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吗啡、氢吗啡酮及舒芬太尼
等阿片类药物均可用于皮下及
静脉 PCA，舒芬太尼用于暴发痛
频繁的患者可能更具有优势。
鞘内镇痛具有止痛效果更好、不
良反应更少的优点，吗啡和氢吗

啡酮一般为首选药物。当单一
药物疗效不佳时，则可考虑多种
药物的联合应用。对于有适应
证的患者，越早应用，生存质量
越高，生存时间也越长。

综上所述，一旦有鞘内镇痛

的适应证，就应该及早应用皮下
及静脉PCA。

PCA 特别是鞘内 PCA 还有
待进一步研究、发掘及改进，如
寻找可安全有效应用于镇痛泵
中的新型镇痛药物，如何根据患

者个体化差异进行不同药物的
合理搭配以提高镇痛效果、减轻
药物不良反应，癌痛患者居家治
疗的管理，远程联网实时监测并
调控患者的镇痛方案以实现更
好的个体化镇痛等。

我相信，随着研究的进展，
PCA 在临床中的应用会得到进
一步拓展，造福更多的癌痛患
者。

（作者供职于河南省肿瘤医
院）

PCA在癌痛治疗中的应用
□谢广伦

自 控 镇 痛 技 术
（PCA）是 20 世 纪 70 年
代初问世的一种镇痛技
术，1976 年英国佳士比
公司生产出第一台自控
镇痛泵。随着计算机技
术发展并应用于医学，
20 世纪 90 年代，PCA 开
始在临床上广泛应用，
并在癌痛患者镇痛治疗
中占据重要地位。PCA
是由医务人员根据患者
疼痛程度和身体情况，
预先设置镇痛药物的剂
量，再交由患者“自我管
理”的一种疼痛控制技
术。PCA 作为传统口服
药物镇痛的一种重要补
充方式，是控制癌痛的
有效治疗手段之一。

伴有疼痛的患者占
所有肿瘤患者的 50％以
上，晚期肿瘤患者中70%~
90％存在癌痛，其中 1/3
是中度到重度的疼痛。

自从世界卫生组织
（WHO）提出癌痛三阶梯
镇痛原则以来，无数癌痛
患者从中受益。如果能
够熟练应用世界卫生组
织三阶梯镇痛原则，那么
80%~90％肿瘤患者的癌
痛能得到有效控制。其
主要内容包括：首选口服
给药、按时给药、按阶梯
给药、个体化给药，同时
注意用药的细节。虽然
口服药物治疗一直作为
癌痛治疗的首选方式，但
是对于不能口服（如食管
癌）、胃肠道功能障碍导
致药物吸收不佳（如胃
癌、结直肠癌等）、暴发痛
频繁以及伴有严重恶心
呕吐（如合用某些化疗药
物或对阿片类药物比较
敏感）的患者来说，采用
非口服给药方式应该是
更为合适的选择，比如
PCA。

与 传 统 的 口 服、皮
下或肌内注射镇痛药相
比，PCA 因其个体化给
药方式，有明显的优点：
1. 不 经 胃 肠 道 吸 收 ，减
少了口服阿片类药物的
首过效应；快速和简单
地进行剂量滴定，可迅
速控制暴发痛；个体化
定制给药方案，可满足
不同类型疼痛患者的镇
痛所需。2.在镇痛治疗
期间，镇痛药物的血药
峰浓度较低，血药浓度
波动小，呼吸抑制发生
率低，可大大减少镇痛
治疗时过度镇静的不良
反应。3.可提高患者及
其 家 属 对 治 疗 的 满 意
度，减少医务人员的工
作负担。

PC
A

的
优
势

一、药物的浓度
在 配 制 镇 痛 溶 液

时，一般以一种药物的剂
量作为设置标准。设置
浓度时需要综合考虑每
日药物剂量及液体总剂
量，避免引起通路的阻
塞，但也要考虑液体负荷
过大或者浓度过低导致

的应用时间过短等问题。
二、负荷剂量
这是指PCA开始时

首次用药剂量。目的是
让药物在患者体内迅速
达到镇痛所需的最低有
效血药浓度，快速消除
患者疼痛。

三、持续给药或背

景剂量
这是指单位时间内

持续输注的药物剂量，
目的是维持稳定的血药
浓度，减少追加剂量。

四、PCA 剂量或追
加剂量/自控剂量

这是指患者感知疼
痛未消除或者出现暴发

痛时，按压自控按键单
次追加的药物剂量。对
不同患者的个体差异或
存在暴发痛时具有重要
作用。

五、锁定时间
即两次有效用药的

间隔时间。设定锁定时
间，目的是防止在前一

次所用药物完全起效之
前重复用药而造成药物
过量中毒。锁定时间的
长短应根据所用药物的
性质和应用途径而定，
而且与不同途径不同药
物经过外周组织作用于
器官达到临床最佳止痛
效果的时间有关。

自控镇痛泵工作参数的设定

PCA 按临床用药方
案不同在癌痛治疗领域
主要分为静脉PCA、皮下
PCA、鞘内 PCA 及硬膜
外PCA。

一、静脉 PCA 或皮
下PCA

静 脉 自 控 镇 痛
（PCIA）利用自控镇痛装
置经静脉途径用药，操作
简便，起效较快，创伤小，
安全性较高，效果确切，
是临床应用最为广泛的
途径。经皮患者自控镇
痛（PCSA）是 利 用 PCA
装置经皮下给药镇痛。
其优点是不受血管条件
的限制，可选择的皮下穿
刺部位多。与 PCIA 相
比，PCSA 的镇痛效果和
不良反应相似，但药物起
效时间较长，作用时间峰
值通常需要 30 分钟左
右，而 PCIA 一般为 5 分
钟~15分钟。

适应证
1.癌痛患者阿片类

药物的剂量滴定：在临床
中，对于首次使用阿片类
药物或者既往使用阿片
类药物效果不佳需要重
新滴定的患者，可应用
PCA 进行阿片类药物滴
定（血药浓度稳定，可迅
速达到满意镇痛效果，及
快速控制暴发痛）。2.频
繁暴发痛的控制：某些晚
期癌痛患者，暴发痛次数
较多，或者疼痛为事件
痛，即某种特定动作如排
便后、特定体位如某些骨
转移患者无法保持平躺
或者活动后疼痛，PCA可
快速有效地控制此种暴
发痛，且用药量小。3.吞
咽困难、进食困难或胃肠
道功能障碍，及肿瘤治疗
导致的恶心呕吐等，PCA
不经胃肠道吸收，避免了
口服药物的首过效应，吸
收效率更高。4.临终患
者的持续镇痛治疗。

禁忌证
不愿意接受 PCA 治

疗的患者、年龄过大或者
缺乏沟通能力者、精神异
常者、活动受限无法控制
按钮者为相对禁忌证，必
要时可由家属或医务人
员代为操作。既往有阿
片类药物过敏史、严重的
血容量不足、低氧血症、
严重的呼吸道梗阻、严重
的凝血功能紊乱、菌血症
等患者也应谨慎使用。

药物选择
镇痛泵内镇痛药物

的选择是保证效果的基
础。镇痛泵内镇痛药物
种类、浓度、给药剂量可
根据患者情况随时进行
个体化调整。临床上一
般推荐起效迅速、作用强
度较高的强阿片类药物
作为 PCA 镇痛药物，如
吗啡、氢吗啡酮、舒芬太
尼、芬太尼等。不推荐μ
受体部分激动剂（如丁丙
诺啡）、激动-拮抗剂（布
托啡诺、地佐辛、喷他佐
辛纳尔布啡）以及哌替啶
等药物，原因是其镇痛强
度较低，或者药物本身及
代谢性产物不良反应较
多。2012 年欧洲姑息治
疗协会指南推荐氢吗啡
酮等同于吗啡，可作为第
三阶梯首选用于中重度
癌痛患者的阿片类镇痛
药物。有研究认为，氢吗
啡酮、舒芬太尼、羟考酮
在癌痛镇痛效果和不良
反应上无显著差异，而舒
芬太尼由于镇痛强度高，
起效更快，更推荐用于暴
发痛频繁患者。

二、鞘内 PCA 和硬
膜外PCA

鞘内 PCA 是将鞘内
镇痛输注系统（IDDS）植
入蛛网膜下腔，通过 ID⁃
DS系统将药物输注到椎
管内，作用于脊髓相应位
点，阻断疼痛信号通过脊
髓向大脑传递的路径，使
疼痛信号无法到达大脑
皮层，从而达到控制疼痛
的目的。因其具有镇痛

效果确切、不良反应相对
较少的特点，在癌痛治疗
上得到越来越广泛的应
用。阿片类药物在鞘内
应用可直接与大脑及脊
髓的阿片受体结合，通过
阻止阿片受体与 P 物质
结合而阻断伤害性信号
的传导作用，达到高效镇
痛的效果。因为直接与
阿片受体结合，阿片类药
物用药量较少（理论上仅
口服吗啡 1/300 的剂量
即 可 达 到 相 同 镇 痛 效
果），所以不良反应的发
生也相应大大减少。常
用的 IDDS装置分为全植
入式鞘内药物输注系统
和半植入式鞘内药物输
注系统。半植入式系统
创伤较小，药物储存量
大，费用较全植入式低。
但是，因感染风险较高，
植入后管理难度较大，患
者舒适度稍差，故半植入
式系统更适合预计生存
期较短、经济条件较差的
癌痛患者和难治性非癌
痛患者的短期治疗。全
植入式系统的优点包括
患者感染风险相对较低、
舒适度高、植入后管理便
捷，但是，因局部创伤相
对较大，药物储存量较
小，联合用药受限，费用
较高，故更适合预计生存
期>6个月的难治性癌痛
患者。

硬膜外 PCA 是利用
自控镇痛装置将药物作
用于硬膜外腔，药物作用
持续时间长，且作用范围
有限，对全身影响较小。
由于其作用机制于鞘内
PCA类似，应用药物种类
也类似，但药物用量更
大，不良反应也更高，因
此在癌痛患者镇痛时逐
渐被鞘内 PCA 取代，仅
在不适合鞘内镇痛的癌
痛患者中应用或在术后
镇痛时应用。

适应证及应用时机
IDDS植入的最佳适

应证是经过全身阿片类
药物治疗无效，或药物剂
量有效但剂量极大的难
治性癌痛患者，以及对阿
片类药物不良反应不能
耐受的癌痛患者。以往
的观点认为最好在预计
生存期>3 个月时应用，
现在的观点则越来越倾
向于只要能提高患者生
存质量，即使患者预计生
存 期 <1 个 月 ，也 可 应
用。有研究表明，与综合
药物治疗相比，鞘内PCA
可持续缓解晚期难治性
肿瘤患者的癌痛，降低药
物相关毒性，并带来更好
的生存获益趋势。因此，
对于有适应证的癌痛患
者，应该尽早考虑 IDDS
植入治疗。

禁忌证
不能或不愿意应用

此种镇痛方式，心理状
态不稳定，脑及椎管内
占位病变、严重全身或
局部感染、脓毒血症、凝
血功能障碍等。对中枢
性或阻塞性睡眠呼吸暂
停、高龄、肺部及心脏疾
病患者，应注意发生呼
吸抑制的风险。

药物选择
几乎所有阿片类药

物均可在鞘内发挥良好
镇痛作用，吗啡、氢吗啡
酮、舒芬太尼、芬太尼等
药物均可应用于鞘内镇
痛。但如何根据患者的
具体情况选用最佳鞘内
药物，目前仍在进一步
探讨中。当单一药物疗
效不佳时，则可考虑多
种 药 物 的 联 合 应 用 。
2016 年召开的多学科镇
痛专家共识会议对于癌
症患者疼痛范围弥散的
伤害性或神经病理性疼
痛的一线用药，一般首
选吗啡、齐考诺肽、氢吗
啡酮、吗啡+布比卡因
或 氢 吗 啡 酮 + 布 比 卡
因，二线用药为氢吗啡
酮+可乐定或吗啡+可

乐定；而对于疼痛范围
较为局限的伤害性或神
经病理性疼痛，其一线
用药为吗啡、齐考诺肽、
芬太尼、吗啡+布比卡
因 或 芬 太 尼 + 布 比 卡
因，二线用药为氢吗啡
酮、氢吗啡酮+可乐定、
芬 太 尼 + 可 乐 定 或 吗
啡+可乐定。 2017 年，

《中国难治性癌痛专家
共识》推荐，对于癌痛患
者鞘内用药，吗啡或氢
吗啡酮作为一线选择，
而二线选择为吗啡或氢
吗啡酮+布比卡因／罗
哌卡因。对于效果不佳
或者不良反应明显的患
者，以上指南均建议选
择 三 线 、四 线 、五 线 药
物，包括舒芬太尼、右美
托咪啶等药物单独或联
合应用。

氢吗啡酮是高选择
性μ受体激动剂，脂溶
性为吗啡的 10 倍，镇痛
强度是吗啡的 5 倍 ~10
倍。一项对于鞘内镇痛
一线药物吗啡和氢吗啡
酮的研究，纳入了来自
中国的 12 个疼痛管理
中心、233 名难治性癌痛
患者。研究结果表明，
氢吗啡酮鞘内治疗难治
性癌痛的疗效与吗啡相
似。在治疗过程中，吗
啡的剂量倾向于增加，
而氢吗啡酮的剂量逐渐
减少，并且氢吗啡酮在
控制暴发痛方面优于吗
啡，且应用氢吗啡酮组
患 者 便 秘 的 发 生 率 更
低。因此，在进行鞘内
镇痛时，氢吗啡酮有可
能是更好的选择，但需
要更多证据支持。

早期进行疼痛控制
不仅有利于提高肿瘤患
者的生活质量，还有利于
肿瘤治疗，从而延长患者
生存时间。因此，对于难
治性癌痛的患者，一旦有
鞘内镇痛的适应证，应该
及早应用。

PCA的分类

总结及展望

近日，一名年轻女士因与家人
赌 气 ，口 服 丙 戊 酸 镁 缓 释 片 120
片、喹硫平片 4 片，被紧急送至当
地医院进行洗胃。在洗胃过程中，
最初洗出物几乎为清水，未见药物
残渣和溶解的药物，且当时患者已
经出现头晕、嗜睡等症状，当地医
生建议患者立即转诊至郑州大学
第一附属医院做血液灌流。

凌 晨 3 时 许 ，我 接 诊 了 该 患
者，这时距患者口服药物已经 6 小
时了。

患者恶心，无呕吐，既往体健。
查体：嗜睡，无其他阳性体征。
初步诊断：急性重度抗躁狂类

药物中毒。
患者家属要求做血液灌流。
血液灌流是将患者的血液引

入装有固态吸附剂的灌流器中，通
过吸附作用，清除血液中透析不能
清除的外源性或内源性毒素、药物
或代谢性废物的一种血液净化技
术，主要用于抢救急性中毒患者。

血液灌流先要进行深静脉置
管，便于将血液引流出来，常选择
股静脉，置管后髋关节不能屈曲，
这就意味着大小便都需要在床上进
行；另外，置入静脉血管的管子，相
对于人体来说是异物，容易激发血
液系统的凝血机制，在管周或者静
脉内形成血栓。血栓一旦脱落会导
致肺栓塞，患者就有生命危险。

详细了解患者的病情后，我紧
急请血液净化中心专家会诊。血
液净化中心专家说，只要临床需
要，血液灌流可以随时进行。

可是，凭借多年抢救中毒患者
的经验，我突然感觉哪里不对劲。

患者服用大量药物，其中丙戊
酸镁缓释片是抗癫痫与抗躁狂药，
大量服用会出现意识障碍、肝功能
异常；喹硫平片主要治疗精神分裂
症，常见的副作用是嗜睡。患者一
般情况尚可，无昏迷等症状；院前
急诊查血常规、肝功能、肾功能，结
果均正常，仅有恶心、头晕、嗜睡症
状；患者可以与医生正常交流，药
物应该还没有大量释放，没有被吸
收入血。如果药物大量释放进入
血液，会分布在全身各脏器，尤其
是脑部，患者的意识障碍会比现在
严重。

想到这里，我再次追问患者病
史，得知洗胃并没有洗出药物残渣
和药物的溶液。我在大脑里迅速把
整个过程回放一遍，再次拿起患者
所服用药物的瓶子，缓释片这 3个字
进入我的视线。服药后 6小时，也是
常规洗胃的最长时限，药片可能还
在胃里！

与患者家属沟通后，我决定暂
不做血液灌流，对患者再次洗胃。
这 次 采 取 了 另 外 一 种 洗 胃 方 式
——自饮催吐洗胃。就是让患者
自己喝温开水，喝水后用压舌板刺
激患者咽喉部使其呕吐。通过喝
水催吐，患者共吐出 114 粒药片。
丙戊酸镁缓释片还没有发挥出巨
大威力，就被排出体外，这种洗胃方式把对人体的
毒害减到了最小。

患者家属找到我，问做不做血液灌流。
因为缓释片的特殊工艺，这类药物的有效成

分是缓慢释放的，时间已经过去了 6 小时，患者的
血液里肯定是有含量的，这个含量在 8 小时之后可
以检测。通过检测血液中药物的含量，可以发现
药物在体内的代谢情况。

检测结果显示，在患者体内，丙戊酸血药浓度
较来时已有所下降。结合患者的情况，我发现无
异常，决定不做血液灌流，按照常规中毒处理。

住院治疗 5 天后，患者的肝、肾功能等均无异
常，经检测丙戊酸血药浓度已低于 2.0 毫克/升。
患者出院后 1 周和 2 周分别进行血常规、肝功能复
查，结果显示正常。

事后，我进行了总结：血液灌流救治中毒患者
疗效肯定，但是对这个患者如果不先从中毒的源
头下手，阻止毒素的进一步吸收，用这种方法是徒
劳的；清除毒素，机械洗胃也不是万能的，因为洗
胃的管道侧孔较小，即使液体可以畅通无阻，也很
难将胃中的整片药洗出。对于服用缓释片药物中
毒的清醒患者，还是首选催吐洗胃。

在抢救患者的过程中，医生稍纵即逝的一个
想法或许就可以挽救一个生命。当然这个稍纵即
逝的想法和多年的工作经验是分不开的。我在抢
救过程中抓住了这个想法，又通过分析推理做出
了准确判断，为从死神手里抢回患者赢得了时间。

（作者供职于郑州大学第一附属医院；常娟、
曹咏整理）
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刘 老 先 生 间 断 胸 痛 、胸 闷
15 年，近两周症状加重，到河南
省 胸 科 医 院 心 内 科 就 诊 ，被 确
诊 为 主 动 脉 瓣 重 度 狭 窄 、升 主
动脉瘤样扩张等。

在河南省胸科医院，医生在
检 查 时 发 现 ，刘 老 先 生 主 动 脉
瓣口的面积只有 0.6 平方厘米，
正常人为 3 平方厘米以上。重
度狭窄的瓣口导致左心室射血
不够，这是刘老先生出现头晕、
胸 痛 、胸 闷 甚 至 晕 厥 等 症 状 的
原因，这使他日常活动受限，上
二 层 楼 要 休 息 五 六 次 ，生 活 质
量较差；升主动脉瘤样扩张，最
宽处内径为 53.8 毫米，而正常值
在 35 毫米以内。

因 为 病 人 病 情 复 杂 ，院 长
袁义强带领心内科团队决定进

行多学科术前会诊。
经过充分的讨论，心内科团

队明确了手术适应证和手术方
式，并做了预案。

9 月 17 日下午，按照会诊结
果，袁义强手术团队为刘老先生
进行经导管主动脉瓣置换术。

经导管主动脉瓣置换术也
称 经 皮 主 动 脉 瓣 置 换 术 ，为 新
的心脏介入的微创手术。其运
用 心 脏 导 管 微 创 技 术 ，无 需 开
胸，具有创伤小、手术时间短、
患者恢复快等特点。

手术过程为经股动脉等外
周 血 管 穿 刺 送 入 介 入 导 管 ，将
人工心脏瓣膜输送至主动脉瓣
区 后 打 开 ，从 而 完 成 人 工 瓣 膜
的 置 换 ，恢 复 瓣 膜 功 能 。 该 手
术 主 要 适 用 于 高 龄 、高 危 或 存

在 外 科 手 术 禁 忌 证 的 患 者 ，如
主动脉瓣重度狭窄及主动脉瓣
关闭不全等患者。

因为刘老先生主动脉瓣口
严 重 狭 窄 ，左 心 室 和 主 动 脉 瓣
最大压差达 128 毫米汞柱（1 毫
米汞柱=133.322 帕），而正常人
压 差 则 在 1 毫 米 汞 柱 左 右 ，这
就使得主动脉瓣口血流速度达
到 5.6 米/秒 ，是 正 常 血 流 速 度
的 五 六 倍 ，而 导 丝 是 逆 着 高 速
血 流 前 进 的 ，这 样 会 导 致 方 向
感 较 难 把 握 。 另 外 ，刘 老 先 生
升 主 动 脉 瘤 样 增 宽 ，增 加 了 用
导 丝 寻 找 瓣 口 并 跨 瓣 的 难 度 。
同时，刘老先生还是横位心（横
位 心 是 指 心 脏 横 卧 于 膈 上 ，多
见于肥胖者），更增加了手术难
度。

心内科团队做了相应预案：
一旦瓣膜输送系统方向不对，将
用医用抓捕器校正其方向（未用
到此预案）。

在如此不利的生理条件下，
心 内 科 团 队 凭 借 丰 富 的 经 验 ，
用导丝顺利找到狭窄又钙化严
重 的 瓣 口 ，经 球 囊 预 扩 张 后 将
人 工 瓣 膜 准 确 地 送 入 预 定 位
置。

术后，医生进行检测，发现
刘老先生左心室和主动脉瓣口
压 差 已 大 大 下 降 ，为 8 毫 米 汞
柱，瓣口面积正常，基本恢复正
常血流。

对于刘老先生的升主动脉
瓣 瘤 样 扩 张 ，心 内 外 科 团 队 将
密切观察。

（作者供职于河南省胸科医院）

经导管主动脉瓣置换术救治患者
□李 红/文 赵 强/图

医学图

（注：Severe aortic stenosis 指
严重主动脉瓣狭窄；Coronary flow
指冠状动脉血流；Pulmonary con⁃
gestion指肺充血）
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