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选择性 COX-2 抑制剂在开腹肝脏术后镇痛的应用
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摘   要 目的：探讨选择性环氧合酶 2（COX-2）抑制剂帕瑞昔布钠在开腹肝脏术后镇痛的应用效果。

方法：选取 2014 年 9 月—2016 年 12 月北京协和医院肝脏外科 56 例行开腹肝脏海绵状血管瘤切除术

患者，随机分为对照组与观察组，每组 28 例，对照组行静脉自控镇痛（PCA），观察组行静脉 PCA+

帕瑞昔布钠镇痛。比较两组围手术期相关指标、术后镇痛效果、恢复情况及不良反应。

结果：两组患者术前资料与术中指标均无统计学差异（均 P>0.05）；术后两组血氨水平、门静脉流

速较术前均无明显变化（均 P>0.05）；红细胞沉降率、超敏 C 反应蛋白水平均较术前明显增加（均

P<0.05），但两组间均无统计学差异（均 P>0.05）。观察组术后第 1、2 天静息与活动后 VAS 评分、

术后第 3 天静息 VAS 评分以及使用镇痛药物剂量均明显低于对照组（均 P<0.05）；观察组整体需要疼

痛补救的患者例数明显少于对照组（5 例 vs. 17 例，P=0.001），观察组术后呕吐发生率低于对照组（17.8% 

vs. 46.4%，P<0.05），而两组术后恶心发生率、恢复情况及住院费用无统计学差异（均 P>0.05）。

结论：开腹肝脏手术后镇痛中联合应用帕瑞昔布钠是安全的，可有效改善疼痛，降低阿片类药物用量，

减少术后不良反应，且并不增加住院费用。
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Abstract Objective: To investigate the efficacy of using selective cyclooxygenase-2 (COX-2) inhibitor parecoxib for 

postoperative analgesia of open liver surgery.

Methods: Fifty-six patients undergoing open liver resection for cavernous hemangioma of the liver in Peking 

Union Medical College Hospital from September 2014 to December 2016 were enrolled and were randomly 

designated to control group and observation group, with 28 cases in each group. Patients in control group 
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术 后 疼 痛 是 患 者 术 后 最 关 心 的 问 题 之 一 ， 影

响 着 患 者 的 生 活 质 量 和 快 速 康 复 。 急 性 术 后 疼 痛

是一般术后即刻发生，持续时间一般<7 d，若处理

不当会转化为慢性术后疼痛（chronic postsurgical 

p a i n ， C P S P ） ， 即 术 后 8 周 以 上 仍 存 在 手 术 相 关

性疼痛且除外其他病因所致的疼痛 [1]。CPSP的发

生 ， 除 与 年 龄 、 性 别 、 麻 醉 方 式 相 关 外 ， 还 与 切

口大小、手术类型、术后重度疼痛持续时间长[2]等

相关，发生风险约5%~50%[3]。

开腹肝脏手术一般切口较大，术后疼痛剧烈[4]。

临 床 上 常 用 阿 片 类 药 物 或 非 甾 体 抗 炎 药 （ n o n -
steroid anti- inflammatory drugs，NSAID）进行镇

痛。单一阿片类药物副作用较大，合用NSAID药

物 虽 可 降 低 阿 片 类 药 物 用 量 ， 但 因 其 抑 制 环 氧 合

酶 （ c y c l o o x y g e n a s e ， C O X ） 会 导 致 胃 肠 道 不 良

反 应 、 抑 制 血 小 板 聚 集 等 副 作 用 。 选 择 性 环 氧 合

酶2（COX-2）抑制剂与阿片类药物联合用药，可

以 增 加 阿 片 类 药 物 的 敏 感 性 ， 从 而 减 少 其 用 量 及

副作用[5–7]。在腹腔镜胆囊切除等腹部手术中可促

快 速 康 复 [ 7 ]， 但 在 开 腹 肝 脏 术 后 镇 痛 疗 效 及 康 复

情 况 如 何 ？ 笔 者 将 开 腹 肝 血 管 瘤 切 除 患 者 随 机 分

组 ， 比 较 单 用 阿 片 类 药 物 和 阿 片 类 药 物 联 合 帕 瑞

昔 布 术 后 镇 痛 及 康 复 情 况 差 异 ， 旨 在 探 讨 探 讨 选

择性COX-2抑制剂帕瑞昔布钠在开腹肝脏术后镇痛

的应用效果。

1　资料与方法

1.1  研究对象

选取2014年9月—2016年12月就诊于北京协

和 医 院 肝 脏 外 科 的 肝 脏 血 管 瘤 患 者 ， 其 入 选 标 准

为：年龄20~70岁，无慢性疼痛史、长期服用镇痛

药 物 史 和 药 物 酒 精 滥 用 史 ， 无 非 甾 体 抗 炎 药 、 阿

片 类 药 、 磺 胺 类 药 物 过 敏 ； 排 除 标 准 为 合 并 有 活

动 性 消 化 道 溃 疡 、 胃 肠 道 出 血 、 炎 性 肠 病 ， 术 前

1周内使用过镇痛药物或非甾体类抗炎药物及术前

存 在 疼 痛 病 史 。 本 研 究 经 过 北 京 协 和 医 院 伦 理 委

员会批准（伦理审批编号S-685），术前与患者签

署知情同意书。

1.2  分组与镇痛方法

通过计算机SPSS软件获得随机码，将56例患

者 被 随 机 分 为 对 照 组 和 观 察 组 ， 对 照 组 行 静 脉 患

者自控镇痛（patient-control analgesia，PCA），

观察组行静脉PCA+帕瑞昔布钠。对照组麻醉前静

underwent patient-controlled analgesia (PCA), and those in observation group received PCA plus parecoxib 

treatment. The relevant perioperative variables, postoperative analgesic effects, recovery variables and adverse 

effects were compared between the two groups of patients.

Results: There were no significant differences in preoperative data and intraoperative variables between the two 

groups of patients (all P>0.05). After operation, the blood ammonia levels and portal vein velocities showed 

no significant changes (both P>0.05) while the erythrocyte sedimentation rates and levels of high-sensitivity 

C-reactive protein were significantly increased in both groups after operation compared with their preoperative 

values (both P<0.05), but all these parameters showed no significance between the two groups (all P>0.05). The 

postoperative day (POD) 1 and 2 resting and exertion pain VAS scores, POD 3 resting pain VAS score and dose 

of analgesics used were all significantly reduced in observation group compared with control group (all P<0.05); 

the number of cases requiring additional pain relief was significantly decreased in observation group compared 

with control group (5 cases vs. 17 cases, P=0.001), and the incidence of postoperative vomiting was significantly 

decreased in observation group compared with control group (17.8% vs. 46.4%, P<0.05). No significant 

differences were noted in incidence of postoperative nausea, recovery variables and hospitalization costs between 

the two groups (all P>0.05).

Conclusion: For postoperative analgesia of open liver surgery, combined use of parecoxib is safe and can 

effectively relieve pain and reduce the dose of opioids and the adverse effects, and meanwhile will not increase the 

hospitalization costs.
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脉给生理盐水2 mL，手术结束准备关腹前接镇痛

泵，舒芬太尼浓度1 µg/mL。镇痛泵设置：⑴ 没有

背景量；⑵ 2 mL/次；⑶ 锁定时间5 min，1 h限量

10 mL。术后生理盐水1 mL 1次/12 h，共72 h。观

察组的PCA配泵方法同对照组，麻醉前给帕瑞昔布

钠40 mg 1次，术后静脉注射帕瑞昔布钠40 mg， 

1次/12 h，共72 h。

随 机 分 组 后 ， 患 者 并 不 被 告 知 分 组 情 况 。

因 为 临 床 工 作 的 特 殊 性 ， 配 置 药 物 的 护 士 必 须 知

道 是 安 慰 剂 （ 生 理 盐 水 ） 还 是 药 物 （ 帕 瑞 昔 布

钠），药物及安慰剂均溶于2 mL生理盐水。在配

置 药 物 护 士 的 监 督 下 由 另 一 护 士 执 行 ， 执 行 护 士

采 用 盲 法 。 相 关 信 息 的 采 集 者 对 所 有 患 者 进 行 信

息 采 集 ， 但 并 不 被 告 知 患 者 分 组 。 因 此 患 者 、 执

行护士、信息采集者3方均采用盲法。

1.3  研究方法

1.3.1  术前准备　所有患者术前检测肝肾功能、

血氨、炎症指标，炎症指标包括血沉（ESR）、超

敏 C 反应蛋白（hsCRP），行 B 超检测门静脉流速。

术前 1 d 由专业医务人员指导患者掌握视觉模拟评

分（VAS 评分）的评分标准，学习并掌握 PCA 泵

的使用方法。

1.3.2  麻 醉 方 式 及 术 中 观 察　 对 照 组 予 2 mL 生

理 盐 水 后 进 行 全 身 麻 醉， 麻 醉 常 规 诱 导： 丙 泊 酚 

2 mg/kg，芬太尼 0.1~0.3 µg/kg，罗库溴铵 0.6 mg/kg，

咪达唑仑 1~2 mg。麻醉维持：术中持续监测脑电

双 频 指 数（bispectral index，BIS）， 调 整 舒 芬 太

尼 + 七 氟 烷 +50%O2+50%N2O+ 罗 库 溴 铵 维 持 BIS

于 40~60 之 间， 必 要 时 可 泵 入 小 剂 量 瑞 芬 太 尼，

维持心率、血压于术前 ±30% 范围内；术毕准备

关腹时接镇痛泵（具体方案同前）。观察组麻醉前

不给予生理盐水而给予帕瑞昔布钠 40 mg，其余同

对 照 组。 所 有 患 者 选 取 右 肋 缘 下 切 口， 行 右 肝 血

管瘤剥除或联合肝段切除术。记录手术相关信息：

手术时间、切除肝段数、出血量、肝门阻断时间及

肝拉钩持续时间。

1.3.3  术后观察　⑴ 镇痛方式：对照组患者术后

给予 PCA 镇痛泵，手术当日晚 9 点开始给予生理

盐水 2 mL，1 次 /12 h，共 72 h。观察组除与对照

组用相同的 PCA 镇痛泵外，手术当日晚 9 点开始

给 予 帕 瑞 昔 布 钠 40 mg，1 次 /12 h， 共 72 h； 记

录 术 后 6、18、30、42、54、66 h 的 静 息 及 活 动

VAS 评分、PCA 剂量。若患者出现 VAS>6 分，通

过 增 加 PCA 自 控 无 法 缓 解， 可 给 予 哌 替 啶 50 mg

肌肉注射进行疼痛补救，将哌替啶用量换算为阿片

类药物用量。⑵ 术后 42、66 h 测量肝肾功及炎症

指标，术后第 3 天复查 B 超检测门静脉流速，并记

录患者的下地、排气时间及相关不良反应，包括恶

心、呕吐的次数。患者出院后统计此次住院的镇痛

药物、肠外营养费用及住院总费用。

1.4  统计学处理

本 研 究 中 采 用 S P S S  1 9 . 0 软 件 对 数 据 进 行

分 析 ， 正 态 分 布 的 计 量 资 料 用 平 均 值 ± 标 准 差

（x± s）表示，组间比较采用 t检验，多个相关样

本比较用Friedman秩和检验；计数资料用频数表

示，组间比较采用χ 2分析。P<0.05为差异有统计

学意义。

2　结　果

2.1  基本情况

两组患者年龄、性别、体质量指数（BMI）、

手 术 史 、 饮 酒 史 、 入 院 后 血 生 化 检 查 、 红 细 胞 沉

降率（ESR）、超敏C反应蛋白（hsCRP）、门静

脉流速等之间差异均无统计学意义（均P>0.05）。

观察组行联合肝段切除6例，对照组行联合肝段切

除15例，余为单纯血管瘤剥除术，两组患者在手

术 时 间 、 出 血 量 、 肝 门 阻 断 时 间 和 肝 拉 钩 持 续 时

间等均统计学差异（均P>0.05）（表1）。

2.2  术后血清学和影像学指标

患 者 术 后 4 2  h  观 察 组 和 对 照 组 血 氨 分 别 为

（39.5±13.9）µmol/L、（38.7±10.6）µmol/L，

6 6  h 两 组 血 氨 分 别 为 （ 3 2 . 7 ± 1 3 . 2 ） µ m o l / L 、

（37.7±11.8）µmol /L，两组术后42、66 h测量

值 之 间 组 内 比 较 、 组 间 比 较 以 及 与 术 前 比 较 均

无 统 计 学 差 异 （ 均 P> 0 . 0 5 ） 。 术 后 4 2 、 6 6  h ，

观 察 组 E S R 分 别 为 （ 2 7 . 1 2 ± 1 5 . 6 3 ） m m / h 、 

（38.44±19.39）mm/h，对照组分别为（21.31± 

13.09）mm/h和（38.23±23.85）mm/h；观 察 组 

h s C R P 分 别 为 （ 8 9 . 5 2 ± 4 6 . 7 9 ） m g / L 、

（ 1 0 9 . 2 5 ± 5 6 . 0 5 ） m g / L ， 对 照 组 分 别 为

（110.59±50.66）mg/L、（116.09±59.42）mg/L，

均 较 术 前 明 显 升 高 （P=0 . 0 0 1 ） ， 但 两 组 间 术 后

4 2 、 6 6  h 的 E S R 与 h s C R P 均 无 统 计 学 差 异 （ 均

P> 0 . 0 5 ） 。 术 后 3  d 的 门 静 脉 流 速 ， 在 对 照 组 为

（23.6±11.0）cm/s，观察组为（27.0±6.4）cm/s，

与术前比较均无统计学差异（均P>0 .05），两组

间差异亦无统计学意义（P=0.282）（表2）。
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表 1　入选患者基本资料与术中情况（n=28）
Table 1　Baseline data and intraoperative variables of the 

patients (n=28)
　　资料 观察组 对照组 P 
年龄（岁，x±s） 45.5±9.8 47.7±11.3 0.436
性别 [n（%）]
　女 23（82.1） 22（78.6）

0.737
　男 5（17.9） 6（21.4）
BMI（kg/m2，x±s） 24.0±3.5 20.7±9.0 0.100
手术史 [n（%）]
　有 11（39.3） 8（28.6）

0.397
　无 17（60.7） 20（71.4）
饮酒史 [n（%）]
　有 2（7.1） 2（7.1）

1.0
　无 26（92.9） 26（92.9）
白蛋白（g/L，x±s） 45.0±5.0 44.3±3.4 0.529
TBIL（μmol/L，x±s） 13.9±5.9 14.5±5.0 0.687
ALT（U/L，x±s） 22.9±30.8 17.6±8.5 0.382
肌酐（μmol/L，x±s） 61.1±10.6 62.5±10.2 0.627
血氨（μmol/L，x±s） 27.3±13.5 26.9±12.9 0.919
ESR（mm/h，x±s） 8.68±6.80 9.40±7.29 0.720
hsCRP（mg/L，x±s） 1.01±0.97 0.82±0.76 0.408
门静脉流速（cm/s，x±s） 22.4±5.9 20.0±7.6 0.233
血管瘤最大径（cm，x±s） 8.39±2.12 8.45±3.43 0.940
手术时间（h，x±s） 3.0±0.8 2.4±1.5 0.081
出血量（mL，x±s） 273.6±202.1 255.3±219.6 0.753
肝门阻断时间（min，x±s） 15.9±13.0 14.1±10.7 0.585
肝拉钩时间（h，x±s） 1.7±0.6 2.1±0.7 0.155

表 2　观察组与对照组术后血清学指标及门静脉流速比较

（n=28，x±s）
Table 2　Comparison of the postoperative serum indexes and 

portal vain velocities between observation group and 
control group (n=28, x±s)

　　指标 观察组 对照组 P
血氨（μmol/L）
　术后 42 h 39.5±13.9 38.7±10.6 0.813
　术后 66 h 32.7±13.2 37.7±11.8 0.214
ESR（mm/h）
　术后 42 h 27.12±15.63 21.31±13.09 0.078
　术后 66 h 38.44±19.39 38.23±23.85 0.970
hsCRP（mg/L）
　术后 42 h 89.52±46.79 110.59±50.66 0.713
　术后 66 h 109.25±56.05 116.09±59.42 0.728
术后门静脉流速（cm/s） 27.0±6.4 23.6±11.0 0.282

2.3  镇痛效果

术 后 镇 痛 效 果 方 面 ， 观 察 组 术 后 V A S 评 分 均

低 于 对 照 组 ， 术 后 多 个 时 间 点 的 测 量 有 统 计 学 差

异（均P<0 .05），具体时间点的组间比较发现，

术 后 第 1 、 2 天 （ 3 0 、 4 2  h ） 静 息 及 活 动 后 V A S

评 分 有 统 计 学 差 异 （ 3 0  h ，P= 0 . 0 2 5 及 0 . 0 2 6 ，

42 h，P=0.026及0.038），及术后第3天（54 h）

静息时疼痛评分明显降低（P=0 .003）（图1）。

而 在 镇 痛 药 的用量方面，观察组较对照组降低，

术后第3天（54 h）的总镇痛药物剂量观察组明显

减少（P=0.010）。一些患者因为镇痛不满意，予

疼痛补救，观察组共5例需要疼痛补救，对照组为 

17例，疼痛补救例数观察组明显减少（P=0.001） 

（图2）。

图 1　观察组及对照组术后不同时间点的静息及活动 VAS

评分
Figure 1　Resting and exertion pain VAS scores of observation 

group and control group at different postoperative 
time points
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图 2　观察组及对照组镇痛药用量（镇痛药量将补救用量按

照舒芬太尼等效剂量换算）
Figure 2　Doses of sufentanil used in observation group and 

control group (dose of the analgesics used for 
additional pain relief converted to the equivalent dose 
of sufentanil)
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2.4  术后恢复及不良反应情况

观 察 组 术 后 出 现 恶 心 1 3 例 （ 4 6 . 4 % ） ， 对

照 组 为 1 8 例 （ 6 4 . 3 % ） ； 观 察 组 发 生 呕 吐 5 例

（ 1 7 . 8 % ） ， 对 照 组 则 为 1 3 例 （ 4 6 . 4 % ） ； 与
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对 照 组 比 较 ， 观 察 组 术 后 恶 心 、 呕 吐 等 不 良 反

应 减 少 ， 其 中 呕 吐 发 生 率 差 异 有 统 计 学 意 义

（P=0.022）。观察组与对照组术后下地时间、排

气时间均无统计学差异（均P>0.05）（表3）。

表 3　术后恢复及不良反应情况比较（n=28）
Table 3　Comparison for postoperative recovery variables and 

adverse reactions (n=28)
指标 观察组 对照组 P

下地时间（h，x±s） 42.9±14.2 42.7±13.7 0.960
排气时间（h，x±s） 53.2±18.6 61.6±15.1 0.110

恶心 [n（%）] 13（46.4） 18（64.3） 0.282
呕吐 [n（%）] 5（17.9） 13（46.4） 0.022

2.5  治疗费用

不考虑术前费用，观察组和对照组术后住院总

费用分别为（29 267.9±6 782.6）元和（32 927.0± 

8 979.9）元，两组间差异无统计学意义（P=0.094）。

3　讨　论

开 腹 手 术 后 疼 痛 较 为 剧 烈 ， 镇 痛 方 式 以 多

模 式 镇 痛 为 主 。 多 模 式 镇 痛 包 括 阿 片 类 药 物 、

NSAID、对乙酰氨基酚及伤口周围局部神经阻滞

等[2]，可较好地改善疼痛，并促术后快速康复。阿

片 类 药 物 是 其 中 重 要 组 成 部 分 ， 起 到 了 很 好 的 镇

痛 效 果 ， 但 恶 心 、 呕 吐 、 瘙 痒 、 尿 潴 留 、 便 秘 、

呼吸抑制等副作用常有发生[8]。选择性COX-2抑制

剂可以降低阿片 类用量并减少非选择性NSAID的

副 作 用 [ 5 – 1 0 ]， 尤 其 是 血 小 板 抑 制 和 胃 肠 道 反 应 ，

可用于术后轻、中度疼痛的镇痛，或作为多模式镇

痛的一部分在术前、术后使用[11]。近年来，一些随

机对照研究已经证实了选择性COX-2抑制剂的在介

入、口腔及泌尿系等手术方面的镇痛效果[5, 9–12]。

Shengping等[7]将180例行腹腔镜胆囊切除术的患者

随机分组，比较帕瑞昔布及安慰剂术后8~24 h的

VAS评分及镇痛药物用量，发现帕瑞昔布组VAS评

分 、 阿 片 类 药 物 用 量 及 疼 痛 补 救 均 较 对 照 组 显 著

降 低 。 而 在 疼 痛 程 度 更 高 的 膝 关 节 置 换 术 疼 痛 管

理中，Sarridou等[13]也得到了相似的结论，帕瑞昔

布 可 显 著 降 低 术 后 疼 痛 ， 并 可 减 少 吗 啡 相 关 的 不

良 反 应 、 促 进 术 后 康 复 。 但 有 关 帕 瑞 昔 布 在 开 腹

肝 脏 术 后 镇 痛 效 果 的 研 究 及 可 能 的 机 制 却 并 未 见

报 道 。 本 研 究 是 一 项 前 瞻 性 随 机 对 照 研 究 ， 在 国

内 首 次 评 估 了 帕 瑞 昔 布 钠 在 开 腹 肝 脏 术 后 的 镇 痛

效果。

在 药 物 安 全 性 方 面 ， 本 研 究 首 先 检 验 了 帕 瑞

昔 布 钠 对 肝 功 能 的 损 害 情 况 ， 结 果 发 现 两 组 患 者

术 后 肝 血 氨 水 平 均 无 明 显 变 化 。 这 提 示 对 于 术 前

肝 功 能 正 常 的 患 者 ， 应 用 帕 瑞 昔 布 钠 是 安 全 的 ，

并不会增加肝功能损伤。

研究 [14]提示，适当升高的门静脉压力，会促

使 肝 细 胞 的 再 生 ； 但 是 ， 过 高 的 门 静 脉 压 力 ， 会

导致肝细胞的衰亡。选择性COX-2抑制剂可抑制血

管内皮的前列环素，促进血管收缩。选择性COX-2

抑制剂是否会增加术后门静脉压力，并没有相关报

道。门静脉流速与门静脉压力存在一定相关性[15]，

本 研 究 选 择 门 静 脉 流 速 来 间 接 反 映 门 静 脉 压 力 。

结 果 发 现 观 察 组 和 对 照 组 术 后 门 静 脉 流 速 并 无 明

显 差 异 ， 提 示 帕 瑞 昔 布 钠 的 使 用 ， 并 没 有 显 著 收

缩门静脉、额外增加门静脉压力。

帕 瑞 昔 布 钠 因 为 选 择 性 抑 制 C O X - 2 ， 所 以 能

起 到 镇 痛 的 作 用 ； 另 外 ， 通 过 降 低 中 枢 前 列 腺 素

水平以抑制中枢神经敏化的作用 [ 16]，可以增加阿

片 类 药 物 的 敏 感 性 ， 降 低 阿 片 类 药 物 的 剂 量 。 本

研 究 提 示 ， 作 为 多 模 式 镇 痛 之 一 ， 帕 瑞 昔 布 钠 确

实 缓 解 了 开 腹 肝 脏 手 术 后 患 者 的 疼 痛 。 观 察 组 在

术后活动及静息的VAS评分较对照组下降，并且在

术后第1、2天的VAS评分有统计学差异。另 外，

两组术后第3天阿片类药物的使用量上，观察组明

显 减 少 。 这 提 示 帕 瑞 昔 布 联 合 阿 片 类 药 物 应 用 可

以 增 加 阿 片 类 药 物 的 镇 痛 效 果 ， 缓 解 患 者 术 后 的

疼痛；同时，也降低了阿片类药物的使用。

文献[8]报道阿片类术后恶心及呕吐发生率高达

25%~36%。本研究中，对照组仅使用阿片类药物

镇痛，术后发生恶心、呕吐的比例分别为64.3%、

46.4%，观察组联合使用帕瑞昔布钠，恶心、呕吐

发生比例降为46.4%、17.8%，较单独阿片类镇痛

下 降 明 显 。 另 外 ， 帕 瑞 昔 布 钠 的 使 用 ， 在 一 定 程

度 上 降 低 了 阿 片 类 药 物 肠 道 抑 制 的 副 作 用 ， 观 察

组术后平均排气时间为53.2 h，较对照组的61.6 h

提 前 ， 不 过 ， 可 能 影 响 排 气 的 因 素 较 多 ， 同 时 本

研究例数较少，并未有统计学差异。

研究 [16]提示，术后疼痛与手术创伤刺激脊髓

背 根 痛 觉 神 经 元 及 局 部 组 织 释 放 炎 症 因 子 密 切 相

关。ESR和CRP是临床应用较多的炎症指标，可反

映 患 者 全 身 炎 症 反 应 情 况 。 本 研 究 发 现 两 组 患 者

术 后 E S R 及 C R P 均 较 术 前 增 加 ， 但 并 没 有 明 显 差

异 ， 提 示 开 腹 肝 脏 手 术 造 成 了 全 身 较 为 严 重 的 炎

症反应。本研究发现术后观察组较对照组的ESR及
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CRP有所降低，但无统计学差异，提示帕瑞昔布钠

可 能 降 低 了 炎 症 反 应 。 这 种 炎 症 反 应 的 降 低 ， 可

能参与了选择性COX-2抑制剂的镇痛机制 [16–17]。

类 似 的 ， 在 急 性 或 慢 性 疼 痛 患 者 血 清 或 组 织 液

中，发现促炎细胞因子升高 [18–19]；镇痛药物治疗

后促炎细胞因子 下降 [ 20]。本研究后续将检测相关

的 细 胞 因 子 ， 以 研 究 帕 瑞 昔 布 镇 痛 在 分 子 水 平 的

机制。

帕 瑞 昔 布 钠 相 对 于 阿 片 类 药 物 价 格 较 高 。 本

研究结果提示，麻醉诱导前以及术后3 d，每天2支

帕 瑞 昔 布 钠 的 应 用 ， 并 不 显 著 增 加 患 者 的 总 住 院

费 用 。 相 反 ， 在 对 照 组 ， 因 疼 痛 补 救 而 使 用 的 阿

片 类 药 物 明 显 增 加 ， 相 应 的 费 用 虽 然 较 少 ， 也 比

观察组增加。

综 上 所 述 ， 对 于 一 般 开 腹 肝 脏 手 术 患 者 ， 联

合 使 用 帕 瑞 昔 布 钠 是 安 全 的 ； 并 且 可 以 明 显 改 善

患 者 术 后 活 动 及 静 息 时 的 疼 痛 ， 减 少 阿 片 类 药 物

用 量 及 疼 痛 补 救 ， 也 减 少 阿 片 类 药 物 引 起 的 副 作

用 。 另 外 ， 联 合 镇 痛 在 促 进 术 后 恢 复 的 同 时 ， 并

不 增 加 患 者 的 住 院 费 用 。 因 此 ， 帕 瑞 昔 布 钠 联 合

阿 片 类 药 物 应 用 于 开 腹 肝 脏 手 术 患 者 ， 是 一 项 安

全、有效、经济的镇痛措施。

志谢：感谢辉瑞制药有限公司对本研究资助。
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关于一稿两投和一稿两用问题处理的声明

本刊编辑部发现仍有个别作者一稿两投和一稿两用，为了维护本刊的声誉和广大读者的利益 , 本刊就一稿两投和一稿两

用问题的处理声明如下。

1. 一稿两投和一稿两用的认定：凡属原始研究的报告，同语种一式两份投寄不同的杂志，或主要数据和图表相同、只是

文字表达可能存在某些不同之处的两篇文稿，分别投寄不同的杂志，属一稿两投 ; 一经为两杂志刊用，则为一稿两用。会议纪

要、疾病的诊断标准和防治指南、有关组织达成的共识性文件、新闻报道类文稿分别投寄不同的杂志，以及在一种杂志发表

过摘要而将全文投向另一杂志，不属一稿两投。但作者若要重复投稿，应向有关杂志编辑部作出说明。

2. 作者在接到收稿回执后满 3 个月未接到退稿通知，表明稿件仍在处理中，若欲投他刊，应先与本刊编辑部联系。

3. 编辑部认为文稿有一稿两投或两用嫌疑时，应认真收集有关资料并仔细核对后再通知作者，在作出处理决定前请作者

就此问题作出解释。编辑部与作者双方意见发生分岐时，由上级主管部门或有关权威机构进行最后仲裁。

4. 一稿两投一经证实，则立即退稿，对该作者作为第一作者所撰写的论文，2 年内将拒绝在本刊发表；一稿两用一经证实，

将择期在杂志中刊出作者姓名、单位以及该论文系重复发表的通告，对该作者作为第一作者所撰写的论文，2 年内拒绝在本刊

杂志发表。本刊将就此事件向作者所在单位和该领域内的其他科技期刊进行通报。
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