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．标准与规范．

复方阿片类镇痛药临床应用中国专家共识

中华医学会疼痛学分会

一、引言

随着现代医学模式的转换，疼痛管理成为重要

的健康问题之一。且在快速康复外科中，多模式镇

痛被视为不可或缺的一环⋯。单方药物镇痛不能

完全满足临床需要。由对乙酰氨基酚／布洛芬与弱／

强阿片类镇痛药按固定比例组成的复方阿片类镇痛

药，临床应用日趋广泛，是治疗伤害感受性疼痛、神

经病理性疼痛、癌性疼痛等急慢性、中重度疼痛的重

要药物。与单方相比，复方阿片类镇痛药具有协同

镇痛作用、不良反应少、获取便捷、用药依从性好等

优点被国内外专家广泛推荐心圳。但临床应用中仍

有潜在的安全性风险¨J，且国内外关于复方阿片类

药物临床应用的循证医学证据较少，无法对复方阿

片类镇痛药的临床应用进行有效指导。为规范复方

阿片类镇痛药的临床应用，中华医学会疼痛学分会

组织国内疼痛科专家撰写了本共识。

二、常用组份及药理学性质

复方阿片类镇痛药主要由一种阿片类药物(如

可待因、氢可酮、羟考酮、曲马多)和一种非甾体类

抗炎药(如对乙酰氨基酚、布洛芬)组成。组分不同

导致联合作用机制、起效时间、作用时间、代谢途径

等亦有所不同，复合使用后可起到协同镇痛、延长作

用时间、减少药物不良反应等效果。常用复方阿片

类镇痛药组份和药理学性质见表1。

三、药物分述及临床应用

1．洛芬待因：洛芬待因由布洛芬和磷酸可待因

组成。布洛芬为非甾体类抗炎药，通过抑制环氧合

酶抑制前列腺素合成，产生抗炎、镇痛和解热作用。

可待因是中枢镇痛药，通过作用于中枢神经系统的

阿片受体而发挥镇痛作用，其与阿片受体亲和力较

低∽1，故镇痛效果弱于吗啡o 7I，其主要代谢产物为

可待因石．葡萄糖醛酸旧J，是慢性非癌痛中度疼痛的

一线用药旧J。洛芬待因主要有两种剂型：(1)洛芬
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待因片：每片含布洛芬200 mg和磷酸可待因

12．5 mg；(2)洛芬待因缓释片：每片含布洛芬200 mg

与磷酸可待因13 mg。其主要适用于急慢性中度疼

痛，尤其在骨关节炎、骨质增生、风湿性关节炎、强直

性脊柱炎等炎性疼痛治疗中具有优势，也可用于偏

头痛和术后疼痛。对轻、中度癌痛治疗也有一定的

适应证，较为适宜骨转移疼痛和伴有咳嗽的癌痛患

者¨0|。洛芬待因临床应用中安全性较高，没有严重

不良反应[1卜12j，尤其是恶心、呕吐等不良反应发生

率低，患者满意度较高¨3。。

洛芬待因临床应用需注意药物的过量应用及不

良反应，如胃肠道的出血和(或)成瘾性等。12岁以

下的儿童禁用，12岁以上儿童及老年患者可酌情减

少药量。哺乳期妇女禁用。已知为CYP2D6超快代

谢者禁用。

2．氨酚待因：氨酚待因是对乙酰氨基酚与磷酸

可待因的复方制剂，含对乙酰氨基酚300 mg和磷酸

可待因15 mg。对乙酰氨基酚主要通过抑制脂氧合

酶和环氧合酶发挥作用，引起下丘脑前列腺素和白

细胞介素．1合成减少，从而抑制疼痛信号的传

递¨4。。临床上主要用来治疗中度疼痛，对创伤性疼

痛和兼有发热、咳嗽的疼痛尤为适用，常用于治疗术

后痛、骨折、骨关节疼痛、软组织损伤、牙痛、头痛及

痛经等[1 5。，也是癌痛治疗二阶梯的常用药物¨6I。

7～12岁儿童使用时按体重相应减量，连续使

用一般不超过5 d，7岁以下儿童不宜使用。本品所

含两种药物成分均可透过胎盘而影响胎儿，可使胎

儿成瘾，引起新生儿的戒断症状；同时本品所含两种

药物成分均可自乳汁排出，因而孕妇及哺乳期妇女

应慎用。老年患者慎用。呼吸抑制及有呼吸道梗阻

性疾病，尤其是哮喘发作的患者应禁用。多痰患者

禁用，以防因抑制咳嗽反射，使大量痰液阻塞呼

吸道。

3．氨酚氢可酮：氨酚氢可酮是对乙酰氨基酚与

氢可酮的复方制剂，含对乙酰氨基酚500 mg和氢可

酮5 mg。氢可酮在结构上与吗啡类似，为半合成的

阿片受体激动剂，选择性作用于斗受体，与G．蛋白
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表1 常用复方阿片类镇痛药组分和药理学性质

复合物偶联并通过腺苷酸环化酶调节突触传递产生

镇痛、欣快等作用。氢可酮主要由CYP2D6和

CYP3A4分别代谢为氢吗啡酮和甲氢可酮，氢吗啡

酮对仙阿片受体的亲和力比母体药物高约30倍，

因此CYP2D6表型影响其镇痛效果¨7|，其变异可使

药物镇痛效果不佳或者产生不良反应¨8|。氢可酮

主要临床优点是起效快、持续时间长、不良反应较

少。氨酚氢可酮是中重度慢性非癌痛的一线用

药一j，如骨骼肌关节疼痛¨9|。也可用于术后和创伤

性疼痛㈣J、软组织损伤、口腔外科手术疼痛【2¨等，

在急性肌肉骨骼痛的急诊患者中，其快速镇痛效果

优于曲马多旧2|。氨酚氢可酮也可作为癌痛治疗第

二阶梯的药物。

有报道氨酚氢可酮可用于学龄前儿童(3～

5岁)的术后镇痛怛3I。孕妇及哺乳期妇女慎用，老

年患者应用此药物应密切关注可能出现的呼吸抑制

等严重并发症。

4．氨酚羟考酮：氨酚羟考酮是盐酸羟考酮和对

乙酰氨基酚的复方制剂，剂型为5 mg／325 mg。羟

考酮主要是K受体激动剂ⅢJ，其镇痛作用与其在脊

髓和下行抑制系统中的受体激动活性有关呤5|。羟

吗啡酮是羟考酮的活性代谢物，具有较高的斗一阿片

受体亲和力。氨酚羟考酮作用于中枢和周围神经系

统发挥协同镇痛。氨酚羟考酮适用于各种原因引起

的急慢性中重度疼痛。在治疗骨关节炎和中重度慢

性腰背痛方面，氨酚羟考酮片可以提供有效的镇痛

效果[26’28]，显著改善生活质量‘29|。也可应用于轻、

中度癌痛及爆发痛的控制。

需要注意的是，对于急性腰背痛，在非甾体类抗

炎药基础上联合使用氨酚羟考酮不会增加疼痛缓解

和功能改善的疗效∞引。同时存在阿片类药物禁忌

证如严重呼吸抑制、急性或严重支气管哮喘、高碳酸

血症，疑似或已诊断有麻痹性肠梗阻患者禁用。对

于年老体弱、肝肾功能不全、甲状腺功能减退、前列

腺肥大、尿道狭窄的患者慎用。运动员慎用。不推

荐用于孕妇及P$-孚L期妇女。对儿童的安全性尚未

确立。

5．氨酚曲马多：氨酚曲马多是由对乙酰氨基酚
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与盐酸曲马多组成的复方制剂。每片含对乙酰氨基

酚325 mg，盐酸曲马多37．5 mg。曲马多及其代谢

产物O一去甲基曲马多作用于斗阿片受体，同时抑制

5一羟色胺及去甲肾上腺素再摄取，同时兼具镇痛和

抗焦虑作用。相比其他口服阿片镇痛药，曲马多的

镇痛效果弱，且安全性没有明显优势，一般不推荐为

一线用药旧1|。氨酚曲马多可在较低剂量下达到单

方制剂相同的镇痛效果，减少不良反应”2|。适用于

各种中、重度的急性、慢性疼痛，如偏头痛、骨性关节

炎、慢性腰痛、带状疱疹神经痛、糖尿病周围神经痛、

癌性疼痛及外伤后、手术后疼痛的治疗”3|。

癫痫患者或被认为有癫痫发作危险的患者

(如：脑部创伤、代谢异常、酒精和药物的戒断、中枢

神经系统感染)应慎用口4|。老年患者慎用。肾功能

不全患者应慎用，如必须使用，肌酐清除率低于

30 mlfmin，建议延长服药间隔，且12 h的用量不得

超过2片。目前尚无肝功能损害患者的研究资料，

不推荐使用。尚无本药物用于16岁以下人群的安

全性和有效性的资料。酒精、安眠药、麻醉剂、中枢

镇痛药、阿片类或精神药物急性中毒的患者禁用。

四、药物不良反应及注意事项

1．不良反应：复方阿片类镇痛药最常见的不良

反应包括便秘、头晕及恶心呕吐旧5|。其他不良反应

包括皮疹、皮肤瘙痒、嗜睡及尿潴留等旧6|；氨酚氢可

酮有引发呼吸抑制、不规则呼吸或周期性呼吸的可

能㈨。

2．注意事项：复方阿片类药物与抗癫痫药、抗

抑郁药或其他麻醉镇痛药联合使用时会产生叠加的

中枢抑制效应，应注意可能会出现过度镇静，如嗜

睡，意识障碍等，严重者可发生呼吸抑制。此外，与

上述药物合用时，便秘与尿潴留的发生概率也会大

大增加。因此，联合用药时应减少其中一种或全部

药物的剂量。

阿片类镇痛药使用过程中需进行成瘾性的风险

评估，既往有酒精或药物滥用史或依赖史的个体较

易出现成瘾性。镇痛药疗效欠佳时盲目增加用量，

可能会导致药物成瘾，故医生应对患者临床表现及

心理状况进行动态评估和实时干预。如需停药，原

则上应在两周内平稳递减药量，以防出现戒断症状。

复方制剂用于治疗神经病理性疼痛时，应联合

抗癫痫药或抗抑郁药物。

五、共识声明

1．复方阿片类镇痛药物主要是对乙酰氨基酚

或布洛芬复合弱阿片／强阿片镇痛药。除氢可酮外

均属于非精神类药品，不受处方管制。

2．复方阿片类镇痛药的应用遵循了多模式镇

痛原则，具有多重镇痛机制和协同作用，镇痛效果强

于单方制剂，起效时间快，不良反应少。

3．复方阿片类镇痛药适应于急慢性、中重度疼

痛的治疗。

4．复方阿片类镇痛药应在医生指导下规范应

用，避免过量使用，长期应用应注意监控药物不良

反应。

5．复方阿片类镇痛药镇痛效果不佳，应在医生

指导下更换药物或选用微创介入等其他治疗方法。
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