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摘  要 

在国家日益强盛，社会文明进步，国民需求不断提高的今天，疼痛这一领域作为人类的第五大生命体征

正被广泛研究。目前骨科手术围术期疼痛管理普遍采用多模式镇痛管理治疗，经过术前，术中，术后各

部分时间点给予针对性处理，缓解甚至防止患者术后疼痛的产生。超前镇痛技术将镇痛的关注点聚焦在

外科手术这个创伤性操作之前的时间点，采用各类镇痛及相关药物减轻患者术后疼痛及相关不良反应的

发生，从而减少患者整个就医诊疗过程所需要的时间，加速病人恢复进程，以期以最短的时间恢复最佳

的生活状态，最终提高医疗就诊满意评价，共建新时代良好医疗环境。本文着眼于近年超前镇痛领域在

骨科手术治疗期间内的运用探索，进行归纳总结并综合阐述其在临床中的价值体现，并对未来研究的进

一步发展趋势提出可能的猜想。 
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Abstract 
Nowadays, with the increasing prosperity of the country, the progress of social civilization and the 
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increasing needs of the people, the field of pain, as the fifth vital sign of human beings, is being 
widely studied. At present, multi-mode analgesic management is widely used for perioperative 
pain management in orthopedic surgery. Targeted treatment is given at various time points before, 
during and after surgery to relieve or even prevent postoperative pain. preemptive analgesia 
technology focuses on the time point before the traumatic operation of surgery, and adopts vari-
ous analgesic and related drugs to reduce the postoperative pain and related adverse reactions of 
patients, so as to reduce the time required for the whole medical treatment process of patients 
and accelerate the recovery process of patients, so as to restore the best state of life in the shortest 
time. Finally, the satisfaction evaluation of medical treatment is improved, and a good medical en-
vironment in the new era is built. This paper focuses on the application and exploration of preemp-
tive analgesia in orthopedic surgery in recent years, summarizes and comprehensively expounds 
its clinical value, and puts forward possible guesses for the further development trend of future 
research. 
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1. 引言 

疼痛常作为骨科手术医治后发生的一种不良反应，疼痛或镇痛效果不佳会刺激机体产生系列应激反

应，伴随持续时间的延长还可转化为术后慢性疼痛(chronic post-surgical pain, CPSP)，对患者身心造成进

一步影响[1]。CPSP [2]指外科手术后至少 3 个月以上，手术切口已愈合而切口部位仍持续纯在疼痛症状

或疼痛症状再发作。相关研究表明[3]，术后急性疼痛和慢性疼痛间存在显著相关性，如果患者在术后第

一天第二天出现急性重度疼痛，分别会有 81.9%和 88.2%的比例发展为 CPSP，而积极的围手术期疼痛控

制可显著降低术后慢性疼痛的发生率[4]。目前临床中有关 ERAS 理念正当发展，多模式镇痛理念普遍运

用于外科手术围术期的疼痛管理，一般来说，术后疼痛大致可分为两种，相对时间较短的生理性疼痛与

相对时间较长的病理性疼痛。围术期镇痛管理通常为适应生理性疼痛，而预防性镇痛为适应病理性疼痛

[5]。Ana Licina [6]通过系统性回顾分析影响脊柱手术 ERAS 理念的单一因素，从现有的 5423 项相关研究

中归纳筛选与当前 ERAS 协会推荐的加速恢复方案的 22 项基本要素相关的部分，最终纳入 664 项研究，

通过 GRADE 系统(Grading of Recommendations Assessment, Development, and Evaluation, GRADE)确定了

证据质量高的成分包括：超前镇痛、围术期血液保护、手术部位准备和抗生素预防。超前镇痛相关概念

即为关注损伤性刺激产生前，给予预防性镇痛处理，经过体内相关因子相互影响提高痛觉阈值，减少或

降低外周神经系统及中枢神经系统痛觉的产生，达到术后疼痛体验缓解或减少的效果[7]。目前有关超前

镇痛领域的研究普遍由单一药物的探索[8]向复合药物的使用发展[9]，本文旨在通过对近年来有关此领域

发表的文章进行汇总，对目前超前镇痛领域在骨科相关手术中的药物使用情况作综合阐述。 

2. 非甾体类抗炎药(Nonsteroidal Antiinflammatory Drugs, NSAIDs) 

非甾体类抗炎药是生活中最常见的镇痛药物，该类药物通过抑制周围神经系统和中枢神经系统的环

氧化酶(cyclooxygenase, COX)的合成，从而减少前列腺素的合成[10]。目前非甾体类抗炎药可通过选择性
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地对环氧化酶抑制作用进行分类，总体分为：① 非选择性抗炎药，如经典的阿司匹林、布洛芬，相对新

型的氟比洛芬酯；② COX-2 选择性抑制剂[11]，如目前临床常用的昔布类药物(COXIBs)。通过增加对目

标受体的选择性，以期待减少药物不良反应。Xu Jianda [12]的一项前瞻性研究表示，在原发性膝关节骨

性关节炎患者的全膝关节置换术前给予塞来昔布可改善消化系统并发症，内环境稳态以及对骨修复的负

面影响。G V Krishna Prasad [13]在研究中表示，有关术后膝关节疼痛管理主要目标是减少术后阿片类药

物的需求，因此对于镇痛替代技术的探索是目前所需要的，随着神经阻滞的技术随着超声的普及使用不

断细化，逐渐解锁了更多远端的神经阻滞技术，完善了预防性，多模式镇痛的组成元素。然而，当考虑

到周围神经阻滞后可能带来的反弹痛可能会降低区域神经阻滞的镇痛效果，因此探究多模式镇痛策略联

合运用超前镇痛与神经阻滞技术以期达成满意度术后镇痛效果[14]。 

2.1. 氟比洛芬酯  

氟比洛芬酯属于非甾体类抗炎药中的新型非选择性抗炎药，目前主要用于术后及癌痛的镇痛作用,本
品的药物载体为脂微球，经由靶向运输至机体损伤目标处，抑制前列腺素合成从而降低患者炎性因子水

平，降低外周神经敏化，达成止痛作用[15]。Ke Wang [16]等一项侧重于术前运用氟比洛芬酯的随机对照

研究的荟萃分析结果证明，术前运用氟比洛芬酯在术后 24 h 内比安慰剂更能有效缓解疼痛，且术后发生

恶心呕吐的风险并为显示有所增加。尽管氟比洛芬酯在超前镇痛领域的研究中展现了价值，但其最佳使

用时机，与最佳使用剂量还需广大科研工作者根据手术部位，患者基础情况等进行进一步探究补充。 

2.2. 昔布类药物  

昔布类药物在非甾体抗炎药中属于选择性 COX-2 抑制剂，其良好的选择性相比于经典的非选择性非

甾体类抗炎药，在产生抗炎镇痛的同时，胃肠道有关的不良反应发生大幅下降。与塞来昔布、帕瑞昔布

对 COX-2 的强抑制作用相比，艾瑞昔布的选择性进一步提高，它具有适度的 COX-2 抑制功能对一些有

益于心血管系统的前列腺素具有一定的保护作用[17]。Ke Xiao [18]等作者的一项研究通过在全髋关节置

换术围手术期中运用帕瑞昔布超前镇痛探究其临床效果。实验组采用术前 30 分钟、术后每 12 小时给予

40 mg 帕瑞昔布，对照组则在相同时间点给予生理盐水，通过对比两组围术期 VAS 评分，吗啡累计消耗

量，患者功能恢复情况及围术期出血风险及特定炎症指标来判断其最终效果，得出结论：在多模式镇痛

的理念下，围术期给予帕瑞昔布是一种有效的手段补充，可减轻术后疼痛，减少吗啡使用累积量，降低

围术期炎症反应，降低患者住院时间且不增加其围术期的凝血功能紊乱造成的出血风险。 

2.3. 氯诺昔康  

氯诺昔康是一种诺昔康衍生的非甾体抗炎药，在对 COX-2 产生抑制功能的同时，还能够对有害刺激

导致的脊髓冲动传递进行抑制，对内源性吗啡的释放起到激活作用[19]。Esma Coşkun [20]的一项单中心，

前瞻，随机，双盲的临床研究表示，相比于曲马多，氯诺昔康在腰椎间盘手术中采用超前镇痛取得的镇

痛效果更为优秀。而有关于氯诺昔康和曲马多的预防疗效，目前已有许多研究进行了探讨评估，均显示

了氯诺昔康在超前镇痛的疼痛管理中的优异成果。 

3. 阿片类药物  

阿片类受体药物的适用范围涵盖整个围术期，包括术前，术中，术后。目前阿片类药物主要的镇痛

机制是通过对阿片受体的激动作用。因受体的种类不同，可分为 μ、κ、δ 受体和痛敏肽受体，激动后可

产生不同的生理作用，含镇痛作用和不良反应如呼吸抑制、恶心呕吐、肠梗阻等[21]。在现代医疗诊疗中，
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阿片类药物作为主要角色之一正被广泛使用，其不良反应引发的问题引起临床工作者的重视。Mark F 
Kurd [22]在对多模式镇痛在脊柱外科中的作用一文中表示，在长期的临床发展历史中，脊柱手术的术后

疼痛管理对阿片类药物的运用具有相当大的依赖性，随着多模式镇痛理念的普及，越来越多的证据支持

超前镇痛可有效减少阿片类药物的使用以及使用后带来的不良反应，产生较为理想的疼痛管理效果。然

而在明确理念正确的同时，有关镇痛方案的最佳药物选择、使用剂量，持续时间以及对临床结局产生的

积极影响，仍需要进一步的研究。随着多模式镇痛理念的发展，围术期阿片类药物的使用从逐渐减少向

去阿片化发展[23]。不过，关于阿片类新药的研发，以及针对不良反应的药物搭配治疗也在不断的研究中

[24]。目前阿片类药物仍在临床工作中占据着重要地位。 

3.1. 吗啡  

吗啡是一种单纯的阿片感受器兴奋作用的药物，属于麻醉药品，必须接受国家专项管理，具备强力

镇痛功效，还具有一定的镇静功效，但其相关不良反应也较为明显。周俊卿[25]的一项针对老年下肢骨科

手术的随机对照试验研究发现，与空白对照组相比，超前镇痛在硬膜外麻醉前使用吗啡可产生良好的镇

痛镇静作用，减少术毕返回病房后认知功能相关影响的发生。 

3.2. 氢吗啡酮  

氢吗啡酮是作用于 μ阿片受体兴奋作用的一种药物，邓龙[26]等研究发现，氢吗啡酮在老年髋关节手

术中行超前镇痛相比对照组的术后血清中皮质醇，去甲肾上腺素等含量减少，VAS 评分降低，MMSE 评

分提高，不良反应的差异在统计学上没有意义。综合说明氢吗啡酮预先处理是对术后认知功能的一种保

护性因素。殷俊茹[27]等一项有关在冠心病病人的非心脏相关的骨科手术中以氢吗啡酮作为预处理的研究

表明，氢吗啡酮在围手术期能有效降低病人的应激反应，减少术后疼痛反应，一定程度上起到心功能的

保护作用。 

3.3. 盐酸纳布啡  

盐酸纳布啡一种作用于 κ 阿片受体激动剂的药物，部分 μ 阿片受体部分阻滞剂。感受器兴奋时能产

生较好的中枢镇痛效果，且作用时间长，成瘾性及呼吸功能抑制的副作用反应程度较小。相关研究发现

其在人工膝关节置换手术中的超前运用具有较高的价值，建议在临床使用中加以推广[28]。 

4. 联合用药  

参考多模式镇痛理论，通过不同镇痛机制的药物之间的联合使用，可降低单药剂量，从不同途径产

生良好镇痛作用，如罗瑞[29]等研究发现舒芬太尼(阿片类药物)联合酮咯酸氨丁三醇(非甾体类抗炎药)在
一项 112 例骨科手术病人的随机对照实验中行超前镇痛有效降低 VAS 与 Ramsay 评分。 

5. 其他协同药物  

超前镇痛除单纯的镇痛药物使用还可联合其他药物协同使用，可个性化满足患者术后相关需求，从

而提升生活质量，缩短病人住院天数，提高病人就医满意度等。资瑜[30]等研究发现骨科日间手术中采用

氟比洛芬酯，地塞米松，右美托咪定联合超前用药能够充分发挥各药物特点，如产生右美托咪定的镇静

及抗焦虑作用，地塞米松的减少炎性因子的释放作用，综合提高镇痛效果，符合患者快速康复的价值取

向。周颐[31]等研究发现，普瑞巴林作为新一代 γ-氨基丁酸受体激动剂，通过抑制电压依赖性钙离子通道

可抑制外周与中枢的痛觉敏化，产生积极的镇痛效果，该效果在单独运用时效果有限，而与其他镇痛药

物联合使用时会产生明显的协同作用[32]，可有效延长镇痛时间与效果。 
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6. 结论  

目前超前镇痛在骨科手术中的运用探究已具有一定的基础，目前围术期超前镇痛领域用药主要是以

非甾体类抗炎药、阿片类药物以及各类协同药物的组合使用。各种类型镇痛药物的单一使用提示其在超

前镇痛领域具有一定临床意义。但在对单一镇痛药物域探索的同时，我们仍需去寻找现有药物的合理配

伍，来达到效果最佳，经济性最强的优秀组合。而在单一用药中，镇痛药物间的效果对比也是值得的研

究方向之一，如吴皓[33]在一项针对非甾体抗炎药中氟比洛芬酯与艾瑞昔布超前镇痛效果的比较发现，使

用氟比洛芬酯能提供更好的镇痛镇静作用。另外超前镇痛的时机也需要进一步探索，如 Fanglun Zhou [34]
在探讨关节镜下膝关节手术的患者中，分别设置了 3 组不同给药时间的组，分别是术前 24 小时，术前 1
小时以及术后 4 小时给予塞来昔布 400 mg。通过对术前术后的 VAS 评分，PGA 评分，哌替啶用量和不

良事件发生率得出结论：与术后给药组相比，超前镇痛的两组静息痛与屈曲 90˚时疼痛评分与术后哌替啶

的用量均有所下降，但不良反应三组之间无明显差异。有趣的是，两超前镇痛组之间不论从 VAS 评分，

PGA 评分，哌替啶用量和 AEs 上均无显著性差异。综合成本及药物本身的累计的毒性作用，该研究认为

术前 1 小时进行超前镇痛是 AKS 的最佳选择。相对于单一用药，复合使用超前镇痛药物会是未来临床诊

疗中的趋势所在。此外，虽然该为每一位手术患者提供多模式超前镇痛作为围术期镇痛的组成部分，但

并非每种药物均为每位患者的理想适应对象，因此结合患者的个人基础情况进行综合性评估，制定个体

化超前镇痛方案更加符合未来围术期疼痛管理的需求[35]。 
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