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无阿片麻醉的临床应用进展 
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【摘  要】随着科技的进步，生活水平的提高，越来越多的患者对阿片类药物带来的不良反应表现出不满。随着加速康复外科的发展，无阿片类麻

醉应运而生。本文阐述了无阿片类麻醉最近的临床应用进展。 
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自阿片类镇痛药物问世以来，在临床麻醉与镇痛的应用中占据着举

足轻重的地位。随着阿片类镇痛药物越来越广泛的应用，出现的各种不

良反应以及滥用、成瘾等问题也逐渐被人们所熟知。有研究显示，在过

去的 20 多年的时间里，有大约 44 万余人死于阿片类药物的过量使用、

滥用[1]。而阿片类镇痛药物的这些弊端，不利于患者的快速康复，与近年

来新兴的加速康复外科（Enhanced Recovery After Surgery，ERAS）理念相

悖。如何规避这些对患者快速康复产生的不利影响，成为当前研究的热

门话题。无阿片类麻醉（Opioid-free anesthesia，OFA）的出现，为解决这

个问题开辟了新的思路。 

1.阿片类药物不良反应 

大约 10%~50%的患者在最初服用或注射阿片类药物后会出现皮肤瘙

痒的症状，特别是在神经轴阻滞后[2]。而令患者自身最为关注的阿片类药

物的不良反应是术后恶心呕吐（Postoperative Nausea and Vomiting，PONV）。

在 J. Frauenknecht 等人的一篇 mata 分析中发现，阿片类药物与 PONV 有

着直接的关联，从而建议麻醉医师根据具体情况慎重考虑术中阿片类药

物的选择[3]。阿片类药物导致 PONV 的机制主要包括：化学感受器触发区

感受到刺激引发恶心呕吐反射、阿片类药物增加前庭敏感性以激活髓质

的呕吐中心、兴奋胃肠道阿片受体而抑制胃肠道蠕动导致胃排空延迟从

而激活髓质呕吐中心[2、4]。绝大多数的患者认为 PONV 是比术后疼痛还难

以忍受的存在，长时间的呕吐会导致患者水、电解质与酸碱平衡的紊乱、

伤口开裂、出血等不良事件的出现，严重的可能导致误吸、吸入性肺炎

等问题，导致住院时间延长、医疗费用增加，降低患者就诊满意度[5]。阿

片 类 药 物 另 一 个 不 容 忽 视 的 不 良 反 应 是 呼 吸 抑 制 （ opioid induced 

respiratory depression，OIRD）。由于应用阿片类药物的种类、药物给药途

径以及患者自身的情况等等的不同，OIRD 的发生率从 0.1%到 37%不等[6]。

Lee 等人[7]分析了麻醉封闭索赔项目数据库，发现超过 88%的 OIRD 发生

在手术后 24 小时内，这些出现 OIRD 患者最常见的结局是死亡（55%），

其次是可恢复性损伤（23%）和脑损伤（22%）。发生 OIRD 主要与年龄、

睡眠呼吸暂停综合征、肺部疾病、心脑血管疾病、糖尿病、吸烟与否等

等有着密切的关系[8]。近年来，越来越多的证据表明，在手术中使用阿片

类药物可能导致术后痛觉过敏，导致慢性术后疼痛和长期使用阿片类药

物[9]。其中瑞芬太尼是诱发痛觉过敏的主要阿片类药物已被证实，Fletcher

和 Martinez 的 meta 分析证明[10]，术中大剂量的瑞芬太尼的使用与术后 24

小时内急性疼痛强度的显著增加和吗啡的使用增加有关；与术后痛觉过

敏有关。阿片类药物所导致的谵妄也不容忽视。研究证明患者术中使用

哌替啶与术后谵妄的发生成正相关[11]。阿片类药物与镇静药物复合使用

时，也会增加谵妄的发生概率。谵妄在高龄、虚弱的老年人或有认知功

能障碍的人群中更易出现，同时静脉注射阿片类药物比起口服给药也更

易出现[12]。阿片类药物还会降低 T 淋巴细胞的繁殖速率、降低 NK 细胞的

活性等引起机体的免疫抑制；因为免疫抑制的存在，还可能导致肿瘤细

胞的转移，导致癌症的复发[13]。 

2.OFA 理论概况 

基于规避阿片类药物的不良反应与 ERAS 理念，OFA 逐渐进入人们

的视野。无阿片麻醉（Opioid-free anesthesia，OFA）指的是一种结合多种

非阿片类药物和（或）技术的多模式麻醉策略，在不使用阿片类药物的

情况下获得高质量麻醉[14]。研究发现，OFA 可以显著减少使用阿片类药物

后的不良反应，尤其是患者术后出现的恶心呕吐，大大提高了患者的术

后康复质量[15]。 

3.OFA 的可行性 

随着 ERAS 理念的深入人心，OFA 作为一种与其相符的麻醉方式也

得到了越来越多的关注，越来越多的学科手术开始尝试 OFA。Estebe J P

等人[16]的一项关于腹部与泌尿外科癌症开腹手术（手术时长＞4 小时）的

回顾性研究中证明，全静脉 OFA 的麻醉方式是可行的，是安全的。在满

足麻醉镇痛的需求的同时，对手术患者各项生命体征也没有太大的影响，
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甚至可以加快术后患者的康复。在一项纳入 38 篇 OFA 研究的 meta 分析

中指出，OFA 组患者术后 PONV 的发生率较阿片类药物麻醉组减低，且

OFA 组患者术后恢复质量更好[17]。 

4.OFA 麻醉方案 

与常规的阿片类全身麻醉方式相似，临床上常用的 OFA 的麻醉方式

也是全凭静脉麻醉和静吸复合麻醉。Qian Xia 等人[18]的在日间乳房肿瘤切

除术的 OFA 麻醉方案是：艾司氯胺酮+右美托咪定+利多卡因的全凭静脉

麻醉。对于接受 OFA 麻醉的患者，麻醉诱导前给予 0.5µg/kg 右美托咪定

持续泵注 10 分钟，同时缓慢静注 0.1 mg/kg 艾司氯胺酮和 1.5 mg/kg 利多

卡因；0.03 ~ 0.04 mg/kg 咪达唑仑、1.5 ~ 2.0 mg/kg 异丙酚、0.2 ~ 0.3 mg/kg

顺阿曲库铵静脉快速诱导麻醉；术中 4 ~ 6mg /kg/h 异丙酚、0.1 ~ 0.2µg/kg/h

右美托咪定、0.1 ~ 0.2 mg/kg/h 艾司氯胺酮、1 ~ 1.5 mg/kg/h 利多卡因维持

麻醉。接受该 OFA 麻醉方案的患者相比于对照组有着更稳定的血流动力

学指标，更好的术后止疼效果，更低的 PONV 发生率以及更高的手术满

意度。这些优势在日间手术中显得尤为重要，更加符合开展日间手术的

初衷。一项关于 OFA 开放性根治性膀胱切除术的回顾性研究[19]中的 OFA

麻醉方案是：氯胺酮+右美托咪定+七氟烷，对于接受 OFA 方案的患者，

麻醉由 2mg/kg 异丙酚、0.3mg/kg 氯胺酮和 0.6mg/kg 罗库溴铵诱导；七氟

醚维持在年龄校正后的最小剂量肺泡浓度为 0.6，同时 0.3~0.5mg/kg/h 的

右美托咪定持续泵注直至关闭腹膜时停止；0.25%布比卡因硬膜外持续镇

痛。研究结果表明基于硬膜外镇痛的 OFA 在开放性根治性膀胱切除术中

是可行的，并且缩短了术后患者首次排便的时间，显著加速肠道功能的

恢复，减低了术后肠梗阻的发生率。 

在一篇对有支气管哮喘病史的患者实行 OFA 的研究中发现，OFA 全

麻复合硬膜外麻醉，可以达到良好的麻醉效果，降低麻醉诱导气管插管

后的气道压，降低麻醉手术过程中的支气管哮喘发作的风险[20]。在一篇纳

入了 7 个关于脊柱手术的研究的综述中提出，OFA 复合术前区域阻滞、

多模式镇痛可以缩短术后患者在麻醉后恢复室（Post Anesthesia Care Unit，

PACU）的时间，并减少 PONV 的发生率，降低患者术后 30 天内阿片类

药物的使用频率和剂量，有利于患者更快更好的康复[21]。 

5.OFA 临床优势 

当前有越来越多的临床试验研究证明了 OFA 这一新兴麻醉方式的可

以为手术麻醉提供满意的镇痛效果，OFA 是安全的、可行的。同时也证

实了 OFA 可以减少阿片类药物带来的一些不良反应，其中最为明显也是

得出实验结论最多的就是 PONV。OFA 可以减低 PONV 的发生率。有文

献指出，OFA 与 PONV 减少 20%相关[22]。这为 PONV 的高发人群例如女

性、晕动症患者亦或是有 PONV 病史的患者提供了更具优势的麻醉方式，

减轻了患者术后的痛苦，提升了患者的就诊满意度。OFA 选取的镇痛药

物和（或）镇痛方式在满足手术过程中要求的镇痛效果的前提下，也延

长了患者术后爆发性疼痛发生的时间，降低了痛觉过敏的发生率。 

同时 OFA 也可提高特殊人群的康复质量。OFA 用于支气管哮喘的患

者可以降低插管后的气道压，减少术中哮喘发作的概率[20]。OFA 用于老年

患者，可以降低老年患者术后谵妄的发生率[23]。OFA 用于儿童，也可以得

到良好的麻醉镇痛效果，满意的术中血流动力学指标，减低患儿术后使

用阿片类药物的频次与剂量，缩短患儿在院时间，有利于患儿的身心发

展[24、25]。OFA 所用药物的呼吸抑制作用小，因此对于病态肥胖、睡眠呼

吸暂停综合征等易诱发术后呼吸抑制症状的患者特别友好，降低了该类

患者围术期呼吸管理的风险[26]。 

综上所述，OFA 用于临床，可以减少阿片类药物的使用量，降低阿

片类药物依懒性、成瘾性、滥用的风险；同时还可以降低阿片类药物不

良反应的发生概率，改善患者预后，提高患者的舒适度，加快患者功能

恢复与术后康复；缩短患者的在院时间，在为患者节省时间成本、减轻

经济负担的同时也节约了社会医疗资源，降低了医疗保健成本。 

6.小结 

虽然有越来越多的临床试验研究证实了 OFA 的可行性、安全性及有

效性，但是绝大多数的研究都是小样本量，单一的手术方式。且对于患

者远期的恢复质量既影响也因 OFA 出现时间尚短而充满了不确定性。

OFA 用于临床麻醉有着让麻醉医师及外科手术医师满意的优势，但由于

OFA 在麻醉领域属于“新星”，没有完善的药物选择、剂量、组合方式的

标准，缺乏更大样本量与更完善的临床试验研究数据的支持，故而需要

麻醉医师更加慎重的使用这种麻醉方式。相信在未来，OFA 会成为一种

新的主流麻醉方式广泛的应用于临床。 
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