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子宫切除术后慢性疼痛研究进展

韩超 孙杰 李士通

  子 宫 切 除 术 后 慢 性 疼 痛(chronicpost-hysterectomy
pain,CPHP)是子宫切除术后常见并发症,指子宫切除术后

连续或间歇性疼痛持续超过3个月,并排除恶性肿瘤、慢性

感染所致疼痛,且疼痛性质与术前原有疼痛不一致。CPHP
不仅影响患者康复,还造成家庭和社会的经济负担。本文就

CPHP研究最新进展作一综述。

CPHP发生机制

CPHP作为术后慢性疼痛(chronicpostsurgerypain,

CPSP)的一种,其发病机制与CPSP的相关机制类似,包括

受损神经元改变、神经可塑性、持续炎症、下行传导通路的改

变等[1]。

CPHP最常见的疼痛部位是盆腔中部和腹壁瘢痕。在

一项对子宫切除术后盆腔疼痛患者进行腹腔镜检查的回顾

性分析中发现,组织粘连、附件残留和子宫内膜异位是慢性

疼痛发生的主要原因[2]。瘢痕形成也是CPHP形成的直接

原因。当皮肤和组织开始愈合时,瘢痕组织引起周围组织变

形,神经受压[3]或神经瘤形成[4],导致疼痛持续存在。

CPHP发 病 率 在 不 同 研 究 中 差 别 较 大,约 5% ~
32%[5],这与研究所采用慢性疼痛的诊断标准有关。CPHP
所致疼痛一般较轻,多数患者数字疼痛评分(NRS)<3分,

仅6.9%患者为剧烈疼痛(NRS>7分),并且疼痛程度随时

间延 长 而 减 轻[6]。CPHP 患 者 中 神 经 病 理 性 疼 痛

(neuropathicpain)的发病率接近50%[7~10]。疼痛对日常生

活的影响较轻微,主要是影响患者的心情和睡眠[9]。

危险因素

患者因素 年龄是某些手术后慢性疼痛发病的高危因

素,如乳 腺、疝 气 手 术 等。Brandsborg等[11]在 对1135例

CPHP患者进行的回顾性分析后发现,年龄与疼痛不相关。

然而,这个观点最近受到了质疑,一项包含2929患者的队列

研究认为,年龄<51岁是CPHP发病的危险因素[9]。术前

存在慢性盆腔疼痛或其他部位疼痛、腹部手术史、剖宫产史、

吸烟史也可能是CPHP的高危因素[6,9,12]。手术指征、子宫

的组织病理学诊断(如纤维子宫肌瘤、子宫腺肌病)和子宫重

量与CPHP发病并不相关[8]。

社会心理 疼痛感知受情绪、记忆、期望和社会环境的

影响,因此疼痛评估和管理应考虑社会心理因素。心理脆弱

(极度恐惧)、焦虑、抑郁、神经质和较晚返回工作被认为是

CPSP发病的危险因素[1]。研究同样发现,术前有抑郁症状

的年轻女性子宫切除术后更易发生CPHP[13]。

手术因素 子宫切除术临床有多种手术方式,包括经

腹、经腹腔镜、阴式;子宫全切或次全切。手术方式对CPHP
的影响目前存在争论。有研究发现,术后4个月时经腹子宫

切除CPHP发病率为25.1%,经阴道子宫切除CPHP发病

率为11.8%[9]。Pinto等[14]在另一项前瞻性研究中进一步

指出,经腹子宫切除术(正中切口和Pfannenstiel切口)是

CPHP的预测因素。然而,Brandsborg等[12]研究则未发现

不同子宫切除术后CPHP发病的差异,因而认为手术本身

对CPHP的影响较小。最近的一项横断面研究发现,机器

人辅助腔镜下子宫切除术与经腹子宫切除术在CPHP发病

率上并无差异,这似乎印证了Brandsborg的结论[15]。手术

方式对子宫切除术后CPSP的影响还有待多中心、大样本的

研究证实。

麻醉因素 目前尚无麻醉方式和麻醉药物与CPHP相

关的结论。在Brandsborg的子宫切除术相关研究中,脊麻

患者 中 仅 有 14.5% 发 生 CPHP,显 著 低 于 全 麻 患 者 的

33.6%。然而在同一研究中,硬膜外麻醉并未降低 CPHP
的发生 率[11]。在 一 项 开 腹 子 宫 切 除 术 不 同 麻 醉 方 式 对

CPHP影响的研究表明,使用丙泊酚组在术后3个月慢性疼

痛的发生率显著低于七氟醚组[16]。

术后镇痛 多项临床试验均表明,慢性疼痛发生与术后

急性疼痛管理显著相关,术后急性疼痛的强度已被证明是几

种手术后慢性疼痛的主要危险因素[17],但目前仍不清楚术

后急性疼痛增加风险是由于对急慢性疼痛易感或因为术后

疼痛管理不足而增加了风险。有证据表明,子宫切除术后持

续4个月以上的慢性疼痛与术后急性疼痛密切相关[12]。关

于术后镇痛方式对CPHP影响的研究不多。有报道,硬膜

外镇痛相比术后单纯使用阿片类药物,能显著降低CPHP
的发生[18]。然而,硬膜外镇痛与切口持续浸润相比,并没有

证据证明其能降低CPHP的发病率[19]。

遗传因素 慢性疼痛在不同手术、不同病种间的个体差

异不能单纯由手术或治疗因素来解释,遗传因素也认为是慢

性疼痛发生的重要因素。研究表明,一些基因多态性被认为

与不同类型的慢性疼痛有关,如 GTP环化水解酶1(GTP
cyclohydrolase,GCH1)[20]、钾 离 子 通 道 亚 基 (potassium
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channelsubunit,KCNS1)[21]、儿茶酚胺氧位甲基转移酶(cat-
echolamine-O-methyltransferase,COMT)[22]等。最近 有 研

究发现,阿片受体μ1(opioidreceptorμ1,OPRM1)可能影响

子宫切除术等下腹部手术CPSP的发生[23]。目前认为,疼
痛敏感和CPHP风险是复杂的多基因遗传性状,尚未发现

任何一项遗传学因素可以作为预测CPHP的特异性指标。

抗癫痫药 加巴喷丁、普瑞巴林被广泛用于术后疼痛的

治疗。有研究认为,术前使用加巴喷丁、普瑞巴林均能减轻

子宫切除术后急性疼痛程度,预防CPHP的发生[24~26]。然

而最近一项包含双盲、安慰剂对照和随机试验的系统性综述

指出,现有证据并不足以支持加巴喷丁、普瑞巴林对CPHP
的预防作用[27,28]。

预测指标

临床研究表明,组织损伤引起的感觉过敏可以随着伤口

愈合而消失,但在某些情况下,神经元超敏反应持续存在导

致慢性疼痛发生。因此,术前感觉过敏性测试,可能用于预

测术后急、慢性疼痛。Brandsborg等[29]采用一系列感觉敏

感测试,包括毛刷引起的异常性疼痛(brush-evokedallodyn-
ia)、针 刺 痛 觉 过 敏(pinprickhyperalgesia)、发 条 样 疼 痛

(wind-up-likepain)和压力疼痛检测阈值(pressurepainde-
tectionthresholds),来评估这些指标对预测CPHP发病的可

行性。结果表明,虽然针刺痛觉过敏、发条样疼痛、压力疼痛

检测阈值都与术后急性疼痛相关,但只有毛刷引起的异常性

疼痛才和CPHP发生相关。

预防策略和治疗

CPHP的预防应当参照CPSP相关策略,针对多种危险

因素的干预措施联合应用,包括满意的围术期镇痛,神经保

护,微创技术,最大限度地减少组织创伤[30]。其中围术期镇

痛受到更多的重视。多模式镇痛被认为是降低慢性疼痛发

生的标准模式[31]。镇痛应贯穿围术期整个炎症反应过程,

不仅是各类镇痛药的使用,也包括各类神经阻滞技术。腹横

肌平面(TAP)阻滞是一种新型腹部手术术后镇痛方法。有

研究认为,TAP能降低子宫切除术后急性疼痛的严重程度,

减少CPHP的发生[32]。

麻醉医师术前详细介绍手术过程和预期的疼痛感觉经

验,让患者了解、参与镇痛治疗方案,可以减少患者焦虑和促

进恢复,降低高危人群中CPHP进展。加拿大多伦多总院

的做法可能更值得借鉴推广,他们成立了一个由麻醉/疼痛

医师主导,包含心理医师、康复科医师、针灸师、理疗师的疼

痛处理服务团队(transitionalpainservice,TPS),提供从入

院至术后6个月细致、优化的疼痛管理方案,有效减少了术

后急慢性疼痛发生和阿片类镇痛药物的使用,并降低了整体

的医疗费用[30]。

目前尚无特异性的CPHP治疗方案。各类镇痛药、加
巴喷丁和普瑞巴林可以缓解疼痛症状。近年来发现,骶神经

刺激调节可能对缓解CPHP有效[33,34],也有手术切断髂腹

股沟神经治疗CPHP的报道[35]。但这些治疗仍需进一步的

研究证实。

小  结

CPHP是子宫切除术后常见并发症,虽然疼痛程度较

轻,但仍影响患者康复,值得临床关注。研究发现了一些

CPHP的危险因素,并提出了相关干预措施,但这些数据都

来源于国外文献。基于人种的差异,这些结果可能并不适用

于中国人群,因而有必要进一步开展CPHP的相关研究。
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