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胃复安预防羟考酮诱导的恶心呕吐的前瞻性观察

崔　 丽１ꎬ２ꎬ 于　 壮１∗

(１􀆰 青岛大学附属医院 肿瘤内科ꎬ 山东 青岛 ２６６０００ꎻ ２􀆰 平邑县人民医院 肿瘤内科ꎬ 山东 临沂 ２７３３００)

摘要:目的 观察胃复安片对羟考酮缓释片在癌痛治疗中所致阿片诱导的恶心呕吐(ＯＩＮＶ)的预防作用ꎮ 方法 采

用前瞻性观察法ꎬ收集第 １ 次接受羟考酮缓释片止痛治疗的恶性肿瘤患者 １２０ 例ꎮ 根据 ＮＲＳ 评分ꎬ将患者分为中

度疼痛(４~６ 分)和重度疼痛(７~１０ 分)两组ꎮ 分别首先给予起始剂量 １０ ｍｇ、２０ ｍｇ ｑ１２ ｈ 的羟考酮缓释片止痛治

疗ꎬ再根据疼痛控制情况进行滴定ꎮ 采用随机数表法分为观察组 ６０ 例ꎬ对照组 ６０ 例ꎮ 观察组在口服羟考酮缓释

片的同时给予胃复安片 １０ ｍｇ ｔｉｄ 进行预防治疗ꎬ ＯＩＮＶ 达到Ⅱ度时加用昂丹司琼片 ８ ｍｇ 止吐治疗ꎮ 对照组不预

防止吐治疗ꎬ直到 ＯＩＮＶ 达到Ⅱ度ꎬ加用胃复安片 １０ ｍｇ ｔｉｄ 止吐治疗ꎬ症状不缓解时给予昂丹司琼片 ８ ｍｇ 强化治

疗ꎮ 观察期为１４ ｄꎬ比较两组患者 ＯＩＮＶ、便秘、尿潴留、嗜睡、呼吸抑制等不良反应的发生率、ＱＯＬ 评分、ＮＲＳ 评分

之间的差异ꎮ 结果 观察组第 １、２、３、７ 天 ＯＩＮＶ 发生率明显低于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 两组昂丹司琼使用率无明显差

异(１０􀆰 ０％ ｖｓ １５􀆰 ０％)ꎮ 观察组便秘发生率明显低于对照组(４５􀆰 ０％ ｖｓ ６５􀆰 ０％)(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 观察组和对照组第 １４ 天

ＮＲＳ 评分无明显差异ꎮ 观察组第 １、２、３、１４ 天 ＱＯＬ 评分明显高于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ 两组其余不良反应发生率无

明显差异ꎮ 结论 癌痛治疗中预防性应用胃复安片能有效减少 ＯＩＮＶ 早期发生率ꎬ降低便秘发生率ꎻ同时不会对羟

考酮缓释片的止痛效果造成影响ꎬ也不会产生其他不良反应ꎬ能够有效提升患者的生活质量ꎮ
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｏｎ ｏｐｉｏｉｄ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｎａｕｓｅａ ａｎｄ
ｖｏｍｉｔｉｎｇ(ＯＩＮＶ)ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ ｓｕｓｔａｉｎｅｄ￣ｒｅｌｅａｓｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｐａｉｎ. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｔｈｅ
ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｂｙ ｃｏｌｌｅｃｔｉｎｇ １２０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｔｕｍｏｒｓ ｗｈｏ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ ｓｕｓｔａｉｎｅｄ￣ｒｅｌｅａｓｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｔｉｍｅ. Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ＮＲＳ ｓｃｏｒｅｓꎬ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ
ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ: ｍｏｄｅｒａｔｅ ｐａｉｎ (４－６ ｐｏｉｎｔｓ) ａｎｄ ｓｅｖｅｒｅ ｐａｉｎ (７－１０ ｐｏｉｎｔｓ) . Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ
ｓｕｓｔａｉｎｅｄ￣ｒｅｌｅａｓｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｗｉｔｈ ａｎ ｉｎｉｔｉａｌ ｄｏｓｅ ｏｆ １０ ｍｇ ａｎｄ ２０ ｍｇ ｑ１２ ｈ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｔｉｔｒａｔｅｄ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ
ｔｈｅ ｐａｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ. Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ (ｎ＝ ６０) ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (ｎ＝ ６０) ｂｙ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ
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ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｒａｎｄｏｍ ｎｕｍｂｅｒ ｔａｂｌｅ. Ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ｏｒａｌ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ ｓｕｓｔａｉｎｅｄ ｒｅｌｅａｓｅ ｔａｂｌｅｔｓ ａｎｄ ｍｅｔｏ￣
ｃｌｏｐｒａｍｉｄｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｏｆ １０ ｍｇ ｔｉｄ ｆｏｒ ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ａｎｄ ｏｎｄａｎｓｅｔｒｏｎ ｔａｂｌｅｔｓ ｏｆ ８ ｍｇ ａｎｔｉｅｍｅｔｉｃｓ ｗｈｅｎ ＯＩＮＶ
ｒｅａｃｈｉｎｇ ｄｅｇｒｅｅ Ⅱ. Ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｄｉｄ ｎｏｔ ｒｅｃｅｉｖｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ ａｎｔｉｅｍｅｔｉｃ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｕｎｔｉｌ ＯＩＮＶ ｒｅａｃｈｅｄ ｇｒａｄｅ Ⅱ
ｗｈｅｎ ｍｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅ ｔａｂｌｅｔ ｏｆ １０ ｍｇ ｔｉｄ ｆｏｒ ａｎｔｉｅｍｅｔｉｃ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗａｓ ａｄｄｅｄ. Ｉｆ ｔｈｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｄｉｄ ｎｏｔ ｒｅｌｉｅｖｅꎬ ｏｎ￣
ｄａｎｓｅｔｒｏｎ ｔａｂｌｅｔｓ ｏｆ ８ ｍｇ ｆｏｒ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｏｕｌｄ ｂｅ ａｄｄｅｄ. Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ
ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｓｕｃｈ ａｓ ＯＩＮＶꎬ ｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎꎬ ｕｒｉｎａｒｙ ｒｅｔｅｎｔｉｏｎꎬ ｄｒｏｗｓｉｎｅｓｓꎬ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎꎬ ＱＯＬ ｓｃｏｒｅꎬ ａｎｄ ＮＲＳ
ｓｃｏｒｅ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｐｅｒｉｏｄ ｏｆ １４ ｄａｙｓ. Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ
ＯＩＮＶ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (Ｐ<０􀆰 ０５) ｏｎ ｄａｙｓ １ꎬ ２ꎬ ３ꎬ
ａｎｄ ７. Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆｒｅｑｕｅｎｃｅ ｏｆ ｏｎｄａｎｓｅｔｒｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
(１０􀆰 ０％ ｖｓ １５􀆰 ０％)􀆰 Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎ￣
ｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (４５􀆰 ０％ ｖｓ ６５􀆰 ０％)(Ｐ<０􀆰 ０５). Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ＮＲＳ ｓｃｏｒｅｓ ｏｎ ｄａｙ １４ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ
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ｆｅｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ａｎａｌｇｅｓｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ ｓｕｓｔａｉｎｅｄ￣ｒｅｌｅａｓｅ ｔａｂｌｅｔｓ ｏｒ ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ｏｔｈｅｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｗｈｉｃｈ ｃａｎ ｅｆｆｅｃ￣
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ｃａｎｃｅｒ ｐａｉｎꎻ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅꎻ ｍｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅꎻ ｎａｕｓｅａ ａｎｄ ｖｏｍｉｔｉｎｇꎻ ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

　 　 癌患者往往忍受癌痛折磨ꎮ 据统计ꎬ目前约有

７５％~９０％的晚期癌患者伴有中重度疼痛[１￣３]ꎮ 癌

痛(ｃａｎｃｅｒ ｐａｉｎ)的治疗作为恶性肿瘤姑息性治疗的

重要部分能够有效提升肿瘤治疗的依从性ꎬ提升患

者的生活质量[４]ꎮ 最常用的癌痛治疗阿片类药物

为羟考酮( ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ)缓释片ꎬ其止痛效果显著ꎬ但
同时会存在一系列不良反应ꎬ例如恶心呕吐、尿储

留、嗜睡、便秘、呼吸抑制等[２ꎬ５￣６]ꎮ 严重的不良反应

会对患者造成二次伤害ꎬ比如恶心呕吐会导致电解

质失衡和营养不良等后果[７]ꎮ 其中阿片诱导的恶

心 和 呕 吐 ( ｏｐｉｏｉｄ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｎａｕｓｅａ ａｎｄ ｖｏｍｉｔｉｎｇꎬ
ＯＩＮＶ)多发生在用药早期ꎬ可预防使用止吐药物ꎬ最
常用的药物是促胃动力药物ꎬ如胃复安(甲氧氯普

胺ꎬｍｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅ) 和多潘立酮 ( ｄｏｍｐｅｒｉｄｏｎｅ) [８]ꎮ
２０１６ 年更新的癌支持疗法多国学会 /联合欧洲肿瘤

内科学会(ＭＡＳＣＣ / ＥＳＭＯ)关于“晚期癌病人恶心和

呕吐管理的共识”建议胃复安作为止吐治疗首选药

物[９]ꎮ 中国“癌疼痛诊疗规范(２０１８ 年版)”也指出

可用胃复安预防 ＯＩＮＶꎮ
国外有一项调查研究显示约 ４５％意大利医生

在阿片类药物处方开始时开出预防性止吐药[８]ꎮ
实际工作中ꎬ多数临床医师在患者出现恶心呕吐时

才给予止吐药物ꎬ预防用药未广泛推广至临床ꎬ其安

全性及有效性缺乏临床证据证实ꎮ 本文通过前瞻随

机对照用药观察ꎬ旨在验证胃复安片对于羟考酮缓

释片导致 ＯＩＮＶ 的预防作用ꎮ

１　 材料与方法

１􀆰 １　 病例筛选

选取 ２０１９ 年 ２ 月 １ 日至 ２０１９ 年 １２ 月 ３１ 日在

平邑县人民医院肿瘤科和疼痛门诊初次接受羟考酮

缓释片镇痛治疗的恶性肿瘤患者 １２０ 例ꎬ预期生存

期大于 ３ 个月ꎮ
１􀆰 １􀆰 １　 入选标准:１)经组织学或病理明确诊断的

恶性肿瘤患者ꎻ２)中度以上癌痛ꎬ即数字评分量表

法(Ｎｕｍｅｒｉｃａｌ Ｒａｔｉｎｇ ＳｃａｌｅꎬＮＲＳ)评分≥４ 分ꎻ３)年

龄≥１８ 岁ꎻ４)阿片类药物未耐受ꎻ５)近 １ 月内未进

行全身化疗及放疗ꎬ未服用可能引起恶心呕吐的药

物ꎻ６)入选时无恶心呕吐等不适ꎻ７)具有正常的理

解与沟通能力ꎮ
１􀆰 １􀆰 ２　 排除标准:１)乳腺癌患者ꎻ２)近 １ 个月内已

进行过放化疗等可能引起恶心呕吐的治疗ꎻ３)伴有

幽门梗阻、脑转移、肠梗阻等可能引起恶心呕吐的器

质性病变ꎻ４)未规律服药者ꎮ
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崔丽　 胃复安预防羟考酮诱导的恶心呕吐的前瞻性观察

本研究已通过平邑县人民医院伦理委员会的批

准(伦理审批日期:２０１８１１０１)ꎬ所有患者均知情并

签署知情同意书ꎮ
１􀆰 ２　 分组及给药方案

用 Ｅｘｃｅｌ 表格生成随机数字ꎬ做成卡片ꎬ癌痛评

分达中度以上的患者抽取数字卡片ꎬ并规定观察组

为单数ꎬ对照组为双数ꎮ 根据 ＮＲＳ 评分分为中度疼

痛(４~６ 分)和重度疼痛(７~１０ 分)ꎮ 首先分别对中

度、重度疼痛的患者给予羟考酮缓释片 １０ ｍｇ 和

２０ ｍｇ ｑ１２ ｈ 为背景用药ꎬ然后再根据患者疼痛缓解

的情况进行剂量滴定ꎬ用吗啡针处理爆发痛ꎬ２４ ｈ
后如 ＮＲＳ 评分为 ０~ ３ 分则无需调整羟考酮缓释片

剂量ꎬ如 ＮＲＳ 评分 ４ 分以上则羟考酮缓释片加量

５０％ꎮ 观察组口服盐酸羟考酮缓释片(商品名奥施

康定ꎬ１０ ｍｇꎬＢａｒｄ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ Ｌｉｍｉｔｅｄꎬ国药准字

Ｈ２００９０４７７)ꎮ 治疗的第 １ 天同时给予胃复安片

(５ ｍｇꎬ燕京制药ꎬ北京燕京药业有限公司ꎬ国药准字

Ｈ１１０２０４３９) １０ ｍｇ ｔｉｄ 治疗ꎬ直到出现恶心呕吐程度

达到Ⅱ度ꎬ加用昂丹司琼片(商品名欧贝ꎬ８ ｍｇꎬ齐鲁制

药有限公司ꎬ国药准字 Ｈ１０９７００６３)８ ｍｇ临时止吐治

疗ꎮ 对照组止痛治疗时不预防性给予止吐治疗ꎬ直到

出现恶心呕吐程度达到Ⅱ度加用胃复安片 １０ ｍｇ ｔｉｄ
止吐治疗ꎮ 当症状不缓解时再给予昂丹司琼片 ８ ｍｇ
进行强化治疗ꎮ 观察两组止痛效果、不良反应的发生

及生活质量评分ꎬ观察时间均为 １４ ｄꎮ
１􀆰 ３　 统计学分析

对观察期的计量资料进行正态分布检验ꎮ 如为

正态分布数据采用 ｔ 检验、非正态数据如 ＣＲＰ 则采

用 ｌｏｇ 转换成正态分布数据后采用 χ２ 检验ꎮ

２　 结果

２􀆰 １　 基线特征

研究前根据严格的标准进行病例的筛选ꎬ并排

除可能干扰观察结果的因素ꎬ共选择 １２０ 例癌痛患

者ꎬ通过随机数表的方法分为观察组和对照组进行

用药观察ꎮ 两组基线特征无差异(表 １)ꎮ
２􀆰 ２　 恶心呕吐发生率

观察组第 １、２、３、７ 天恶心呕吐的发生率明显低

于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎻ第 １０、１４ 天恶心呕吐发生率无

明显差异(表 ２)ꎮ

表 １　 两组患者基线特征比较

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ
　 　 　 　 ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ[(ｘ±ｓꎬ ｎꎬ％)ꎬ ｎ＝６０]

ｉｔｅｍｓ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ
ａｇｅ / ｙｅａｒ ６５􀆰 ３±１０􀆰 ４ ６４􀆰 ９±１０􀆰 ３
ｇｅｎｄｅｒ
　 ｍａｌｅ ３４(５６􀆰 ７) ３６(６０􀆰 ０)
　 ｆｅｍａｌｅ ２６(４３􀆰 ３) ２４(４０􀆰 ０)
ｗｅｉｇｈｔ / ｋｇ ６２􀆰 ７±８􀆰 ９ ６３􀆰 ２±８􀆰 ２
ＰＳ ｓｃｏｒｅ
　 ０－１ ｐｏｉｎｔ ３３(５５􀆰 ０) ３０(５０􀆰 ０)
　 ２－４ ｐｏｉｎｔ ２７(４５􀆰 ０) ３０(５０􀆰 ０)
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔａｇｉｎｇ
　 Ⅲ １３(２１􀆰 ７) １１(１８􀆰 ３)
　 Ⅳ ４７(７８􀆰 ３) ４９(８１􀆰 ７)
ｔｕｍｏｒ ｔｙｐｅ
　 ｄｉｇｅｓｔｉｖｅ ｔｒａｃｔ ｔｕｍｏｒ ２９(４８􀆰 ３) ３２(５３􀆰 ３)
　 ｎｏｎ￣ｄｉｇｅｓｔｉｖｅ ｔｒａｃｔ ｔｕｍｏｒ ３１(５１􀆰 ７) ２８(４６􀆰 ７)
ｉｎｉｔｉａｌ ｄｏｓａｇｅ ｏｆ ｏｘｙｃｏｄｏｎｅ
　 １０ ｍｇ ４４(７３􀆰 ３) ４６(７６􀆰 ７)
　 ２０ ｍｇ １６(２６􀆰 ７) １４(２３􀆰 ３)

ＰＳ􀆰 Ｐｅｒｆｏｎｎａｎｅ Ｓｔａｔｕｓ.

表 ２　 两组患者第 １ꎬ２ꎬ３ꎬ７ꎬ１０ꎬ１４ 天恶心呕吐发生率比较

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｎａｕｓｅａ ａｎｄ ｖｏｍｉｔｉｎｇ ｏｎ ｔｈｅ １４ｔｈ ｄａｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ
　 　 　 　 ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ[ｎ(％)]

ｇｒｏｕｐ
ｄａｙ １ ｄａｙ ２ ｄａｙ ３

ｙｅｓ　 ｎｏ　 ｙｅｓ　 ｎｏ　 ｙｅｓ　 ｎｏ　

ｃｏｎｔｒｏｌ ３４(５６􀆰 ７) ２６(４３􀆰 ３) ３５(５８􀆰 ３) ２５(４１􀆰 ７) ３４(５６􀆰 ７) ２６(４３􀆰 ３)

ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ２３(３８􀆰 ３)∗ ３７(６１􀆰 ７)∗ ２３(３８􀆰 ３)∗ ３７(６１􀆰 ７)∗ ２１(３５􀆰 ０)∗ ３９(６５􀆰 ０)∗

ｇｒｏｕｐ
ｄａｙ ７ ｄａｙ １０ ｄａｙ １４

ｙｅｓ ｎｏ ｙｅｓ ｎｏ ｙｅｓ ｎｏ

ｃｏｎｔｒｏｌ ６(１０􀆰 ０) ５４(９０􀆰 ０) ６(１０􀆰 ０) ５４(９０􀆰 ０) ４(６􀆰 ７) ５６(９３􀆰 ３)

ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ３(５􀆰 ０)∗ ５７(９５􀆰 ０)∗ ２(３􀆰 ３) ５８(９６􀆰 ７) １(１􀆰 ７) ５９(９８􀆰 ３)
∗Ｐ<０􀆰 ０５ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ.
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ＆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２０􀆰 ４０(９)

２􀆰 ３　 第 １４ 天疼痛评分(ＮＲＳ 评分)
对比两组第 １４ 天数字评分法 ( Ｎｕｍｂｅｒｉｃａｌ

Ｒａｔｉｎｇ ＳｃａｌｅꎬＮＲＳ)评分ꎬ当 ＮＲＳ<２ 分时为控制良

好ꎬＮＲＳ≥２ 分为控制不良ꎮ 观察组和对照组疼痛

控制良好所占比例(４３􀆰 ３％ ｖｓ ４８􀆰 ３％)ꎬ控制不良所

占比例(５６􀆰 ７％ ｖｓ ５１􀆰 ７％)ꎬ两组疼痛评分差异无统

计学意义ꎮ
２􀆰 ４　 生活质量评分(ＱＯＬ 评分)

观察组第 １、２、３ 天的生活质量(Ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ Ｌｉｆｅꎬ
ＱＯＬ)评分显著高于对照组(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ第 １４ 天评分

明显高于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)(表 ３)ꎮ
２􀆰 ５　 其他不良反应发生率

观察组便秘的发生率低于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎮ
其他不良反应发生率两组差异无统计学意义ꎬ且均

未出现呼吸抑制等严重不良反应(表 ４)ꎮ

３　 讨论

癌痛的治疗对提高患者生活质量、提升治疗的

依从性具有重要意义ꎮ 羟考酮相比于吗啡具有镇痛

效果好、不良反应少和生物利用度高、作用时间长等

优点[１０]ꎮ 这使得羟考酮缓释片广泛应用于癌痛的

临床治疗ꎬ但在取得良好治疗效果的同时也存在恶

心呕吐、嗜睡、尿潴留、呼吸抑制等不良反应ꎮ 其中

阿片诱导的恶心和呕吐 (ＯＩＮＶ) 发生率为 ５５％ ~
６５％[２ꎬ１１]ꎮ ＯＩＮＶ 的发生通过以下两方面:１)阿片类

药物会对人体化学感受器触发区 ( ｃｈｅｍｏｒｅｃｅｐｔｏｒ

ｔｒｉｇｇｅｒ ｚｏｎｅꎬ ＣＴＺ) 和前庭器官产生直接刺激[１２]ꎻ
２)胃肠动力的下降ꎬ胃排空延迟[１３]ꎮ 阿片类药物对

ＣＴＺ 的直接刺激是导致严重 ＯＩＮＶ 的重要因素[１４]ꎮ
随着用药时间的延长ꎬ患者对阿片类药物逐渐耐受ꎬ
ＯＩＮＶ 通常在大约 １ 周内得到改善[１２]ꎮ 本研究可见

两组 ＯＩＮＶ 的发生率在第 １ꎬ２ꎬ３ꎬ７ 天存在显著差

异ꎬ第 １０ꎬ１４ 天不存在明显差异ꎬ进一步验证以上

结论ꎮ
胃复安是一种多巴胺受体阻断剂ꎬ其止吐作用

主要通过以下两种机制:１)抑制延髓催吐化学感受

器ꎻ２)调节胃肠运动[１６]ꎮ 目前两周疗程是预防性使

用止吐药物最常见的方法ꎬ因为对 ＯＩＮＶ 的耐受性

通常在这段时间内产生[８]ꎮ 本研究可以发现预防

使用胃复安可降低 １ 周内 ＯＩＮＶ 的发生率ꎮ 便秘的

发生率随着用药时间的延长逐渐增高[１５]ꎮ 观察组

便秘发生率低于对照组ꎬ可能与胃复安片能促进胃

肠蠕动有关ꎮ 两组其他不良反应发生率的差异无统

计学意义ꎮ 两组患者均无椎体外系反应等胃复片相

关不良反应发生ꎮ
观察组第 １、２、３ 天 ＱＯＬ 评分明显高于对照组

(Ｐ<０􀆰 ０１)ꎬ这可能与观察组早期恶心呕吐发生率更

低有关ꎮ 随着对羟考酮逐渐耐受ꎬ两组第 ７ꎬ１０ 天

ＱＯＬ 评分差异无统计学意义ꎮ 第 １４ 天观察组 ＱＯＬ
评分高于对照组(Ｐ<０􀆰 ０５)ꎬ可能与观察组便秘发生

率较低有关ꎮ
综上所述ꎬ使用羟考酮缓释片治疗癌痛同时预

表 ３　 两组患者第 １ꎬ２ꎬ３ꎬ７ꎬ１０ꎬ１４ 天 ＱＯＬ 评分比较

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＱＯＬ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｏｎ ｔｈｅ １ｓｔꎬ ２ｎｄꎬ ３ｒｄꎬ
　 　 　 　 ７ｔｈꎬ １０ｔｈ ａｎｄ １４ｔｈ ｄａｙ(ｘ±ｓ)

ｇｒｏｕｐ ｄａｙ １ ｄａｙ ２ ｄａｙ ３ ｄａｙ ７ ｄａｙ １０ ｄａｙ １４

ｃｏｎｔｒｏｌ ４７􀆰 ３±４􀆰 ９ ４８􀆰 ９±４􀆰 ２ ４９􀆰 ５±４􀆰 ２ ５１􀆰 ３±４􀆰 ５ ５１􀆰 ６±４􀆰 ２ ５１􀆰 ７±３􀆰 ５

ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ５１􀆰 ３±４􀆰 １∗∗ ５２􀆰 １±３􀆰 ９∗∗ ５２􀆰 ３±３􀆰 ４∗∗ ５２􀆰 ０±４􀆰 ２ ５２􀆰 ０±４􀆰 ２ ５３􀆰 ３±３􀆰 ５∗

∗Ｐ<０􀆰 ０５ꎬ∗∗Ｐ<０􀆰 ０１ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ.

表 ４　 观察组和对照组两组患者其他不良反应发生率比较

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ[ｎ(％)]

ｇｒｏｕｐ
ｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ ｌｅｔｈａｒｇｙ ｕｒｉｎａｒｙ ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ

ｙｅｓ ｎｏ ｙｅｓ ｎｏ ｙｅｓ ｎｏ

ｃｏｎｔｒｏｌ 　 　 ３９(６５􀆰 ０) ２１(３５􀆰 ０) ２５(４１􀆰 ７) ３５(５８􀆰 ３) ２(３􀆰 ３) ５８(９６􀆰 ７)

ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ 　 　 ２７(４５􀆰 ０)∗ ３３(５５􀆰 ０) ２７(４５􀆰 ０) ３３(５５􀆰 ０) ３(５􀆰 ０) ５７(９５􀆰 ０)

∗Ｐ<０􀆰 ０５ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ.
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崔丽　 胃复安预防羟考酮诱导的恶心呕吐的前瞻性观察

防性应用胃复安片可降低早期 ＯＩＮＶ 发生率ꎬ 同时

减少便秘发生率ꎬ不增加其他不良反应发生率ꎬ不影

响止痛效果ꎬ安全、有效ꎬ且胃复安片价格低廉、易获

得、服用方便ꎬ值得临床上推广ꎮ 但本研究存在病例

数较少、非双盲性研究等局限性ꎬ研究结果需进一步

开展多中心随机双盲对照研究证实ꎮ
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