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摘 要 目的：系统评价利多卡因复合罗哌卡因组方麻醉有效性与安全性，为研发新的复方麻醉制剂提供循证参考。方法：从中

国期刊全文数据库，万方数据库、中文科技期刊数据库、PubMed、EBSCO中检索利多卡因复合罗哌卡因对比单用利多卡因或单用

罗哌卡因进行手术麻醉的随机对照试验（RCT），提取资料并评价质量后，采用Cochrane 协作网提供的Rev Man 5.0统计软件进行

Meta 分析。结果：共纳入 30项 RCT，合计 2 442例患者。Meta 分析结果显示，利多卡因+罗哌卡因 vs. 利多卡因：起效时间 6.77

min vs. 7.11 min [MD＝－0.29，95％CI（－0.43，－0.16），P＜0.001]，维持时间5.11 h vs. 2.11 h[MD＝3.13，95％CI（3.02，3.25），P＜

0.001]，不良反应发生率 28.6％ vs. 44.6％[MD＝0.43，95％CI（0.31，0.62），P＜0.001]；利多卡因+罗哌卡因 vs. 罗哌卡因：起效

时间 9.49 min vs. 15.85 min [MD＝－4.43，95％CI（－4.63，－4.22），P＜0.001]，维持时间 4.84 h vs. 6.79 h [MD＝－0.61，95％CI

（－0.71，－0.51），P＜0.001]，不良反应发生率44.8％ vs. 48.1％[MD＝0.82，95％CI（0.56，1.19），P＝0.30]。敏感性分析显示结果均

呈稳定性。结论：利多卡因复合罗哌卡因进行手术麻醉具有起效快、维持时间长的特点，可减少两者单用的不良反应，发挥各自的

优点。

关键词 利多卡因；罗哌卡因；循证药学；Meta分析

Effectiveness and Safety of Combination Prescription of Lidocaine with Ropivacaine for Anesthesia：A Sys-
tematic Review
CHEN Jisheng1，2，KE Shaobing3（1.The First Affiliated Hospital of Guangdong Pharmaceutical University，Guang-
zhou 510080，China；2.Dept. of Clinical Pharmacy and Pharmacy Administration，Guangdong Pharmaceutical Uni-
versity，Guangzhou 510080，China；3.College of Pharmacy，Guangdong Pharmaceutical University，Guangzhou
510080，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically review the effectiveness and safety of combination prescription of lidocaine with
ropivacaine for anesthesia，and provide evidence-based reference for developing new compound preparation. METHODS：Retrieved
from CJFD，Wanfang Database，VIP，PubMed and EBSCO，randomized controlled trials（RCT）about lidocaine combined with
ropivacaine versus lidocaine alone or ropivacaine alone for anesthesia were collected. Meta-analysis was performed by using Rev
Man 5.0 software provided by the Cochrane Collaboration after data extracting and quality evaluating. RESULTS：Totally 30 RCT
were included，involving 2 442 patients. Results of Meta-analysis showed，lidocaine+ropivacaine vs. lidocaine：onset time was 6.77
min vs. 7.11 min [MD＝－0.29，95％CI（－0.43，－0.16），P＜0.001]，maintenance time was 5.11 h vs. 2.11 h [MD＝3.13，95％CI
（3.02，3.25），P＜0.001] and the incidence of adverse reactions was 28.6％ vs. 44.6％ [MD＝0.43，95％CI（0.31，0.62），P＜
0.001]；lidocaine+ropivacaine vs. ropivacaine：onset time was 9.49 min vs. 15.85 min [MD＝－4.43，95％CI（－4.63，－4.22），P＜
0.001]；maintenance time was 4.84 h vs. 6.79 h [MD＝－0.61，95％CI（－0.71，－0.51），P＜0.001]；the incidence of adverse reac-
tions was 44.8％ vs. 48.1％ [MD＝0.82，95％CI（0.56，1.19），P＝0.30]. Sensitivity analysis showed that the results were in stabili-
ty. CONCLUSIONS：Lidocaine combined with ropivacaine shows rapid onset and long duration in anesthesia，and it can reduce ad-
verse reactions play their respective advantages.
KEYWORDS Lidocaine；Ropivacaine；Systematic review；Meta-analysis
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我国国家食品药品监督管理总局已批准利多卡因和布比

卡因的复方制剂上市，但目前国内外却未见罗哌卡因和利多

卡因的复方制剂上市。结合利多卡因和罗哌卡因两种药物的

特点，如果联合应用于麻醉，能否发挥利多卡因起效快、弥散
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广、穿透能力强的优点以及罗哌卡因麻醉维持时间长、不良反

应小的优点，从而期望将利多卡因的心血管毒性作用减到最

低，减少两者单独用药的剂量，进而获得麻醉起效快、维持时

间长、不良反应少的麻醉效果。基于以上设想，本研究采用

Meta分析的方法系统评价了利多卡因复合罗哌卡因组方麻醉

的有效性与安全性，为研发新的复方麻醉制剂提供循证参考。

1 资料与方法
1.1 检索策略

计算机检索中国期刊全文数据库（CJFD）、万方数据库、中

文科技期刊数据库（均为1997年1月－2013年12月）、PubMed

（1970年 1月－2013年 12月）、EBSCO（1986年 1月－2013年

12月）。语种限制为中文和英文。同时，追溯已获文献中的参

考文献，手工检索学术会议论文集。中文检索词包括“利多卡

因”“罗哌卡因”“复合”“联合”；英文检索词包括“Lidocaine”

“Ropivacaine”“Combination”“Anesthesia”。

1.2 纳入与排除标准

1.2.1 纳入标准 1）研究类型：随机对照试验（RCT），包括

采用盲法（双盲、单盲）和非盲法的研究。2）研究对象：需要进

行手术局部麻醉的符合美国麻醉师协会（ASA）分级Ⅰ～Ⅱ级

的患者，年龄、性别不限。3）干预措施：试验组患者给予利多

卡因+罗哌卡因；对照组患者仅单用罗哌卡因或者利多卡因。

两组患者可同时接受相同剂量、疗程的其他药物治疗，如术前

使用镇痛、镇静、解痉药物等。4）结局指标：①起效时间。 从

局部麻醉药注射完毕至患者神经支配区皮肤针刺痛觉消失的

时间为该神经阻滞的起效时间。②维持时间。感觉神经阻滞

支配的区域感觉完全消失至患者首次感觉切口疼痛的时间为

麻醉的维持时间。③不良反应。麻醉不良反应（并发症）是指

在实施麻醉技术操作和管理过程中，完全按操作规范工作，因

患者自身的病理因素、麻醉方法和药物的直接作用而产生某

些疾病症状和综合征。本次研究观察的主要不良反应有恶

心、呕吐、低血压、心动过速、尿潴留、霍纳综合征等常见的麻

醉不良反应。

1.2.2 排除标准 1）半随机或非RCT。2）两组患者接受不同的

辅助干预措施。3）原始数据记录不完整。4）重复发表的文献。

1.3 资料提取和质量评价

首先，提取纳入研究的相关信息，包括第一作者、发表年

份、用药剂量、给药途径等，然后采用 Jadad评分标准[1]对其方

法学质量进行评价，然后再严格按照纳入标准筛选文献，并获

取全文，进一步评估各项研究，最终确定是否纳入此次Meta分

析。Jadad评分标准包括描述随机方法、随机分配方案隐藏、盲

法、盲法方案、意向分析5个方面。针对每个项目进行评分，总

得分≥3分为高质量文献，＜3分为低质量文献。

1.4 统计学方法

采用Rev Man 5.0统计软件对数据进行Meta分析，并绘制

森林图和倒漏斗图[2]。计数资料采用相对危险度（RR）或比值

比（OR），计量资料采用加权均数差（WMD）或标准差（MD），

两者均以95％置信区间（CI）表示。采用q检验和 I 2统计量对

各临床研究结果进行异质性评价，若P＞0.05或 I 2＜25％，则

差异无统计学意义，选用固定效应模型进行Meta分析；反之，

则采用随机效应模型分析。此外，采用敏感性分析检测Meta

分析结果的稳定性，并用Begg秩相关法进行发表偏倚分析。

2 结果
2.1 纳入研究基本信息和质量评价

按照前述方法进行检索，共检索出1 704篇中、英文文献，

阅读题目、摘要，初步筛选出91篇中文文献，16篇英文文献，再

进一步阅读全文，按照纳入与排除标准进行筛选，并依照

Cochrane提供的质量评价标准进行评分，最后纳入 30篇（项）

RCT，合计 2 442例患者，其中试验组（利多卡因+罗哌卡因）

1 226例，利多卡因对照组 612例，罗哌卡因对照组 604例。各

项纳入研究的例数为15～160例，年龄16～70岁；利多卡因剂

量为 100～300 mg，罗哌卡因剂量为 25～150 mg，麻醉方式包

括硬膜外麻醉、骶管麻醉、腰丛-坐骨神经联合阻滞、臂丛肌间

沟神经阻滞、颈丛阻滞等[3-32]。按照 Jadad评分标准，纳入的30

项研究的质量评分均为 3分以上，其中 3篇为 5分[10，12，19]，12篇

为4分[3，6，8-9，14，16-17，21，25，28，31-32]，其余为3分。

2.2 Meta分析结果

根据干预措施不同，各指标均分为两个亚组讨论。亚组

1，试验组利多卡因+罗哌卡因 vs. 对照组利多卡因；亚组2，试

验组利多卡因+罗哌卡因 vs. 对照组罗哌卡因。

2.2.1 起效时间 亚组1，10项RCT[3，7-8，12-13，16，18-20，31]报道了起效

时间，其中试验组 421例，对照组 416例。各研究间有统计学

异质性（P＜0.001，I 2＝90％），采用随机效应模型分析，详见图

1。Meta 分析结果显示，试验组平均起效时间为 6.77 min，对

照组为 7.11 min，差异有统计学意义 [MD＝－0.29，95％CI

（－0.43，－0.16），P＜0.001]。亚组 2，18项RCT[3，5，9-12，14-16，19-21，

23-26，28，30]报道了起效时间，两组例数均为612例。各研究间有统

计学异质性（P＜0.001，I 2＝96％），采用随机效应模型进行分

析，详见图2。Meta分析结果显示，试验组平均起效时间为9.49

min，对照组为15.85 min，差异有统计学意义[MD＝－4.43，95％

CI（－4.63，－4.22），P＜0.001]。

2.2.2 维持时间 亚组1，7项研究[3，12-13，17，19-20，27]报道了维持时

图 1 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 利多卡因起效时间的Meta

分析森林图

Fig 1 Forest plot of Meta-analysis of the onset time of lido-

caine combined with ropivacaine vs. lidocaine

图 2 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 罗哌卡因起效时间的Meta

分析森林图

Fig 2 Forest plot of Meta-analysis of the onset time of lido-

caine combined with ropivacaine vs. ropivacaine
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间，两组例数均为203例。各研究间有统计学异质性（P＜0.001，

I 2＝83％），采用随机效应模型分析，详见图3。Meta分析结果显

示，试验组平均维持时间为5.11 h，对照组为2.11 h，差异有统计

学意义[MD＝3.13，95％CI（3.02，3.25），P＜0.001]。亚组 2，12

项研究[3，10-12，15，19-20，24，26，28，30，32]报道了维持时间，两组例数均为429

例。各研究间有统计学异质性（P＜0.001，I 2＝92％），采用随

机效应模型分析，详见图 4。Meta分析结果显示，试验组平均

维持时间为4.84 h，对照组为6.79 h，差异有统计学意义[MD＝

－0.61，95％CI（－0.71，－0.51），P＜0.001]。

2.2.3 不良反应发生率 亚组1，8项研究[3-4，8，16-18，20，29]报道了不

良反应发生率，其中试验组 382例，对照组 377例。各研究间

有统计学异质性（P＜0.001，I 2＝80％），采用随机效应模型分

析，详见图 5。Meta分析结果显示，试验组不良反应发生率为

28.6％，对照组为 44.6％，差异有统计学意义[MD＝0.43，95％

CI（0.31，0.62），P＜0.001]。亚组2，12项研究[3-6，9，11-12，14，16，20，22-23]

报道了不良反应发生率，两组均337例。各研究间有统计学异

质性（P＝0.04，I 2＝46％），采用随机效应模型分析，详见图 6。

Meta分析结果显示，试验组不良反应发生率为44.8％，对照组

为48.1％，差异无统计学意义[MD＝0.82，95％CI（0.56，1.19），

P＝0.30]。

2.3 敏感性分析

对起效时间和维持时间，剔除未描述是否使用双盲及未

描述退出和失访理由的文献后，纳入相关文献进行Meta分析，

详见表1。由表1可知，排除文献前后得出的结论一致，提示本

研究结果稳定。

表1 敏感性分析结果

Tab 1 Sensitivity analysis results

指标
起效时间

维持时间

组别
亚组1

亚组2

亚组1

亚组2

纳入研究数
3[12，19，31]

3[10，12，19]

2[12，19]

3[10，12，19]

例数
186

181

200

200

40

40

200

200

异质性评价

P＝0.01，I 2＝77％

P＜0.001，I 2＝98％

P＝0.18，I 2＝46％

P＜0.001，I 2＝96％

数值
7.55 min

7.88 min

13.99 min

22.59 min

5.30 h

2.35 h

3.79 h

6.70 h

P

＜0.001

＜0.001

＜0.001

＜0.001

结果验证

一致

一致

一致

一致

2.4 发表偏倚评价

采用 Stata软件的Begg秩相关法对所有亚组进行发表偏

倚评价，详见表2。

表2 发表偏倚评价结果

Tab 2 Publication bias evaluation results

指标
起效时间

维持时间

不良反应发生率

组别
亚组1

亚组2

亚组1

亚组2

亚组1

亚组2

文献数
10.

18.

7.

12.

8.

12.

偏倚评价结果
存在一定的发表性偏倚

没有发表性偏倚
存在一定的发表性偏倚
存在一定的发表性偏倚

没有发表性偏倚
存在一定的发表性偏倚

3 讨论
利多卡因和罗哌卡因均为酰胺类局部麻醉药。利多卡因

是临床使用量最大、疗效肯定、较为安全的一种局麻药。其麻

醉强度大，起效快，弥散广，组织穿透力强，较适合做表面麻醉

和神经阻滞麻醉，但由于它能直接抑制房室传导阻滞和心肌

收缩，当用药过量时，对心血管毒性反应较重。同时，利多卡

因的变态反应一旦发生，极易导致心血管功能紊乱，进而诱发

心脏停搏。罗哌卡因适用于局部浸润、神经阻滞和硬膜外麻

醉等，与布比卡因有类似的化学结构和药理特性，具有作用时

间长、麻醉效果确切的特点；同时，其对中枢神经系统和心脏

的毒性明显低于布比卡因。

从两种药物的药理学特点分析，将两药联合应用于麻醉，

可发挥利多卡因起效快、弥散广、穿透能力强的优点以及罗哌

卡因麻醉维持时间长、不良反应小的优点，减少两者单独用药

图 3 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 利多卡因维持时间的Meta

分析森林图

Fig 3 Forest plot of Meta-analysis of the maintenance time

of lidocaine combined with ropivacaine vs. lidocaine

图 4 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 罗哌卡因维持时间的Meta

分析森林图

Fig 4 Forest plot of Meta-analysis of the maintenance time

of lidocaine combined with ropivacaine vs. ropiva-

caine

图5 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 利多卡因不良反应发生率的

Meta分析森林图

Fig 5 Forest plot of Meta-analysis of the incidence of ad-

verse reactions of lidocaine combined with ropiva-

caine vs. lidocaine

图6 利多卡因复合罗哌卡因 vs. 罗哌卡因不良反应发生率的

Meta分析森林图

Fig 6 Forest plot of Meta-analysis of the incidence of ad-

verse reactions of lidocaine combined with ropiva-

caine vs. ropivacaine
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的剂量，将利多卡因的心血管毒性作用降到最低，从而获得起

效快、麻醉维持时间长、不良反应少的麻醉效果。本次研究结

果显示，利多卡因复合罗哌卡因与单独使用利多卡因或者罗

哌卡因的起效时间、维持时间、不良反应发生率（除外利多卡

因+罗哌卡因组 vs. 罗哌卡因组）的差异均有统计学意义。这

也进一步验证了上述理论依据，即利多卡因和罗哌卡因的组

方在提高疗效、降低不良反应方面比单方具有优势，具备组方

的前提条件，为开发该类复方制剂提供了循证药学依据。

本次研究的局限性包括：（1）纳入的研究多数为国内文

献 ，仅有 2篇为外文文献，且语种限制为中文和英文，样本量

较小，存在一定的发表性偏倚等缺陷；（2）部分文献缺少对盲

法、退出、失访的具体描述，使得结论的论证强度受到一定程

度的影响。
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