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摘  要 

膝关节置换手术产生的创伤刺激常使患者术后承受着中到重度疼痛，这不仅使患者术后体验不佳，疼痛

应激还会加重机体的内环境紊乱，对患者的术后康复产生不利的影响。现在多模式镇痛理念越来越多被

应用到术后镇痛中，即将多种不同机制的镇痛药物和镇痛方法进行合理有效的结合，发挥最佳的镇痛效

应。布比卡因脂质体作为一种具有稳定性和长效性特点的新型缓释局麻药在术后多模式镇痛中得到越来

越多的应用，尤其是应用在膝关节置换术后镇痛。文章综述了布比卡因脂质体应用于膝关节置换手术后

镇痛的应用进展情况。 
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Abstract 
The traumatic stimulus produced by knee replacement surgery often causes patients to suffer from 
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moderate to severe pain after surgery, which not only makes the patient’s postoperative experience 
poor, but also aggravates the internal environmental disorders of the body, which adversely affects 
the patient’s postoperative recovery. Nowadays, the concept of multimodal analgesia is more and 
more often applied to postoperative analgesia, which is to reasonably and effectively combine multi-
ple analgesic drugs and analgesic methods with different mechanisms to exert the best analgesic ef-
fect. Liposomal bupivacaine, as a new type of sustained-release local anesthetic with stability and 
long-acting characteristics, has been increasingly used in postoperative multimodal analgesia, espe-
cially in postoperative analgesia after knee arthroplasty. This article reviews the progress of liposo-
mal bupivacaine application for postoperative analgesia after knee replacement surgery. 
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1. 前言 

早在 1995 年国际疼痛学会提出了“疼痛是患者第五生命体征”这个概念。近年来疼痛的定义不断完

善，国际疼痛研究协会(International Association for the Study of Pain, IASP)在 2020 年将疼痛的定义修订

为：与实际或潜在的组织损伤有关或类似的不愉快的感官和情感体验[1]。临床上，术后疼痛一直以来对

患者的生理、心理以及术后恢复质量产生了负面影响。术后疼痛不仅会在不同程度上对患者循环、呼吸

等人体重要系统的功能产生不利影响，还会促进负性情绪的发生发展；由术后疼痛引发的痛苦和焦虑使

患者不愿意配合术后康复运动，变相增加了患者术后肺不张、尿潴留、下肢静脉血栓形成等并发症的发

生风险，同时延长了住院时间使患者医疗费用进一步增加。若术后疼痛得不到好的控制甚至可能会发展

成为术后慢性疼痛，对患者生命健康造成难以估量的影响。 
骨科手术由于创伤刺激较大，尤其是一些关节置换手术中体现明显，在术后患者常会产生剧烈疼痛，

有研究报道，行骨科手术的患者中有近 80%的患者在术后承受着中度到重度的疼痛，在术后两周体现最

为明显[2]。同时骨科手术患者中老年患者占比较高，随着社会老龄化进程加速，未来老年患者将进一步

增多。而老年患者全身多脏器功能减退且多合并心脑血管疾病，另外由于其呼吸、循环等重要器官储备

功能下降，术后疼痛耐受性较差。术后疼痛限制患者患肢功能锻炼的实施，导致关节粘连、身体功能被

进一步抑制，还会增加各种并发症如静脉血栓和肺部感染的发生[3] [4]。因此对骨科患者进行合理有效的

术后镇痛成为迫切需要解决的问题。 
加速康复外科(Enhanced Recovery after Surgery, ERAS)是指联合临床多学科资源，采取一系列有循证

医学证据支持的措施来减轻患者术后的心理和生理上的创伤应激反应，从而减少临床并发症的发生，更

好地促进患者的术后康复的理念[5]。在 ERAS 理念已得到广泛应用的外科领域中，疼痛管理是 ERAS 理

念的关键部分。其中良好的术后镇痛是不容忽视的重要部分，适当高效的镇痛模式能够有效缓解患者术

后疼痛的同时减少阿片类药物的使用，减少疼痛引起的术后并发症的发生，缩短住院时长，促进患者术

后康复质量提高[6]。ERAS 理念中，多模式镇痛(Multimodal Analgesia, MMA)是推荐的疼痛管理模式，现

已成为围术期疼痛管理的标准。多模式镇痛是将多种不同机制的镇痛药物和镇痛方法进行合理有效的结

合，发挥最佳的镇痛效应，达到减少使用单一镇痛药物或方法引起的不良事件的发生、加速患者术后康
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复的镇痛策略[7]。当前术后镇痛仍以传统阿片类药物为主，而阿片类药物有着不可忽视的高不良事件发

生率，如痛觉过敏、呼吸抑制等[8]。如何尽可能地进行去阿片化镇痛，同时取得完善的镇痛效果及延长

镇痛时效是目前骨科手术术后镇痛中探索的方向。 
布比卡因脂质体是美国食品药品管理局于 2011 批准上市的一种局部麻醉药缓释剂，规格为 266 mg：

20 mL/支，含量为 1.33%。中国国家药品监督管理局于 2022 底正式批准布比卡因脂质体注射液(艾恒平)
在中国市场上市。目前说明书推荐应用范围为局部浸润麻醉和肌间沟臂丛神经阻滞。其独特的脂质体结

构由无数小囊泡相互堆叠形成，药物储存在囊泡中，囊泡具有靶向性及缓控释性的特点[9]，进入体内的

囊泡破裂释放药物的时间不一，具有独特的双相峰值及三相释放特点[10]，因而可以稳定持久地提供镇痛

作用。有研究表明镇痛时长可达 72 h，相较于当前临床常用的局麻药的镇痛时间多在 8 h 以内[11]，其镇

痛时长大为延长。正因如此，布比卡因脂质体作为一种具有稳定性和长效性特点的新型缓释局麻药在术

后镇痛中得到越来越多的应用，尤其是在全膝关节置换手术的术后镇痛中。 
全膝关节置换术是治疗终末期膝骨关节炎的一种方式，能极大改善患者的疼痛及活动障碍，但是患

者术后急性疼痛发生率较高。有研究表明包括膝关节置换手术在内的关节成形术后有 48.2%的患者出现

了中至重度疼痛，且疼痛主要集中发生在术后 24 h 到 72 h [12]。针对这种持续较长时间的疼痛，多模式

镇痛中有留置输注泵或导管的方法来进行较长时间持续镇痛，尽管其镇痛的有效性已被证实，但可能存

在的风险不容忽视，其中比较常见的风险有感染、导管折断或泄露[13]。布比卡因脂质体因其具有长达 72 
h 镇痛时长的特点正被运用于膝关节置换手术的术后镇痛。甚至有研究证明了其在提供长达 96 h 的延长

术后镇痛和减少阿片类药物使用方面的疗效[14]。目前主要用法为局部浸润，即使用布比卡因脂质体注射

到关节的软组织中。对布比卡因脂质体应用于膝关节置换手术后镇痛的效果评估所涉及的结局指标主要

为以下：疼痛评分、阿片类药物消耗、住院时间、术后运动功能恢复、恶心呕吐发生情况。 

2. 术后疼痛评分 

疼痛评分在一定程度上反应了患者术后疼痛的发生、加重与缓解情况，对术后镇痛效果的了解有重

要帮助。有研究指出，相较于标准布比卡因，使用布比卡因脂质体进行关节周围浸润注射能更好地缓解

膝关节置换术后疼痛，尤其是可显著降低术后 48 h 内的 VAS 疼痛评分[15]；一项前瞻性的随机对照实验

也指出在全膝关节置换术后 24 h 内，无论是标准布比卡因还是布比卡因脂质体用于关节周围浸润注射，

都可以显著降低疼痛评分，但值得注意的是标准布比卡因和布比卡因脂质体之间未有显著的统计学差异

[16]。对此，多项 Meta 分析也证明了这点[17] [18]，即与未使用布比卡因脂质体进行关节周围注射相比，

使用布比卡因脂质体进行关节周围注射在降低术后 72 h 内 VAS 评分方面未体现出明显优异性。 
除了关节周围注射，外周神经阻滞亦是膝关节置换术后镇痛常用方式之一。过往研究中，无论是普

通布比卡因还是布比卡因脂质体，在术后疼痛评分方面，都优于股神经阻滞，但两种布比卡因之间未有

明显术后镇痛效果的差异[19] [20]。但有近期研究对比了布比卡因脂质体关节周围注射和股神经阻滞，两

者在住院期间的视觉模拟评分(VAS)无显著差异[21]。另外和传统的术后留置镇痛泵相比，在疼痛对术后

行走能力及参与物理治疗能力干扰方面，两组之间的差异具有统计学显著性，即在术后进行行走及物理

治疗时，留置镇痛泵的疼痛评分要优于关节周围注射布比卡因脂质体[13]，但值得注意的是这些差异并不

意味着有更好的预后及更少的不良事件的发生。 
总而言之，在布比卡因脂质体应用于膝关节置换术后镇痛的效果这个问题上，目前的相关研究未有

统一意见，这与缺乏标准化研究密不可分。不同研究在设计方案、浸润技术及疼痛评估方面有不小的差

异，甚至相似的研究也会得出相互矛盾的结论，缺乏标准化也导致了研究结果的可靠性不可避免降低。

浸润技术(注射多个区域与仅注射几个区域)、浸润量等都会对研究结果产生不容忽视的影响[22]。使用了
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布比卡因脂质体进行关节周围浸润或者进行神经阻滞与完全不使用任何术后镇痛的空白组对比往往可以

得出布比卡因脂质体在术后镇痛效果更加优异的结论。但值得注意的是并不能证明布比卡因脂质体与标

准布比卡因相比或者与其它局麻药物相比其术后镇痛效果有明显优异性。未来的相关研究需要更加标准

化才能提供更加可靠的证据支持。标准化的方案包括浸润药物需要在关节周围扩大到足够的总体积、在

整个切口层进行少量多次注射、合适的针头尺寸以最大程度减少渗漏以及与盐酸布比卡因混合以提供足

够的早期镇痛。在设计实验方案时不但要注意这些关键点，而且需要对研究人员进行相关培训。目前已

有研究表明在使用标准化浸润方案下，关节周围注射布比卡因脂质体进行局部浸润镇痛显著改善了术后

疼痛，降低了阿片类药物消耗和延后了首次阿片类药物补救镇痛的时间[23]-[26]。未来需要更多类似的标

准化研究来进一步证明布比卡因脂质体在全膝关节置换术后镇痛的优异性。 

3. 术后阿片类药物消耗 

在术后镇痛中减少阿片类药物的使用可以避免相关副作用的发生，这也是多模式镇痛关键之一。膝

关节置换手术是阿片类药物使用率较高的手术之一[27]。为减少患者勿用或滥用阿片类药物的风险，布比

卡因脂质体越来越多应用到全膝关节置换术后镇痛中。有研究表明，使用布比卡因脂质体进行关节周围

浸润注射相较于使用标准布比卡因能减少术后第一天的阿片类药物的需求[15]。也有一项 Meta 分析指出

相较于使用标准布比卡因，使用布比卡因脂质体进行关节周围注射的组在术后第二个 24 h 的总阿片类药

物消耗更少，但是第一和第三个 24 小时的阿片类药物使用量无显著差异[18]。和股神经阻滞相比，在膝

关节置换术后镇痛方案比较中，使用股神经阻滞的患者住院期间的总阿片类药物消耗量相较于使用布比

卡因脂质体关节周围注射是显著增加的，具有统计学意义[21]。 

4. 住院时间 

住院时间的长短和术后恢复质量的好坏息息相关，更短的住院时间也意味着更少的住院花费，对患

者的经济负担也是一种减轻。脂质体布比卡因可通过降低住院总时长和总费用带来经济效益[14]。有研究

经过成本分析发现[28]，相较于连续神经阻滞方案，布比卡因脂质体用于局部浸润或肌间沟臂丛神经阻滞

进行术后镇痛可分别节省总费用 1030.91 元和 1238.60 元。根据研究的概率敏感性分析结果显示，布比卡

因脂质体具有经济性的概率分别为 97.8%和 100.0%。但值得注意的是研究主要为肩部手术，后续需要进

一步对其它手术人群进行分析。但也有研究认为关节周围注射布比卡因脂质体使住院时间有下降趋势，

但其结果并不具有统计学意义[29]。更有研究指出无论是使用布比卡因脂质体进行关节周围注射还是使

用传统局麻药物进行关节周围注射，两者的住院时间未表现出显著差异[18]。 

5. 术后运动功能恢复 

良好的术后镇痛可以帮助患者在术后更早进行无痛活动，从而使运动功能恢复速度加快。股神经阻

滞用于膝关节置换术后镇痛虽然可以一定程度上改善患者疼痛感受，但其导致术后股四头肌无力的情况

不容忽视[30] [31]，这不仅增加了患者术后跌倒的发生率，而且会进一步使患者术后早期进行独立行走的

延迟，推迟了康复进程。另外值得注意的是，膝关节后侧的坐骨神经支配的后关节囊疼痛股神经阻滞无

法提供完全的疼痛缓解[32]。股神经阻滞亦有神经损伤的风险。相比于股神经阻滞，在术后功能恢复方面，

关节周围注射布比卡因脂质体在多个方面具有更好的结局，如更低的跌倒发生率、更多的手术当天能够

独立行走的患者数量、更长的术后早期步行距离等。同时快速的功能恢复也可以使住院时间得到缩短[21]。 

6. 术后恶心呕吐发生情况 

恶心和呕吐是口服或者静脉注射阿片类药物常见的副作用，而理论上布比卡因脂质体用于膝关节置
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换术后镇痛通过减少阿片类药物的使用可以很好地减少这种不良反应的发生，目前多项研究表明表明，

与标准布比卡因相比，关节周围布比卡因脂质体浸润可显著降低术后第 1 天恶心和呕吐的发生率[15] [33]。
另外有研究表明同时结合临床常规的止吐药物或抗组胺药物可以使恶心呕吐的发生得到更好的控制[29]。 

7. 使用时注意事项 

布比卡因脂质体应用在膝关节置换术后镇痛时有一些注意事项需要我们重点关注，如布比卡因脂质

体单独使用时起效缓慢，药物从脂质体中缓慢释放，在作用部位达到足够量游离布比卡因之前可能已经

出现了较强的术后疼痛[34]。现临床上尝试将布比卡因脂质体与盐酸布比卡因混合以实现更快的阻滞起

效，虽已有相关研究表明膝关节周围注射 266 mg 脂质体布比卡因和 125 mg 0.25%盐酸布比卡因及肾上

腺素(1:300,000)的混合物后在 48 h 内总血清布比卡因浓度呈增加趋势，但未出现局部麻醉剂毒性的症状

或体征，且布比卡因的总血清浓度保持低于所述毒性阈值(2.5 μg/mL)。值得注意的是前 48 h 虽然尚未达

到血清浓度峰值，但 48 h 后血清布比卡因水平的变化需密切关注，尤其是添加了肾上腺素的情况下[35]。
虽然血清局麻药浓度和局麻药毒性受多种因素影响，如注射部位、吸收速率、蛋白结合百分比和代谢速

率，美国食品药品监督管理局(FDA)警告在患者使用布比卡因脂质体后 96 h 内不要给予额外的局部麻醉

药，包括布比卡因，以避免额外加入的局部麻醉药促使布比卡因短时间内从脂质体中大量释放导致血清

布比卡因浓度急剧上升从而产生毒性反应。同时在使用布比卡因脂质体进行关节周围注射后不推荐再进

行神经阻滞，因其安全性未得到进一步验证。 

8. 小结 

总而言之布比卡因脂质体应用于膝关节置换术后镇痛具有一定优异性，尤其是在减少术后阿片类药

物使用、避免神经阻滞并发症发生等方面，但有些方面尚存争议，在将来的相关研究需采用标准化实验

方案设计，以期提供可靠性更高的证据。另外一个需要注意的是布比卡因脂质体的成本问题，其带来的

获益与其相对高昂的价格是否匹配仍需值得思考，但同时应该注意到需要考虑的是患者整个治疗周期的

总成本，而总成本受包括药物价格、手术时间、术后并发症发生情况、术后功能恢复情况、住院时间及

再入院等因素的影响，在决定是否使用时需综合考虑。 
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