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　　【摘要】　目的　比较 ２４ ｈ错峰使用芬太尼透皮贴剂（多瑞吉）和常规使用多瑞吉治疗癌性疼痛的镇痛
效果及不良反应。 方法　选取我科 ２００９ 年 １月至 ２０１１ 年 ７月 ４８ 例癌性疼痛患者，住院期间均仅行镇痛治
疗，经静脉吗啡滴定后，随机分为两组（n＝２４），Ａ组使用等效剂量多瑞吉，Ｂ组先使用等效剂量一半的多瑞
吉，２４ ｈ后使用另一半，每贴多瑞吉更换周期均为 ７２ ｈ，以视觉模拟评分（ＶＡＳ）评定治疗效果。 结果　分别
于治疗前、使用多瑞吉后 ３ ｄ、７ ｄ、１４ ｄ记录两组患者 ＶＡＳ评分，结果发现两组患者在多瑞吉治疗后 ３ ｄ、７ ｄ、
１４ ｄ ＶＡＳ评分均逐渐降低。 但在使用多瑞吉后 ３ ｄ，Ｂ组 ＶＡＳ评分明显低于 Ａ组（P ＜０畅０１），用多瑞吉后
７ ｄ、１４ ｄ，两组 ＶＡＳ评分无统计学差异（P ＞０畅０５）。 Ｂ组患者在使用多瑞吉７ ｄ内恶心、呕吐及头晕不良反应
发生率较 Ａ组低。 结论　多瑞吉 ２４ ｈ错峰使用可有效控制癌性疼痛，改善患者的生活质量，与常规使用多
瑞吉相比其不良反应较少。
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　　芬太尼透皮贴剂（多瑞吉）因其使用方便、镇痛效果稳定持
久、精神依赖发生率低及不良反应低等优点，已被广泛用于癌性
疼痛患者的疼痛控制［１］ 。 但我们在临床使用多瑞吉的过程中发
现，患者在使用多瑞吉 ４８ ～７２ ｈ，疼痛会有所反复。 这一现象与
Ｈａｎｎａ等［２］测得的持续使用多瑞吉患者血药浓度曲线变化一

致，因此我科在 ２００９ 年 １月至 ２０１１年 １０月对 ４８ 例癌性疼痛患
者经静脉吗啡滴定后，分别常规使用多瑞吉和 ２４ ｈ错峰使用多
瑞吉治疗，现报道如下。

一、资料与方法
１．一般资料：选取 ２００９ 年 ８月至 ２０１１ 年 １０ 月住院的肿瘤

患者 ４８例。 入选条件：入院时患者神志清楚，无明显肝、肾、心
功能异常，无明显呼吸抑制，无阿片类药物过敏史和滥用史。 所
有患者入院时视觉模拟评分法（ＶＡＳ）评分为 ６ ～１０ 分。 将患者
随机分为两组，每组 ２４例。 癌症类型：肺癌 １０ 例，食管癌 ９ 例，
胆囊癌 ４例，胰腺癌 ６例，肝癌 ４例，结肠癌 ３例，直肠癌 ３例，妇
科肿瘤 ５例，软骨肉瘤 ２例，喉癌 １例，淋巴癌 １例，其中 ２９例已
有多发全身转移。 内脏痛２２ 例，骨性痛１５例，软组织痛 ５例，神
经痛 ６例。 所有患者在使用多瑞吉前均曾口服、肌肉或静脉内
使用过阿片类镇痛药物。

２．治疗方法与用药剂量：本组所用药物为西安杨森制药有
限公司从美国进口的芬太尼透皮贴剂（多瑞吉），每贴 ２５ μｇ／ｈ。
所有患者入院后予静脉吗啡滴定，滴定至 ＶＡＳ评分＜３ 分后，记
录 ２４ ｈ静脉吗啡用量，并按照 ２０ ｍｇ 静脉吗啡／２４ ｈ ＝２５ μｇ／ｈ
的多瑞吉贴剂换算［３］ 。 Ａ组停用静脉吗啡后，使用等效剂量多
瑞吉；Ｂ组先予换算后多瑞吉一半剂量外用，静脉吗啡用量减
半，２４ ｈ 后予另一半外用，并停用静脉吗啡。 根据开始使用时
间，每贴多瑞吉更换周期均为７２ ｈ。 如疼痛控制不满意，２５ μｇ／ｈ
为单位进行增加。

３．观察指标及疗效评定：本组中患者住院时间不等，为便于

比较，观察周期为多瑞吉使用后 １４ ｄ［４］ 。 分别在入院时、使用多
瑞吉后 ３ ｄ、７ ｄ、１４ ｄ采用 ＶＡＳ进行疼痛评估。 ０ 为无痛，１ ～３
为轻度疼痛，４ ～６为中度疼痛，７ ～１０为重度疼痛。

４．统计学分析：所有计量数据均以均数±标准差（珋x ±s）表
示，采用 t检验，应用 ＳＰＳＳ １０畅０ 软件对资料进行统计处理，P ＜
０畅０５ 表示有统计学意义。

二、结果
治疗前一般资料的比较：两组患者在性别、年龄、病程及治

疗前 ＶＡＳ评分上差异无统计学意义（P＞０畅０５）。 见表 １。

表 1　两组患者一般资料比较（珋x ±s）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）
病程

（月）
治疗前 ＶＡＳ评分

（分）

Ａ 组 ２４ 墘１４ ／１０ 行５４ 噰噰畅２０ ±１３ 　畅８１ ａ １８ 鞍鞍畅３０ ±１１ 适畅２５ ａ ７   畅６８ ±１ �畅０４ ａ

Ｂ 组 ２４ 墘１２ ／１２ 行６１ 儍儍畅３４ ±１４ 潩畅５２ ２０ ��畅１０ ±１０ 乔畅４８ ８   畅０３ ±０  畅９３

　　注：与 Ｂ 组相比，ａP ＞０畅０５

　　１．镇痛效果：与治疗前相比，两组患者开始使用多瑞吉后疼
痛均有所缓解，两组 ＶＡＳ评分在用多瑞吉后 ３ ｄ 有统计学差异
（P＜０畅０１），Ｂ组 ＶＡＳ评分低于 Ａ组；用多瑞吉后 ７ ｄ、１４ ｄ两组
ＶＡＳ评分差异无统计学意义（P ＞０畅０５）。 见表 ２。 治疗过程中，
Ａ组有 ４例患者、Ｂ组有 ３例患者在使用等效剂量多瑞吉后疼痛
不能完全控制，在换贴时增加 ２５ μｇ／ｈ后疼痛均得到满意改善。

表 2　两组患者使用多瑞吉前后 ＶＡＳ评分变化（珋x ±s）

组别 例数 入院时
用多瑞吉后

３ ｄ
用多瑞吉后

７ ｄ
用多瑞吉后

１４ ｄ
Ａ 组 ２４ 乔７ oo畅６８ ±１ a畅０４ ６ [[畅０２ ±０ M畅６５ ４ GG畅６５ ±０ 9畅７４ １ YY畅９３ ±０ K畅８６

Ｂ 组 ２４ 乔８ oo畅０３ ±０ a畅９３ ４ [[畅３１ ±０ M畅７３ ａ ３ GG畅５２ ±０ 9畅７２ ｂ １ YY畅６９ ±０ K畅８１ｂ

　　注：与 Ａ 组相比，ａP ＜０畅０１，ｂP ＞０畅０５

　　２．不良反应：因所有患者使用多瑞吉前均曾口服、肌肉或静
脉内使用阿片类药物，本组未出现因不良反应停用者。 在使用
多瑞吉后 ３ ｄ，Ａ组患者有 ６例恶心呕吐、５例头晕，Ｂ组患者有 ３
例恶心呕吐、２例头晕，经对症处理后均可缓解，随治疗时间延
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长，恶心呕吐及头晕的发生均逐渐降低。 两组在使用多瑞吉后
出现尿潴留和便秘的患者数量相当，随治疗时间延长，这两种不
良反应发生有所增加，但经对症处理后均可缓解。

三、讨论
８０％中、晚期癌症患者合并疼痛，部分患者中疼痛为最主要

症状，对其生活质量和生存期影响严重。 芬太尼透皮贴剂（多瑞
吉）已被广泛用于癌性疼痛患者的疼痛控制，它与其他强阿片类
药物相比，具有镇痛效果可靠，不良反应少，使用途径方便的
优点［５唱６］ 。

但我们在临床上观察发现，在使用多瑞吉的第 ３ 天，其镇痛
效果明显降低，患者出现疼痛反复。 有研究发现，在使用多瑞吉
４８ ｈ后，使用者体内芬太尼的血药浓度较前 ４８ ｈ 下降［２，７］ 。 我
们以该研究中血药浓度为基础，模拟了２贴 ２５ μｇ／ｈ多瑞吉同时
使用与 ２４ ｈ错峰使用的血药浓度曲线，见图 １。 与 ２５ μｇ／ｈ多瑞
吉序贯使用相比，５０ μｇ／ｈ多瑞吉序贯使用，人体内 ４８ ｈ后的芬
太尼血药浓度比前 ４８ ｈ 下降幅度更大，而在 ５０ μｇ／ｈ 多瑞吉
２４ ｈ错峰使用的模式下，其血药浓度变化较为平稳，峰谷血药浓
度差值较小，这是本研究的理论基础。

在多瑞吉的 ２４ ｈ错峰使用中的 ２４例患者中，发现多瑞吉的
镇痛效果满意，ＶＡＳ评分从治疗前的 ８畅０３ ±０畅９３ 降至使用第 １４
天的 １畅６９ ±０畅８１，在使用第 ３天时 ＶＡＳ评分与 Ａ组相比有统计
学差异，且本组患者恶心、呕吐、头晕等不良反应较 Ａ 组为少。
随着疼痛缓解，患者在情绪、睡眠、食欲、精神状态等方面较治疗
前显著改善，生活质量得到了提高［８］ 。 所有 ４８ 例患者使用多瑞
吉前均曾口服、肌肉或静脉内使用阿片类药物，因此不良反应的
总体发生率较低［９］ ，且 Ｂ组患者在使用多瑞吉 ７ ｄ内恶心、呕吐
及头晕不良反应发生率较 Ａ组低。

随着使用时间的延长，恶心、呕吐、头晕等较前明显减少，提
示患者适应多瑞吉后可减少不良反应的发生。
综上所述，多瑞吉的 ２４ ｈ错峰使用在癌性疼痛的治疗中，能

达到更满意的镇痛效果，显著提高患者的生活质量，且不良反应
发生率更低。
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