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摘  要 

近十年来骨科手术技术趋于成熟，但围手术期疼痛管理仍然是一个相当大的挑战。疼痛及麻醉药物用量

的增加可能直接降低患者的满意度，降低患者康复质量并延长出院时间。在骨科手术术前使用帕瑞昔布

钠超前镇痛，可以有效减轻术后早期炎症反应，提高术后镇痛效果。本文就骨科手术术后疼痛对机体的

影响、超前镇痛在骨科手术中的应用以及帕瑞昔布钠超前镇痛对骨科手术患者术后镇痛效果的影响予以

综述，旨在为促进帕瑞昔布钠超前镇痛安全有效地运用于骨科手术提供一定理论基础。 
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Abstract 
In the last decade, the techniques of orthopedic surgery have matured, but perioperative pain 
management remains a considerable challenge. Increased pain and dosage of narcotic drugs may 
directly reduce patient satisfaction, reduce the quality of patient recovery and prolong the time of 
discharge. Preemptive analgesia with parecoxib sodium before orthopedic surgery can effectively 
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reduce early postoperative inflammatory reaction and improve postoperative analgesia effect. In 
this paper, the effects of postoperative pain on the body, the application of advanced analgesia in 
orthopedic surgery and the effects of parecoxib sodium advanced analgesia on postoperative anal-
gesia in orthopedic surgery patients were reviewed, aiming to provide a theoretical basis for pro-
moting the safe and effective application of parecoxib sodium advanced analgesia in orthopedic 
surgery. 
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1. 引言 

超前镇痛的提出及应用降低了阿片类药物过量使用引起的副作用发生率[1] [2]，但关于其在骨科手术

中的安全应用、对骨科手术术后镇痛效果的影响等问题的临床研究较少，且观点不一。本文对以上问题

逐一综述，旨在为促进帕瑞昔布钠超前镇痛安全有效地运用于骨科手术提供一定理论基础。 

2. 骨科手术的围术期疼痛 

随着交通工具、家庭用车的普及和建筑产业的蓬勃发展，因车祸、机械创伤或高空坠落就诊于骨科

门诊的患者日益增多，其中大多数患者并发骨折[3]。骨科手术是最流行的医疗程序之一，其流行率在过

去十年中有所增加。骨科手术术后相关并发症之中，术后疼痛被认为是最痛苦的，中度至重度术后疼痛

相对常见。在骨科手术术后的初始阶段，因为临床建议术后快速及彻底的身体康复和锻炼，疼痛管理是

至关重要的，但可能会受到各种条件的限制。此外，骨科手术后依从性差的可能性很大，疼痛是最重要

的决定因素[4]。随着骨科手术技术的成熟，越来越多的患者需接受此类手术，以恢复肢体功能和活动能

力，并提高生活质量。但骨科术后剧烈疼痛，使很多患者难以参与术后早期康复和运动，导致术后骨关

节功能恢复不理想，患者生活质量大大降低[5]。 
尽管近十年来骨科手术技术趋于成熟，但围手术期疼痛管理仍然是一个相当大的挑战。疼痛及麻醉

药物用量的增加可能直接降低患者的满意度，降低患者康复质量并延长出院时间。因此，围手术期的疼

痛管理需要努力控制术后急性期的疼痛[6]。骨科手术在术后 6~24 h 会出现相当大的疼痛[7]，手术作为一

种机械因素，启动疼痛过程，刺激痛觉感受器，引起痛觉过敏，在手术切口部位释放炎症介质，并通过

破坏血管以及覆盖血管内皮细胞的抗凝和抗粘连物质，启动局部和全身性炎症过程。各类型骨外科手术，

都会破坏血管内皮的连续性，增加血管的通透性，导致水肿的形成和手术部位炎症级联的开始[8]。术后

疼痛刺激可引起恢复期躁动不安(约 80%) [9]，造成手术部位出血、切口缝合断裂、尿潴留等严重后果[10]。
骨科手术患者术后通常会感到剧烈的疼痛，同时身体活动不佳，心率加快，呼吸急促，这对许多患者来

说是无法忍受的。疼痛还可能影响患者的生活质量，如术后康复和睡眠。其疼痛甚至可能引发包括血栓

栓塞、骨水泥综合征、贫血、心律失常、脂肪栓塞综合征、肺炎、术后谵妄和术后认知功能障碍等的并

发症[11] [12] [13] [14]。骨科手术应激可引起人体的许多变化，促肾上腺皮质激素升高导致皮质醇释放增

加，进而导致胰岛素抵抗和高血糖。血糖水平升高会增加术后伤口感染的风险[15] [16]。所有这些不良反
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应及并发症都增加了住院时间和治疗费用。寻求减少对患者术后生活质量的负面影响，减少行骨科手术

的患者的术后副作用，一直是临床麻醉医师的持续研究领域之一[17]。 

3. 超前镇痛的临床应用 

围手术期疼痛控制直接影响术后恢复和手术效果。适当的围手术期镇痛方案可以缓解患者术后疼痛，

进行术后早期功能锻炼，实现早日康复。因此，围术期镇痛是获得良好预后的必要条件[5]。近年来，超

前镇痛已广泛应用于临床麻醉中，在痛觉刺激开始之前实施镇痛干预，目的是在应激状态及中枢和(或)
外周敏化开始之前抑制它们的进展、减少疼痛引起的生理反应、阻断外周痛觉刺激向脊髓的传递，从而

抑制中枢神经系统和外周神经的痛觉过敏、降低体内促炎因子的合成和释放水平，更好地改善术后炎症

反应，有效减轻术后疼痛。Isuru A 等研究发现，超前镇痛较手术开始后的镇痛治疗更有效[18]。有效的

超前镇痛对骨科手术患者的预后及康复至关重要。 
超前镇痛定义为：治疗 1) 在手术前开始；2) 防止切口损伤引起的中枢敏化(仅包括手术期间)；3) 防

止建立切口和炎症损伤(包括手术期间和术后初期)。根据定义，超前镇痛并不是简单地在第一次损伤发生

前使用镇痛药，它的作用是防止周围神经和中枢神经系统的敏化。为了实现这一目标，镇痛药应该在有

害刺激之前使用。在给药时间上，镇痛药应包括有害刺激到中枢神经兴奋的时间。手术是致敏的第一阶

段，手术后的炎症是第二阶段[5]。超前镇痛包括在手术切口(外科医生切开皮肤之前)开始使用止痛剂(止
痛药)。Bian 等研究表明[5]，通过在手术损伤前启动镇痛干预，镇痛药可以减少术中对中枢神经系统的痛

感，因此与切开后使用相同的镇痛药相比(外科医生已切开皮肤)，镇痛效果更好。 
可用的术后镇痛方式通常需要阿片类镇痛药和(或)非阿片类镇痛药的组合[19]。阿片类药物对术后疼

痛有积极的治疗作用，传统上被认为是最佳选择。然而，在骨科术中使用阿片类药物引起了对术后呼吸

抑制的合理关注，不仅如此，阿片类药物还有相当多的副作用和成瘾报道。然而，阿片类药物的使用与

许多副作用有关，如瘙痒、镇静、嗜睡、疲劳、定向障碍、患者成瘾恶心呕吐及其他消化道副作用等。

这些副作用使患者不安，可能需要额外的治疗来解决它们，从而延长患者术后早期主、被动活动时间、

不利于肢体功能锻炼效果、延长患者康复及住院时间。术后镇痛的综合策略优于单独使用阿片类药物[1] 
[4]。因此，控制术后疼痛和减少术后阿片类药物消耗的替代策略可能对接受手术的患者有益[1]。
Ahiskalioglu, E. O.等研究已明确几种全身和局部药物用于超前镇痛，包括帕瑞昔布钠、布比卡因、利多

卡因、可乐定、酮咯酸、口服布洛芬、加巴喷丁和普瑞巴林都是用于此目的的药物[20]。 

4. 帕瑞昔布钠的作用机制及药理作用 

非甾体类抗炎药(Nonsteroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs)已被证明对控制术后疼痛有效，应被

视为基础治疗。大多数 NSAIDs 被认为主要通过抑制环氧化酶(Cyclooxygenase, COX)来发挥作用，COX
有 2 个同工酶异构体，COX-1 和 COX-2。COX-1 主要分布于血小板、胃和肾脏，它催化生理所需的

(prostaglandin E2, PGE2)的产生，调节周围血管阻力、血小板聚集、维持肾血流量，并保护胃黏膜。COX-2
在炎症刺激下由单核细胞、巨噬细胞、成纤维细胞等表达，因此被称为诱导酶，它是引发炎症反应并促

进炎症反应导致组织损伤的关键酶之一[21]。从而抑制炎症组织中由花生四烯酸局部合成前列腺素的过程

[10]。NSAIDs 通常用于缓解炎症引起的疼痛，可作为减少术后疼痛和避免阿片类药物不良反应的选择之

一。NSAIDs 有强有力的镇痛作用，没有镇静或阿片类副作用。NSAIDs 具有有效的阿片类药物保留镇痛

作用，同时在术后最初 24 小时内可减少吗啡的用量达 27% [22]。NSAIDs 围手术期应用的不良事件包括

出血可能增加、急性肾损伤和胃肠道溃疡[23]。 
帕瑞昔布钠属于 NSAIDs，具有解热、消炎、镇痛作用，常用于治疗手术后急性疼痛[10]。帕瑞昔布
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钠是一种高选择性 COX-2 抑制剂，通过抑制外周和中枢 COX-2 的表达，减少外周前列腺素的合成，诱

导镇痛，缓解炎症，防止中枢致敏[22]。传统的 NSAIDs 由于会增加围手术期出血的风险，不建议作为围

手术期首选的补充镇痛药[24]。而 Siribumrungwong K 等的研究表明帕瑞昔布钠可减轻术后疼痛，但不影

响血小板聚集[24]。帕瑞昔布钠适用于成人术后疼痛的短期治疗[22]。帕瑞昔布钠在静脉注射后 7~13 min
起效，30 min 达到峰值，持续时间约 6~12 h [10]。帕瑞昔布钠经人肝代谢产生伐地昔布，产生镇痛作用。

帕瑞昔布钠已用于多种手术术后疼痛控制。 
Peng, H. M.等研究表明，帕瑞昔布钠可作为非选择性 NSAIDs 双氯芬酸的替代药物，为接受普外科

手术的患者提供超前镇痛，因为其有效的术后镇痛效果和对血小板功能的干扰最小[25]。此外，该研究表

明还髋关节置换术围手术期给予帕瑞昔布钠注射 2 次，间隔 12 h，可改善前术后首个 24 h 的镇痛效果[25]。
在之前的研究中[4]，给药时间差异显著，在术前 30 min 静脉注射第一剂帕瑞昔布钠，可以在有害刺激前

达到满意的血药浓度。在给药时间和给药强度方面，术后给予帕瑞昔布钠 40 mg，每日 2 次，持续时间

不超过 3 天，必要时加用阿片类药物和其他止痛剂[5]。Angthong, C.等的研究对涉及骨科患者的超前镇痛

研究进行了 META 分析，并得出结论:静脉内注射帕瑞昔布钠可以显著降低老年患者术后早期白介素-6 
(interleukin 6, IL-6)水平，改善此类患者术后认知功能障碍[22]。 

5. 帕瑞昔布钠超前镇痛对骨科手术患者术后镇痛效果的影响 

骨折创伤后，机体处于应激状态，糖皮质激素分泌增加，可导致免疫抑制、疼痛敏感、恢复延迟。

骨科手术术后创伤还可刺激神经内分泌系统，增加体内儿茶酚胺的分泌水平，刺激全身产生应激反应，

增加促炎因子水平，导致机体神经系统痛觉过敏[10]。因此，有效的疼痛管理对骨科手术的预后至关重要。

手术创伤和止血带引起的缺血再灌注损伤等应激可导致炎症介质的释放，使患者对疼痛高度敏感。患者

疼痛阈值降低，影响术后正常功能恢复。如在一项调查中，全膝关节置换术后约 60%的患者有剧烈疼痛，

30%的患者有中度疼痛，有效的镇痛不仅可以减轻患者对手术的应激反应，改善患者的焦虑状态，还可

以帮助患者尽快进行功能锻炼[21]。临床医生应努力恢复骨科手术患者术后骨关节活动能力，预防深静脉

血栓形成等并发症。选择性 COX-2 抑制剂可以有效地从源头上消除疼痛诱发因素，降低阿片类药物的使

用，减轻疼痛的严重程度。 
高选择性 COX-2 抑制剂是一种安全有效的药物，控制术后疼痛，副作用最小。帕瑞昔布钠是欧洲和

亚洲批准的首个用于治疗术后疼痛的体外 COX-2 抑制剂用药[26]。帕瑞昔布钠作为 COX-2 选择性类

NSAIDs，可以为一线治疗不能充分获益的患者提供有效的止痛效果。在各种细胞和全血检测中，帕瑞昔

布钠对 COX-2 的选择性是 COX-1 的 200 倍以上，对 COX-1 的活性明显低于其他选择性 COX-2 抑制剂。

该药还可有效缓解牙科手术、全腹子宫切除术、牙周手术和治疗性膝关节镜检查的疼痛[27]。 
帕瑞昔布钠本身没有抑制 COX-l 和 COX-2 的作用，但经静脉注射后可被酶快速水解为伐地昔布和丙

酸。然而，伐地昔布属于一种高选择性 COX-2 抑制剂，其胃肠道安全性高于常规非甾体类抗炎药，对血

小板的影响更温和。帕瑞昔布钠已在各种围手术期疼痛模型中进行了研究，包括胆囊切除术、耳鼻喉科

手术、胸外科手术、胃肠道手术、妇科手术及骨科手术等。然而，在另一项关于全髋关节置换术的研究

中，对比帕瑞昔布的术前和术后，疼痛严重程度没有明显变化[4]。需要进一步的研究来评估术前帕瑞昔

布治疗是否有利于骨科手术患者的术后治疗。此外，帕瑞昔布钠超前镇痛的效果与有害刺激的强度有关。

NSAIDs 由于其潜在的阿片类药物保留作用，作为联合用药相对方便[19]。 

6. 结论 

综上所述，在骨科手术患者手术前应用帕瑞昔布钠超前镇痛可有效提高患者术后镇痛效果、显著改
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善老年患者术后认知功能障碍[28]，且对患者血流动力学无明显影响[29]。然而，帕瑞昔布钠在其他手术

中的优势是否扩展到全部骨科手术尚不明确。Wang LD 等的文献表明[30]，帕瑞昔布钠没有显著增加不

良事件风险，且使用帕瑞昔布钠很少发生胃肠道事件和其他预定的安全事件，突出了其令人满意的安全

性。然而，对于帕瑞昔布钠术前和术后给药、单次给药和多次给药的镇痛效果是否存在差异有待进一步

研究。另外，尽管已经进行了许多的研究，但帕瑞昔布钠在骨科手术中的镇痛疗效和安全性尚不清楚。

因此，评估帕瑞昔布钠在骨科手术中的益处和风险需行进一步研究。 
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