
评分%&+0)’(’-’(,3)50W’(5#9Bc&改善情况以及术后首次下地时间的影响#评价该药的有效性及安全性" 方法!选取 "#$?年 @月至
"#"$年 ?月于西安市红会医院膝关节病区行初次全膝关节置换术的患者 ?C 例#采用随机数字表法分为研究组%使用 bFc&E? 例
和对照组%使用安慰剂贴&E<例" 两组均于术前 E 6在患者耳后贴敷贴片#并保留 C" 6" 所有患者均采用全身麻醉P股神经阻滞
麻醉#术前宣教$手术操作$术后康复及多模式镇痛均由同一组医师完成" 由独立的观察者记录并统计术后 Eg"E$"EgE<$E<gC"
以及 C" 6恶心呕吐发生情况及其9Bc评分的改善情况#以及患者术后首次下地时间" 结果!研究组患者术后恶心呕吐发生率为
对照组的 #I"@$ ?倍%?=f"1s#I$#=g#I@=E#!s#I##E&" 研究组与对照组患者术后 Eg"E$"EgE<和 E<gC" 6的恶心呕吐9Bc评
分比较#差异均有统计学意义%!R#I#=&#且研究组患者显著低于对照组" 在术后首次下地时间方面#@"I=#f%A#例&的对照组患
者术后第 $日可下地锻炼#<=IC$f%E"例&的研究组患者术后第 $日可下地锻炼#研究组术后第 $日下地患者所占比例明显高于
对照组#差异有统计学意义%"" s@I<A#!s#I##?&" 两组患者不良反应发生率的差异无统计学意义%!S#I#=&" 结论!bFc对减少
全膝关节置换术后恶心呕吐的发生具有正向作用#避免了口服药物时的肝脏首过效应和对胃肠道的刺激#可延长药物作用时间#
给药及中止给药均较方便#且不良反较少#安全性较高"
关键词!全膝关节置换术’ 东莨菪碱透皮贴’ 术后恶心呕吐
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:;/!<:=!!GLa%8bH9%" b,5&’()’*5*65511+W’W/’-. 0’15*/,1*65.2)3‘/,‘052&+-3*655115W*0,1*2’-0.52N’(
0W,7,(’N+-5#bFc$ ,- *65+-W+.5-W5,1-’)05’’-. &,N+*+-3& +N72,&5N5-*,1&+0)’(’-’(,3)50W’(5#9Bc$ ’-. *65
1+20**+N5,17,0*,752’*+&5’W*+&+*/,)*,1‘5. ’1*52*,*’(O-55’2*62,7(’0*/:T%b\GFc" B*,*’(,1?C 7’*+5-*0e+*6 *,*’(
O-55’2*62,7(’0*/+- .57’2*N5-*,1O-55K,+-*,1[+/’- \,-36)+\,07+*’(12,Na)-:"#$? *,c57*:"#"$ e5255d*2’W*5.
*,‘5.+&+.5. +-*,*650*)./32,)7 #bFc& 2sE?$ ’-. *65W,-*2,(32,)7 #7(’W5‘,& 2sE<$ &+’*652’-.,N-)N‘52
*’‘(5:H- ‘,*6 32,)70& 7’*W650e525’77(+5. ‘56+-. *657’*+5-*0/ 5’2E 6 ‘51,250)2352/& ’-. O57*1,2C" 6:B((
7’*+5-*0e525’-50*65*+o5. e+*6 35-52’(’-50*650+’P15N,2’(-52&5‘(,WO& ’-. 725,752’*+&55.)W’*+,-& 0)23+W’(
,752’*+,-& 7,0*,752’*+&5256’‘+(+*’*+,-& ’-. N)(*+4N,.5’-’(350+’e5257521,2N5. ‘/*650’N532,)7 ,1W(+-+W+’-0:b65
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+N72,&5N5-*,19Bc 0W,25’-. *651+20**+N5,17,0*,752’*+&5’W*+&+*/,)*,1‘5. e’025W,2.5. ’-. W,)-*5. ‘/
+-.575-.5-*,‘052&520:>%cZMbc" b65+-W+.5-W5,1̂G;9+- *650*)./32,)7 e’0#I"@$ ? *+N50,1*6’*+- *65W,-*2,(
32,)7 #?=f"1s#I$#=4#I@=E& !s#I##E$:b659Bc 0W,250,1-’)05’’-. &,N+*+-3e5250*’*+0*+W’((/.+11525-*
‘5*e55- *650*)./32,)7 ’-. *65W,-*2,(32,)7 12,NE *,"E 6& 12,N"E *,E< 6 ’-. 12,NE< *,C" 6 ’1*520)2352/#!R
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!!对于终末期膝骨性关节炎且保守治疗失败的患者&全膝
关节置换术#*,*’(O-55’2*62,7(’0*/&bhB$是帮助其减轻疼痛,

恢复膝关节功能和提高生活质量的最佳选择*$+ ’ 目前&bhB

术日趋完善&术后康复逐渐成为了人们关注的重点&术后恶心
呕吐#7,0*,752’*+&5-’)05’’-. &,N+*+-3& Ĝ;9$是较常见的术
后并发症&会影响术后康复和手术效果&是导致患者延迟出
院,治疗费用增加的重要因素*"4A+ ’ 东莨菪碱透皮贴剂
#*2’-0.52N’(0W,7,(’N+-5&bFc$可中枢性降低内耳功能及前庭
神经的敏感性&产生镇静,镇吐和抗眩晕作用%并且&bFc 经透
皮系统给药&可以长效,稳定且快速维持恒定的血药浓度&避
免了口服药物时肝脏的首过效应和对胃肠道的刺激%同时&
bFc比 =4羟色胺#=4\b$受体拮抗剂具有更高的经济效益*E4@+ ’

本研究通过观察bFc对bhB术后各时间点 Ĝ;9发生率,恶
心呕吐视觉模拟评分#&+0)’(’-’(,3)50W’(5&9Bc$以及首次术
后下地时间的影响&对 bFc 预防 bhB Ĝ;9的有效性及安全
性进行评价’

BC资料与方法
BDBC资料来源

选取 "#$?年 @月至 "#"$ 年 ? 月于西安市红会医院膝关
节病区患终末期膝骨性关节炎并行初次bhB术的患者 ?C例&

年龄为 E<gC<岁&均无严重的肝肾功能不全&无毒品滥用史&

术前无大量滥用激素史&无术中大量出血,生命体征不平稳&

无手术时间SA 6者’ 纳入标准"年龄%<#岁%美国麻醉医师协
会#BN52+W’- 0,W+5*/,1’-50*650+,(,3+0*0&BcB$分级#0$级&均
为初次单侧 bhB术&术前禁止饮食S@ 6’ 排除标准"年龄S
<#岁%有闭角型青光眼,尿潴留史者&或有任何形式的东莨菪
碱摄入的不良反应史者’ 本研究获得医院医学伦理委员会批
准&患者自愿参加本研究并签署知情同意书’ 采用随机数字
表法分为研究组#使用 bFc$E? 例和对照组#使用安慰剂贴$
E<例’ 基于与 Ĝ;9发生相关的风险因素&两组患者在年龄,

性别,体重指数#LTH$以及 BcB分级等基线资料方面具有可
比性&见表 $’
BDEC方法

所有患者采用全身麻醉P股神经阻滞麻醉*神经阻滞麻
醉"超声引导下 #IAC=f罗哌卡因 A# N(%全身麻醉诱导"咪达
唑仑 " N3&舒芬太尼 #I" "3JO3&丙泊酚 $I= N3JO3&顺阿曲库

!!!!! 表 BC两组患者基线资料比较
!%OBC=.I&%$)-.0.,O%-#J)0#8%(% O#(9##0(9. 1$.’&-

项目 对照组#2sE<$ 研究组#2sE?$ &3"" !
年龄J#"0i%&岁$ @=IA=i=IAE @EI==i@IE= #I@@C #I=#@
性别J例#f$
!男性 $@ #AAIAA$ $< #A@ICA$ D#I$"E #IC"@
!女性 A"#@@I@C$ A$#@AI"C$
LTHJ#"0i%&O3JN"$ "@IE$iAIA@ "=IEEiAI#" $IE<E #I$E$
BcB分级J例#f$
!$级 "< #=<IAA$ A$ #@AI"C$ #I"E< #I@$?
!"级 "# #E$I@C$ $< #A@ICA$

铵 #I" N3JO3%维持阶段"瑞芬太尼 #I$ "3J#O3!N+-$+&选用后
稳定型假体&选择髌旁内侧入路行bhB术&术后均佩戴止疼泵
#舒芬太尼 #I" "3JO3P地佐辛 #IA N3JO3$’ 两组患者的术前
宣教,麻醉,术后康复和术后多模式镇痛等均由同一组麻醉
和外科医师完成’ 为使bFc血药浓度在术后达到峰值&根据
手术安排顺序&研究组患者于术前 E 6 给予耳后贴敷复方氢
溴酸东莨菪碱贴膏&并保留 C" 6’ 对照组患者选用与研究组
相同材质及外形的安慰剂贴膏’ 对仍出现 Ĝ;9的患者&给
予昂丹司琼 E N3&静脉注射’
BDFC观察指标

由独立的观察者观察并记录两组患者术后 Eg"E,"EgE<,
E<gC"及SC" 6 的 Ĝ;9发生情况和恶心呕吐 9Bc 评分&观
察患者术后首次下地时间和不良反应发生情况’
BDGC统计学方法

计量资料采用均数i标准差#"0i%$表示&组间差异采用 &

检验&前后比较采用配对 &检验分析&重复测量采用重复测量
方差分析%计数资料采用率#f$表示&组间差异采用 "" 检验
#理论频数R$ 时&采用 4(%5.’精确检验$&重复测量采用广义
估计方程比较’ 所有分析均采用 c ĉc "@I#统计学软件完成&

以!R#I#=为差异有统计学意义’

EC结果
EDBC两组患者WAX̂ 发生情况比较

两组患者术后 Ĝ;9发生率见表 "’ 经统计分析&研究组
与对照组患者的 Ĝ;9发生率呈现降低趋势’ 研究组患者发
生 Ĝ;9的概率为对照组的 5d7 #D$IAE#$ s#I"@$ ? 倍
#?=f"1s#I$#=g#I@=E$&见表 A’ 结果表明&bFc可降低bhB
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术的 Ĝ;9发生率’
表 EC两组患者WAX̂ 发生率变化趋势比较)例#a$*
!%OEC=.I&%$)-.0.,)0*)8#0*#.,WAX̂ O#(9##0(9.

1$.’&-)*%-#-#a$*

组别 发生 Ĝ;9
术后 Eg"E 6 术后 "EgE< 6 术后 E<gC" 6 术后SC" 6

研究组#2sE?$ @ #$"I"E$ C #$EI"?$ E #<I$@$ $ #"I#E$
对照组#2sE<$ $< #ACI=#$ $< #ACI=#$ $A #"CI#<$ " #EI$C$

表 FCWAX̂ 发生率的广义估计方程
!%OFCY#0#$%J)]#8#-()I%().0#b’%().0.,WAX̂

变量 6 78 ?=f"1 假设检验
下限 上限 "" ), !

截距 $I@AC #IC#E = #I"=@ AI#$< =IE## $ #I#"#
组别#251" 对照组$ D$IAE# #IE@@ = D"I"=E D#IE"= <I"E@ $ #I##E
时间 D#I=@" #I$$# $ D#ICC< D#IAE@ "@I#CA $ R#I##$

EDEC两组患者术后不同时间恶心呕吐 :̂/评分比较
重复测量方差分析的球形检验显示&T’)W6(/t0ks#I<@A&

!s#I#$C&采用 ]255-6,)054]5+0052校正结果#见表 E,图 $$’
研究组与对照组患者术后 Eg"E,"EgE<和 E<gC" 6的恶心呕
吐9Bc评分比较&差异有统计学意义&且研究组患者的评分显
著低于对照组%4组间s$#IA@?&!R#I#$&说明两组患者整体恶心
呕吐9Bc评分的差异有统计学意义%4时间s<=IA=A&说明研究
组和对照组患者术后 "E 6 9Bc评分与术后 Eg"E 6 9Bc评分
的差异有统计学意义%同时结合图 $&术后 "EgE< 6&研究组和
对照组患者的9Bc评分均升高&显著高于术后 Eg"E 6&然后
开始降低&术后 E<gC" 6 两组患者的恶心呕吐 9Bc 评分仍显
著高于术后 Eg"E 6&术后SC" 6与术后 Eg"E 6 9Bc评分的差
异无统计学意义’

表 GC两组患者术后不同时间恶心呕吐 :̂/评分比较##0Z$%分$
!%OGC=.I&%$)-.0.,̂ :/-*.$#-.,0%’-#% %08N.I)()01 O#(9##0(9. 1$.’&-%(8),,#$#0(&.)0(-%,(#$-’$1#$M##0Z$%-*.$#-$

组别 恶心呕吐9Bc评分
术后 Eg"E 6 术后 "EgE< 6 术后 E<gC" 6 术后SC" 6

4组间 4时间 4交互

研究组#2sE?$ "I<Ei#I??‘ EI"#i#I?$‘&W #I?$iAI@=‘&W #I@?i"I?# $#IA@?’ <=IA=A’ #I?<@
对照组#2sE<$ AI"Ci#I<" EI@=i$I#@W $I#@iEI##W #I<AiAI#"
!!注"(’)表示重复测量方差分析&!R#I#=%与对照组比较&‘!R#I#=%与术后 Eg"E 6比较&W!R#I#=

;,*5"(’) 0*’-.01,22575’*5. N5’0)250’-’(/0+0,1&’2+’-W5%&0:*65W,-*2,(32,)7& ‘!R#I#=% &0:12,NE *,"E 6 ’1*520)2352/& W!R#I#=

图 BC 两组患者术后不同时间恶心呕吐 :̂/评分折线图
H)1 BC :̂/-*.$#J)0#*"%$(.,0%’-#% %08N.I)()01
O#(9##0(9. 1$.’&-%(8),,#$#0(&.)0(-%,(#$-’$1#

EDFC两组患者术后下地情况和不良反应发生情况比较
对照组 @"I=#f的患者术后第 $ 日可下地锻炼&研究组

<=IC$f的患者术后第 $ 日可下地锻炼&研究组术后第 $ 日下
地患者所占比例显著高于对照组&经"" 检验&差异有统计学意
义#"" s@I<A&!s#I##?$&见表 =’ 研究组患者发生不良反应
A例&发生率为 @I$"9%对照组患者无不良反应发生%两组患者
不良反应发生率的差异无统计学意义#!s#I"E"$’

表 KC两组患者下地情况比较
!%OKC=.I&%$)-.0.,("#,)$-(()I#.,&.-(.&#$%()N#%*()N)(M

O#(9##0(9. 1$.’&-

组别 首次下地时间
术后第 $日 术后第 "日

研究组#2sE?$ E" #<=IC$$ C #$EI"?$
对照组#2sE<$ A# #@"I=#$ $< #ACI=#$
"" @I<A
! #I##?

FC讨论
由于围手术期镇痛泵和术中麻醉药物的使用常会导致

Ĝ;9的发生&尤其关节置换术患者的 Ĝ;9发生率高达
"#fg<Af&且不乏有患者主观感受 Ĝ;9痛苦程度甚于术后
疼痛&严重影响了患者术后早期功能康复以及患者对手术的满
意度&因此&减轻bhB术患者的 Ĝ;9已成为加速患者康复的
重要组成部分*E&C4?+ ’

bFc给药后 "gE 6可检测到循环血浆药物浓度&平均达
峰时间为 E 6&药物释放持续时间可长达 C" 6&可以阻断前庭
核与中枢神经系统更高位中枢之间的胆碱能传递&阻断网状
结构向呕吐中枢的胆碱能传递&并且可抑制胃肠道的蠕动与
分泌&因而被用于预防晕动证所诱发的恶心呕吐&受此启发&

有研究发现bFc也可被用于预防 Ĝ;9’ B715(等*$#+对 bFc

预防 Ĝ;9的 T5*’分析结果显示&bFc 在术后 "E 6 内可有
效降低 Ĝ;9发生率&且不良反应发生率较低’ M55等*$$+对
A<例即将进行开颅微血管减压术的患者贴敷 bFc&发现术前
贴敷bFc可有效预防 Ĝ;9’ \’2-5**等*$"+对 bFc 对比昂丹
司琼防治剖宫产术 Ĝ;9的研究结果发现&bFc 在药物释放
持续时间和经济效益方面均优于昂丹司琼’ ]’-等*$A+对 @"#

例全身麻醉下行腹腔镜手术或隆胸手术的患者进行随机双
盲对比研究&发现与单纯服用昂丹司琼的患者比较&术前 " 6

贴敷bFc并且服用昂丹司琼的患者 Ĝ;9发生率显著降低’

目前&术中麻醉用药以及术后镇痛用药尤其是强阿片类药物
芬太尼,盐酸羟考酮等的应用&虽然显著减轻了患者术后疼
痛&但可提高前庭的敏感性&且直接兴奋位于延髓的呕吐相
关化学感受器&因此阿片类药物的应用会显著增加患者
Ĝ;9的发生概率*$E4$=+ ’ 本研究结果发现&bFc 可明显降低
bhB术患者的 Ĝ;9发生率’

术后早期下床活动能够改善患者胃肠道蠕动以提高营养
支持&提高肺活量以促进排痰&减少肺部并发症&有利于患者快
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速康复*$@+ ’ M’‘2’W’等*$C+对 A#@例初次行bhB术的患者进行
研究&发现 "E 6内下床活动对恢复膝关节功能,步态的平衡与
稳定起着至关重要的作用’ 5̂’205等*$<+的研究结果发现&早
期下床活动可减少患者深静脉血栓形成&降低肺栓塞死亡风
险’ 但临床观察中常有患者股四头肌恢复情况良好&但因恶心
呕吐症状严重&患者仍畏惧下地活动*$?4"#+ ’ 相关研究结果显
示&bFc会引起视力调节障碍,嗜睡,口干和头痛等不良反应&
影响患者术后首次下床时间*@+ ’ 但在本研究中&两组患者术
后首次下床时间相似&提示 bFc 的不良反应不影响患者术后
早期下床进行康复锻炼’ 而且&研究组 E? 例患者中仅有 A 例
出现口干现象&中止给药后&口干现象明显缓解&不良反应发生
率较低&考虑与样本量较小以及术后补液量有关’

综上所述&术前应用bFc对于预防 bhB术患者的 Ĝ;9
具有正向作用&可有效减少 Ĝ;9’ bFc 可避免对胃肠道的
刺激&延长药物作用时间&应用及中止给药均较方便&且不良
反应较少&安全性较高’ 但本研究中尚有一定的局限性&如
样本量较少,疗效评价指标较少&今后应进一步扩大样本量
深入研究’
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*a+:B)0*â 6/0+,*652&$???&E=#A$" $CA4$<":

*$C+!M’‘2’W’;c&8’0*2,4cu-W65oBT&T’*’2u-4̂5v’22,W6’]B&5*’(:

L5-51+*0,10*’2*+-3256’‘+(+*’*+,- e+*6+- "E 6,)20,172+N’2/*,*’(

O-55’2*62,7(’0*/"2’-.,N+o5. W(+-+W’(*2+’(*a+:8(+- >56’‘+(&"#$$&

"=#@$" ==C4=@@:

*$<+! 5̂’205%G&8’(.e5((L_&M,WOe,,. >a&5*’(:%’2(/N,‘+(+0’*+,- ’1*52

W,-&5-*+,-’(O-55257(’W5N5-*N’/25.)W5*652+0O ,17,0*,752’*+&5

&5-,)0*62,N‘,5N‘,(+0N*a+:aL,-5a,+-*c)23L2&"##C&<?#A$"

A$@4A"":

*$?+!王小泉&刘超然&王荣丽&等:人工全膝关节置换术后膝关节功

能的影响因素研究进展*a+:中国康复医学杂志&"#"#&A=#C$"

<<#4<<=:

*"#+!]’,_&T’a&c)- k&5*’(:B..)W*,28’-’(L(,WO 9520)0_5N,2’(

;52&5L(,WO 1,2B-’(350+’B1*52b,*’(h-55B2*62,7(’0*/" Bc/0*54

N’*+W>5&+5e’-. T5*’4’-’(/0+0*a+:8(+- a ’̂+-&"#$C&AA # E$"

A=@4A@<:

#收稿日期""#"$4#?4A#$

感谢广大作者!读者对"中国医院用药评价与分析#的支持$


