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塞来昔布多模式镇痛用于妇科子宫切除手术的临床研究
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　　［摘要］　目的　观察塞来昔布多模式镇痛用于妇科经腹子宫切除手术的术后镇痛效应。方法　将择期手术的患者随机
分为超前镇痛组、术后镇痛组和对照组三组，每组各２０例。超前镇痛组：术前２ｈ给予患者口服塞来昔布２００ｍｇ，术后距第一
次给药１２ｈ、２４ｈ再次分别口服２００ｍｇ。术后镇痛组：术后即刻口服塞来昔布２００ｍｇ，术后距第一次给药１２ｈ、２４ｈ再次分别
口服２００ｍｇ。对照组：术前２ｈ给予口服安慰药，术后距第一次给药１２ｈ、２４ｈ再次分别口服安慰药。安慰药为复合维生素
片。观察三组的患者，术后静息状态和运动状态的ＶＡＳ评分；术后４个时间段的吗啡用量以及术后２４ｈ、４８ｈ的吗啡总用量。
结果　塞来昔布术前使用或术后使用，都在术后早期（１２ｈ），对静息和运动状态的疼痛，镇痛效果较对照组优越（Ｐ＜０．０５）。
而且，在术后极早期（６ｈ），术前使用较术后使用对术后运动状态的疼痛，镇痛效果更优越（Ｐ＜０．０５）。在吗啡用量方面，塞来
昔布术前使用或术后使用，都可以在术后早期（术后２４ｈ内），较对照组减少吗啡的用量（Ｐ＜０．０５）；而且，术前使用较对照
组，对吗啡的总用量（２４ｈ和４８ｈ），减少更明显（Ｐ＜０．０５）。结论　塞来昔布术前、术后都应使用，并且术前开始使用对静息
及运动状态疼痛的镇痛效果更优越，并减少吗啡的用量更明显。

　　［关键词］　塞来昔布；多模式镇痛；超前镇痛；术后镇痛；疼痛
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　　患者自控镇痛（ｐａｔｉｅｎｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄａｎａｌｇｅｓｉａ，
ＰＣＡ）是一种临床上经常应用的术后镇痛模式，应
用的主要药物是阿片类镇痛药，其镇痛效果确切，但
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是具有同时引起恶心、呕吐、瘙痒、尿潴留及呼吸抑

制等不良反应。近年来，手术后急性疼痛治疗提倡

应用多模式镇痛方式［１２］。即同时联合使用不同作

用机制的镇痛药物，如阿片类药物和非甾体类镇痛

药联合应用，目的在于既减少了阿片类药物的使用

量和不良反应，又增强了单纯使用阿片类药物的镇

痛效应。而且，有研究报道，联合使用阿片类药物和
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非甾体类药物，不仅对患者术后静息状态的疼痛镇

痛效果良好，而且对术后运动状态的疼痛镇痛效果

也较好［３４］。

塞来昔布是口服的非甾体类抗炎镇痛药中最新

的一种，其药理作用机制是选择性抑制环氧合酶２
（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２，ＣＯＸ２），而几乎不抑制环氧合
酶１（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ１，ＣＯＸ１）。塞来昔布通过抑制
外周和中枢的环氧化酶２，能有效地治疗各种急性
疼痛和各种骨关节慢性疼痛，且对胃肠道安全性更

好。近来，塞来昔布的应用逐年增多，目前的研

究［５６］也表明，其镇痛作用良好，并且不良反应很小。

然而，塞来昔布联合阿片类药物，对术后疼痛，

特别是运动状态的疼痛的镇痛作用，目前报道较少。

为了系统探讨阿片类药物和非甾体类药物联合应用

的多模式镇痛效果，我们选择了传统的强阿片类镇

痛药吗啡注射液，联合最新的非甾体类镇痛药塞来

昔布胶囊，在术前或（和）术后口服塞来昔布并联合

静脉给予吗啡行ＰＣＡ镇痛，观察对患者术后静息状
态、运动状态疼痛的镇痛作用及对吗啡用量的影响。

本研究选择我院住院的择期拟行经腹子宫切除

手术的患者，观察塞来昔布联合吗啡行多模式镇痛

的术后镇痛作用和对吗啡用量的影响。

１　对象与方法

１．１　对象及分组　本试验获得医院伦理委员会批
准（批件号：伦理委员会２０１１ＮＬＹ００９），并征得患
者同意，均签署知情同意书。入选标准：ＡＳＡⅠ或Ⅱ
级，年龄２０～６０岁，体重

!

８０ｋｇ，拟择期行经腹子
宫（次全切除、或全切除）切除手术患者６０例。排
除标准：①对非甾体抗炎药过敏者；②６个月内有消
化道溃疡病史者；③患有凝血功能紊乱者；④长期使
用与塞来昔布有相互作用的药物者；⑤术前需输血
者；⑥有支气管哮喘者；⑦正在使用依洛沙星、洛美
沙星、诺氟沙星的患者；⑧围术期用糖皮质激素者；
⑨术前接受放疗、化疗等免疫抑制剂治疗的患者；⑩
术前心、肝、肾功能检查异常的患者。剔除标准：术

中出血量超过８００ｍｌ者，或者术中、术后需输血者，
以及手术中麻醉方式改为全身麻醉者。

病例分组：将手术患者随机分为超前镇痛组、术

后镇痛组和对照组三组，每组各２０例。超前镇痛
组：术前２ｈ给予患者口服塞来昔布２００ｍｇ（规格胶
囊，每粒２００ｍｇ，辉瑞制药有限公司生产），术后距
第一次给药１２ｈ、２４ｈ再次分别口服２００ｍｇ。术后镇
痛组：术后即刻口服塞来昔布２００ｍｇ，术后距第一次
给药１２ｈ、２４ｈ再次分别口服２００ｍｇ。对照组：术前

２ｈ给予口服安慰药，术后距第一次给药１２ｈ、２４ｈ
再次分别口服安慰药。安慰药为复合维生素片（规

格复方片剂，上海施贵宝制药有限公司生产）。

１．２　麻醉方法　患者入手术室后，开放静脉通路，
常规监测心电图、血压、脉搏血氧饱和度，侧卧位下

于Ｌ２～３之间椎间隙穿刺，采用腰硬联合麻醉，并行硬
膜外腔置管，向头端留置导管３～４ｃｍ。蛛网膜下
隙给药为 ０．７５％布比卡因 １．７ｍＬ＋１０％ＧＳ０．３
ｍＬ，调节麻醉的最高阻滞平面（以冷觉消失判断阻
滞平面）到达 Ｔ４～５平面，开始妇科手术。如果手术
时间较长时，术中硬膜外追加药物，给予２％利多卡
因３ｍＬ（试验量）和０．７５％罗哌卡因１０ｍＬ维持。
每组患者术后均静脉给予吗啡电子镇痛泵行患者自

控静脉镇痛（ｐａｔｉｅｎｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓａｎａｌｇｅｓｉａ，
ＰＣＩＡ）。镇痛泵个体化配置，配方为吗啡２ｍｇ／ｋｇ，
加昂丹司琼１６ｍｇ，用生理盐水稀释至２００ｍＬ，负荷
剂量４ｍＬ，背景输注量０．５ｍＬ／ｈ，单次给药剂量２
ｍＬ／次，锁定时间８ｍｉｎ。

疼痛评分标准：采用视觉模拟评分（ＶｉｓｕａｌＡｎａ
ｌｏｇｕｅＳｃａｌｅ，ＶＡＳ）判断患者术后静息状态及运动状
态的镇痛效果。ＶＡＳ评判标准：０为无痛，

!

３为良
好，３～４为基本满意，≥５为差，１０为剧痛。静息状
态的疼痛，指休息痛，术后患者卧床不动自我感受的

疼痛程度［７］。运动状态的疼痛，指翻身、起床或者

下床走动时自我感受的疼痛程度［７］。

１．３　观察项目　①分别于术后６ｈ、１２ｈ、２４ｈ、４８ｈ
行静息状态的ＶＡＳ评分。②分别于术后６ｈ、１２ｈ、
２４ｈ、４８ｈ行运动状态的ＶＡＳ评分。③分别观察并记
录术后１～１２ｈ、１３～２４ｈ、２５～３６ｈ、３７～４８ｈ四个时
间段的吗啡用量和术后２４ｈ、４８ｈ的吗啡总用量。
１．４　统计学处理　采用统计软件 ＳＰＳＳ１９．０进行
数据处理，计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示。
各组患者的一般临床资料比较，应用单因素方差分

析。在术后 ４个时间点，各组的静息和运动状态
ＶＡＳ评分比较，应用多个样本比较的 ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ
Ｈ检验和两个独立样本比较的 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验
（因为数据方差不齐）。在术后４个时间段的吗啡用
量及术后２４ｈ、４８ｈ的吗啡总用量，各组之间的比
较，应用单因素方差分析和 ＬＳＤ检验。Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　一般资料　三组患者在年龄、体质量、手术时
间和硬膜外追加罗哌卡因的患者例数等一般情况方

面，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表１）。
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表１　三组患者一般情况资料（ｘ±ｓ）

组别 ｎ 年龄（ｘ±ｓ，岁） 体质量（ｘ±ｓ，ｋｇ） 手术时间（ｘ±ｓ，ｈ） 硬膜外加药的例数

超前镇痛组 ２０ ４７．３±１０．９ ６６．８±７．９ ２．１±０．５ ４
术后镇痛组 ２０ ４９．５±１４．２ ６９．１±８．８ ２．０±０．４ ３
对照组　　 ２０ ４８．７±１２．８ ６７．６±９．２ ２．２±０．６ ４

表２　三组患者的静息状态ＶＡＳ评分（ｘ±ｓ）

组别 ｎ 术后６ｈ 术后１２ｈ 术后２４ｈ 术后４８ｈ

超前镇痛组 ２０ １．２±０．７ ０．７±０．５ ０．５±０．７ ０．２±０．４
术后镇痛组 ２０ ２．２±１．６ ０．９±１．２ ０．３±０．８ ０．０±０．０
对照组　　 ２０ ４．４±１．６ ２．４±１．６ １．７±２．４ ０．５±０．８

　注：与对照组比较，Ｐ＜０．０５

表３　三组患者的运动状态ＶＡＳ评分（ｘ±ｓ）

组别 ｎ 术后６ｈ 术后１２ｈ 术后２４ｈ 术后４８ｈ

超前镇痛组 ２０ ２．３±０．８▲ １．８±０．９ １．５±１．２ １．０±０．９
术后镇痛组 ２０ ３．８±１．８ ２．０±１．４ １．２±０．９ ０．５±０．７
对照组　　 ２０ ５．４±１．７ ３．５±１．４ ２．８±２．３ １．１±１．１

　注：与对照组比较，Ｐ＜０．０５；与术后镇痛组比较，▲Ｐ＜０．０５

表４　三组患者各个时间段镇痛泵的吗啡用量（ｍｇ，ｘ±ｓ）

组别 ｎ 术后１～１２ｈ 术后１３～２４ｈ 术后２５～３６ｈ 术后３７～４８ｈ 术后２４ｈ总量 术后４８ｈ总量

超前镇痛组 ２０ １８．２±７．２ ４．７±１．８ ４．２±１．５ ３．８±０．８ ２２．９±８．８ ３１．０±１０．０

术后镇痛组 ２０ ２０．８±１３．４ ７．２±４．０ ４．９±１．７ ３．８±０．９ ２７．９±１６．５ ３６．６±１６．６
对照组　　 ２０ ２３．８±１１．４ １２．３±６．９ ６．７±４．７ ４．０±０．６ ３６．１±１５．９ ４６．７±１９．７

　注：与对照组比较，Ｐ＜０．０５

２．２　术后４个时间点的静息状态ＶＡＳ评分结果　
术后在静息状态，进行 ＶＡＳ评分，结果显示超前镇
痛组和术后镇痛组在术后６ｈ、１２ｈ、２４ｈ及４８ｈ的
４个时间点，差异均没有统计学意义。但是，在术后
６ｈ、１２ｈ的２个时间点，超前镇痛组优于对照组，且
术后镇痛组也优于对照组（表２）。
２．３　术后４个时间点的运动状态ＶＡＳ评分结果　
术后在运动状态，进行 ＶＡＳ评分，结果显示在术后
６ｈ，超前镇痛组优于术后镇痛组；其余３个时间点，
两组差异无统计学意义。同时，在术后６ｈ、１２ｈ，超
前镇痛组优于对照组，术后镇痛组也优于对照组；其

余２个时间点，三组差异无统计学意义（表３）。
２．４　吗啡用量结果　
２．４．１　术后各时间段的吗啡用量　在术后４个时
间段的吗啡用量中，三组进行两两比较，仅在术后

１３～２４ｈ的时间段有统计学差异，且在此时间段
内，超前镇痛组与术后镇痛组无差异；但是，超前镇

痛组与对照组、术后镇痛组与对照组都有统计学差

异（表４）。

２．４．２　术后的吗啡总用量　在吗啡的总用量方面，
三组进行两两比较，发现在术后２４ｈ总量和４８ｈ总
量方面，仅超前镇痛组与对照组有统计学差异（Ｐ＜
０．０５），其余各组之间差异均无统计学意义（表４）。

３　讨　论

目前在急性镇痛治疗体系中，提倡多模式镇痛、

超前镇痛和个体化镇痛，旨在通过联合应用不同作

用机制的镇痛药物，解决患者对止痛药需求的个体

差异，降低并发症发生率，消除患者痛苦。塞来昔布

通过中枢抑制 ＣＯＸ２，抑制痛觉超敏，提高痛阈，使
患者对疼痛的感觉减轻［６］。有研究认为，术前应用

ＣＯＸ２抑制剂，可以减少术后中枢性镇痛药的用量
以及增强其镇痛效果［８］，但是目前对于术前或术后

使用塞来昔布治疗术后急性疼痛的方法还有许多争

论［９１１］。

本研究结果显示，在治疗静息状态的疼痛方面，

塞来昔布术前或术后使用起到的镇痛作用相似，但

是术前或术后使用在术后早期（术后 １２ｈ）都较
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安慰剂组镇痛效果优越。在治疗运动状态的疼痛方

面，塞来昔布术前使用较术后使用在术后极早期

（术后６ｈ）镇痛效果更优越。而且，无论术前或术
后使用，在术后早期（术后１２ｈ），都较安慰剂组镇
痛效果优越。

塞来昔布的联合使用，减少了吗啡的用量，且术

前使用，减少吗啡的用量最明显。在中枢性镇痛药

吗啡用量方面，塞来昔布术前或术后使用，都可以在

术后早期（术后２４ｈ内），减少吗啡的用量，而且，术
前使用较术后使用，对整个镇痛阶段的吗啡总用量

减少更明显。本研究中塞来昔布的用法，与既往有

关骨科全膝关节置换术后镇痛的研究［１２］略有差异，

但是，关于术后镇痛效果的研究结果相似。塞来昔

布的使用，都能起到镇痛作用，且以术后早期（术后

１２ｈ）的镇痛效果明显。另一项有关镇痛效果的研
究［１３］也表明，超前镇痛组可以大大减少镇痛药曲马

多的用量，与本研究的结果超前镇痛组减少吗啡用

量相似。近期国外的一项研究［１４］与本研究结果非

常相似，表明术前或术后使用塞来昔布，都能减少吗

啡用量，而且，以术前使用更为明显。

本研究显示，从术前２ｈ，给予患者口服塞来昔
布，就可对术后疼痛有较好的协同镇痛效果，并能减

少吗啡的使用量。既往的研究，大都术前３ｄ或１
ｄ，开始口服塞来昔布。这种提前较长时间的方法没
有必要。同时，本研究也显示，术前开始使用塞来昔

布，对运动状态疼痛的镇痛效果更好。这将有利于

手术后患者早期下床活动，减少术后下肢静脉血栓

的形成。

综上所述，塞来昔布在术前、术后都应使用，并

且术前开始使用，对静息及运动状态的镇痛效果更

优越，并减少吗啡的用量更明显。这种新型的多模

式镇痛方式，将在今后的临床工作中可能有较大的

推广意义。
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