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芬太尼的滥用及监测管理
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         【 摘　　　　要 】　 目的 ：了解芬太尼的药理特性及滥用风险 , 分析其国内外的滥用情况 , 为该药在临床的合理使用及科学监管提

供参考。方法 ：检索国内外芬太尼滥用的文献报道 , 汇总近年来国内外药物滥用数据中有关芬太尼的数据并进

行分析。结果 ：芬太尼由于其独特的药理特性存在被滥用的可能，文献报告和监测数据表明 , 自芬太尼上市以

来欧美国家相继发生芬太尼滥用现象，北京市也存在芬太尼滥用的监测报告。结论 ：芬太尼类化合物的不合理

使用会带来严重的安全隐患 , 临床医生、患者、药品监管部门都应当增强对其滥用风险的认识 , 积极避免不合理

用药情况的出现。
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Abuse and rational use of fentanyl
         【 Writers 】　Ma Jun-li　Pang Li-yan　Zhong Lei　Zhang Li-ming

         【 Abstract 】　��Object: To provide information in the clinical rational use and for scientific supervision, by understanding of the 

pharmacological characteristics and the risk of abuse of fentanyl, and analysis of their abuse at home and abroad. 

Method: We retrievaled fentanyl abuse reports at home and abroad, summarizing and analyzing drug abuse data 

related to fentanyl in recent years. Reslut: Fentanyl  has the potential for abuse due to its unique pharmacological 

properties, literature and monitoring data show that fentanyl abuse occurred in Europe and the United States since the 

fentanyl listed, the report of fentanyl abuse also occurred in Beijing. Conclusion: The irrational use of the fentanyl class 

will lead to serious risks. Clinicians, patients, drug administration departments should enhance the understanding of its 

risk of abuse, and actively avoid the occurrence of irrational use, and put an end to the abuse incident.

芬 太 尼 首 先 合 成 于 1960 年 [1]， 又 名 枸 橼 酸 芬

太尼，属于强效麻醉性镇痛药，是列入世界卫生组

织和我国基本药物目录的品种，被誉为“镇痛药中

的王牌”。进入 21 世纪以来，对于芬太尼尤其是芬

太尼透皮贴剂引起的严重不良反应以及滥用致死可

能性，世界各国的药品监管部门都给予了高度关注。

美 国 食 品 药 品 管 理 局（FDA）、 加 拿 大 卫 生 部 曾 数

次发布芬太尼安全性公告及警示信息 ；国家食品药

品监督管理局于 2003 年发布《关于加强对瑞芬太

尼、扎莱普隆等药品管理的通知》，强调对瑞芬太尼、

苏芬太尼的原料药（包括其可能存在的盐）及其制

剂严格按照麻醉药品管理 [2]。本文汇总近年来有关

芬太尼滥用的国内外文献报道，并结合国内外的监

测数据对芬太尼的滥用及合理使用情况进行综述，

为临床应用和药品监管提供参考。

1　药理作用

芬太尼类化合物是专一性的 μ 型阿片类受体激

动药。动物实验表明，芬太尼的镇痛效力约为吗啡

的 80 倍， 镇 痛 作 用 产 生 快， 但 持 续 时 间 短 暂， 呼

吸抑制作用较吗啡弱，不良反应比吗啡小 [3]。在临
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床，芬太尼主要用做镇痛药、全身麻醉的辅助用药

以及作为麻醉药用于麻醉的诱导和维持，也作为呼

吸抑制药在重症监护病房用于机械通气的患者 [4]。

2　管制及生产

1960 年 芬 太 尼 首 先 合 成 于 比 利 时 杨 森 制 药 公

司，1963 年 在 德 国 首 次 上 市 [5]。 芬 太 尼 是 列 入 联

合国《1961 年麻醉品单一公约》管制的品种之一，

在受国际管制的阿片制剂中，芬太尼是用于治疗中

重 度 疼 痛 最 常 见 的 止 痛 药 之 一 [6]。2006 年， 芬 太

尼的销售额在美国非专利药零售市场名列第 8 位 [7]。

芬太尼在我国属麻醉药品管制范围，一直作为晚期

癌症患者的止痛药来使用，直到 2002 年才被国家

食 品 药 品 监 督 管 理 局 批 准 用 于 中 重 度 慢 性 疼 痛 治

疗 [8]。2012 年 9 月 检 索 国 家 食 品 药 品 监 督 管 理 局

数 据 库 显 示， 我 国 共 有 芬 太 尼 批 准 文 号 35 个， 其

中国产批准文号 16 个，进口批准文号 19 个 ；剂型

包括透皮贴剂和注射剂。目前国内市场上销售的芬

太尼类麻醉性镇痛药有芬太尼、舒芬太尼和瑞芬太

尼 3 种。 

3　滥用情况

芬太尼的相似物较多，因其母体结构中含有 2

个苯环和 1 个哌啶环，极易被取代，因此改变合成

的原料或路线可制成不同的芬太尼类物质 [9]，如苏

芬太尼、瑞芬太尼等。这类药物与芬太尼的结构和

药效相似，可能随时被合成并被滥用。通过检索文

献，能够了解芬太尼类化合物滥用的实验研究和病

例报告，同时药物滥用监测数据提供了广泛人群中

芬太尼类化合物的滥用及流行情况。

3．1　文献报道

3．1．1　滥用潜力　2000年在雷米芬太尼和芬太尼的滥

用倾向性研究中，Baylon等[10]设计了随机、双盲的病例

交叉研究。通过对志愿者主观感受和生理指标的测定和

比较，认为追求持久药效的药物滥用者更倾向于选择使

用芬太尼，追求短暂、重复效果的药物滥用者则相反，

从而在理论上揭示了芬太尼类化合物的滥用潜力。与此

同时，临床应用过程中发现，芬太尼类化合物是一类具

有耐受性的物质，临床上接受芬太尼持续输注的婴儿，

为了达到良好镇静作用需要不断增加芬太尼血药浓度，

提示对芬太尼镇静效应耐受性的增加[11]。由于芬太尼类

化合物具有滥用潜力和耐受性，一旦被药物滥用者使

用，极有可能导致依赖和用量逐渐加大，需引起我们

注意。

3．1．2　间接成瘾　长期大量直接地使用芬太尼能够导

致成瘾。研究人员还发现，某种职业因素间接或被动暴

露于芬太尼的人群也能够对芬太尼产生依赖。2006年，

Gold等[12]通过对医师滥用行为的调查发现，由于职业因

素接触或间接暴露于芬太尼，可能导致医师滥用芬太尼

或对此种物质产生依赖。对医师的分类研究表明，麻醉

师相对于其他内科医生更易产生阿片类物质的滥用和依

赖行为，滥用芬太尼的医师中75%是麻醉师。基于此

项研究，Gold等提出了芬太尼间接暴露致成瘾的研究

假设。

3．1．3　滥用方式　随着不同剂型芬太尼类化合物的研

发上市，尤其是芬太尼透皮贴剂的上市，有关芬太尼不

同滥用方式的病例报道也逐渐增多，甚至出现了突破剂

型限制的滥用报道。

Liappas 等 [13] 报道了非致命性的慢性疼痛患者

经口腔黏膜使用芬太尼透皮贴剂成瘾的病例，揭示

了芬太尼透皮贴剂经口腔黏膜滥用的新途径。2004

年， Tharp 等 [14] 报道了从芬太尼透皮贴剂提取有效

成分经静脉注射后死亡的的 4 个病例，4 例患者均

为男性，血液中芬太尼的浓度范围为 5 ～ 27mg·L-1。

无 独 有 偶，2009 年，Magdalan[15] 报 道 了 1 例 滥 用

芬太尼导致严重的、非致死性的中毒病例。该患者

为 18 岁男性，静脉注射由 4 片芬太尼透皮贴剂（释

放速率 ：75mg·h-1）中提取的有效物质导致中毒。

以上病例报道明确了芬太尼透皮贴剂经口腔黏膜滥

用，以及贴剂中的有效成分经静脉注射滥用甚至致

死的新的滥用方式。

鉴于芬太尼透皮贴剂中有效成分存在被不同方

式 滥 用 的 安 全 隐 患 [13-15]，FDA 建 议， 对 于 芬 太 尼

等过期或不再使用的废弃药品，应该冲入水池或厕

所，以免造成危害 [16]。国际麻醉品管制局（INCB）

呼吁各国政府注意几个国家提交的关于滥用芬太尼

贴剂的报告，建议采取具体措施，安全处置用过的

芬太尼贴剂，并且在生产阶段就应当采取特别的管
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制，防止未用尽或剩余的芬太尼透皮贴剂流入非法

市场 [17]。

3．2　芬太尼滥用的监测数据

3．2．1　芬太尼滥用的国内监测数据　芬太尼类化合

物属于阿片类物质，存在被阿片类成瘾者滥用的可能

性。检索2005-2009年北京市药物滥用监测数据库发

现：北京市药物滥用人员中曾经滥用过芬太尼的报告

14例（0.45‰）；以芬太尼为主要滥用物质的报告2例

（0.06‰），2例病例合并使用的主要滥用物质为吗啡和

美沙酮口服液，滥用药物的年限分别为2年和10年；没

有芬太尼透皮贴剂、苏芬太尼、瑞芬太尼的滥用报告。

3．2．2　芬太尼滥用的国外监测数据　芬太尼是欧美国

家药物滥用者所使用的主要滥用物质之一，尤其在美

国，芬太尼滥用现象定期出现，且2005年下半年的一次

爆发规模最大、地区最广和持续时间最长[17]。根据2006

年美国社区流行病学工作组（CEWG）的报告，自2005

年12月以来，在CEWG的5个中心地区和两个州芬太尼

相关的死亡报告不断出现。许多死亡报告都是在滥用芬

太尼的同时加入了其他物质，最常见的是海洛因。以

芝加哥为例，2005年4月至2006年5月共有102例芬太尼

相关的死亡报告，经检测其中40例只滥用芬太尼一种物

质，其余62例合并使用的物质有阿片类制剂（包含海洛

因）、可卡因和酒[18]。

欧 洲 药 物 和 药 物 成 瘾 监 测 中 心 在 2009 年 监 测

报告中指出 [19] ：在爱沙尼亚进行的芬太尼中毒的流

行病学调查显示，2005-2006 年由于注射芬太尼中

毒 引 起 的 死 亡 有 117 例 ；2007 年 在 爱 沙 尼 亚 首 都

塔林接受调查的静脉吸毒者中有 2/3 报告芬太尼是

主要滥用的药物，1/10 参加针具交换的静脉吸毒者

报告在过去 1 个月中曾经注射芬太尼 ；在塔林进行

的另外一项研究表明，芬太尼作为主要滥用物质的

吸毒者相对于苯丙胺吸毒者有更高的 HIV 感染率、

更 多 的 危 险 注 射 行 为 以 及 更 多 终 生 用 药 过 量 可 能

性。

4　不良反应

除 了 非 医 疗 目 的 滥 用 芬 太 尼 外， 出 于 正 常 医

疗 需 求 但 患 者 没 有 合 理 使 用 芬 太 尼 也 可 以 造 成 严

重后果。中国期刊全文数据库（CNKI）中有关芬

太 尼 透 皮 贴 剂 不 合 理 使 用 导 致 中 毒 的 病 例 报 告 两

例 [20-21]。 两例 患 者 分 别 由 于 加 热 使 用 以 及 过 量 使

用 芬 太 尼 透 皮 贴 剂 导 致 意 识 模 糊、 呼 吸 抑 制 等 严

重的中毒反应。

对于在临床接受芬太尼治疗的患者来说，长期

持续地使用芬太尼还可能造成医源性成瘾，突然停

药后患者会出现阿片类物质的戒断表现。据文献报

道，持续芬太尼输注结束后，儿童患者会出现运动

失调、易怒等阿片类戒断综合征的表现 [22-23]，提示

长期使用芬太尼后可出现成瘾现象。当癌症患者由

口服缓释吗啡改为芬太尼透皮贴剂时，虽然镇痛作

用仍存在，但急性阿片类戒断症状也有发生 [4]

5　合理配伍

芬 太 尼 类 化 合 物 的 不 合 理 使 用 可 造 成 严 重 后

果，因此临床应用芬太尼的过程中需格外谨慎，严

格按照规定的剂量、疗程和适应证使用，避免中毒

和医源性成瘾现象的发生，尤其应当注意芬太尼的

配伍禁忌和用法用量问题。

在与其他药品合并应用时，应考虑到芬太尼的

配伍禁忌。芬太尼不宜与单胺氧化酶抑制药（如苯

乙肼、帕吉林）合用，中枢抑制药如巴比妥类药、

地西泮类药及麻醉药，能够加强芬太尼的作用，联

合使用时芬太尼剂量应减少 1/4 ～ 1/3，烯丙吗啡、

纳洛酮等可减弱芬太尼的作用 [3]。芬太尼也不能与

硫喷妥钠和美索比妥钠配伍。使用萘夫西林后，接

着给予芬太尼和氟哌利多时，静脉输液管内出现粗

的 白 色 沉 淀， 当 芬 太 尼 在 PVC 容 器 内 与 氟 尿 嘧 啶

混合时，芬太尼会迅速、显著减少 [4]。

6　加强监测和管理

目前芬太尼的滥用在我国还没有文献报道，北

京市 5 年的药物滥用监测数据中以芬太尼为主要滥

用物质的报表仅两份，这提醒我们应当重视此类药

品的监管，避免芬太尼滥用现象在我国出现。另一

方面，从国外的研究经验及监测情况来看，芬太尼

类化合物的不合理使用会带来严重的安全隐患，因

此，临床医生包括麻醉医师在处方芬太尼时应严格

遵循其适应证，在临床应用过程中注意其配伍禁忌

及用法用量，不超剂量超范围使用，积极避免医源
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性成瘾现象的发生 ；患者在使用芬太尼尤其是芬太

尼透皮贴剂时都应仔细阅读说明书，或遵医嘱，严

格按照规定的剂量和疗程用药，对于作废或使用过

的芬太尼产品应及时进行处理，防止有效成分释放

造成危害 ；国内的药品监管部门应当加强芬太尼生

产企业的资格审核、原料取材、制作过程、成品流

通等方面的监管，杜绝芬太尼及其原料药流弊事件

的发生。 
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