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氟比洛芬脂超前镇痛对骨科手术术后镇痛效果

的影响

马欣　杨建军　苏中宏　王永光　贾真　徐建国

【摘要】　目的　观察氟比洛芬脂用于骨科手术时超前镇痛的作用效果。方法　50 例ASA Ⅰ ～

Ⅱ级行骨科手术的患者 ,随机分为Ⅰ组和Ⅱ组 , 每组 25 例。 Ⅰ组术前 15 min 静脉缓注氟比洛芬脂

100 mg;Ⅱ组术前 15 min 静脉缓注生理盐水 20 ml。分别记录术后1 、2 、4 、6 、8 、12 、24 h 的视觉模拟评

分(VAS)、24 h曲马多用量和不良反应。并在镇痛结束后统计患者对镇痛治疗的总体满意度。结果

术后1 、2 、4 、6 h VAS Ⅰ组均低于Ⅱ组(P<0. 05),术后 24 h Ⅰ组的曲马多用量(275. 8±45. 5) mg 低

于Ⅱ组的(310. 5±57. 2) mg (P<0. 05), 两组的不良反应除尿潴留外差异无显著意义(P <0. 05)。

镇痛结束后 ,患者对镇痛治疗总体满意度Ⅰ组与Ⅱ组在Ⅱ级和Ⅳ级差异有显著意义(P<0. 05)。结

论　氟比洛芬脂用于骨科手术超前应用 ,能减少术后的曲马多用量 、减轻不良反应的发生并能提高

镇痛质量。
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【Abstract】　Objective　To observe the preemptive analg esic effect o f f lurbipro fen axetil on po st-
operativ e pain relief. Methods　Fifty patients(ASA Ⅰ-Ⅱ)we re r andomly assigned into two g roups.

The patients in g roupⅠ(n=25) received int ravenous injection o f flurbipro fen axe til 100 mg 15 min

befo re surge ry , and tho se in g roup Ⅱ(n=25) intravenous injection of saline 20 ml. Po stoper ative

analgesia efficacy w as assessed by v isual analo g scales (VAS) at 1 , 2 , 4 , 6 , 12 and 24 h after surg ery .

T ramadol requirements and adve rse effects we re reco rded at 24 h after surg ery . The ove rall satisfac-
tion to analgesic therapy w as evaluated. Results　VAS was lower in the g roup Ⅰ at 1 、2 、 4、6 h(P<
0. 05) than that in g roup Ⅱ . Requirements of t ramado l w ere significantly less in g r oup Ⅰ[ (275. 8±

45. 5) mg] than those in gr oup Ⅱ [ (310. 5±57. 2) mg] (P<0. 05). There wa s no significant diffe r-
ence be tw een the two g roups in adverse effects e xcept fo r urine retention(P<0. 05). The overall sat-
isfaction to analg esic the rapy w as significantly different between tw o gr oups in g rade Ⅱ and Ⅳ(P<
0. 05). Conclusion　Flurbiprofen axetil can produce preemptive effect , save the requirements of t ram-
adol , and reduce the adve rse effect.

【Key words】　　P reemptive analg esia;flurbiprofen axe til;T ramado l

　　作者单位:210002　南京大学医学院临床学院　上海第二军医
大学南京临床学院　南京军区南京总医院麻醉科

责任作者:徐建国

　　氟比洛芬脂(flurbipro fen axetil ,商品名凯纷 ,

北京泰德制药有限公司),1992年 7 月在日本上市 ,

2004年在我国上市 ,是利用脂微球即所谓的药物靶

向技术生产的一种可以静脉注射具有靶向镇痛作用

的非甾体类抗炎药(non-steroidal anti-inf lammato-

ry drugs ,NSAIDs),在国外多作为术后的单次镇痛

和癌痛的治疗[ 1] ,在国内临床应用还不普遍 。本研

究拟评价将氟比洛芬脂超前用于骨科手术对术后镇

痛效果的影响。

资料与方法

一般资料　50例行择期骨科手术的患者 ,年龄

18 ～ 55 岁 ,体重 48 ～ 80 kg , ASA Ⅰ ～ Ⅱ级。既往

无心肺疾病 ,肝肾功能正常 ,无异常出血史及凝血功

能障碍 ,无溃疡史;术前 24 h 未使用 NSA IDs或麻

醉性镇痛药 。随机分为氟比洛芬脂组(Ⅰ组 ,n=25)

和对照组(Ⅱ组 , n=25)。

麻醉方法　所有患者均采取腰-硬联合麻醉 ,取

L2 ～ 3间隙穿刺 ,蛛网膜下隙给予 1%丁卡因 1 ml加

10%GS 1ml ,硬膜外置管后 ,如手术时间长于90min ,

硬膜外给予 1.5%利多卡因加 0. 25%丁卡因混合液
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维持 ,手术结束前30 min硬膜外不再追加药物。

镇痛方法　在手术结束时接病人自控静脉镇痛

(pa tient-controlled int ravenous analgesia ,PCIA)泵

(百特电子泵 AP-Ⅱ型)。镇痛液配置:曲马多

600 mg 、氟哌利多 2. 5 mg 加生理盐水到 100 ml。参

数设置:负荷量 5 m l ,背景量 0. 5 ml /h , PCA 2 ml ,

锁定时间 10 min ,每小时最高限量 10 m l。

观察指标　于手术结束时接 PCIA 泵并给予负

荷量 ,记录术后 1 、2 、4 、6 、8 、12 、24 h 的VAS (0分为

无痛 , <3分为良好 , 3 ～ 4分为基本满意 , ≥5 分为

差 ,需要额外给予镇痛药物 , 10分为剧痛)[ 2] 和术后

24 h的曲马多用量 。记录 BP 、HR 、SpO 2 和不良反

应如头晕 、口干 、嗜睡 、恶心 、呕吐 、尿潴留等。并在

镇痛结束后要求病人对镇痛总体质量进行评价 ,共

分 5级(Ⅰ级 ,极好;Ⅱ级 ,很好;Ⅲ级 ,好;Ⅳ级 ,一

般;Ⅴ级 ,较差)。

统计分析　所有数据均采用均数±标准差( x

±s)表示 ,组间比较采用 t 检验 , P <0. 05为差异有

显著意义 。

结 果

两组患者性别 、年龄 、身高 、体重差异无显著意

义(表 1)。术后 24 h的生命体征 BP 、HR 、SpO 2 两

组间差异无显著意义 。VAS Ⅰ组在 1 、2 、4 、6 h 与

Ⅱ组比较差异有显著意义(P<0. 05)(图 1)。术后

24 h两组曲马多用量分别是 Ⅰ组(275. 8 ±45. 5)

mg , Ⅱ组(310. 5±57. 2)mg ,两组比较差异有显著

意义(P<0. 05)。在 24 h内两组镇痛效果均比较满

意 ,未另外给予镇痛药物 ,但对于Ⅱ组患者手术中取

髂骨的有 10例(10 /14),均诉取髂骨部位镇痛不满

意。24 h 内两组的不良反应 ,头晕 、口干 、嗜睡 、恶

心 、呕吐等差异均无显著意义 ,但尿潴留发生率Ⅰ组

(1 /25)低于Ⅱ组(3 /25)(P<0. 05) 。镇痛治疗结束

后 ,患者对镇痛治疗总体满意度 Ⅰ组与 Ⅱ组在 Ⅱ级

和Ⅳ级差异有显著意义(P<0. 05)(表 2)。

与Ⅱ组比较 , *P<0. 05

图 1　两组各时点 VAS

表 1　患者一般情况( x±s)

组别
性别

(男 /女)
年龄

(岁)
身高

(cm)
体重

(kg)

Ⅰ组 17 /8 37. 2±10. 8 167. 9±5. 8 62. 7±7. 4

Ⅱ组 15 /10 37. 4±10. 7 167. 5±4. 8 64. 2±6. 7

表 2　镇痛治疗总体满意度[ 例(%)]

组别 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级 Ⅳ级 Ⅴ级

Ⅰ组 2(8) 12(48)* 8(32) 3(12)* 0(0)

Ⅱ组 2(8) 5(20) 10(40) 8(32) 0(0)

　　与Ⅱ组比较 , *P<0. 05

讨 论

在以往术后镇痛多采用单一药物模式 ,往往在

术后镇痛过程中带来了较多不良反应使得术后镇痛

差强人意 ,现今发展的趋势是多途径的均衡镇痛和

超前镇痛 ,复合用药应能达到镇痛作用相加 ,副作用

不重叠(不相加)或因拮抗作用而减少 ,多重作用机

制更完善阻滞伤害性刺激传导。

超前镇痛 (preempt ive analgesia)的概念由

Crile在本世纪初通过临床观察提出 ,后经Woolf及

Wall重提并发展。Dahl等[ 3] 指出超前镇痛是在术

前即对伤害性感受加以阻滞而达到术后镇痛或减轻

疼痛的目的 。手术引起强烈刺激包括两个阶段:切

割切口引起的初始阶段 ,受损组织炎性反应 ,局部化

学物质及酶释放引起的继发阶段 ,此阶段延续至术

后较长时间 。组织损伤一方面通过外周机制使伤害

感受器阈值降低产生周围性致敏 ,另一方面刺激脊

髓神经元使其兴奋性升高而致中枢致敏 ,手术中中

枢致敏可导致术后疼痛的扩散和延长 ,通过对周围

性致敏及中枢致敏的抑制可达到超前镇痛的目的。

氟比洛芬是临床广泛使用的非选择性的

NSAID ,具有抗炎 、镇痛及解热作用 ,临床用于骨关

节炎和短小手术术后镇痛等 ,其镇痛机制是通过外

周及中枢[ 4] 作用 ,抑制环氧合酶减少前列腺素生物

合成
[ 5 , 6]

,减轻手术创伤的炎症反应和组织水肿 ,有

效地减少末梢的伤害性感受及疼痛知觉 ,从而起到

镇痛作用。

传统的氟比洛芬难溶于水 ,多为口服制剂 ,因而

在围手术期应用并不广泛。氟比洛芬脂是氟比洛芬

的前体 ,可溶于大豆油中利用特殊工艺制成脂微球

(Lip-micro spheres , LM)制剂 ,用于静脉注射。脂

微球是一种以脂肪油为软基质被磷脂膜包封的微粒

体分散系 ,其中平均粒径200 nm 乳粒被称为脂质微
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球 , LM 在组织分布上与脂质体相似 ,可以选择性地

蓄积在炎症组织及血管损伤部位 ,改变了药物的体

内分布 ,使药物具有了靶向性 ,可以靶向聚集在手术

切口及炎症部位[ 6] ,随后被前列腺素(PG)合成细

胞 ,如巨噬细胞和中性粒细胞摄取 ,抑制 PG 的生物

合成 。

因为具有上述特点 ,氟比洛芬脂可以静脉给药 ,

在手术前应用方便可行 ,胃肠外给药避免了对胃肠

粘膜的直接刺激 ,术前用药更加安全
[ 7]
。健康受试

者给药 50 mg ,5 ～ 10 min 后血药浓度即达峰值 ,给

药量在 10 ～ 80 mg 之间时 ,血药浓度成线性上升 。

且给药 100 mg 与给药 50 mg 相比镇痛持续时间更

长[ 1] 。所以本研究采用了术前 15 min静脉给药100

mg 的模式。使得术前就能达到有效血药浓度 ,同

时不会因为口服而带来不良反应。

曲马多除作用于μ受体外 ,还具有α2 肾上腺素

能受体和 5-羟色胺受体激动作用 ,可用于中度到重

度的术后疼痛 ,在治疗范围内呼吸和心血管不良发

应轻微 ,故在临床广泛应用 。曲马多的不良反应主

要是神经系统和胃肠道反应 ,主要包括头晕 、口干 、

恶心 、呕吐及尿潴留等 ,剂量增大还会引起出汗和嗜

睡[ 2] 。但本研究的不良反应除尿潴留外两组差异无

显著意义 ,一方面由于是骨科手术采用腰-硬联合麻

醉对胃肠功能影响轻微且加入了氟哌利多 ,另一方

面由于曲马多用量为 600mg /48 h ,对于骨科手术患

者用量偏小 ,这也可以从手术后镇痛的镇痛不全中

看出 。两组的镇痛总体治疗满意度在 Ⅱ级和Ⅳ级 ,

Ⅰ组要明显好于 Ⅱ组 ,可见 Ⅰ组比 Ⅱ组更舒适 。 Ⅱ

组有 14例取髂骨的患者 ,其中 10例在术后镇痛中

取髂骨部位疼痛 ,而 Ⅰ组 10例中无一例 ,可能与氟

比洛芬脂在损伤部位的定向聚集有关 。

本研究结果表明 ,骨科手术中超前应用氟比洛

芬脂虽然 24 h内 Ⅰ组的曲马多用量与 Ⅱ组相比较

明显减少 ,且在术后的 1 、2 、4 、6 h的 VAS Ⅰ组都小

于 Ⅱ组 ,但在 24 h 其余时间点其 VAS 比较两组差

异无显著意义 ,可能由于超前镇痛药物持续作用不

能覆盖整个术后镇痛时间 ,在手术后相应时间点再

追加药物效果可能会更充分 。

本研究初步提示 ,在骨科手术中超前应用氟比

洛芬脂 ,可以在减少曲马多用量的情况下达到良好

的术后镇痛目的 ,使术后镇痛更加舒适而不良反应

少 ,可以作为多模式镇痛的一种很好的药物选择 。
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第六届危重症和器官移植麻醉研讨会暨朝阳-爱德华
血流动力学监测学习班通知

首都医科大学附属北京朝阳医院麻醉科主办的两项国家级继续教育项目“第六届危重症和器官移植麻醉与监测研讨会”

[ 2006-04-11-046(国)] 与“朝阳—爱德华右心室容量及血流动力学监测学习班”[ 2006-04-11-034(国)] 定于 2006 年 5 月 27 ～ 29

日在北京工体宾馆同时举行。会议邀请加州大学旧金山分校 、美国华盛顿大学医学院 、哥伦比亚大学医学院等国内外著名专

家讲授危重症 、器官移植麻醉和血流动力学监测技术的临床应用及新进展。同时授予国家级学分各 6 分。欢迎参加。

联系人:吴安石 , 岳云;地址:北京朝阳医院麻醉科;邮编:100020;电话:01085231637;传真:01065077808;手机:

13511010883;E-mail:w uanshi@hotmail. com。时间安排:2005 年 5 月 26 日报到 , 27～ 29 日开会。 报到地点:北京工体宾馆

(工人体育场东门内)。会务费及食宿:会务费(包括授课 、资料费 、餐费)1 000 元;住宿统一安排 , 费用自理。
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