
!癌症" !"#$%&% ’()*$+, (- .+$/%*# 0112# 03$4%&4335436

!临床研究!

78 华南肿瘤学国家重点实验室"
广东 广州 971131
08 中山大学肿瘤防治中心内科"
广东 广州 971131

!" #$%$& ’&( )%*+,%$+,( +- ./0+1+2(
3/ #+4$5 653/%"
74%/285+4" 74%/29+/2" :!;;<;"
=" >" 653/%
?" @&A%,$B&/$ +- C&930%1
./0+1+2("
6%/0&, 6&/$&,"
#4/ D%$EF&/ G/3H&,F3$("
74%/285+4" 74%/29+/2" :!;;<;"
=" >" 653/%

通讯作者!孙晓非

!(**%&:($;%$/% <(# =>? @#+(AB%#
C%,#43501542DEDDE2
B+F#4350154229E913
GAH+#,#&)$F-IH+#,8&J&)8%;)8/$

收稿日期!0113A77A01
修回日期!0112A17AD7

成人常用镇痛药治疗儿童癌痛的可行性及疗效
甄子俊 7"0" 孙晓非 7"0" 夏 奕 7"0" 凌家瑜 7"0" 郑 磊 7"0" 罗文标 7"0" 林 慧 7"0

!"#$%&%’%() (* +,"-( ."/%-(,%0 1-20", .-%2 3%(4 52-’6"$%0$ 7*, 5/8’($
-2/ 94"%, :77%0-0)
!"#$ !%&’()*!+! ,-$ .%/0&12%*!+! .34 5%*!+! 63$7 ’%/&5(*!+!
!"#$7&62%*!+! 6-8 92)&:%/0*!+! 63$&"(%*!+

"5;<9=519# ;51>?=@ABC D E;F:1+GH:! 6/;<%)= 2)0(=> <)0?@2A=2
0B C2A%/DE%; ;/);2E C/%) /)A C2A%/DE%; A0F/=2 B0EG 0B /)/@=2F%;F! ;(EE2)D
DE2/DG2)D 0B C2A%/DE%; ;/);2E C/%) %) H>%)/ %F ()F/D%FB/;D0EIJ K>%F FD(AI ?/F D0
CE0L2 D>2 2BB%;/;I /)A F/B2DI 0B DE2/D%)= C2A%/DE%; ;/);2E C/%) ?%D> /)/@=2F%;F
B0E /A(@DF D>E0(=> F(GG/E%M%)= D>2 2NC2E%2);2 0B A%/=)0F%F /)A DE2/DG2)D %)
H/);2E H2)D2E 0B ,() 52D&F2) -)%O2EF%DIJ I:9J@C<! :/F%)= 0) D>2
;0GC0)2)DF /)A D>2 2)A(E/L@2 A0F/=2 0B 2/;> ;0GC0)2)D B0E ;>%@AE2)! ?2
B0EG(@/D2A D>2 /CCE0CE%/D2 A0F/=2 /)A (F/=2 0B / B2? /)/@=2F%;F "%);@(A%)=
F(FD/%)2A E2@2/F2 D/L@2DF 0B G0EC>%)2! 0NI;0A0)2 /)A DE/)FA2EG/@ B/)D/)I@#
/O/%@/L@2 %) H>%)/! G0FD 0B ?>%;> ?2E2 (F2A %) /A(@DFJ H/);2E C/%) 0B *PQ
;>%@AE2) ?%D> )2?@I A%/=)0F2A D(G0EF ?2E2 DE2/D2A /;;0EA%)= D0 D>2 90E@A
"2/@D> 8E=/)%M/D%0) "9"8$ /)/@=2F%; @/AA2E! %);@(A%)= *Q ;/F2F 0B G%@A
C/%)! R* ;/F2F 0B G0A2E/D2 C/%) /)A SQ ;/F2F 0B F2O2E2 C/%)J #BB%;/;I /)A
/AO2EF2 2O2)DF ?2E2 2O/@(/D2AJ =:<AK9<! 8B D>2 *PQ C/D%2)DF! *TR
%SRJUV$ ?2E2 DE2/D2A ?%D> /)/@=2F%;F 0B * 9"8 @/AA2E FD2C! PW "+WJ+V$

?2E2 DE2/D2A ?%D> %);E2/F2A 9"8 @/AA2E FD2CF "@/AA2E *!+ 0E +!P$ 0E
E2A(;2A 9"8 @/AA2E FD2CF "@/AA2E P!+ 0E +!*$J K>2 D0D/@ E2FC0)F2 E/D2
B0E C/%) E2@%2B ?/F *TTV& *+Q %Q+JUV $ C/D%2)DF >/A ;0GC@2D2 E2@%2B! S
%WJTV$ >/A 0LO%0(F E2@%2B! P%+J+V$ >/A G0A2E/D2 E2@%2BJ K>2 G2A%/) D%G2 B0E
C/%) ;0)DE0@ ?/F W A/IF %E/)=2! *X*+ A/IF$J ,(FD/%)2A E2@2/F2 D/L@2DF 0B
G0EC>%)2! DE/)FA2EG/@ B/)D/)I@! /)A F(FD/%)2A E2@2/F2 D/L@2DF 0B 0NI;0A0)2
?2E2 (F2A %) +T! +U! /)A RT C/D%2)DF! E2FC2;D%O2@IJ K>2 G2A%/) /=2F 0B D>2
P =E0(CF ?2E2 *T %WX*U$! Y %+JPX*Y$! /)A W %+JWX*Y$ I2/EF! E2FC2;D%O2@IJ
K>2 G2A%/) 0B G/N%G(G A0F/=2F 0B D>2 P F%)=@2 AE(=F ?2E2 +T %*TXST$
G=! +W %*+JW XWT$ != Z >! /)A *T %WXPT$ G=! E2FC2;D%O2@IJ K>2 G2A%/)
A0F2F (F2A %) D>2 P =E0(CF ?2E2 *TT %+TXPYT$ G=! W %*J+WXSJW$ G=! /)A
YT %*TX+TT$ G=! E2FC2;D%O2@IJ K>2 )0)&FD2E0%A /)D%&%)B@/GG/D0EI AE(=&%)A(;2A
/AO2EF2 2O2)DF ?2E2 )/(F2/ /)A O0G%D%)= ?%D> O2EI @0? BE2[(2);%2FJ K>2
?2/< 0C%0%A /)A FDE0)= C0%0%A AE(=&%)A(;2A /AO2EF2 2O2)DF %);@(A2A
;0)FD%C/D%0)! )/(F2/! O0G%D%)=! /)A F0G)0@2);2! /@@ 0B ?>%;> ?2E2
E2O2EF%L@2J $0 F2O2E2 /AO2EF2 2O2)DF! %);@(A%)= E2FC%E/D0EI A2CE2FF%0) /)A
AE(= /AA%;D%0)! >/CC2)2AJ 1@B1KA<G@B<! K>2 9"8 @/AA2E /CCE0/;> B0E
;/);2E C/%) %F /CCE0CE%/D2 B0E ;>%@AE2)J H(EE2)D@I %) H>%)/! G0FD /)/@=2F%;F
B0E /A(@DF ;0(@A L2 (F2A B0E C2A%/DE%; ;/);2E C/%) DE2/DG2)DJ
L:MN@=C<! $20C@/FG’ H/);2E C/%)’ 4)/@=2F%/’ H>%@AE2)

$摘 要% 背景与目的!因人们对儿童癌痛的诊治认识不足以及缺乏儿童剂型的
镇痛药!目前国内儿童癌痛的治疗仍不理想( 本研究通过总结中山大学肿瘤防治
中心对儿童癌痛的诊治经验! 探讨以成人常用镇痛药治疗儿童癌痛的安全有效
性( 方法!对国内上市的几种常用镇痛药%大部分为成人剂型$如吗啡控释片)羟考
酮控释片)芬太尼透皮贴剂等!根据其组分及儿童对该组分的耐受量!拟定儿童用
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甄子俊!等! 成人常用镇痛药治疗儿童癌痛的可行性及疗效

癌痛是肿瘤患儿最严重的主观症状! 与发热"
呕吐等症状相比!癌痛对儿童患者生理及心理造成
更大的负担 #"$% 儿童肿瘤的治疗效果较成人肿瘤
好!约 #$%的患儿获得长期生存% 因此!儿童癌痛
的治疗尤其重要!积极有效的癌痛治疗能提高患儿
生活质量!使其充分配合治疗!争取治愈!同时避免
癌痛对患儿的心理发育造成负面影响% 然而!因大
部分镇痛药缺乏儿童专用剂型! 同时担心成人剂型
的吗啡类药物会造成儿童呼吸抑制或成瘾等毒副反

应!国内儿童癌痛的治疗仍不理想% 本文通过总结中
山大学肿瘤防治中心对儿童癌痛的诊治经验! 探讨
以成人常用镇痛药治疗儿童癌痛的安全有效性%

! 资料与方法

!"! 一般资料
中山大学肿瘤防治中心内科于 &$$’ 年 ( 月至

&$$) 年 ( 月收治的初治肿瘤患儿共 ’)$ 例! 其中
初诊时有癌痛者 "’( 例!癌痛发生率 ’*!)%%"’( 例
癌痛患者中男性 (( 例!女性 +, 例&中位年龄 * 岁
’& 岁 + 个月至 "* 岁(! 其中 ,-’ 岁 && 例!+-# 岁
’( 例!*-"+ 岁 #$ 例!".-"* 岁 * 例& 恶性淋巴瘤
+. 例!急性白血病 "’ 例!其他实体瘤 *" 例% &&例

患者就诊前曾接受镇痛治疗! 癌痛未被有效控制%
全组患者 "& / 内未用镇痛药%
!"# 儿童癌痛评估方法
根 据 美 国 国 家 综 合 癌 症 网 ’01234516

7489:;/;5<3=; 715>;: 0;2?4:@!0770(儿童癌痛诊
治指南’&,,. 年版(进行儿童癌痛评估)因不同年
龄段儿童认知水平及依从性不同!采用相应不同的
评估方法& 疼痛程度以分值表示!, 为无疼痛!"-’
为轻度疼痛!+-) 为中度疼痛!#-", 为重度疼痛&
"& 岁以上儿童采用数字评估法! 将疼痛程度分为
*,"""&"’"+".")"#"*"("",+分 !*,+表示 *没有疼
痛+!*",+表示*能想象得到的最为严重的疼痛+!让
患儿根据自己的疼痛感受选择其中一个数值&’-"&
岁儿童采用 A45BCD1@;: 脸谱法! 根据患儿面容估
算疼痛程度!将疼痛面容以 ) 张脸谱表示’分别为
脸谱 ,"&"+")"*"",(!脸谱 , 表示*没有疼痛+!脸
谱 ", 表示 *能想象得到的最为严重的疼痛+&’ 岁
以下儿童或其他原因不能自诉的患儿采用行为分

类法!观察颜面"下肢表现"全身活动"哭叫"可安慰
性等 . 类行为指标! 每一类行为指标分值为 ,-&
分!. 类行为指标总分为 ,-", 分%
!"$ 癌痛表现
癌痛部位)腹痛 .( 例!骨关节痛 ’) 例!软组织

痛 &. 例!神经痛 "( 例% 癌痛性质)能描述癌痛性
质者 ",* 例!其中钝痛 ’* 例!针刺样锐痛 &) 例!痉
挛样痛 &, 例!烧灼样痛 ". 例!搏动性痛 ( 例&不能
描述癌痛性质者 ’" 例%癌痛程度)轻度疼痛 "( 例!
中度疼痛 +" 例!重度疼痛 #( 例%
!"% 治疗方法
按 AEF 癌痛三阶梯治疗原则% 轻度疼痛的患

者选用非甾体类抗炎药)对乙酰氨基酚!每次用量
",-". 8B G @B!每 + / 口服一次!婴儿每天用量!),
8B H @B!其他儿童每天用量!(, 8B H @B%中度疼痛选
用弱阿片类药物!加或不加非甾体类抗炎药)双氢
可待因I对乙酰氨基酚’每片含 "$$ 8B 酒石酸双氢
可待因和 .$$ 8B 对乙酰氨基酚(!按可待因用量每
次 " 8B G @B!每 + / 口服一次&或羟考酮I对乙酰氨
基酚’每片含 . 8B 盐酸羟考酮和 ’&. 8B 对乙酰氨
基酚(!按羟考酮用量每次 $J". 8B G @B!每 + / 口服
一次&或羟考酮控释片’最小规格为每片 . 8B!其
中即释部分占 ’*%!即 "J( 8B(!起始剂量 . 8B!每
"& / 口服一次!因 AEF 对即释型羟考酮推荐用量
以每次 ,J,.-,J". 8B G @B 开始! 故本组仅用于 & 岁
以上’体重约 "& @B(的患儿% 重度疼痛选用强阿片

量"用法!并按 AEF 癌痛三阶梯治疗原则治疗 "’( 例初治
儿童肿瘤患者的癌痛! 其中轻度疼痛 "( 例 ! 中度疼痛 +"
例! 重度疼痛 #( 例% 评价疗效及不良反应% 结果!",+ 例
’#+J*%( 患者仅接受 " 个 AEF 阶梯的镇痛药治疗 !’. 例
’&.J&%(患者需改用更高或更低 AEF 阶梯的镇痛药治疗%

治疗后癌痛中度缓解 ’ 例’&J&%(!明显缓解 # 例’.J,%(!完

全缓解 "&( 例’(&J*%(!镇痛总有效率为 ",,%%癌痛治疗中

位时间为 . 天’"-"& 天(% 使用吗啡控释片"芬太尼透皮贴

剂和羟考酮控释片的患者分别为 &, 例"&* 例和 +, 例!中位
年龄分别为 ", 岁’.-"* 岁(") 岁’& 岁 + 个月至 ") 岁(和 .
岁 ’& 岁 ) 个月至 ") 岁(&’ 种药物的单次用药最大量中位
数分别为 &, 8B’",-#, 8B("&. !B G /’"&J.-., !B G /(和 ",
8B’.-’, 8B(!每例患者总用量中位数分别为 ",, 8B’&,-
’), 8B(". 8B’"J&.-#J. 8B(和 ), 8B’",-&,, 8B(% 非甾体
类抗炎药的不良反应仅见恶心"呕吐!且发生率较低% 弱阿

片类药物及强阿片类药物的不良反应以便秘"恶心"呕吐"

嗜睡等为主!经积极的对症"支持治疗或停药后均能缓解%

未出现呼吸抑制或成瘾等严重不良反应% 结论!AEF 癌痛
三阶梯治疗原则适用于儿童! 目前国内成人使用的镇痛药

能用于绝大部分患儿的癌痛治疗%

关键词!肿瘤& 癌痛& 镇痛& 儿童

中图分类号!K#’+J& 文献标识码!L
文章编号!",,,M+)#N’&,,#(,*M,*))M,+
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类药物!吗啡控释片"最小规格为每片 !" #$#$起
始剂量 !" #$$每 !% & 口服一次$因 ’() 对吗啡
控释片推荐用量以每次 "*+,"*- #$ . /$ 开始$ 故本
组仅用于 0 岁以上%体重约 !- /$&的患儿’或芬太
尼透皮贴剂%最小规格为每贴 %*1 #$&$起始剂量 0
岁以上每 2% & 用 %*1 #$%即 %1 !$ . &&$% 岁以上 0
岁以下每 2% & 用 !*%1 #$%将芬太尼透皮贴剂与皮
肤接触面的保护膜仅掀起一半$即仅有半片芬太尼
透皮贴剂与皮肤接触&$贴于前胸(后背或上臂处清
洁(干燥(无毛的皮肤$用手掌按压贴剂 +" 3) 羟考
酮可被认为是弱阿片类镇痛药"用量较小时&或强
阿片类镇痛药"用量较大时&’羟考酮控释片因其镇
痛强度是吗啡控释片的两倍 *%+$故也用于重度疼痛
治疗$用量,用法同上- 吗啡控释片(芬太尼透皮贴
剂(羟考酮控释片每 %0 & 根据病情(镇痛效果等进
行剂量滴定一次$直至达满意镇痛效果为止-同时$
患儿病情确诊后根据病情及时化疗-
!"# 疼痛缓解评估
分为未缓解(轻度缓解"疼痛缓解 ! . 0&(中度

缓解"疼痛缓解 ! . %&(明显缓解"疼痛减轻 + . 0 以
上&(完全缓解"疼痛消失&1 个等级- 总有效率为中
度缓解4明显缓解5完全缓解-
!"$ 观察方法
观察全组患儿癌痛治疗效果及不良反应-因非

甾体类抗炎药和阿片类药物的不良反应有所不同$
故分别统计非甾体类抗炎药( 弱阿片类药物5非甾

体类抗炎药(强阿片类药物的不良反应发生率-

% 结 果

!"0 例"20*67&患者仅接受 ! 个 ’() 阶梯的
镇痛药治疗$+1 例"%1*%8&患者需改用更高或更低
’() 阶梯的镇痛药治疗- 治疗后癌痛中度缓解 +
例"%*%8&$明显缓解 2 例"1*"8&$完全缓解 !%9 例
"9%*68&$镇痛总有效率为 !""8- 癌痛治疗中位时
间为 1 天"!,!% 天&-
强阿片类药物使用情况!吗啡控释片使用者共

%" 例$中位年龄为 !" 岁"1,!6 岁&$单次用药最大
量中位数为 %" #$"!",2" #$&$每例患者总用量中
位数为 !"" #$"%",+-" #$&’芬太尼透皮贴剂使用
者共 %6 例$中位年龄为 - 岁"% 岁 0 个月至 !-岁&$
单次用药最大量中位数为 %1 !$ . &"!%*1,1" !$ . &&$
每例患者总用量中位数为 1 #$ "!*%1,2*1 #$&’羟
考酮控释片使用者共 0" 例$中位年龄为 1 岁"% 岁
- 个月至 !- 岁&$ 单次用药最大量中位数为 !" #$
"1,+" #$&$每例患者总用量中位数为 -" #$"!",
%"" #$&-
不良反应见表 !- 非甾体类抗炎药的不良反应

仅见恶心(呕吐$且发生率较低-弱阿片类药物及强
阿片类药物的不良反应可见便秘( 恶心( 呕吐(嗜
睡(头晕(排尿困难(出汗等$以便秘(恶心(呕吐(嗜
睡等较多见$未出现呼吸抑制或成瘾等严重不良反
应-

:;<=$>3?@
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表 ! !"# 例儿童癌痛患者癌痛治疗的不良反应发生率
$%&’( ! )*+(,-( (+(./- 0. !"# 120’*,(. %3/(, 1%.1(, 4%0. /,(%/5(./ !1%-(-"6#$

AB:CD3$ ;E;Q3J>HE?G <;J?Q?;R=<##<JEHO GHI$3*

& 讨 论

癌痛是儿童肿瘤主要临床表现之一$发生率较
高$本组达 +6*-8- 从本研究的资料可总结出儿童
癌痛具有独特的临床特征!"学龄前患儿占一定比
例$本组达 00*"8$此部分患儿因年龄小$认知水平
有限$对癌痛的性质和程度等无法描述或描述不准
确$ 故主要依靠 ’E;$QS</>H 脸谱法或行为分类法
进行癌痛评估- #儿童肿瘤多为化疗敏感肿瘤$化
疗起效快$肿瘤相关性疼痛缓解也快$因此癌痛治

疗时间较短$本组中位时间仅 1 天$远远短于成人
癌痛治疗时间 *++- $因肿瘤化疗起效快$癌痛治疗
期间需更改 ’() 阶梯镇痛药的情况较少$本组占
%1*%8$而成人占 0"*"8以上*0+-
儿童癌痛治疗与成人一样遵循 ’() 癌痛三

阶梯治疗原则$即按阶梯(按时(无创给药$用药个
体化$注意细节-目前$由于国内上市的镇痛药除百
服宁有儿童剂型外$其余均为成人剂型$因此国内
儿童癌痛的治疗无证可循-我们根据药剂的成分组
成以及 ’() 对各组分的推荐用量$对成人常用的
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几种镇痛药拟定了安全用量及用药的最小年龄!并
治疗 !"# 例儿童癌痛! 总有效率达 !$$%! 其中
#&’(%获完全缓解" 对单一剂型的吗啡类镇痛药如
吗啡控释片#芬太尼透皮贴剂#羟考酮控释片只定
出起始剂量!可根据病情#镇痛效果等逐渐加量!直
至完全止痛"如不良反应可耐受!原则上无$封顶效
应%&)’" 本组中有 !$ 例未达完全缓解!均为重度癌
痛患者!因产生较顽固的便秘#腹胀或头晕而未能
增加药量!改用其他镇痛药也未见改善!经化疗起
效后癌痛消失"
全组患儿不良反应的种类及发生率与成人相

似"弱阿片类药物及强阿片类药物的不良反应以便
秘#恶心#呕吐#嗜睡等为主!经积极的对症#支持治
疗或停药后均能缓解"未出现呼吸抑制或成瘾等严
重不良反应" 值得一提的是!近年来在国内上市的
新型镇痛药羟考酮控释片和芬太尼透皮贴剂在用

药方式和 *或减少不良反应方面具有独特优势" 羟
考酮控释片在同一药片中含即释和控释两部分的

羟考酮!故镇痛起效快!维持时间较长(镇痛效果相
当于吗啡控释片的两倍!用量相对较少!因而便秘#
嗜睡等不良反应也较少"本组有一例 # 岁的鼻咽癌
多发骨转移的患儿! 需每天 !&$ +, 的吗啡控释片
镇痛!但出现严重便秘!患儿较抗拒用药!后改用每
天 -$ +, 的羟考酮控释片!镇痛完全!便秘也缓解"
芬太尼透皮贴剂的优点则在于以恒定速率透过皮

肤释放芬太尼!不受消化道内 ./ 值#食物及胃肠
功能影响!特别适用于进食困难#严重恶心呕吐或
不愿口服用药的患儿!而且镇痛效果可靠" 为安全
起见! 起始剂量 0 岁以上用 &) !, * 1!0 岁以下用
!&2) !, * 1" 由于芬太尼透皮贴剂最小设计剂型为
&) !, * 1!故对 0岁以下患儿我们将芬太尼透皮贴剂
与皮肤接触面的保护膜掀起一半! 使仅有半片芬太
尼透皮贴剂与皮肤接触! 根据芬太尼的血清浓度与
芬太尼透皮贴剂的大小成正比的原理 &-’!由此推算
多瑞吉的释放量为 !&2) !, * 1" 切忌把整片芬太尼
透皮贴剂剪断!以免破坏缓释系统!芬太尼瞬间释
放!导致中毒"
本组患儿来我院就诊前!癌痛均未得到规范治

疗!患儿受疼痛折磨少则 ! 周!多则数月"目前国内
儿童癌痛得以有效治疗的障碍在于)"家属认为患
儿肿瘤未控!癌痛不可能缓解!故未予充分重视"实
际上与成人癌痛一样!儿童癌痛应该#也可以用药
物控制!而且从本文经验可看出!无创给药可基本
满足需要!无需用恒速泵持续静脉镇痛或行硬膜外

给药" #医务人员对儿童癌痛治疗认识不足!选药
不当!或剂量不够" 实践证明!3/4 癌痛三阶梯治
疗原则完全适用于儿童癌痛治疗"$国内上市的镇
痛药绝大多数为成人剂型!使医务人员不敢将其用
于小儿"本文为国内儿童癌痛的治疗提供了用药依
据" %担心儿童使用吗啡类药物更易成瘾" 文献报
道用吗啡类药物治疗癌痛!患儿成瘾的发生率小于
!%!如正确使用!儿童吗啡类药物成瘾的危险性比
成人更小 &5’" &担心儿童使用吗啡类药物更易导致
呼吸抑制" 研究证明!吗啡类药物的应用不增加儿
童呼吸抑制的发生!患儿对吗啡类药物其他不良反
应耐受性增加的同时! 对呼吸抑制的耐受性也增
加!因此!儿童使用吗啡类药物无$封顶效应%&(’"
综上所述!目前国内成人使用的镇痛药根据其

组分及儿童对该组分的耐受量计算!能用于绝大部
分患儿的癌痛治疗!但对 & 岁以下的婴幼儿癌痛尚
缺乏安全#有效#无创的镇痛药"此外!成人剂型的药
物用于儿童使用不便! 因此有必要开发或引进儿童
专用的镇痛药剂型!以确保用药的安全#高效#便捷"
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