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芬太尼透皮贴剂用于３０例难治性ＰＨＮ的疗效及不良反应
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　　摘　要：目的　观察芬太尼透皮贴剂对难治性带状疱疹后遗神经痛的疗效及不良反应。方法　将带状疱疹后遗神经痛患者

３０例（常规药物联合神经阻滞治疗１个疗程后ＶＡＳ＞５分）分为曲马多组（Ｔ组）、芬太尼组（Ｆ组），每组１５例。结果　两组治疗

后ＶＡＳ评分均降低（犘＜０．０５），Ｆ组更为显著（犘＜０．０５）。治疗后两组生活质量评分均明显升高（犘＜０．０５），Ｆ组较高（犘＜

０．０５）。Ｆ组恶心、呕吐发生率较Ｔ组低（犘＞０．０５）；Ｆ组未出现排尿困难，Ｔ组发生率为２６．６７％（犘＜０．０５）；Ｔ组在治疗后便秘

发生率为４０％，Ｆ组无便秘情况（犘＜０．０５）；Ｆ组嗜睡的发生率比Ｔ组高（犘＜０．０５）；两组均未发生呼吸抑制。结论　芬太尼透皮

贴剂用于难治性带状疱疹后遗神经痛镇痛效果好，不良反应较少。
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　　带状疱疹后遗神经痛（ｐｏｓｔｈｅｒｐｅｔｉｃｎｅｕｒａｌｇｉａ，ＰＨＮ）是水

痘带状疱疹病毒损害外周和中枢神经系统引起的神经病理性

疼痛［１］。５０岁以上的带状疱疹患者中有２５％～５０％发展成

ＰＨＮ，而年龄超过７０岁的患者中，发展成ＰＨＮ的比例则高达

７５％
［２］。ＰＨＮ发病率高，部分难治性 ＰＨＮ 疼痛剧烈、病程

长，经多种治疗效果差，寻求有效的疼痛控制措施是当今研究

热点。药物治疗作为ＰＨＮ的主要治疗措施
［３］，常用药物有：

ＮＳＡＩＤｓ药物、抗惊厥药、阿片类药、抗抑郁药等
［４５］。芬太尼

透皮贴剂２００２年得到我国相关部门批准增加了治疗慢性非癌

症疼痛的适应证（其中包括诊断明确的ＰＨＮ），使用曲马多和

其他阿片类药物作为ＰＨＮ第２、３线治疗措施已成为共识，也

有学者提出长期使用阿片类药物控制疼痛可能是解决难治性

ＰＨＮ的惟一途径
［６］。由于缺乏相关疗效及不良反应的临床观

察［７］，强阿片类药物用于治疗ＰＨＮ仍有争议。本实验旨在观

察强阿片类镇痛药———芬太尼透皮贴剂在难治性ＰＨＮ治疗

中应用的疗效、不良反应及安全性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院疼痛门诊ＰＨＮ患者３０例，年龄５８～７９

岁，病程６个月至３年，入选患者为 ＮＳＡＩＤｓ药物联合加巴喷

丁（均为０．３ｇ，３次／日）治疗，已完成神经阻滞１个疗程（３～４

次），仍有剧烈疼痛者（ＶＡＳ＞５）。患者未使用阿片类药物，排

除糖尿病、严重呼吸系统疾病、严重心血管系统疾病、肿瘤患

者。分为曲马多组（Ｔ组）、芬太尼组（Ｆ组），每组１５例。两组

年龄、性别、病程、ＶＡＳ评分、生活质量评分差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。

１．２　用药方法　患者除原用加巴喷丁，加用盐酸曲马多缓释

片和芬太尼透皮贴剂，停用ＮＳＡＩＤｓ药物。Ｔ组口服盐酸曲马

多缓释片每天２００ｍｇ，Ｆ组２５μｇ／ｈ起始，参照成人ＮＣＣＮ癌

痛指南进行剂量滴定，原用加巴喷丁剂量不变。

１．３　观察指标　分别于用药前门诊时、用药２周后复诊时采

集各项评分。ＶＡＳ评定疼痛强度，生活质量评分小于２０分为

极差，２０～３０分为差，＞３０～４０分为一般，＞４０～５０分为较

好，＞５０～６０分为良好；生活质量评分量表共６项，包括：食

欲、精神状态、睡眠、对治疗态度、日常生活、治疗的不良反应，

对治疗不良反应的观察包括：恶心、呕吐、便秘、头晕、嗜睡、呼

吸抑制、排尿困难。

１．４　统计学处理　所有数据用狓±狊表示，计量资料用单因素

方差分析，计数资料采用卡方检验，犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

Ｔ组 ＶＡＳ评分从治疗前（８．０１±１．５４）分降为治疗后

（３．２５±１．２１）分（犘＜０．０５）；Ｆ组从治疗前（８．２０±１．７３）分降

为治疗后（１．９４±１．０７）分（犘＜０．０５），两组治疗后比较差异有

统计学意义（犘＜０．０５）。治疗前Ｆ组、Ｔ组生活质量评分分别

为（２２．４３±４．０６）分、（２４．１５±３．９９）分，两组比较差异无统计

学意义（犘＞０．０５）；治疗后Ｔ组升高至（４８．２１±３．６７）分（犘＜
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０．０５），Ｆ组升高至（５５．０３±４．１７）分（犘＜０．０５），治疗后两组比

较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ｆ组恶心、呕吐发生率

２６．６７％较Ｔ组４６．６７％低（犘＞０．０５）；Ｆ组未出现排尿困难和

便秘，而Ｔ组发生率为２６．６７％、４０％（犘＜０．０５）；Ｆ组嗜睡发

生率４０．００％高于Ｔ组１３．３３％（犘＜０．０５）；两组均未发生呼

吸抑制。Ｆ组芬太尼透皮贴剂的平均剂量为３１．６７μｇ／ｈ，其中

１例调整至５０μｇ／ｈ，１例调整至７５μｇ／ｈ，其余患者均为２５

μｇ／ｈ。Ｔ组盐酸曲马多缓释片的平均剂量为３６６．６７ｍｇ／ｄ，其

中１例增加剂量至６００ｍｇ／ｄ。

３　讨　　论

有学者提出将急性带状疱疹临床治愈后持续疼痛超过１

个月者定义为ＰＨＮ。严重的ＰＨＮ多发于中、老年人，其疼痛

程度重、病程长、生活质量极差［８］，是世界性的疼痛难题。因

ＰＨＮ的发生有多种机制参与，目前尚不完全清楚
［７］，虽有多种

方法治疗，但部分患者的疼痛仍无法得到有效控制。研究提示

ＰＨＮ的神经病理性疼痛的特征是在中枢神经系统的损害区域

神经元兴奋性过高，而异常的兴奋性增高与外周伤害性感受

器、脊髓后角和脑等多个水平的分子变化有关［９］。

难治性ＰＨＮ常采用多种药物联合使用治疗疼痛，其中包

括抗惊厥药物、抗抑郁药物、非阿片类药物、弱阿片类药物联合

使用［１０］，而剂量往往达到药物的限量甚至超过限量使用，这样

的治疗方案或许可减轻剧烈的疼痛，但也使患者药物不良反应

加重（胃黏膜损害、肝肾损害等）、经济负担沉重等等。而在部

分患者即使超限量使用药物仍无法有效控制疼痛，即难治性

ＰＨＮ。神经阻滞治疗是ＰＨＮ公认较为有效的治疗方法
［１０１１］。

在本实验选择的患者之前曾接受１疗程神经阻滞治疗后平均

ＶＡＳ仍在８分以上，为难治性ＰＨＮ，采用盐酸曲马多缓释片

和芬太尼透皮贴剂均可使患者 ＶＡＳ明显降低，而芬太尼透皮

贴剂的镇痛效果更为显著。其中芬太尼的平均剂量３１．６７μｇ／

ｈ，为芬太尼透皮贴剂的较低剂量；而盐酸曲马多缓释片平均剂

量已达３６６．６７ｍｇ／ｄ，这一用量已接近盐酸曲马缓释片的每日

限量。

法国一项前瞻性、多中心研究显示患带状疱疹将显著降低

患者的生活质量［１２］。除了控制疼痛外，ＰＨＮ患者生活质量是

否改善也是应当关注的主要问题。本实验中患者治疗后生活

质量两组间也有显著差异，通过对６个方面的生活质量进行评

估，显示芬太尼透皮贴剂用于ＰＨＮ的治疗能明显改善患者的

生活质量，生活质量评分达到良好。在治疗后的不良反应中，

使用芬太尼透皮贴剂组恶心呕吐、便秘、排尿困难的发生率降

低，但芬太尼组嗜睡的发生率较高。一项针对患慢性病老年人

使用透皮贴剂的研究表明，使用透皮贴剂患者依从性更高［１３］，

可保证治疗的连续性从而使患者的病情得到长期、稳定的

控制。

芬太尼是与μ阿片受体有高亲和力和选择性的纯激动剂，

其公认最危险的不良反应为呼吸抑制。在本实验中对呼吸抑

制情况也进行了观察，未观察到明显呼吸抑制事件。将强阿片

类药用于非癌痛患者的疼痛治疗，医生的监管下规范滴定剂量

非常关键［１４］。本实验中用的芬太尼透皮贴剂为骨架扩散型贴

剂，发生突释的可能性小，在医生指导下由低剂量开始规范使

用、合理增加用量可有效控制疼痛，同时减少呼吸抑制的危险。

而在使用前对患者及家属的宣教工作也很重要，可使患者充分

了解药物性能、药物不良反应、使用风险等。在本实验中，多数

患者均用芬太尼透皮贴剂的起始剂量已能达到较满意的镇痛

效果，药物剂量较低也可减少不良反应的发生。但芬太尼透皮

贴剂因药物剂型的关系起效慢，达稳态血药浓度需要时间较长

（１２～２４ｈ），在治疗之初剂量滴定不便，治疗第１天仍可配合

口服药物满足充分镇痛需要。

综上所述，芬太尼透皮贴剂用于难治性ＰＨＮ镇痛效果

好，阻断了疼痛的恶性循环，不良反应较少、依从性好，为ＰＨＮ

患者提供了高效、安全的镇痛方案。但强阿片类药用于非癌痛

患者疼痛治疗的联合用药方案、治疗时机选择、对病程的影响、

不良反应的防治等尚待更进一步研究。
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