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　　目前,对癌性疼痛治疗的方法很多,如放射治疗、化疗、

外科手术治疗、神经外科治疗及药物镇痛治疗等。但一些基

层医院常用的方法是药物镇痛治疗。由于某些医生未遵循三

阶梯药物镇痛治疗原则, 不正确地使用阿片类药物进行治

疗,或患者自己滥用此类药物,造成患者药物依赖,一旦停药

便会出现戒断综合征。

临床资料

自 1994年 2月～ 1995年 4月期间,收治的中晚期恶性

肿瘤伴疼痛的患者, V R S (verbal rat ing scale)疼痛分级为 2

～ 4级,入院前每日使用度冷丁 400m g 以上, 吗啡 30m g 以

上或吗啡释控片 80m g 以上的 41例患者为实验对象。随机

抽出 27例给予放射治疗、化疗、介入治疗 (以下统称抗肿瘤

治疗)、临床症状缓解后,停用阿片类镇痛药出现如: 恶心、呕

吐、出汗、流涕、腹痛、焦躁不安、失眠、肌肉疼痛、渴求等戒断

症状,症状符合阿片类戒断综合征诊断标准[1 ]。经体检排除

合并症、传染病和精神病,诊断标准依据D SM Ë - R。再随机

将 27例患者分为治疗 1组和对照组。其余 14例入院后即停

用阿片类镇痛药者为治疗 2组。

一、治疗 1组: 14例,其中男性 9例、女性 5例,年龄 21

～ 74岁,平均 58. 6岁,V R S疼痛分级, 2级 4例、3级 8例、4

级 2例。所患肿瘤类型:骨转移癌 8例、大肠癌、肝癌各 2例、

鼻咽癌、胰腺癌各 1例。

二、对照组: 13例,其中男性 8例、女性 5例,年龄 25～

71 岁,平均 53. 9岁, V R S 疼痛分级, 25例、3级 7例、4 级 1

例。所患肿瘤类型:骨转移癌 7例、食管癌 2例、肺癌、胃癌、

大肠癌、肝癌各 1例。

三、治疗 2组: 14例,其中男性 10例、女性 4例,年龄 19

～ 80岁,平均 59. 9岁、V R S疼痛分级, 2级 6例、3级 7例、4

级 1例。所患肿瘤类型:骨转移癌 9例、肝癌 2例、肺癌、食管

癌、胃癌各 1例。
Ξ 治疗方法

在进行替代治疗时三组患者均未被告知已停用阿片类

镇痛药。

一、治疗 1组:给予盐酸丁丙诺啡注射剂 (青海制药厂出

品) ,每安培 0. 15m g。症状较轻者 0. 3～ 0. 45m gö次,每日 4

次。症状较重者 0. 45～ 0. 60m gö次,每日 4次,必要时每日可

按相同剂量增加 1～ 2次。夜间入眠困难者给予硝基安定 10

～ 20m g睡前口服。连用 6天后逐日减少剂量。疗程一般 12

～ 18天。

二、对照组: 所有病例均给予安痛定 4～ 6m lö次,每日 4

～ 6次。口服硝基安定 10～ 20m gö次,每日 4次,或冬眠灵 25

～ 50m gö次,肌肉注射。

三、治疗 2组:入院后即停用阿片类镇痛药,同时给予盐

酸丁丙诺啡 0. 3～ 0. 6m gö次,每日 4次,必要时每日可按相

同剂量增加 1～ 2次。入眠困难者给予硝基安定 10～ 20m g

口服。12～ 20天后逐日减少剂量,疗程 21～ 30天。

依据国家卫生部制定的阿片类依赖性戒断症状评定指

标,对三组病例逐日逐项观察统计用药期间的症状出现率。

并于丁丙诺啡停用后第三天作纳络酮促瘾实验。

结　果

一、治疗 1组、治疗 2组:替代治疗期间前五天部分患者

出现轻度戒断症状,以前 2～ 3天症状较明显,经调整剂量及

对症处理均顺利完成治疗。停药后,未出现明显的戒断症状,

纳络酮促瘾试验除 1例弱阳性外其余为阴性。V R S分级: 0

级 6例、1级 9例、2级 7例、3级 6例。

二、对照组:使用安痛定替代治疗后,患者均出现不同程

度的戒断症状。加大安痛定剂量,并辅以安定及冬眠灵治疗,

1例症状较轻者, 7天后戒断症状逐渐消除。其余 12例患者

症状较重不能耐受,强烈要求给予治疗,于第 2～ 3天改用丁

丙诺啡,剂量及方法同前,治疗 12～ 18 天后停药,未出现明

显戒断症状,纳络酮促瘾试验阴性。V R S 分级: 0级 3例、1

级 5例、2级 3例、3级 2例。

讨　论

据统计,中晚期恶性肿瘤患者 50～ 71%均伴有疼痛[2 ]。

由于该类患者的特殊性及一些医院缺乏专科治疗经验,或没

有治疗设备,不能对引起疼痛的病因进行有效治疗。仅仅依

赖使用阿片类药物姑息性治疗,并在治疗中未遵循三阶梯药

物镇痛原则,部分患者通过各种途径获得阿片类药物后,随

意增加使用剂量和用药次数, 从而造成阿片类药物滥用现

象。

阿片类镇痛药一日数次,反复使用一周以上,即可出现

药物依赖[3 ]。以往一些中晚期癌痛患者,未能得到有效地抗

肿瘤治疗,造成生存期较短,尚未出现成瘾之前已死亡或因

病情较重药物依赖已不成为考虑后果的因素。只是镇痛药物

用法不当,过早大量使用阿片类药物,影响了生存质量。目前

许多肿瘤专科医院及医疗条件较好的综合医院,对中晚期恶

性肿瘤的治疗方法和水平不断提高,使越来越多患者病情缓

解,生存期延长,从而使阿片依赖问题越来越多的表现出来。

如何提高其生存质量,减轻或消除阿片依赖问题,是摆在各

级医疗单位面前需要认真研究和解决的课题。

盐酸丁丙诺啡是一种吗啡受体激动剂,其药理作用特点

不仅作为安全有效的镇痛药广泛用于临床,而且它对阿片依

赖的替代治疗,也受到国内外学者的高度 (下转 235页)
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(上接 225页)重视[4, 5 ]。丁丙诺啡是半合成蒂巴因的衍生物,

对 Λ受体和 ϑ受体均有激动作用。其量效关系表现为当剂量

增加到一定程度时, 继续增加剂量其激动作用并不随之增

加,而呈“平台样效应”。再继续增加剂量,其激动作用反而逐

渐降低。达到足够高剂量时,拮抗作用抵消激动作用。在阿片

受体亚型中, Λ受体和 ϑ受体直接与镇痛有关。丁丙诺啡主

要对 Λ受体和 ϑ受体有部分激动作用,且与 Λ受体的亲和力

高于吗啡和其它 Λ受体激动剂,并且内在活性低。而对激动

后,对药物产生主观感受和幻觉及非真实感作用的 ∆受体的

作用,即使有也很微弱。到目前为止尚未发现有身体依赖性

和精神依赖性及其它明显毒副作用。该药主要经肝脏代谢,

经葡萄糖醛酸转化。药物的 68%以原形由胆汁排泌后随粪

便排泄, 27%以结合形式或以烷基化代谢产物随尿排出[3, 6 ]。

利用丁丙诺啡对阿片依赖者进行替代治疗,从药理学研

究及动物实验均证实对防止和治疗戒断症状有较好疗效。使

用丁丙诺啡对吸毒者进行脱瘾治疗,国内詹德文、罗晓云等

均报道取得较好疗效[7, 8 ]。而癌痛患者阿片依赖的治疗目前

尚未见报道。本文旨在探讨滥用阿片类镇痛药物的癌痛患

者,抗肿瘤治疗病情及疼痛缓解前后,使用丁丙诺啡对其进

行阿片类药物替代及脱瘾治疗的时机、剂量和方法。

通过 3组 41例患者治疗结果,治疗 1组及治疗 2组疗

效满意,而对照组 84. 6%患者戒断症状明显,不能耐受而改

用丁丙诺啡治疗后戒断症状消除。
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