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【摘要】 目的 研究植入型长效纳曲酮缓释剂（Ｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｓｔａｉｎｅｄｒｅｌｅａｓｅｎａｌｔｒｅｘｏｎｅ，ＬＳＲＮＴＸ）对海
洛因依赖者心理渴求的疗效。方法 对接受植入型 ＬＳＲＮＴＸ治疗的１０８例海洛因依赖患者，进行治疗前
后的海洛因渴求量表分析，同步进行治疗后尿液吗啡、美沙酮和丁丙诺啡突击性定性检测。结果 ⑴１０８
例患者接受植入型ＬＳＲＮＴＸ治疗后海洛因渴求量表总分及用药意向、用药渴望、效果期待、自我控制４个
因子得分均显著低于治疗前得分，差异具有统计学意义。⑵治疗后的１０８例患者中，９５例（８７．９６％）尿吗
啡、美沙酮、丁丙诺啡检测结果为全阴性，阳性结果者１３例（１２．０４％）。⑶治疗后尿液检测阴性结果者海
洛因渴求量表得分较治疗前得分减低幅度高于阳性结果者得分减低幅度。结论 植入型ＬＳＲＮＴＸ对海洛
因依赖患者具有降低心理渴求的良好疗效，有利于防治海洛因依赖患者复吸。
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海洛因依赖患者的核心特征是持续性觅药行为，

其驱使动力就是对阿片类药物的心理渴求，也称心瘾。

心理渴求是一种主观症状，来源于海洛因依赖者海马

中的记忆，影响其情感及行为，产生不可克制的觅药冲

动，是导致反复复吸的重要因素之一［１２］，因此治疗心

理渴求是降低复吸率最根本的途径［３４］。纳曲酮（Ｎａｌ
ｔｒａｘｏｎｅ，ＮＴＸ）是国际公认有效的阿片受体拮抗剂，许
多临床研究表明，ＮＴＸ具有治疗心理渴求的作用，并

可明显降低复吸率［５６］。但是口服剂型的ＮＴＸ依从性
很差［７８］，国际上竞相研制ＮＴＸ缓释系统，以解决依从
性和长效抗海洛因复吸问题［９１０］。本研究采用植入型

长效纳曲酮缓释剂（Ｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｓｔａｉｎｅｄｒｅｌｅａｓｅｎａｌｔｒｅｘ
ｏｎｅ，ＬＳＲＮＴＸ）治疗海洛因依赖患者，并在治疗前后采
用海洛因渴求量表［１１］进行分析，旨在评价ＬＳＲＮＴＸ治
疗心理渴求的临床价值，现报告如下。

对象与方法

一、对象

选取 ＬＳＲＮＴＸ治疗前后均能取得联系的湖北、广
东等地７个自愿戒毒所１０８例海洛因依赖患者，其中
男性８７例，女性２１例，年龄范围２２～４８岁，平均年龄
（３３．２±５．８１）岁，海洛因滥用病史 １～１８年，平均
（９．３８±４．０２）年，皆符合中国精神疾病分类诊断标准
（ＣＣＭＤ３，１０．Ｘ３）、国 际 疾 病 分 类 标 准

（ＩＣＤ１０，Ｆ１Ｘ．２）及美国精神疾病分类手册诊断标准
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（ＤＳＭⅣ．３０４），并且在海洛因滥用前无神经精神疾病
病史。１０８例海洛因依赖患者皆接受了由本课题组与
深圳市思沃生命科学技术公司合作研制的ＬＳＲＮＴＸ治
疗。ＬＳＲＮＴＸ主料是纳曲酮，辅料是聚乳酸，纳曲酮缓
释时间１２个月。２００５年４月至２００６年１２月，上述患
者一次性皮下植入ＬＳＲＮＴＸ于腹壁两侧共３．１ｇ，无法
自行拆除。截止问卷完成时间（２００７年６月），１０８例
患者接受ＬＳＲＮＴＸ治疗达 ６～２６月，平均（１３．３１±
５．７３）月，其中５７例治疗后时间达１２～２６月。１０８例
患者ＮＴＸ血药浓度为１．５７～２６．１１ｎｇ／ｍｌ，平均（１０．０１
±５．６７）ｎｇ／ｍｌ。所有患者已能正常生活，６８例
（６２．９６％）已有工作，回归社会。

二、方法

１．海洛因渴求量表分析：１０８例患者在植入型
ＬＳＲＮＴＸ治疗前及治疗后６～２６个月分别接受由中南
大学湘雅二院精神卫生研究所编制的海洛因渴求量

表［１１］调查。调查选择在患者情绪轻松的环境中以不

署名方式进行，调查开始前做必要的解释工作，使患者

充分配合，力求对量表中的各条目作出客观真实的回

答。该量表包含２５个条目，从４个方面来描述海洛因
渴求，分别命名为用药意向因子、用药渴望因子、效果

期待因子及自我控制因子，每个方面包含４～８个条
目。各条目以症状出现的频度作为评分标准，采用１
～７分七级评分：１分“不是”，２分“几乎不是”，３分
“很少是”，４分“有时是”，５分“经常是”，６分“几乎总
是”，７分“总是”，分别统计患者的各因子得分及量表
总分。统计时正向提问直接按患者所选分值记分，反

向提问则反向记分，各因子累计得分及量表总分越高

表示海洛因心理渴求越强烈。为适于渴求程度分级，

本研究将该量表总分按５０分为级差划分为 ＜５０分、
５０～１００分、１０１～１５０分、＞１５０分等四个分数段，分
别对应心理渴求的四个等级，即：无、轻度、中度、重度。

ＬＳＲＮＴＸ治疗后的患者在量表调查结束时，对自
己的海洛因渴求作出主观性总结意见，可选择项为心

瘾消失、心瘾减弱、心瘾仍然存在。

２．尿液突击定性检测：对１０８例患者进行海洛因
渴求量表分析时，使用艾康生物技术（杭州）有限公司

提供的胶体金法检测试剂板（国药准字：Ｓ２００６０１０４）
现场进行尿液吗啡（ＭＯＲ）、美沙酮（ＭＴＤ）和丁丙诺啡
（ＢＵＰ）突击定性检测。
３．海洛因渴求量表分析与尿液检测的比较：以

ＭＯＲ、ＭＴＤ、ＢＵＰ尿检结果作为客观标准，衡量１０８例
患者海洛因渴求量表得分及其主观性总结意见的可靠

性。

４．统计学分析：对患者治疗前后海洛因渴求量表
总分及各因子得分差异的比较，以及治疗后尿检阳性

患者及阴性患者量表得分较治疗前得分降幅的比较，

采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行两样本均数差别的校正
ｔ检验进行统计学分析。

结 果

一、１０８例患者接受植入型 ＬＳＲＮＴＸ治疗前后海
洛因渴求量表得分情况

１．根据本研究所采用的海洛因渴求量表定量记分
及进一步加以分级，发现１０８例患者 ＬＳＲＮＴＸ治疗前
均存在明显的海洛因心理渴求（中度和重度），ＬＳＲＮ
ＴＸ治疗后９６例（８８．８９％）心理渴求消失，仅有１２例
（１１．１１％）患者尚存在轻度和中度心理渴求。表１。

表１ １０８例患者接受植入型ＬＳＲＮＴＸ治疗前后海洛因渴求
量表得分分数段分布表（ｎ＝１０８，例）

治疗前

渴求程度 例数

治疗后

渴求程度 例数

无 ０ 无 ９６
轻度 ０ 轻度 ５
中度 ２２ 中度 ７
重度 ８６ 重度 ０

２．１０８例患者ＬＳＲＮＴＸ治疗后海洛因渴求量表总
分及各因子得分较治疗前有显著降低，差异具有统计

学意义（Ｐ＜０．０１）。见表２。

表２ １０８例患者植入型ＬＳＲＮＴＸ治疗前后海洛因渴求量表
总分及各因子得分的比较（ｎ＝１０８，分，ｘ±ｓ）

项目 总分
用药意向

因子得分

用药渴望

因子得分

效果期待

因子得分

自我控制

因子得分

治疗前 １５９．１２±１４．３５ ４９．３２±６．１３ ４４．６０±４．４７ ３７．１９±４．４３ ２５．８６±２．５２
治疗后 ３５．４１±２５．２３ １１．５９±９．１６ ９．２７±６．５２ ７．９５±５．２７ ５．１３±４．４８
ｔ’值 ４４．２９ ３５．５８ ４６．４５ ４４．１４ ４１．９１
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

二、１０８例患者尿液突击检测结果
ＬＳＲＮＴＸ 治 疗 后 的 １０８例 患 者 中，９５ 例

（８７．９６％）尿ＭＯＲ、ＭＴＤ、ＢＵＰ检测结果为全阴性，１３
例 （１２．０４％）结果阳性，其中 ＭＯＲ 阳性 ９例
（８．３３％），ＭＴＤ阳性 ２例（１．８５％），ＢＵＰ阳性 １例
（０．９３％），ＭＯＲ及ＭＴＤ均为阳性１例（０．９３％）。

三、１０８例患者海洛因渴求量表分析与尿液突击
检测的比较

ＬＳＲＮＴＸ 治 疗 后 的 １０８例 患 者 中，９６ 例
（８８．８９％）海洛因心理渴求消失，９５例（８７．９６％）尿液
ＭＯＲ、ＭＴＤ、ＢＵＰ全阴性，１２例（１１．１１％）尚存在轻度
和中度心理渴求，１３例尿检结果阳性。

ＬＳＲＮＴＸ治疗后尿检阴性的９５例患者海洛因量
表总得分降低了（１３２．８４±１４．６０）分，对海洛因渴求
的主观性总结意见中，８１例认为心瘾消失，１４例认为
心瘾减弱，量表得分、主观性总结意见以及尿检结果基

本相符。１３例尿检结果阳性的患者 ＬＳＲＮＴＸ治疗后
量表总得分降低了（５７．００±３８．９４）分，在对海洛因渴
求的主观性总结意见中，９例认为心瘾继续存在，２例
认为心瘾减弱，２例认为心瘾消失，量表得分、主观性
总结意见以及尿检结果大致相符。
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对ＬＳＲＮＴＸ治疗后尿检阴性及阳性患者量表得分
降幅差异的统计分析表明（ｔ＇＝６．９５５６，Ｐ＜０．０１），两
者差异具有统计学意义。

讨 论

ＮＴＸ为羟二氢吗啡酮衍生物，目前多数学者认为
ＮＴＸ治疗海洛因依赖患者心理渴求的原理为两方面：
⑴ＮＴＸ通过占据中枢阿片受体而抑制海洛因等成瘾
药物引起的中脑腹侧被盖区多巴胺能神经元去抑制作

用，有助于维持海洛因戒断时间及降低心理渴求［１２］。

⑵ＮＴＸ可以通过激活下丘脑垂体肾上腺轴而提高机
体内ＡＣＴＨ、β内啡肽和肾上腺糖皮质激素水平，纠正
长期滥用海洛因导致的下丘脑－垂体－肾上腺轴功能
异常，缓解戒断过程中的躯体不适症状，有效降低对海

洛因的渴求欲［１３１４］。大多数海洛因依赖患者对 ＮＴＸ
口服剂型治疗的依从性差，６个月的操守率仅为２０％
左右，一旦停药复吸率高达９０％以上［７８］。原因主要

有以下几点：⑴坚持口服 ＮＴＸ属于个人行为，随意性
强，那些戒毒意志不坚定、在治疗期间未得到家庭和社

会的有效支持与监督者，随时可能放弃ＮＴＸ治疗而复
吸海洛因［８］；⑵ＮＴＸ口服剂型价格较为昂贵，多数患
者难以长期支付治疗费用［４，８］；⑶较大治疗剂量（＞
３００ｍｇ）易导致不良反应和副作用，如食欲下降、恶心、
呕吐等消化道不良反应及肝功能损害等，这也明显影

响ＮＴＸ治疗的依从性，从而影响 ＮＴＸ对海洛因心理
渴求的疗效［４，７８］。因此国际上竞相研制包括 ＮＴＸ缓
释植入剂在内的 ＮＴＸ缓释系统以解决依从性问
题［９１０］。

有文献报道，当ＮＴＸ血药浓度达到２ｎｇ／ｍｌ时，可
拮抗５００ｍｇ纯海洛因［１５］。本研究皮下植入 ＬＳＲＮＴＸ，
因患者无法自行拆除而客观上形成强制性药物拮抗戒

毒。６～２６个月后，患者 ＮＴＸ血药浓度为 １．５７～
２６．１１ｎｇ／ｍｌ，平均（１０．０１±５．６７）ｎｇ／ｍｌ，超过了上述文
献报道的 ＮＴＸ血药浓度水平。同时，本研究的
ＬＳＲＮＴＸ每天缓释仅为８ｍｇ，很少出现不良反应和副作
用，大大增强了治疗依从性。

本研究结果显示，１０８例海洛因依赖患者经过植
入型ＬＳＲＮＴＸ治疗后６～２６个月量表总分及各因子得
分均显著低于治疗前得分，差异具有统计学意义；心理

渴求消失者多达９６例，其例数与临床上尿检阴性９５
例几乎一致；经ＬＳＲＮＴＸ治疗后尿检阴性患者量表得
分降幅大于尿检阳性患者。以上结果均证实该量表测

评结果可行可靠，并高度提示本研究中的植入型

ＬＳＲＮＴＸ有助于减轻或消除海洛因心理渴求，防治海
洛因复吸。另外值得注意的是，植入型 ＬＳＲＮＴＸ治疗
后的１０８例患者中，９６例海洛因心理渴求消失，而尿
液稽查ＭＯＲ、ＭＴＤ、ＢＵＰ全阴性者为９５例，以上两个
主、客观数据并不完全相符；此外，有２例患者治疗后
海洛因渴求量表得分各为２５分及２７分，较治疗前得

分各降低了１０７分及１４２分，他们对治疗后心瘾的主
观评价亦为心瘾消失，然而其尿检结果为阳性，主、客

观评价结果不一致。经仔细询问，承认复吸的原因不

是心瘾犹存，而是期望验证植入型 ＬＳＲＮＴＸ能否拮抗
海洛因滥用的正性强化作用。但不能由此而除外患者

仍然持续滥用海洛因，这需要多次突击性尿检加以证

实。因此对于主、客观评价结果不一致的病例应仔细

分析原因，针对本研究中的以上主、客观评价不符合现

象，更应注重客观事实，多次尿检而不能轻信其解释和

狡辩。

本研究证实，经植入型ＬＳＲＮＴＸ治疗，绝大多数海
洛因依赖患者对海洛因的心理渴求显著减弱或消除，

证实植入型ＬＳＲＮＴＸ有助于防治海洛因复吸，疗效肯
定，值得推广及进行后续研究。
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