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摘  要 

右美托咪定是一种高选择性α2肾上腺素受体激动剂，通过作用于蓝斑核α2受体及激动内源性促睡眠通路

而产生镇静催眠作用。水合氯醛则是一种经典镇静催眠药，能够产生催眠、抗惊厥效应，并可诱导近似

生理性的睡眠。目前，右美托咪定与水合氯醛在临床镇静中均有广泛的应用，但由于新生儿在药物代谢、

器官功能及血脑屏障通透性等方面与成人存在本质差异，临床镇静过程中的风险较高。右美托咪定经鼻

腔给药生物利用度可达65%，在新生儿中具有独特优势；水合氯醛口服或直肠给药后1小时达峰。两药

联用可产生协同效应，减少单药用量，降低呼吸抑制等不良反应风险。故本文对右美托咪定联合水合氯

醛在新生儿镇静中的应用进行综述。 
 
关键词 

右美托咪定，水合氯醛，新生儿，镇静，联合用药 
 

 

Clinical Application of Dexmedetomidine 
Combined with Chloral Hydrate in  
Neonatal Sedation 
Huanjie Yun*, Shengfen Tu# 
Department of Anesthesiology, Children’s Hospital of Chongqing Medical University, Ministry of Education Key 
Laboratory of Child Development and Disorders, National Clinical Research Center for Child Health and 
Disorders, China International Science and Technology Cooperation Base of Child Development and Critical 
Disorders, Chongqing 
 

 

 

*第一作者。 
#通讯作者。 
 

https://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2026.1641532
https://doi.org/10.12677/acm.2026.1641532
https://www.hanspub.org/


云焕杰，涂生芬 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1641532 2779 临床医学进展 
 

Received: March 13, 2026; accepted: April 6, 2026; published: April 14, 2026 
 

 
 

Abstract 
Dexmedetomidine is a highly selective α₂-adrenoceptor agonist that produces sedative and hypnotic 
effects by acting on the locus coeruleus α2 receptor and activating endogenous sleep-promoting path-
ways. Chloral hydrate is a traditional sedative-hypnotic agent that can induce hypnosis and anticon-
vulsant effects, and can induce sleep similar to physiological sleep. Currently, dexmedetomidine 
and chloral hydrate are widely used in clinical sedation. However, due to significant differences in 
physiological function, drug metabolism and blood-brain barrier between newborns and adults and 
children, the risks during clinical sedation are higher. Dexmedetomidine administered intranasally 
achieves a bioavailability of up to 65%, offering advantages in neonates; chloral hydrate reaches 
peak concentration 1 hour after oral or rectal administration. The combination of these two drugs 
can produce synergistic effects, reduce the dosage of individual agents, and lower the risk of adverse 
reactions such as respiratory depression. Therefore, this article provides a review of the application 
of dexmedetomidine combined with chloral hydrate in neonatal sedation. 
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1. 引言 

新生儿这一特殊群体，其生理机能尚未成熟，在接受各类医疗操作时常需辅助镇静以保障诊疗顺利

进行。然而，该群体在药物代谢、器官功能及血脑屏障通透性等方面与成人存在本质差异，使得镇静药

物的选择与剂量把控面临严峻挑战[1]。 
右美托咪定(Dexmedetomidine, DEX)作为高选择性 α2 肾上腺素受体激动剂，是美托咪定的右旋异构

体，通过作用于蓝斑核 α2 受体及激动内源性促睡眠通路而诱导出近似自然睡眠的镇静状态[1]。相较于传

统镇静药物，其对呼吸驱动的抑制轻微，这一特性在气道管理困难的新生儿中尤为重要，其主要副作用

为心率减慢[2]。同时，右美托咪定还具有抗焦虑、降低应激反应、镇痛、抗寒战和利尿等作用。 
水合氯醛(Chloral Hydrate, CH)作为临床应用逾百年的镇静剂，凭借其成本低廉、给药途径多样等优

势，成为小儿程序性镇静的常用药，其代谢产物三氯乙醇可增强 γ-氨基丁酸能神经传递，诱导近似生理

性的睡眠，不良反应相对较少、应用广泛，但是大剂量或反复使用可增加呼吸道梗阻的发生率，且镇静

失败率较高。单一药物镇静往往面临剂量–效应矛盾：增大剂量虽可提升镇静成功率，却伴随不良反应

风险上升。右美托咪定与水合氯醛联合使用时具有良好的协同效应，能显著减少单一镇静镇痛药物的使

用量，降低不良反应的发生率。本文将系统阐述两药联合用于新生儿镇静的理论基础与临床实践。 

2. 药动学 

2.1. 右美托咪定 

右美托咪定可经静脉持续输注、肌内注射、鼻腔点滴、口腔黏膜或口服给药等[3]，静脉注射右美托
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咪定的生物利用度约为 16% [4]，而经鼻腔给药时生物利用度为 65% (35%~93%) [5]，因此经鼻腔给药为

更优给药方式，新生儿外周静脉穿刺难度大、配合度差，鼻腔给药不仅无创便捷，且可避免首过效应，

成为该群体的优选方案[5]。 
静脉注射右美托咪定的分布半衰期约 6 min，终末消除半衰期约 2 h，其稳态分布容积约为 118 L。右

美托咪定在健康成年人中的蛋白结合率为 94%。盐酸右美托咪定几乎完全被生物转化，主要由肝脏代谢，

生物转化途径包括直接葡萄糖醛酸化以及细胞色素 P450 酶介导的代谢，主要的代谢途径是直接 N-葡糖

醛酸化生成无活性代谢产物[6]。右美托咪定的主要葡萄糖醛酸化代谢酶是 UGT2B10 和 UGT1A4 [7]，新

生儿肝内微粒体酶系尚不成熟，药物代谢能力相对较弱，Badée 等使用人类肝微粒体直接测定 UGT 活性，

发现不同 UGT 亚型达到成人活性的时间不同：UGT1A4 和 UGT1A9 在婴儿期(1~12 个月)达到成人水平，

而新生儿期则远未成熟[8]。新生儿血脑屏障发育不完善，通透性较高，中枢活性药物易于进入脑组织，

导致药效增强、作用时间延长。 

2.2. 水合氯醛 

水合氯醛可通过口服或直肠途径给药，经胃肠道迅速吸收，最终在肝脏和红细胞中代谢为活性代谢

物三氯乙醇和三氯乙酸[9]。其血药浓度于给药后 1 小时可达峰值，作用维持 4~8 h。该药脂溶性高，易通

过血脑屏障，广泛分布于全身组织。血浆半衰期为 7~10 h，其在肝脏迅速代谢生成具有活性的三氯乙醇，

三氯乙醇的蛋白结合率为 35%~40%，消除半衰期约为 4~6 h。三氯乙醇进一步与葡糖醛酸结合后失活，

经肾脏排出，无蓄积作用。水合氯醛可通过胎盘屏障和乳汁分泌[10]。 

3. 药理作用机制 

3.1. 右美托咪定 

3.1.1. 中枢神经系统作用 
右美托咪定通过作用于蓝斑核的 α2 受体而产生镇静催眠作用。α2 受体激动药通过内源性促睡眠途径

发挥镇静效果。盐酸右美托咪定减少蓝斑核向视前核腹外侧部的投射活动，促进结节乳头状体核释放

GABA 及促生长激素神经肽，进而抑制皮质及皮质下组胺能觉醒系统[11]。由此产生的镇静状态具有“可

唤醒”特性，患者保留语言反应能力，且呼吸模式接近自然睡眠，分钟通气量变化轻微，气道保护性反

射完好[11]。 
右美托咪定产生的镇静效果类似于自然睡眠状态，且对呼吸功能无明显抑制作用[12]。与丙泊酚、艾

司氯胺酮、咪达唑仑等药物相比，右美托咪定的呼吸抑制作用更轻，因此用于新生儿时具有良好的镇静

效果和安全性。 
近年研究表明右美托咪定具有脑保护作用，其机制可能与 α2 受体激动有关。一项动物实验显示，右

美托咪定显著增强了新生大鼠海马星形胶质细胞中 BDNF 的表达，同时降低了有害 A1 星形胶质细胞的

比例，增加了有益 A2 星形胶质细胞比例，通过 BDNF/TrkB/CREB 通路促进了海马神经发生、神经元存

活和认知功能改善，提示右美托咪定对新生儿具有脑保护作用，有助于缓解新生儿缺氧缺血性脑损伤

(HIBD) [13]。右美托咪定在产生镇静作用的同时还具有一定的镇痛作用，其镇痛机制较为复杂，目前认

为是通过激活脊髓背角或外周组织 α₂肾上腺素能受体，抑制去甲肾上腺素释放，产生镇痛效应，可减少

阿片类药物需求[12]。 

3.1.2. 心血管系统 
右美托咪定对心血管系统呈现双相作用。主要影响是血压下降和心率降低。静脉快速输注盐酸右美
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托咪定可使迷走神经张力增加，导致低血压、心动过缓甚至窦性停搏。在临床试验中，阿托品或格隆溴

铵对盐酸右美托咪定诱发的心动过缓治疗效果良好。给药初期可因激活外周血管平滑肌 α2 受体导致一过

性血压升高。Mason 等在儿科 MRI 镇静研究中观察到，在初始剂量为 2~3 μg/(kg∙h)，维持剂量为 2 μg/(kg∙h)
的右美托咪定时，发生心动过缓的患儿占总样本量的 16% (定义为心率低于同龄患儿清醒心率的 20%)，
但患儿血压正常，未造成器质性损害[14]。 

3.1.3. 呼吸系统 
右美托咪定不产生明显的呼吸抑制(与常用麻醉镇痛药物不同)。临床应用右美托咪定能提供稳定的

呼吸状态，患者通气的变化与正常睡眠相似，静息分钟通气量不变或仅轻度减少，呼吸频率几乎无变化，

且气道反射保持完整[15]。 

3.1.4. 内分泌系统 
右美托咪定具有显著的抗应激效应，其作用机制为调节内分泌系统。在小儿程序性镇静中，由于恐

惧、疼痛等因素，患儿普遍存在不同程度的应激反应。有研究表明右美托咪定可减少血液中儿茶酚胺含

量，并降低皮质醇和糖皮质激素水平，显著改善应激反应[16]。在小儿心脏手术中，右美托咪定可减少患

儿血浆中的应激激素水平以及降低血糖，其中包括肾上腺素和去甲肾上腺素。右美托咪定除具备有效的

镇静、镇痛作用外，还能最大限度地抑制围术期应激激素释放，维持血流动力学稳定[17]。这一特性对于

应激反应强烈的新生儿尤为有益。 

3.2. 水合氯醛 

3.2.1. 中枢神经系统 
水合氯醛对中枢神经系统的作用包括镇静、催眠、抗惊厥，其主要作用原理为抑制脑干网状上行激

动系统，增强 γ-氨基丁酸(GABA)的作用，间接激活 GABA 受体。GABA 是中枢神经系统主要的抑制性

神经递质，其受体被激活后引起氯离子内流，使神经元超极化，从而抑制神经兴奋性。水合氯醛在体内

通过酒精脱氢酶快速代谢为活性产物三氯乙醇，后者是发挥镇静催眠作用的主要物质。三氯乙醇的半衰

期较长(约 8 h)，可持续抑制中枢神经系统。 
水合氯醛催眠作用温和，可缩短睡眠潜伏期，减少夜间觉醒次数，不缩短快动眼睡眠期，接近生理

睡眠模式。催眠剂量下，给药后 30 min 内即可诱导入睡，无明显后遗作用。较大剂量时有抗惊厥作用，

可用于小儿高热、破伤风及子痫引起的惊厥。 

3.2.2. 呼吸系统 
在治疗剂量时，水合氯醛对呼吸系统的抑制作用较轻微，通过增强 GABA 受体介导的中枢抑制，可

能轻微降低呼吸中枢(延髓)对 CO2 的敏感性，表现为呼吸频率或潮气量轻度减少。然而，大剂量使用或与

其他中枢抑制剂(如酒精、阿片类、苯二氮䓬类)联用时，可导致严重呼吸抑制甚至呼吸暂停，其机制为过

度抑制延髓呼吸中枢，降低对缺氧和 CO2 潴留的反应性。表现为呼吸浅慢、发绀、血氧饱和度下降，严

重者需机械通气支持。新生儿呼吸中枢发育不成熟，更易发生呼吸暂停，文献报道发生率约 0.19%，多见

于 2 月龄以下婴儿。 

3.2.3. 心血管系统 
大剂量水合氯醛能抑制心肌收缩力，缩短心肌不应期，并抑制延髓的呼吸及血管运动中枢。 

3.2.4. 消化系统 
水合氯醛对胃黏膜刺激较大，空腹服用易导致恶心、呕吐、上腹部不适，应避免空腹服用。水合氯
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醛对黏膜的刺激性亦应引起重视，有报道称误服水合氯醛超过正确剂量 20 倍后发生严重食管腐蚀性损伤

的案例[18]。直肠给药可避免消化道刺激，成为高危患儿首选。 

4. 临床应用 

4.1. 右美托咪定 

4.1.1. 术前镇静 
患儿在术前常会出现不同程度的紧张焦虑，术前持续性的焦虑状态不仅影响麻醉诱导的顺利进行，

还会增加术后躁动的发生率，右美托咪定可作为术前镇静的理想用药。Yuen 等的研究显示，在 5~8 岁的

患儿中，术前经鼻按 2.0 μg/kg给药所获得的镇静效果优于口服给药，且不良反应更少[19]。 

4.1.2. 术后及 ICU 镇静 
右美托咪定已广泛应用于儿科术后以及 ICU 镇静。一项研究表明，将 30 例 ICU 机械通气的患儿随

机分成 3 组：咪达唑仑组(0.1 mg/kg)，盐酸右美托咪定小剂量组(0.25 μg/kg)和大剂量组(0.5 μg/kg)。3 组

Ramsay 镇静评分结果显示，咪达唑仑组吗啡需要量最大，而大剂量盐酸右美托咪定组需要量最小[20]。
3 组在心律变化和低血压发生率方面差异无显著性[18]。在心脏术后患儿中，对比 56 例使用右美托咪定

0.4~0.6 μg/(kg∙h)和 85 例使用氯丙嗪、咪达唑仑和芬太尼的患儿，前者发生心动过缓和低血压的比例较后

者略多，但发生呼吸抑制的比例较低[21]。 

4.1.3. 手术室外镇静 
右美托咪定滴鼻单用于小儿镇静的常用剂量为 2~3 μg/kg [14]。小儿往往无法配合完成影像学检查，

尤其是新生儿常需辅助中深度镇静来完成检查，右美托咪定可用于小儿 CT、MRI、超声、脑电图等检查

的镇静。一项研究表明，在 1~7 岁接受 MRI 检查的患儿中，盐酸右美托咪定较丙泊酚起效更快、苏醒迅

速、出院时间短[22]。一项回顾性分析对 74 例接受 MRI 检查的患儿进行分析，发现使用右美托咪定联合

水合氯醛的镇静效果优于单用水合氯醛和单用咪达唑仑。Mahmoud 等[23]的研究显示，对患有睡眠呼吸

暂停综合征且接受 MRI 检查的儿童，使用右美托咪定对患儿呼吸的影响较丙泊酚更小，并且不需额外的

气道支持。 

4.2. 水合氯醛 

辅助检查镇静 
水合氯醛临床应用至今已有 100 多年的历史，目前主要用于小儿的各种辅助检查，如 CT、MRI、超

声、心电图、脑电图等，给药途径主要包括口服、直肠保留灌肠、鼻饲法。2017 年《英国国家儿童处方

集》推荐新生儿的给药剂量为 30~50 mg∙kg−1 [24]，《小儿手术室外麻醉/镇静专家共识(2017)》推荐早产

儿、重症先天性心脏病患儿的给药剂量为 20~40 mg∙kg−1，新生儿为 20~40 mg∙kg−1。目前水合氯醛口服单

用于婴儿镇静的常用剂量为 50 mg/kg。一项研究中，将 100 例应用水合氯醛的患儿随机分为口服和直肠

保留灌肠各 50 例，两组镇静效果比较差异无统计学意义(P > 0.05)，但两组哭闹、呛咳和呕吐发生率差异

有统计学意义(P < 0.05)。使用水合氯醛给婴幼儿镇静前应筛查高危因素，如唇腭裂、喉软骨发育不良、

复杂型青紫型先心病、重症肺炎、易呕吐、吞咽功能障碍的早产儿等，此类患儿在口服给药过程中易发

生不良反应，影响镇静效果，并带来危险，应选择直肠给药[25]。 

4.3. 右美托咪定联合水合氯醛策略 

单一镇静药物常常面临困境：单独应用右美托咪定虽然安全性良好，但起效相对较慢且深度镇静成
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功率受限。单用水合氯醛镇静失败率高，而且反复大剂量使用会增加呼吸道梗阻风险。右美托咪定对蓝

斑核 α2 受体起作用，水合氯醛对 GABA_A 受体起作用，两药联合应用，通过不同机制产生协同镇静效

应，达到“减量增效、降低毒性”的作用。在临床实践中，右美托咪定经鼻给药联合水合氯醛口服/直肠

给药，可显著缩短镇静起效时间，提高镇静成功率及检查完成率，减少单一药物用量，降低循环波动以

及呼吸抑制等风险。 
联合方案需个体化制定：ASA 分级 I~II 级、胎龄 ≥ 37 周的新生儿，右美托咪定 1~2 μg/kg滴鼻联合

30 mg/kg 水合氯醛口服；高危患儿(先心病、早产、呼吸道畸形)则建议右美托咪定 0.5~1 μg/kg 联合 20 
mg/kg 水合氯醛直肠给药，同时配备气道管理设备、吸引设备及复苏药物；持续监测心电图、脉氧饱和

度、无创血压；检查结束后复苏至改良 Aldrete 评分 ≥ 9 分才可离院。 

5. 不良反应 

5.1. 右美托咪定 

右美托咪定的主要不良反应是心动过缓和低血压，其他不良反应包括暂时性高血压、恶心、腹泻、

腹痛、呕吐等，神经系统的不良反应主要有头晕、头疼、神经痛、神经炎等。Carroll 等的回顾性研究显

示，在 60 例 PICU 使用右美托咪定镇静的婴儿和儿童中，发生不良反应的患儿占 20%，其中 9%发生低

血压，8%发生高血压，3%发生心动过缓[26]。临床上出现右美托咪定所致的心动过缓时可使用格隆溴铵

或阿托品治疗。静脉推注盐酸右美托咪定早期可引起周围血管收缩导致一过性高血压，一般不需要治疗，

减慢输注速度即可缓解。 

5.2. 水合氯醛 

水合氯醛的不良反应主要是对胃黏膜有较强的刺激性，口服给药常引起呕吐，故胃炎、胃溃疡者禁

用。该药对肝、肾、心脏有毒性，禁用于肝、肾及心脏病患者。水合氯醛与镇静催眠药、抗组胺药、抗精

神病药合用时，中枢抑制作用增强，应警惕发生呼吸中枢与血管运动中枢受抑制而致死。由于水合氯醛

于给药后 15 min~30 min 起效，1 h 内达到最大效应，4 h~8 h 作用消失。若其有效作用仍然存在时再次服

用较大剂量的同一类药物，将造成水合氯醛过量，出现抑制心肌收缩力，缩短心肌不应期，抑制呼吸中

枢与血管运动中枢所致的呼吸抑制和血压下降。一旦发生中毒，应立即催吐、洗胃、促进毒物排出(输液、

利尿)。 
水合氯醛对呼吸系统有一定的抑制作用，新生儿呼吸中枢发育不完善，更易出现抑制，既往有使用

水合氯醛后出现呼吸暂停的报道。一项研究对 4100 例使用水合氯醛的患儿进行观察，其中有 8 例患儿出

现呼吸暂停，发生率为 0.19%，且均为小于 2 个月的婴儿[27]，因此水合氯醛用于新生儿需严格按照推荐

剂量范围，实行个体化用药。 
水合氯醛的另一个争议点为其致癌性。水合氯醛运用于临床已有很长的历史，早在 1990 年，M.T. 

Smith 曾在 Science 上发表文章指出水合氯醛的代谢产物三氯乙醇具有致癌风险，随后水合氯醛被 WHO
列入了 2A 类致癌物。Steinberg 于 1993 年在 Pediatrics 上发文对水合氯醛的安全性进行了评估，分析了

关于三氯乙烯和水合氯醛代谢、毒理学和流行病学数据的文献。结果显示，水合氯醛和其他化学物质在

其代谢分解途径中致癌的剂量反应关系在啮齿动物中是非线性的。流行病学数据显示，人类接触大量三

氯乙烯(代谢为水合氯醛)者的死亡率或癌症发生率并没有增加。因此数据表明没有必要禁止水合氯醛作

为药物。水合氯醛虽然因其副作用和潜在风险在现代临床中的应用有所减少，但在特定情况下仍具有一

些独特的优点，使其在某些领域仍被使用，其快速镇静、对睡眠结构影响小、儿科适用性及成本低的特
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点，使其在儿童检查前镇静领域仍有一定地位[28] [29]。 

6. 结语 

右美托咪定联合水合氯醛用于新生儿镇静，有效性及安全性均高。此方案利用右美托咪定呼吸抑制

轻微、可唤醒的优势，以及水合氯醛给药方便、成本低的特点，减少单一用药剂量。但是，新生儿器官功

能储备有限，且个体差异较大，临床应用时严格掌握适应证及个体化方案，配备监测及抢救设施设备。

动物研究显示，大多数全身麻醉药可影响大脑发育，尤其以 GABA 受体激动剂和 NMDA 受体拮抗剂(如
七氟烷、丙泊酚、咪达唑仑、氯胺酮等)的影响最为显著。相比之下，α2 受体激动剂(如右美托咪定)对神

经发育影响的证据较少，可能具有更优的神经安全性，但联合用药对儿童远期神经发育的影响仍需进一

步研究验证[30]，需更多前瞻性的研究获得联合方案的最佳比例以及远期安全性等结果。格罗宁根大学首

次建立了描述右美托咪定同时作用于镇静和血液循环(血压和心率)的 PK/PD 联合模型，该模型描述了药

物在血液中的浓度变化(药代动力学)，量化了药物对镇静水平和心血管系统的效应，这是首个同时考察右

美托咪定对镇静和血液循环联合效应的数学模型[31]。但关于两药联合应用的药代动力学(PK)与药效动力

学(PD)模型研究目前仍较为有限。现有的 PK/PD 研究主要聚焦于单药模型的建立与验证，而针对两药联

合的相互作用模型则处于探索阶段。 
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