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围术期持续静脉输注利多卡因在多模式镇痛中的应用和机制探讨
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【摘要】 多模式镇痛是加速术后康复（enhanced recovery after surgery，ERAS）的重要组成部分，目的在于联合应

用不同作用机制的镇痛药物或多种镇痛方法以达到更好的镇痛效果并减少使用单一药物造成的不良反应，降低术后并

发症的发生率。现有临床证据表明，围术期持续静脉输注利多卡因可以改善术后疼痛，并减少阿片类药物用量，加速

术后康复。本文主要综述围术期静脉输注利多卡因在 ERAS 相关多模式镇痛治疗中的应用现状，并对其基本镇痛机制

进行深入探讨，为围术期持续静脉输注利多卡因在临床中的应用提供安全性和可行性的参考依据。
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【Abstract】  Multimodal analgesia is of great importance for enhanced recovery after surgery(ERAS), with the aim of combining analgesic 

drugs with multiple mechanisms of action or multiple analgesic methods to achieve better analgesic effects and reduce the use of a single drug 

response, reduce the incidence of postoperative complications. The available clinical evidence suggests that intravenous lidocaine intravenous 

surgery can improve postoperative pain and reduce opioid use and accelerate postoperative recovery. This paper reviews the current application of 

intravenous lidocaine in ERAS-related multimodal analgesic therapy, and discusses the basic analgesic mechanism of intraperitoneal injection of 

lidocaine in clinical practice provide a reference for safety and feasibility.
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目前围术期疼痛治疗的主流药物仍然是阿片类

药物，阿片类药物所致恶心呕吐、便秘等不良反应

以及成瘾性会不同程度地影响患者的平稳恢复，因

此限制了其在临床中的应用。现有临床证据表明围

术期持续静脉输注利多卡因可以改善术后疼痛，并

减少阿片类药物用量，从而加速术后康复（enhanced 
recovery after surgery，ERAS）。国际 ERAS 学会

在最近 5 年提出的指南中有 6 部均提及围术期持续

静脉输注利多卡因在多模式镇痛中的应用：择期直

肠／盆腔手术 [1]、胰十二指肠切除术 [2]、根治性膀

胱癌切除术 [3]、胃部分切除术 [4]、胃肠道手术 [5] 及

妇科常规／肿瘤手术 [6]，这 6 部指南不同程度地提

到了利多卡因在多模式镇痛中的重要性。本文综述

了围术期持续静脉输注利多卡因在多模式镇痛治疗

中的应用现状，并对其基本镇痛机制进行深入探讨，

为临床围术期持续静脉输注利多卡因提供参考。

1  围术期持续静脉输注利多卡因的临床应用
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择期直肠／盆腔手术、胰十二指肠切除术、

胃（部分）切除术及胃肠道手术等 4 部 ERAS 指

南提到利多卡因具有止痛、抗炎和减轻痛觉过敏

等临床效果，并被评估为腹部手术的止痛药物。

根治性膀胱癌切除术和妇科常规 / 肿瘤手术虽没

提到利多卡因的作用效果，但是提到了围术期持

续静脉输注利多卡因减轻疼痛的可行性（表 1）。

Kranke 等 [7] 的 回 顾 性 研 究 发 现 围 术 期 持 续 静 脉

输注利多卡因可以降低术后（尤其是术后早期）

疼痛评分，并且可以减轻术后恶心呕吐、加快胃

肠道恢复、缩短住院时间和减少阿片类药物使用

（表 2）。

血压、心动过缓、心律失常）。但上述推荐方案并

没有发生相关不良反应，由此可见推荐剂量是安全

可靠的；同时我们也主张在持续静脉输注利多卡因

期间监护患者的生命体征以提高安全性 [10]。

2  持续静脉输注利多卡因的作用机制

利多卡因是一种临床常用的酰胺类局部麻醉药

和抗心律失常药。在神经系统，局部注射利多卡因

与 α 亚单位的特定区域结合，从而抑制钠离子通

道开放，进而减少钠离子内流所引起的细胞膜去

极化，从而起到镇痛作用 [11]。在心血管系统利多

卡因作为 Ib 类抗心律失常药抑制钠离子通道去极

化 [12]，从而降低心肌的自律性、改变心肌传导速度，

最终达到抗心律失常的作用。另外，在围术期多模

式镇痛中持续静脉输注利多卡因还有以下机制。

2.1  与阿片类药物的协同作用

有研究证明局部注射利多卡因和阿片类药物，

两者具有协同作用，可增强镇痛效果并延长作用时

间。低剂量的利多卡因与低剂量的阿片类药物组合

效应显著大于所有阿片类药物的叠加。当同时使用

不同作用机制的药物时，更有可能发挥协同作用，

然而这种协同作用的作用机制仍然不清楚 [13-16]。静

脉输注利多卡因与阿片类药物是否有协同作用值得

进一步研究。

2.2  抗炎止痛减少痛觉过敏

手术可致局部或全身炎症反应，促使炎症细胞

因子包括白细胞介素 IL-1 和 IL-6 释放，同时促炎

细胞因子可诱导外周和中枢敏化，最终导致痛觉过

敏。而利多卡因可刺激抗炎细胞因子 IL-1 受体拮

抗剂（IL-1ra）的分泌，并可以阻断组织损伤部位

的神经传递，从而减轻神经源性炎症，因此可减轻

疼痛 [17]。此外，利多卡因可以抑制粒细胞的迁移

并释放溶酶体酶，导致促炎细胞因子的释放减少，

并通过与多形核细胞相互作用介导抗 G 蛋白偶联受

体的抑制作用，特别是对于胃肠功能恢复和预防麻

痹性肠梗阻（被认为是神经源性炎症的结果），静

脉输注利多卡因的抗炎作用可能是有益的 [18]。Lee
等 [19] 研究证明静脉输注利多卡因可以减轻双颌手

术术后疼痛，减少阿片类药物的使用剂量和减轻面

部肿胀。

2.3  其他   
持续静脉输注利多卡因还有以下作用：①预防

表 1  围术期静脉输注利多卡因在不同手术 ERAS 指南中证据

级别及推荐级别

表 2  围术期静脉输注利多卡因与对照组的术后疼痛评分及证

据级别

           手术类型 证据级别 推荐级别

择期直肠 / 盆腔手术 中 弱 

胰十二指肠切除术  中 弱 

胃（部分）切除术  中 弱 

胃肠道开腹与腹腔镜手术  - 中

根治性膀胱癌切除术  -  -

妇科常规／肿瘤手术  -  -

时间点
术后疼痛评分

证据级别
安慰剂或未处理 静脉注射利多卡因

所有手术术后早期   2.0~6.3 1.2~5.5 低

开腹手术术后早期 3.55~5.6 2.8~4.9 中

腹腔镜手术术后早期   2.0~6.3 0.9~5.2 低

所有手术术后中期   0.5~5.0 0.2~4.6 低

所有手术术后末期   0.0~4.6 0.0~4.4 低

在择期直肠 / 盆腔手术和胃肠道手术 ERAS 指

南中提出了持续静脉输注利多卡因的推荐方案：诱

导前 30 min 内或诱导麻醉开始时静脉注射负荷剂

量利多卡因 1.5 mg•kg-1（理想体重），术中持续静

脉输注维持剂量利多卡因 2 mg•kg-1•h-1（理想体重）

至手术结束甚至麻醉后恢复室出室前 [1]。Dervinter 
等 [8] 研究建议诱导时静脉注射 1.5 mg•kg-1，然后

以 1.5 mg•kg-1•h-1 连续静脉输注利多卡因，并在到

达 麻 醉 后 监 测 治 疗 室（postanesthesia care unit，
PACU ）4 h 后停止。Menif 等 [9] 等提出大剂量使

用利多卡因（3 mg•kg-1）会严重影响中枢神经系统

（嗜睡、精神混乱、癫痫发作等）和心血管系统（低



•  82  •

第16卷   第2 期                                                                                    临床药物治疗杂志                                                                                         Vol.16,No.02
  2018 年 2 月                                                                         Clinical Medication Journal                                                                                 Feb,2018

肿瘤复发：有研究 [20] 指出利多卡因通过剂量和时

间依赖性方式抑制 HepG2 细胞的生长，利多卡因

在细胞周期的 G0 / G1 期阻止细胞分裂并诱导细胞

凋亡，并且通过引起 Bax 蛋白和活化的胱天蛋白

酶 -3 的增加和通过细胞外信号调节激酶和 p38 途

径的 Bcl-2 蛋白的相应减少来发挥这些功能。另外，

异种移植实验表明利多卡因抑制肿瘤细胞生长并增

强顺铂的敏感性 。②心血管保护：围手术期心肌

缺血在高危患者中很常见。利多卡因阻滞电压门控

钠 通 道（voltage-gated sodium channel，VGSC）

以减缺血再灌注损伤从而减少心肌梗死面积和心肌

细胞的死亡，虽然心肌缺血时利多卡因的作用机制

仍不清楚，但是利多卡因通过阻滞 VGSC 挽救缺

血心肌，在围术期心肌缺血的情况下可以起到保护

心血管的作用是可以肯定的 [21]。③脑保护：术后认

知功能障碍（postoperative cognitive dysfunction， 
POCD）在心脏手术后频繁发生。POCD 的病理生

理学仍然不清楚，但是静脉注射利多卡因可通过

减少血小板、白细胞和 ( 或 ) 血小板 - 白细胞共轭

物的大脑活化梯度来减弱对心肺旁路的脑炎性反

应。虽然利多卡因不影响血小板或白细胞激活，

但有研究确实观察到主动脉交叉钳释放后血小板 -
单核细胞共轭物的脑皮质激活的减少 [22]，表明静

脉注射利多卡因可能通过减轻大脑炎性反应对抗

POCD。

 我们回顾分析了 2016 年 9—12 月北京协和医

院经腹腔镜手术妇科患者 100 例，分为多模式镇痛

组（M 组）和对照组（C 组）。两组诱导方案一致：

芬太尼 1~2 μg•kg-1、丙泊酚 2~2.5 mg•kg-1、罗库溴

铵 0.6 mg•kg-1。麻醉维持方案：C 组为吸入七氟醚

复合 50% 氧化亚氮维持最低肺泡有效浓度（minimum 
alveolar concentration，MAC）1.0%~1.3%，间断静

注芬太尼 1~2 μg•kg-1；M 组在 C 组的基础上持续

静脉注射利多卡因 1 mg•kg-1•h-1 直至手术结束。结

果发现 M 组的芬太尼用量明显低于 C 组，且术中

血流动力学更加稳定，并且没有不良反应发生 [23]。 

3  展望

静脉输注过量利多卡因可能会导致中枢神经毒

性、低血压及心动过缓等，但是 ERAS 指南 [1-6] 中

的推荐方案（血浆浓度维持 0.5~5 μg•mL-1 范围内

的低水平）是安全可行的。可以推测由于利多卡因

静脉注射可以起到神经保护作用，对不适合做硬膜

外麻醉的病人可尝试持续静脉输注利多卡因。虽然

持续静脉输注利多卡因有诸多优点，但是到目前为

止，研究缺乏系统地评估不良反应发生率、最佳使

用剂量、使用时间（包括管理期限）以及与硬膜外

麻醉效果的比较，因此需要做进一步的前瞻性研究

进行验证。
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