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#药物不良反应#

芬太尼缓释透皮贴剂致严重呼吸抑制 1例
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  患者,男性, 74 岁。主因呼吸浅慢 16 小时,意识丧失 20

分钟入危重病监护治疗病房 ( ICU )。患者于 32 小时前因腰

痛在前胸部贴芬太尼缓释透皮贴剂(多瑞吉) 1 片( 25 Lg / h) ,

16 小时前出现呼吸逐渐浅慢, 9 小时前出现意识模糊, 测血糖

为9. 3 mmol/ L , 考虑有脑血管意外的可能, 行脑 CT 检查(去

除芬太尼缓释透皮贴剂) , 结果未见异常,后症状进行性加重,

因家属拒绝气管插管, 20分钟前意识完全丧失, 呼之不应, 呼

吸停止,全身发绀, 双侧瞳孔直径 6 mm,对光反射迟钝。经胸

廓挤压,经口气管插管, 球囊辅助呼吸后,发绀好转, 为进一步

诊治紧急转入 ICU ,行呼吸机辅助呼吸等综合治疗。无药物

过敏史。入院查体: 体温35. 3 e , 脉搏 102 次/ min, 呼吸 16

次/ min ( 呼吸机设置 16 次/ min ) , 血压 138/ 53 mm H g

( 1 mm Hg= 0. 133 kPa) , 血氧饱和度0. 95。浅昏迷, 双侧瞳

孔等大正圆, 对光反射灵敏, 颈软无抵抗。双肺呼吸动度一

致,呼吸音粗, 可闻及痰鸣音,左下肺可闻及中小水泡音。心

音有力,各瓣膜听诊区未闻及杂音, 肺动脉瓣区第 2 心音> 主

动脉瓣区第 2 心音。双侧腱反射正常存在, Barbinskin 征阴

性。入院后即查血气分析: pH 7. 05, 动脉血氧分压 46

mm Hg ,动脉血二氧化碳分压99. 9 mm H g。血电解质: N a+

128. 9 mmol/ L , K + 4. 03 mmo l/ L, Cl- 93. 5 mmo l/ L , 总二氧

化碳27 mmo l/ L。肾功能:尿素氮3. 9 mmol/ L ,肌酐95. 0Lmo l/

L。入院后立即给予 ICU 重症监护, 应用 PB 840 呼吸机辅助

呼吸[模式: 同步间歇指令性通气 16 次/ min, 压力控制 15 cm

H2 O( 1 mm H g= 0. 098 cm H2 O) , 呼气末正压 6 cm H2 O,氧

浓度 40% ,吸气时间B 呼气时间= 1 B 1. 8] , 促清醒(纳络酮

0. 8 mg, 每 6 小时 1 次,入壶)及抗感染等综合治疗, 1 小时后

患者意识逐渐恢复,但初始无自主呼吸, 完全由呼吸机控制通

气, 8 小时后可触发呼吸机,但为完全辅助呼吸, 脱离呼吸机

后即出现呼吸暂停,直至 24 小时后自主呼吸完全恢复, 调整

呼吸机模式为压力支持方式( PSV ) (氧浓度 35% , 压力支持

通气 12 cm H 2 O, 呼气末正压 4 cm H 2 O) ,应用呼吸机 54 小

时后脱机。2 小时后查血气分析正常, 拔除气管导管,观察 24

小时, 生命体征平稳,转回原病房 ,后痊愈出院。

讨论  本例患者, 单侧肾,大手术创伤后, 急性肾功能不

全恢复期, 同时伴有左下肺炎、低钠血症 ( 128. 9 mmo l/ L )。

既往有高血压病史, 于应用芬太尼缓释透皮贴剂 16 小时后出

现严重的呼吸抑制, 考虑此呼吸抑制与芬太尼缓释透皮贴剂

的应用有关。

芬太尼是与 L阿片受体有高亲和力和选择性的纯激动

剂, 是一种有效治疗癌痛的药物[1- 3]。芬太尼缓释透皮贴剂主

要经肝脏代谢, 10%以原形经尿排出, 在血浆中的半衰期平

均为 17 小时( 13~ 22 小时) [ 1] , 在整个 72 小时期间保持稳

定。芬太尼缓释透皮贴剂的不良反应[ 2, 3] 与吗啡等阿片类药

相似, 包括恶心呕吐、便秘、低血压、嗜睡、意识模糊、幻觉、欣

快感、瘙痒、尿潴留、药物耐受性、依赖性等, 少数患者局部有

轻度过敏, 用药剂量不当有引起呼吸抑制的危险, 发生率为

0. 32% [ 3]。未使用过阿片类药物的患者, 芬太尼血药浓度超

过 2 Lg/ L 可能引起呼吸抑制, 表现为呼吸减慢和二氧化碳通

气反应减低。在慢性阻塞性肺疾病或其他肺疾患患者,尤其

伴有肾功能不全的老年人, 芬太尼的清除率降低, 半衰期延

长, 甚至较低的血药浓度也会导致呼吸抑制。一旦出现呼吸

抑制, 应立即停药, 停药后由于渗入皮肤内的药物还会持续

吸收, 药物清除半衰期较长,因此呼吸抑制症状在停药后仍可

能持续存在一段时间。处理原则应让患者保持气道通畅, 给

氧, 用纳洛酮解救,必要时应用呼吸机辅助呼吸。
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