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超前镇痛的研究现状及在临床中的应用
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【摘【摘    要】：要】：超前镇痛其临床定义为一种阻止外周损伤冲动向中枢传递以及传导建立的一种镇痛方法。目前临床对于超前镇

痛的研究比较多，并且在麻醉中应用效果文献也相对较多，但是在文献中，学者在临床和基础医学的争论和进展中，超前

镇痛的内涵也在不断的发生变化，这种改变直接使我们进一步了解术后疼痛发生的机理，并使疼痛治疗观点、方法发生重

要的变化。本文基于现阶段临床对于超前镇痛的研究情况，以及其在临床麻醉中应用的情况进行分析，以更好的为麻醉和

临床工作提供可参考资料。
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Abstract: Preemptive analgesia is a new technique used in clinical anesthesia in recent years, which is clinically defined as an 
analgesic method to prevent the transmission of peripheral injury impulses to the center and the establishment of conduction. At 
present, there are many clinical studies on preemptive analgesia, and there are endless literatures about the effect of preemptive 
analgesia in various departments, but in the literature, in the debate and progress of clinical and basic medicine, the connotation 
of preemptive analgesia is also constantly changing. this change directly enables us to further understand the mechanism of 
postoperative acute pain and make important changes in the point of view and methods of pain treatment. This article is based on 
the current clinical research on preemptive analgesia and its application in clinical anesthesia, in order to provide better reference 
materials for anesthesia and clinical work.
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超前镇痛这个概念是在上个世纪初被首次提出 [1]，初

始阶段将超前镇痛概念界定为，手术切皮之前通过药物干

预达到阻断有害信息的产生和传递，以此来降低术后疼痛

感，并达到预防术后疼痛的作用。随着学者对于超前镇痛

机理的不断探索和发现，指出是否能够在组织损伤发生之

前即可以对伤害性信息的传入，并达到抑制中枢神经元的

过度兴奋的作用。随着临床麻醉对于镇痛的深入研究，相

关学者虽然对 “ 超前镇痛 ” 的临床效果产生了质疑，但是

这一概念和内涵也在不断的修正和更新。在上个世纪 90 年

代，相关学者指出了 “ 围术期 ” 这一镇痛理念 [2]，及在术前、

术中以及术后都进行镇静言语，以此来达到预防术后疼痛

的目的。也是从这时期开始，形成了相对广义的超前镇痛

理念。现阶段，临床将超前镇痛定以为，为阻止外周伤害

性传入冲动向中枢传递及传导而建立的一种临床多模式或

（和）多药物联合的镇痛治疗方法，其在预防术后疼痛方

面发挥了重要作用。基于以上背景，笔者针对超前镇痛的

研究现状及在临床中的应用情况进行分析。

1 1 超前镇痛机理超前镇痛机理

1.11.1 外周敏化外周敏化

外周敏化是一个过程，即在外周组织收到损伤后会出

现水肿以及血管扩张的情况，同时也会释放很多化学物质，

进而导致痛觉敏化，这一过程被称为外周敏化 [3]。在外周

敏化过程中对机体产生的伤害性刺激机制主要有以下几点：

（1）组织在受到损伤后会释放出缓激肽、组胺、前列腺素

以及 H+，这些成分会直接作用于伤害性感受器神经元的离

子通道受体，让离子通道产生变化，即产生长时间去极化

反应，降低伤害性感受器的阈值，进而产生痛觉过敏。（2）
组织受损后释放的化学物质，可能会导致损伤神经的异常

放电，让机体对于伤害性刺激反应更加敏感和强烈，导致

疼痛感增加。（3）组织受损后，会机会免疫细胞，机体的

免疫反应会比较明显，而在此过程中释放的炎症因子会让

机体产生强烈的疼痛感。（4）通过交感 - 感觉偶联，交感

神经会释放一些成分，例如磷脂酶 C 和磷脂酶 A2，这两种

物质可促进 PGI1 和 PGI2 的释放，进而加剧机体对于炎症

性痛觉感受性。

1.21.2 中枢敏性中枢敏性

中枢敏性主要是指伤害性刺激导致中枢神经系统的异

常兴奋，进而导致痛觉过敏的过程。中枢敏化的发生机制

可以从两个方面进行阐述。第一方面：脊髓节段的敏化：

伤害性信息在传递过程中会经过脊髓背角，当外周受到损

害后，一些导如神经纤维的物质就会增多，例如谷氨酸和

P 物质，这些物质能够作用于脊髓背角的 NMDA 和 NK1
受体，进而产生膜的去极化。在伤害性信息传递到脊髓背

角之后，会导致 Ca+ 的内流，这种变化会让痛敏神经元一

直处于一个高敏状态，进而诱发疼痛感。脑源性神经生长

因子（BDNF）而是这一过程中产生的物质，其会导致脊髓

背角产生不适当的突触连接，而这些新的突触连接会导致

痛敏神经元接受更多的传导冲动，导致痛觉敏感。第二方

面：脊髓以上的高位中枢调控：机体在受到刺激之后，中

枢神经主要表现为抑制作用，而这种抑制作用则主要来自



255

综述

于脑干的下行性抑制系统和下行性易化中枢系统。这两个

系统中的主要结构包括以中脑导水管周围灰质 （PAG）为

核心联结延髓头端腹内侧网状结构 （RVM）；蓝斑、篮板

底核和外侧核 [4]；延脑腹内侧头端网状结构；外侧网状核，

其核心为 PAG 的下行抑制和下行性易化。

2 2 超前镇痛在临床中的应用超前镇痛在临床中的应用

2.12.1 超前镇痛靶点超前镇痛靶点

在超前镇痛的基础研究中显示 [5]，其能够有效达到镇

痛效果，并对中枢敏化现象进行抑制。但是临床对于超前

镇痛的临床效果却持有不同意见，研究结果也并不一致。

通过对文献阅读之后发现，导致结果不一致的原因可能与

手术种类、手术方案以及神经损伤程度不同有关。但是值

得一提的是，基于疼痛发生机制，无论是针对脊髓、外周，

还是脊髓以上的高位神系统的受体的干涉、离子通道的干

涉以及神经递质的干涉，都能够达到超前镇痛效果。在相

关学者的研究中指出，还可以通过温热刺激或者药物的替

代疗法产生靶向作用，做到有选择性的增强下行抑制作用，

或者减弱下行易化作用，这为超前镇痛的干预效果提供了

新的思路。

2.22.2 超前镇痛药物及其临床应用超前镇痛药物及其临床应用

2.2.1 阿片类药物

目前，阿片类药物主要用于麻醉诱导和麻醉维持。在

既往学术观点中认为，阿片类药物主要是通过激活中枢神

经系统周围的阿片受体，来减少初级传输神经向高级中枢

神经传递信号，同时也减轻传递过程中疼痛刺激信号的加

工过程，进而达到镇痛的作用。阿片类药物应用于麻醉诱

导时，主要体现为可以减轻因插管导致的交感神经兴奋，

同时也降低了儿茶酚胺类物质的释放量，有效的减轻了心

血管系统的反应。阿片类药物对于不同受体产生的时效也

不尽相同，因此也会产生不同的镇痛作用。在相关学者的

研究中指出，阿片类 μ 受体激动剂，主要是通过脊髓以及

外周的抑制，达到阻滞有害信息传入的效果，在研究中还

指出，阿片类 μ 受体激动剂不能为超前镇痛的首先和理想

药物，例如典型药物芬太尼，其单次给药法并没有达到应

用的超前镇痛效果。

2.2.2 局部麻醉药物

局部麻醉药物是目前临床手术的常用药，例如利多卡

因、罗哌卡因以及布比卡因等等。在手术开始之前，对皮

肤局部进行浸润性麻醉，其能够有效阻断因手术刺激带来

的血压、心率等变化。在手术结束之前，再次对手术切口

周围进行浸润性麻醉，可以有效减少患者麻醉苏醒后的疼

痛感。在相关学者的研究中，针对实施腹腔镜手术患者进

行了研究，研究中在手术切皮之前以及腹腔镜套管拔出之

后给与 1% 的利多卡因进行局部浸润性麻醉，而对照组则

给与生理盐水浸润，结果显示，采取 1% 的利多卡因局部

浸润的患者术后疼痛评分明显要低于对照组，从结果中可

以看出，采用局部麻醉药物能够达到超前镇痛效果。

2.2.3 非甾体药物

非甾体药物是临床应用频率较高的一种药物，其主要

是通过降低前列腺合成酶的活性来减少炎性因子对伤害性

细纤维的兴奋和刺激作用，进而达到抑制外周敏化的作用，

在相关学者的研究中针对实施腰椎融合术的患者进行了研

究，在术前切皮的 30 分钟内分别给与患者酮咯酸、帕瑞昔

布钠以及生理盐水，对患者术后的 VAS 疼痛评分进行研究

和对比，结果发现，应用了酮咯的患者和帕瑞昔布钠患者

的术后 VAS 评分低于对照组，术后疼痛感较低，并达到了

良好的镇痛效果。但是在另外一些学者的研究中指出，患

者术后疼痛感的减轻，导致其病理机制可能是在进行局部

麻醉时，麻醉药物起到了主要作用，因此并不能认为非甾

体药物的超前镇痛作用。通过以上研究可以发现，局部麻

醉术前也能够起到更好的镇痛作用。基于不同学者的不同

研究结果，甾体抗炎药是否在超前镇痛模式下起到了重要

的作用，尚无定论，但是在已经获得效果的研究中可以发现，

超前镇痛的里面并没有问题，甾体抗炎药作用的体现可能

是与药理学特征决定的。

2.2.4 NMDA 受体拮抗剂

NMDA 受体激活后所产生的作用能够增强机体对于疼

痛产生的反应，临床常用的 NMDA 受体拮抗剂包括右美沙

芬和氯胺酮，其可以抑制脊髓中枢敏化现象的发生，以此

来达到超前镇痛的作用。在相关学者的研究中针对 80 例行

全身麻醉的腹腔镜手术患者展开研究，按照给与麻醉药物

的不同将其分为了两组，第一组为在术后前开始半个小时

内即给予氯胺酮 0.5-1mg/kg，第二组给与生理盐水，结果

发现术后给与氯胺酮患者产生的疼痛感更低，同时不良反

应发生率也相对较低，血液动力学情况改变也相对较小。

通过结果可以观察到氯胺酮在缓解术后疼痛方面起到了明

显作用，并起到了一定的超前镇痛作用。但是在同类型的

研究中显示，氯胺酮并没有起到相应的作用，因此矛盾的

结果可能与腹腔手术实施方法不同有关。针对于以上不同

研究结果，尚无学者进行论证，因此在后续的研究中需要

对其继续进行研究。

2.2.5 α2- 肾上腺素受体激动剂

α2- 肾上腺素受体激动剂是临床上应用频率较高的一种

镇静剂，其中以右美托咪定最为常见，其能够通过抑制门

冬氨酸和兴奋性氨基酸、谷氨酸等达到抑制反应。在手术

开始前，通过静脉泵入右美托咪定能够明显的降低腹股沟

疝修补术后的疼痛感，同时还能够减少术后镇痛药物剂量。

在一些学者的研究结果中显示，右美托咪定可保持 7 天以

上的有长效双相镇痛作用，其主要是通过靶向作用，针对

丘脑的 MD 和 VM 合团的激活阈值进行调整，达到增强内

源性下行抑制，同时减弱下行异化作用，从而调整脊髓水

平伤害性反应，为超前镇痛的实施提供了新路径。

2.2.6 超前镇痛的联合镇痛措施

联合阵痛是临床比较常见的一种镇痛方式，同时在相

关研究中也指出，且在超前镇痛的研究中获得了较好的干

预效果，相对于单一镇痛来讲，镇痛过程中发生恶心、呕

吐的几率相对较低。目前联合镇痛的主要方法有以下几种：

（1）在外周应用阿片类药物、NSAID、局麻药物以及其他

镇痛药物；（2）在脊髓水平应用肾上腺受体激动剂、阿片

类药物以及局麻药物；（3）术前、术中以及术后镇痛药物
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的应用。虽然联镇痛药物能够获得较好的超前镇痛效果，

但是在实际应用中仍然需要注意协同用药可能产生的不良

反应。联合镇痛用药在临床应用中具体有，在进行胸外科

手术时，采用的是罗哌卡因脊椎旁组阻滞，以及术后与阿

片类药物联合应用；在结肠手术时，应用费甾体类药物进

行镇静和镇痛，肌肉注射地佐辛，同时在手术切口周围应

用罗哌卡因浸润麻醉，其能够有效增强术后的镇痛效果，

同时还能够避免大量应用阿片类药物产生的胃肠道反应。

3 3 超前镇痛的未来研究方向以及展望超前镇痛的未来研究方向以及展望

在上文叙述中，笔者总结了多种可用于超前镇痛的药

物种类以及可应用方案，但是每种药物和方案所发生的作

用机制则并不相同，针对不同的手术类型、不同强度的手

术刺激，采用不同的药物联合方案即能够达到镇痛效果。

例如在手术切口部分采取麻醉药物的基础之上，联合阿片

类药物，减少对手术切口的刺激，进而避免出现血流动力

学出现较大波动，让患者术中的生命体征和循环状态更加

平稳，进而减少脑血管意外的发生。从骨科角度来讲，可

以在术前通过泵入镇痛药物达到镇痛目的，同时还能够降

低术中麻醉药物的用量，在不影响肢体活动的同时，达到

术后镇痛目的。在联合用药方案中，右美托咪定和阿片类

药物联合用药，达到了较好的镇痛作用，同时也减少了患

者术后躁动情况，且脑血管意外发生率也出现了明显降低。

4 4 结语结语

疼痛作为机体反应的一个明显特征，已经被世界卫生

组织列为第五个生命体征，因此我们可以看出镇痛在治疗

中的重要作用。临床众多学者都对超前镇痛展开了研究，

在已有的研究中显示，在机体受损之前进行超前镇痛，能

够更好的对外周敏化和中枢敏化产生阻滞作用，并达到较

好的镇痛效果。在研究中还发现，联合镇痛方案是比较适

合超前镇痛的有效模式，其不仅实现了良好的镇痛效果，

同时也降低了药物产生的副作用，临床反应相对较好。针

对超前镇痛的未来研究方向仍然以联合镇痛方案为主，同

时也希望在联合用药中发现更多镇痛药物组合，达到最佳

镇痛效果。
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