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全 膝 关 节 置 换 术 ( t o t a l  k n e e  a r t h r o p l a s t y ，

T K A ) 是 目 前 较 为 有 效 且 广 泛 应 用 于 膝 骨 关 节 炎

(osteoar th r i t i s，OA )的终极治疗方法，在美国，

每年大约有7 0万人行T K A，随着人口老龄化的进

展，预计到2 0 3 0年，这一数字将达到3 5 0万 [ 1 - 2 ]。

然而许多患者在手术后的几个月甚至几年内仍经

历了中度至重度的慢性疼痛(chronic post-surgical 

p a i n ， C P S P ) [ 3 - 4 ]。 国 际 疼 痛 协 会 ( I n t e r n a t i o n a l 
Association for the Study of Pain，IASP)将术后的慢

性疼痛定义为排除其他原因(如感染、手术失败、

恶 性 肿 瘤 复 发 ) 以 外 ， 术 后 持 续 超 过 3 个 月 的 疼 
痛 [ 5 ]。 C P S P 已 被 认 定 为 手 术 后 的 一 种 重 要 并 发 
症 [6]。对于膝OA患者而言，CPSP是一个严重的健

康问题，直接影响了患者术后的功能锻炼及康复
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[摘　要]	 全膝关节置换术后慢性疼痛是一个较为常见且严重影响患者术后生存质量的健康问题。本文综述

了术后慢性疼痛的概念、全膝关节置换术后慢性疼痛的流行病学现状及其非手术相关的影响因

素，为进一步探究预防和控制全膝关节置换术后慢性疼痛的干预措施提供有效依据。
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进程，进而导致其生理机能、生活质量的下降，

且这种不明原因的慢性疼痛是导致患者对T K A治

疗效果不满意的主要原因 [7]，患者常常因CPSP而

对治疗感到失望，增加了医患矛盾的发生率。但

以往针对TKA的大多数研究[8]都集中在假体的使用

年限及术后关节功能状态，很少关注患者T K A术

后疼痛情况。目前认为T K A术后慢性疼痛是由多

因素共同造成的，非手术因素占大部分原因，主

要包括年龄、性别、遗传学因素、文化程度低、

合并糖尿病、社会心理因素、术前疼痛的时间及

程度等因素。本文针对无手术相关并发症且无骨

科其他基础疾病的T K A患者术后慢性疼痛的非手

术相关影响因素作一综述，以期为今后此类患者

的疼痛管理提供借鉴。

1   TKA术后慢性疼痛的发生率及疼痛程度
的研究现状

研 究 [ 4 , 9 - 1 0 ]显 示 ： 在 影 像 学 结 果 表 明 手 术 成

功、且没有出现任何并发症的情况下，T K A术后

CPSP发生率约为20%。在Sugiyama等[3]的研究中，

TKA术后3个月和术后6个月CPSP的发生率分别为

49%和33%。另一项大型的横断面调查 [11]发现53%
的患者在TKA术后1年出现CPSP，其中重度疼痛约

占7% [12-13]。Wy lde等 [14]发现有7%的患者术后慢性

疼痛程度比术前更严重。目前国内对于T K A术后

CPSP的发生率尚未有详细的统计报告。

2  TKA 术后慢性疼痛的影响因素

2.1  年龄

年龄可能是T K A术后慢性疼痛的影响因素之

一，但目前结论尚不统一。Liu等 [11]研究发现：患

者的年龄每减少1岁，持续性术后疼痛的概率将增

加3%。在其他类型的手术 [15]中也有相同的发现。

这可能是因为年轻患者的活动水平较高，且低龄

患者往往要承受来自社会和家庭的更多压力和负

担，术前焦虑和抑郁的发生率比较高，对术后恢

复的期望值比较高，因此更容易出现CPSP。但根

据一项对855例TKA患者术后调查 [16]发现低龄并不

是CPSP的独立危险因素。Lewis等[17]的荟萃分析中

也没有证实年龄与CPSP有相关性。导致研究结果

不同的原因可能是前者未排除术后并发症等混杂

因素，因此对于年龄与术后持续疼痛发生的关系

还有待进一步的研究。

2.2  性别

性 别 与 T K A 术 后 发 生 C P S P 间 的 关 系 存 在 争

议，无论是哪一种手术类型，女性都被证明比男

性承受更大的CP SP风险 [ 1 8 ]。Si ng h等 [ 1 9 ]使用随访

问卷调查5  2 9 0例患者发现：T K A术后2年的女性

报告中度至重度疼痛比例比男性高 4 5 % 。此外有

研究 [20]也发现女性在TKA术后更容易遭受CPSP。

但有学者 [21]提出性别差异的出现可能是因为患者

在T K A术前有明显的功能受限、严重疼痛、心理

健康评分低和其他并发症的情况，当调整这些情

况后，性别差异不再具有统计学意义。性别导致

疼痛体验的差异还可能与生物学和社会心理等因

素的影响有关 [22]。在疼痛的情况下，女性可能更

倾向于用人际交往的方式来处理疼痛，积极快速

地报告和表现疼痛 [ 2 3 ]。此外，E d w a rd s等 [ 2 4 ]在研

究中发现女性比男性表现出更高的灾难化人格，

这可能解释了在术后疼痛经历中所观察到的性别

差异。因此，在今后的工作中应该更加注意评估

女性患者的心理状况，及时干预，以减少CPSP的 
发生。

2.3  遗传学因素

近年来有研究 [25]发现遗传学因素与CPSP密切

相关。Buvanendran等 [26]对初次行TKA的患者在术

前、术后48 h及术后6个月进行遗传学检测，发现

CPSP组的患者R NA基因表达具有丰富的M A PA信

号转导，而 M A PA 的激活在病理性疼痛的建立和

维持中起重要的作用。另有一项荟萃分析 [25]结果

显示有26个基因的变异与CPSP密切相关，而这些

基因均涉及神经传递、疼痛信号转导、免疫应答

和神经活性配体-受体的相互作用。虽然遗传学因

素是不可控的，但我们在识别CPSP高风险人群时

应将遗传学因素纳入，并加强对可控影响因素的 
干预。

2.4  文化程度低

文化程度低是TKA术后发生CPSP的重要影响

因素之一。Nunez等[7]的研究结果显示：在非CPSP
组中，45%的患者文化程度较高，而CPSP组只有

15%的患者文化程度较高，文化程度低的患者TKA
术后发生CP S P的可能性是文化程度高的患者的3
倍。Albayrak等[27]也同样发现文化程度低是TKA术

后发生CPSP的独立危险因素。可能与文化程度低

与导致疼痛相关的负面信念和不良的应对方式有

关。医护人员应在术前开始对患者进行心理干预
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和疼痛教育，以重塑患者对于疾病积极的信念，

并纠正其对于疼痛的不良应对方式。

2.5  合并糖尿病

研究[28-29]显示糖尿病可能与TKA术后慢性疼痛

相关。Jones等[28]观察到糖尿病患者在TKA术后3个

月至3年的疼痛和功能恢复较非糖尿病的患者慢。

另外R ajamak i等 [29]对80位行TKA的患者调查研究

发现糖尿病是TKA术后2年慢性疼痛的危险因素。

这 可 能 是 由 于 糖 尿 病 患 者 处 于 全 身 慢 性 炎 症 状 
态 [30]，而骨关节炎患者的术前疼痛程度与炎症程

度有关 [31]，这间接导致了术后慢性疼痛的发生。

但由于该研究样本量小，无法进行多因素分析来

检验糖尿病是否是T K A术后慢性疼痛的独立危险

因素，且没有排除糖尿病神经病变的患者，无法

确定术后慢性疼痛是否是由神经病变导致，因此

糖尿病与T K A术后慢性疼痛的关系还需要进一步

探索。

2.6  社会心理因素

疼痛不但是生理问题，也是一种复杂的心理

体验。疼痛障碍不仅由疼痛的严重程度决定，而且

受患者对疼痛的应对和调整影响，在疾病的背景

下，人们倾向于夸大他们对于疾病的人体认知和情

感表现。一些心理因素可能会使患者在术后出现不

良的疼痛结果，包括焦虑、抑郁以及最近备受关注

的疼痛灾难化。

2.6.1  焦虑

术 前 焦 虑 程 度 高 与 T K A 术 后 发 生 C P S P 有 
关[10,32-33]。Noiseux等[32]对193名患者在术前使用状

态特质焦虑量表进行评估，结果显示术前焦虑高

的患者有40%的可能在术后6个月出现剧烈疼痛。

另外Si ng h等 [ 3 3 ]对术后2年的7  1 3 9名患者及术后5
年的4 234名患者进行调查，在控制年龄、性别、

BM I等混杂因素后，进行多元 l og i st i c回归分析，

发现术前焦虑程度升高与术后2~5年的中至重度疼

痛有关。但另有研究 [34]表明术前焦虑在预测关节

置换术后慢性疼痛方面并没有显著的作用。相反

地，手术后焦虑可能比术前焦虑更能准确地预测

CPSP，尽管该研究结果显示术后焦虑比术前焦虑

具有更强的预测价值，但在骨科手术的研究中，

后者被发现是前者的一个强有力的预测因子。这

表明，对术前焦虑的早期干预可能有利于减少术

后 焦 虑 ， 从 而 降 低 C P S P 发 生 的 可 能 性 。 综 合 考

虑，术前、术后焦虑对T K A术后慢性疼痛有较大

影响，尤其是术前焦虑，因此医护人员应重视术

前存在焦虑的患者，并对其进行心理干预，以减

少CPSP的发生。

2.6.2  抑郁症

S i n g h 等 [ 3 5 ]研 究 发 现 ： 抑 郁 症 的 患 者 在 T K A
术 后 需 要 长 期 使 用 镇 痛 药 的 风 险 比 其 他 患 者 高 
5倍。有学者 [14]对632名TKA患者调查发现重度抑

郁症的患者TKA术后的CPSP发生率为非抑郁症患

者的1.3倍，表明重度抑郁症的患者与CPSP有显著

相关性，然而仅从横断面研究并不能确定其因果

关系，无法推断是长时间的疼痛引起了抑郁的发

生，还是抑郁导致了TKA术后的CPSP。研究 [36-37]

表明：慢性疼痛使抑郁风险增加了2.5~4.1倍；重

度抑郁症患者出现CPSP的概率是正常人的3~6倍。

慢性疼痛与抑郁之间互为因果 [38]，慢性疼痛和抑

郁都能引起大脑结构和功能的变化，慢性疼痛可

能会导致情绪的改变，抑郁也会表现出疼痛的症

状 [39]，二者相互作用，导致恶性循环。医护人员

应该重视T K A患者抑郁和慢性疼痛的管理，可以

选择两者之一作为切入点，以减少其相互影响所

造成的不良后果。由于慢性疼痛与抑郁之间涉及

认知行为，躯体反应(疼痛)和情绪的相互作用，因

此除抗抑郁药物治疗外，对该类患者进行心理治

疗非常重要。研究 [40]发现：大脑的活动更多地与

预期疼痛的强度有关，而不是与有害刺激的真实

强度有关。换而言之，积极的期望可降低疼痛感

知的严重程度。此外越来越多的证据[41-42]表明针灸

等非药物治疗在改善慢性疼痛和抑郁方面是非常

有效的。

2.6.3  疼痛灾难化

疼痛灾难化是目前受到广泛关注的影响T K A
术后疼痛的心理因素之一，它是调节疼痛行为反

应重要的心理因素，是一种经历疼痛时消极的应

对方式，其特点是反刍(即反复思考疼痛经历)，

放 大 ( 即 夸 大 疼 痛 对 自 身 的 威 胁 ) 以 及 无 助 ( 即 认

为自己无法应对疼痛 ) [ 2 3 , 4 3 ]。有研究 [ 4 4 ]对收治的

7 0 例患者在 T K A 术后 1 年的随访发现：术后发生

慢 性 疼 痛 的 患 者 ， 其 术 前 疼 痛 灾 难 化 量 表 ( Pa i n 
Catastrophizing Scale，PCS)评分明显高于术后无

慢性疼痛的患者。Bonnin等 [45]也同样发现了TKA
术后1年的患者CPSP的发生率与PCS评分存在高度

正相关关系，此外，在TKA术后患者的PCS评分并

没有显著的改变，这意味着除非有特定的心理干

预，否则难以改善灾难化人格。另外，灾难化人

格的患者容易出现恐惧回避的信念，患者因对疼

痛产生恐惧，从而采取“回避”策略，降低活动

度，加重对疼痛的体验 [46]，在CPSP的起始和维持
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过程中起非常重要的作用 [47]。这种对疼痛的恐惧

导致的避免诱发或加重疼痛的活动，对术后康复

尤为不利。建议将PCS评估作为TKA术前的常规评

估，根据PCS评分对患者发生CPSP的风险进行分

层，以便于识别CPSP高风险的患者，并根据患者

的具体情况，了解在改善个体灾难化人格的关键

因素，制订有针对性、个体化的干预措施，并探

究其对TKA术后CPSP的应用效果。

2.7  术前疼痛

在目前的研究中，所有患者都有术前疼痛，

这是因为疼痛是患者希望借助手术缓解的症状，

但疼痛强度有所不同。有证据 [34]表明：长时间的

疼痛刺激会加重痛觉系统，导致痛觉感受器和中

枢神经系统神经元的敏感化。一些骨关节炎患者

出现中枢敏化后，在身体多个部位都出现疼痛阈

值降低[48]。

2.7.1  术前疼痛时间

诸多研究[11,14]均报道了膝关节炎的患者在进行

T K A手术前存在疼痛的体验，其结果也揭示了术

前疼痛的存在与患者术后出现的慢性疼痛存在一

定的关联。Lund blad等 [49]通过在术前及术后对69
名行T K A的患者进行疼痛的评估，发现术前疼痛

时间持续超过12个月的患者其术后CPSP的发生率

明显升高。另外有学者 [50]同样发现当膝关节炎的

患者出现手术适应证至手术之间的等待时间超过1
年，可能会导致CPSP的发生。可能的原因是中枢

敏化，有证据[51-52]表明受损关节长时间受到疼痛的

刺激会引起痛觉感受器和中枢神经元的敏化，使

患者对疼痛更加敏感，而这种由中枢敏化所导致

的疼痛不会因为关节置换手术的进行而逆转，并

随着疼痛时间的增加，痛觉过敏程度和所涉及的

疼痛区域也将增大。

2.7.2  术前疼痛程度

除 术 前 长 时 间 的 疼 痛 对 于 C P S P 的 发 生 有 一

定的影响外，严重的术前疼痛同样被认为是T K A
术后慢性疼痛的重要的影响因素 [ 9 , 5 3 - 5 4 ]。No i s e u x 
等 [32]对215名膝OA患者在术前进行简单的膝关节

屈曲和伸展活动来测试疼痛强度，发现严重疼痛

的患者在TKA术后6个月出现中至重度的疼痛可能

性要比其他患者高10倍。Petersen等[55]对78名患者

进行术前疼痛评估，根据评估结果将患者分为低

痛组( VA S < 3 )和高痛组( VA S≥3 )，并在T K A术后 
12个月进行随访，发现高痛组术后12个月的VAS评

分显著高于低痛组。此外，该研究还在术前、术

后使用疼痛刺激器来诱导患者疼痛的神经累积效

应(temporal summation，TS)以测试患者的疼痛敏

化程度，结果显示术前TS与术后12个月疼痛强度

呈正相关关系，即术前高强度疼痛可能会引起疼

痛敏化导致CPSP的发生。

从目前的研究来看，如果患者术前存在长时

间的疼痛或较高程度的疼痛，其在T K A术后有更

大的可能发生CPSP。这些都提醒我们需要重视这

一现状，加强对患者术前的疼痛管理，早期手术

干预，以及加强术前的镇痛治疗，降低因长时间

疼 痛 导 致 的 中 枢 敏 化 ， 从 而 减 少 术 后 C P S P 的 发

生，使患者能够得到更大的受益。

2.8  急性术后疼痛

急 性 术 后 疼 痛 与 T K A 术 后 发 生 C P S P 密 切 相  
关 [ 5 6 - 5 8 ]，这可能与急性疼痛时，神经末梢释放神

经肽引起受损膝关节连续的痛觉输入，从而导致

痛觉过敏和中枢敏感化有关 [52]。Thomazeau等 [58] 

在一项研究中发现：高痛组[ T K A术后前5  d内疼

痛数字评分法(numer ical  rat ing scale，NR S)日平

均 分 > 5 ] 中 的 患 者 在 术 后 有 较 高 的 C P S P 风 险 ，

而 在 低 痛 组 ( T K A 术 后 前 5 天 内 N R S 日 平 均 分 为

3.1±0.2)中的患者在之后的时间内的NR S评分均不

超 过 3 分 。 急 性 术 后 剧 烈 疼 痛 时 间 所 占 的 百 分 比

与CPSP相关，而非单峰疼痛强度。Fletcher等 [56] 

对899名患者调查研究发现：TKA术后每增加10%
的 严 重 疼 痛 时 间 ， C P S P 的 发 生 率 增 加 3 0 % 。 这

些发现强调了剧烈疼痛持续时间所带来的不良影

响，以及术后充分控制疼痛的重要性。在临床工

作 中 ， 医 护 人 员 应 做 好 疼 痛 教 育 ， 指 导 患 者 主

动报告疼痛，改变“能忍就忍”的错误观念，以

减少急性疼痛的时间和程度。另外，在多模式镇

痛、超前镇痛等措施广泛应用于临床的前提下，

仍然有部分患者出现因术后急性疼痛导致的慢性

疼痛，这值得我们去思考是否对于疼痛管理还有

所欠缺。从目前的研究来看，患者术后急性疼痛

的发生是有迹可循的，今后可根据患者术后急性

疼痛的轨迹，分析不同的药物种类、给药时间及

方式的效果差异，为下一步采取更精确有效的镇

痛方案提供参考。

3  结语

T K A术后慢性疼痛的影响因素很可能是多维

的，可能由心理因素、疼痛程度及时间、性别、

年龄等因素综合作用导致。由于有很大比例的患

者因T K A术后出现慢性疼痛而导致生活质量降低
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及 满 意 度 下 降 ， 建 议 医 务 人 员 将 C P S P 风 险 评 估

纳入行T K A患者的常规护理计划中，以尽早识别

CPSP高风险的患者，并采取预防性干预和更积极

的疼痛管理来改善这些因素所带来的影响以减少

患者术后持续疼痛的发生。目前对于T K A术后出

现CPSP的研究尚属初级探索阶段，且多为横断面

调查、单中心研究，缺乏相关的干预性研究，还

有很多影响因素没有明确化，也没有评估CPSP风

险专有的量表，且关于T K A术后慢性疼痛的转归

规律也不清晰。因此，今后需要开展更多的工作

来进一步探索CPSP影响因素之间的关系，开展多

中心研究，研发专用量表，并结合影响因素制订

针对性的干预措施，以提高T K A术后患者的满意

度及生活质量。
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