
췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍

췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍
췍 췍

췍췍论著与临床报道

利多卡因与地佐辛减轻腹腔镜胆囊切除术患者

瑞芬太尼麻醉痛觉过敏效果的比较

陈伟,王鸿志,陈永权

(皖南医学院弋矶山医院麻醉科,安徽 芜湖 241000)

摘 要:目的 观察利多卡因与地佐辛对腹腔镜胆囊切除术(LC)患者瑞芬太尼麻醉痛觉过敏的影响。方法 选择全身

麻醉下行LC手术患者66例,将入选的年龄18~64岁、ASA分级Ⅰ~Ⅱ级患者,采用随机数字表法分为3组:利多卡因

组(L组)、地佐辛组(D组)和对照组(C组),L组于手术结束前10min时静脉推注负荷剂量1.5mg/kg利多卡因,随后

以1.5mg/(kg·h-1)持续输注直至手术结束,D组于手术结束前10min静脉推注地佐辛10mg,C组静脉推注等量的生

理盐水。记录术中丙泊酚、瑞芬太尼的用量,手术时间,拔管时间,术后15min、1h、6h、12h、24hVAS评分、术后24h
镇痛补救次数及氟比洛芬酯的使用总量,并记录术后不良反应的发生情况及出院时间。结果 最终完成研究病例63
例。D组、L组术后15min、1hVAS评分、术后24h镇痛补救次数及氟比洛芬酯的使用总量均低于C组,差异有统计学

意义(P<0.05);与D组比较,L组术后15min、1hVAS评分降低,差异有统计学意义(P<0.05),但VAS评分均小于

3分,且两组患者术后24h镇痛补救次数及氟比洛芬酯使用的总量差异无统计学意义(P>0.05);三组患者术后恶心呕

吐、头晕、呼吸抑制及术后寒战发生率差异无统计学意义(P>0.05)。结论 瑞芬太尼麻醉下行LC手术患者使用利多

卡因与地佐辛可减轻痛觉过敏同时不增加术后不良反应的发生,利多卡因的效果是否强于地佐辛需要更大样本的研究。
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Comparisonoftheefficacybetweenlidocaineanddizocineinrelievinghyperalgesia
inducedbyremifentanilinpatientsundergoinglaparoscopiccholecystectomy

ChenWei,WangHongzhi,ChenYongquan

(DepartmentofAnesthesiology,YijishanHospitalofWannan
MedicalCollege,Wuhu241000,Anhui,China)

  Abstract: Objective Toobservetheeffectoflidocaineanddizocineonanaesthesiahyperalgesiainduced
byremifentanilinpatientsundergoinglaparoscopiccholecystectomy(LC). Methods Sixty-sixpatientsunder-
wentLCbygeneralanesthesiawereselected.Theenrolledpatientsaged18~64yearsandinASAgradeI~II
weredividedintothreegroupsbyrandomnumbertablemethod:lidocainegroup(groupL),dizocinegroup
(groupD)andcontrolgroup(groupC).Tenminutesbeforetheendoftheoperation,patientsingroupLwere
injectedintravenouslywithaloadingdoseof1.5mg/kglidocaine,followedbycontinuousinfusionwithadose
of1.5mg/(kg·h-1)untiltheendoftheoperation.PatientsingroupDwereintravenouslyinjectedwith10mg
ofdizocinetenminutesbeforetheendofsurgery,andpatientsingroupCwereintravenouslyinjectedwiththe
sameamountofsaline.Theintraoperativedosageofpropofolandremifentanil,theoperativetime,extubation
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time,VASscoreat15minutes,1h,6h,12hand24haftertheoperation,analgesiarelieftimesat24hafter
surgeryandthetotalamountofflurbiprofenaxetilwererecorded,andtheoccurrenceofpostoperativeadverse
reactionsanddischargetimewererecorded. Results Sixty-threecasescompletedthestudyfinally.VAS
scoresat15minand1haftersurgery,numberofanalgesicremedies24haftersurgeryandtotalamountof
flurbiprofenaxetiluseinthegroupDandgroupLwerealllowerthanthoseinthegroupC,andthedifferences
werestatisticallysignificant(P<0.05).ComparedwithgroupD,VASscoresat15minand1haftersurgery
ingroupLweredecreased,withstatisticallysignificantdifference(P<0.05),butVASscoreswereallless
than3points,andtherewasnostatisticallysignificantdifferenceinnumberofanalgesiaremedies24hafter
surgeryandtotalamountofflurbiprofenaxetilusebetweenthetwogroups(P>0.05).Therewasnosignifi-
cantdifferenceinincidenceofpostoperativenauseaandvomiting,dizziness,respiratorydepressionandpostop-
erativeshiveringamongthethreegroups(P>0.05). Conclusion Theuseoflidocaineanddizocineinpa-
tientswhoundergoLCsurgerywithremifentanilanesthesiacanreduceanaesthesiahyperalgesiawithoutin-
creasingtheoccurrenceofpostoperativeadversereactions.Whethertheeffectoflidocaineisstrongerthanthat
ofdizocinerequiresalargersamplestudy.
  Keywords: lidocaine;dezocine;laparoscopiccholecystectomy

  瑞芬太尼是一种新型超短时效、纯μ型阿片受体

激动剂,不论输注时间及剂量的多少,其时量相关半衰

期大约为3min,终末清除半衰期<10min[1],它的使

用给临床麻醉带来了深远的影响。然而在大量的研究

中发现,手术中持续输注瑞芬太尼停用后可增加阿片

类药物的用量,诱发痛觉过敏,给手术后病人的护理和

康复带来困难[2-3]。地佐辛为阿片受体混合激动-拮抗

剂,通过对μ受体的部分拮抗作用减轻瑞芬太尼的痛

觉过敏,但恶心呕吐是其常见的不良反应[4-5]。利多卡

因对电压门控钠通道、中枢致敏产生抑制及增加脑脊

液内乙酰胆碱的浓度具有外周和中枢的镇痛作用,这
种镇痛作用可以减轻瑞芬太尼诱发的术后痛觉过敏,
且利多卡因可以降低术后恶心呕吐的发生[6]。地佐辛

和利多卡因抑制痛觉过敏的机制不同,两者防治效果

及对术后恶心呕吐的影响是否存在差异尚待研究。本

文拟比较地佐辛与利多卡因减轻瑞芬太尼诱发患者术

后痛觉过敏的效果,为临床用药提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究已获伦理委员会批准(批件

号:ChECRCT-20190055),ClinicalTrials.com注册号

为ChiCTR1900021728。所有患者均签署知情同意

书。对2019年1月—2019年3月于皖南医学院弋矶

山医院收治,选择全身麻醉下行腹腔镜胆囊切除术患

者66例,年龄18~64岁,美国麻醉师协会(ASA)Ⅰ~
Ⅱ级,排除有肝、肾、心、肺等重要脏器有功能障碍者,
凝血功能障碍者、电解质紊乱者,已知阿片类药物过敏

或可疑过敏、有药物或酒精成瘾史,慢性疼痛及精神疾

病患者。采用随机数字表法分为3组:利多卡因组(L
组)22例,地佐辛组(D组)22例,对照组(C组)22例。

1.2 麻醉方法 所有患者术前均不用药。患者入室

后常规开放外周静脉,输入乳酸钠林格氏液10ml/

kg,常规监测心电图、氧饱和度、血压。3组患者诱导

药物相同,剂量如下:咪达唑仑0.02mg/kg,依托咪酯

0.20~0.30mg/kg,顺阿曲库铵0.15mg/kg,瑞芬太

尼2.00μg/kg。手术结束前10minL组静脉推注利

多卡因1.5mg/kg,随后输注1.5mg·kg-1·h-1至手

术结束,D组静脉滴注地佐辛10mg,C组静脉滴注等

量的生理盐水。麻醉维持采用丙泊酚4~8mg·kg-1

·h-1,瑞芬太尼0.1~0.2μg·kg-1·min-1,每40min
间断推注顺阿曲库铵2mg。术后所有患者均转入

PACU,待满足转出指征后送入普通病房。入PACU
后采用静脉镇痛泵:舒芬太尼2μg/kg。

1.3 观察指标 记录术中丙泊酚及瑞芬太尼的总量。
当患者转入PACU 后由麻醉护士(并不知情分组情

况)记录患者术后拔管时间,术后15minVAS评分及

不良反应的发生情况。术后1h、6h、12h、24hVAS
评分由病房护士(并不知情分组情况)记录,当 VAS
评分>3分时予氟比洛芬酯100mg静脉滴注,同时记

录患者术后24h镇痛补救的次数、氟比洛芬酯的使用

总量及术后恶心呕吐、头晕、术后寒战、呼吸抑制等不

良反应的发生情况及出院时间。VAS疼痛评分标准:
分数范围0~10分。1~3分:有轻度疼痛,能忍受,不
影响睡眠;4~6分:较强疼痛,影响睡眠;7~10分:剧
烈疼痛,难以忍受,影响食欲,入睡困难。住院时间:手
术当天至出院时间间隔。

1.4 统计学方法 本例资料及数据均纳入统计学软

件SPSS22.0中,正态分布计量资料以(췍x±s)表示,采
用单因素方差分析;偏态分布的计量资料以中位数(四
分位数间距)[M (Q 25~Q 75)];计数资料采用百分

比表示,采用χ2 检验,P <0.05为差异有统计学意
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义。

2 结果

最终完成本次研究要求63例,C组20例,D组21
例,L组22例,其中2例因出血中转开腹、1例胆囊术

中病理为恶性而剔除。本次研究中未见不良事件及严

重不良事件。

2.1 三组患者一般情况及手术情况各指标的比较 
三组患者年龄、BMI、性别、丙泊酚总量、瑞芬太尼总

量、手术时间、拔管时间及住院时间比较差异无统计学

意义(P>0.05),见表1。

2.2 三组患者术后15min、1h、6h、12h、24hVAS
评分比较 与C组比较,D组术后15min及1h的

VAS评分降低,L组术后15min、1h及6h的 VAS
评分降低(P<0.05);与D组比较,L组术后15min

及术后1h的VAS评分降低(P<0.05),见表2。

表1 三组患者一般情况及手术情况各指标的比较

指标
C组

(n=20)
D组

(n=21)
L组

(n=22)
性别 9/11 10/11 11/11
年龄/岁 46.90±10.48 47.24±11.46 48.95±11.85
BMI/kg·m2 23.29±2.15 23.43±2.78 23.33±1.72
手术时间/min 69.95±33.71 55.09±17.02 61.77±19.77
丙泊酚总量/μg 366.53±172.86 310.33±108.63 339.31±115.29
瑞芬太尼总量/mg 0.94±0.35 0.85±0.27 0.88±0.25
拔管时间/min 7.90±3.47 8.04±2.99 9.09±3.37
出院时间/d 2.50±1.19 2.24±1.17 2.14±0.71

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示,计数资料数据以(n)表
示;性别为男/女

                    表2 三组患者各时段VAS评分比较              单位:分

组别 n 术后15min 术后1h 术后6h 术后12h 术后24h

C组 20 2.45±1.19 3.05±1.54 3.15±1.73 1.85±0.75 1.15±0.49
D组 21 1.76±1.14a 2.19±0.98a 2.28±1.42 1.62±0.74 1.10±0.30
L组 22 0.77±0.87ab 1.37±0.79ab 2.00±1.07a 1.50±0.74 1.00±0.75

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示;与C组比较,a:P<0.05;与D组比较,b:P<0.05

2.3 三组术后不良反应的比较 三组患者术后不良

反应的发生率差异无统计学意义(P>0.05),见表3。

2.4 三组患者术后24h镇痛补救次数及总量比较 
与C组比较,D、L组术后24h镇痛补救次数及氟比洛

芬酯使用的总量减少(P<0.05),见表4。

表3 三组患者术后不良反应的比较

组别 n 恶心呕吐 头晕 呼吸抑制 术后寒战 不良反应总数

C组 20 8(40.00) 8(40.00) 0(0.00) 0(0.00) 16(80.00)

D组 21 7(33.33) 9(42.86) 0(0.00) 0(0.00) 16(76.19)

L组 22 7(31.82) 7(31.82) 0(0.00) 0(0.00) 14(63.64)

 注:表内计数资料数据以[n(%)]表示;不良反应总数比较:

χ2=1.585,P=0.453

表4 术后24h镇痛补救次数及总量

项目 C组(n=20) D组(n=21) L组(n=22) χ2/Z P

术后24h镇痛补救次数 10(50.00) 4(19.05)a 3(13.64)a 8.038 0.018
氟比洛芬酯使用总量/mg 50(100) 0(0.00)a 0(0.00)a 2.220 <0.001

 注:①表内计数资料数据以[n(%)]表示,偏态分布计量资料以[M(Q)]表示;②与C组比较,a:P<0.05

3 讨论

利多卡因作为一种酰胺类局麻药,主要用于神经

阻滞麻醉,同时具有抗心律失常的作用。有研究表明,
静脉使用利多卡因可成功地应用于术后镇痛及神经病

理性疼痛等急慢性疼痛的治疗[7]。利多卡因单次注射

给药后半衰期只有10min,持续输注的半衰期可达1.5
~2h[8],目前研究中常用的静脉输注利多卡因的方案

为单次给予1.5~2mg/kg,然后以1.5~2mg/kg的

速度持续输注直至手术结束,本研究参照以上研究选

择利多卡因的剂量及给药方式[9]。地佐辛为阿片受体

混合激动-拮抗剂,具有镇痛、镇静作用,且其药代动力

学表明,静脉注射起效时间约为5~10min[10],因此本

研究于手术结束前10min静脉注射地佐辛10mg。
多项动物及临床试验表明,术中持续泵注瑞芬太

尼可以诱发痛觉过敏,表现为切口周围组织机械痛阈

和热 痛 阈 的 降 低,以 及 术 后 镇 痛 药 物 的 需 要 量 增

加[11-12]。到目前为止,瑞芬太尼诱发术后痛觉过敏的

机制并不明确,可能与脊髓强啡肽的释放、环磷酸腺苷

通路的上调、中枢谷氨酰肽系统的活化及脊髓的下行

易化作用有关[13]。本实验结果表明C组术后15min、
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1h的VAS评分及术后24h镇痛补救次数及氟比洛

芬酯使用的总量高于其他两组,提示瑞芬太尼诱发了

术后痛觉过敏。D组和L组术后15min、1h的VAS
评分、术后24h镇痛补救次数及氟比洛芬酯使用的总

量低于C组,说明地佐辛与利多卡因均能减轻瑞芬太

尼诱发的痛觉过敏,与以往的研究结果一致[14-15]。L
组15min、1hVAS评分低于D组,但VAS评分均低

于3分,且24h镇痛补救次数及氟比洛芬酯使用的总

量两组之间无统计学差异,那么利多卡因的效果是否

强于地佐辛值得商榷,需要更进一步的研究。
本研究中,三组患者术后恶心呕吐、头晕、寒战及

呼吸抑制的发生率差异无统计学意义,提示在诱发不

良反应方面,利多卡因与地佐辛无明显差异,可能与本

研究中样本量小有关。
综上所述,利多卡因与地佐辛均可减轻瑞芬太尼

诱发的术后痛觉过敏,且不增加术后不良反应。关于

两种药物防治瑞芬太尼术后痛觉过敏的效果比较需要

更大样本的研究。
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