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盐酸美沙酮片剂用于慢性癌症疼痛治疗
中国专家共识  

中国麻醉药品协会 

世界卫生组织国际癌症研究机构 (International 
Agency for Research on Cancer, IARC) 2020 年统计数

据显示：目前全球癌症发病率居高不下，中国癌症

新发病例数以及死亡数位居全球第一，给我国居民

健康以及社会发展带来沉重负担 [1]。癌痛严重影响

病人生活质量。在晚期癌症病人中，80% 伴有癌痛，

其中 60%～80% 表现为中重度癌痛，即便是初诊癌

症病人，伴有癌痛者占 25% [2]，因此，癌痛管理是

癌症治疗中不可或缺的内容。慢性癌痛机制复杂，

会随着肿瘤进展而不断变化，目前常用的阿片类药

物（如吗啡、羟考酮、芬太尼贴剂）不能完全满足

临床镇痛需求。现代医学在癌症的诊断、治疗上虽

有迅猛发展，但癌痛的治疗进展仍显缓慢 [3]。 
由于历史等多方面原因，我国阿片类药物处于

使用量于不足的状态，需要阿片类药物镇痛的癌痛

病人仅有 16% 使用了吗啡，吗啡消耗量仅占全球

2% [4]。历经十余年的全国范围“癌痛规范化治疗”

工作，我国癌痛的管理水平有了明显提高，阿片类

药物消耗总量呈现上升趋势，但阿片类药物使用量

仍然低于 200 S-DDD（daily dose per million population,
每百万人口日剂量数），处于全球较低水平，且地

区间阿片类药物使用存在不平衡现象，说明我国癌

痛的治疗还受到各地区医疗水准、经济水平等多种

因素影响 [5]。

美沙酮 (methadone) 是一种强阿片类药物，目

前国内美沙酮口服液主要作为替代物用于戒毒的维

持治疗，而盐酸美沙酮片剂在癌痛治疗上未能得到

充分应用。美沙酮生物利用度高、代谢产物活性低、

对于复杂的慢性疼痛具有独特的镇痛效果。1993
年，美沙酮被世界卫生组织 (WHO) 推荐为癌痛三

阶梯镇痛治疗中的第三阶梯药物 [6]，2017 年被列入

WHO 基本药品目录用于癌痛治疗 [7]。健康管理科

学 (management sciences for health, MSH) 国际医疗

产品价格指南一项关于阿片类药物全球供应的横断

面研究发现 [8]，相比吗啡、芬太尼、氢吗啡酮以及

羟考酮，美沙酮成本最低，具有药物经济学优势，

可以作为吗啡的替代治疗，从而增加发展中国家的

癌痛病人获得阿片类镇痛药的机会。但美沙酮半衰

期长，个体差异大，与其他阿片类药物之间的剂量

转换较为复杂，存在一些潜在安全风险 [9]，临床实

践中需注意管理。 
针对目前我国癌痛管理现状，以及为了有效

规范和指导美沙酮在慢性癌痛病人治疗中的临床应

用，中国麻醉药品协会组织国内相关领域专家，借

鉴国外相关指南，并结合国内临床实践及治疗经验，

撰写本共识，旨在引导我国临床医师安全、规范地

使用美沙酮，不断丰富经验和积累专业知识。 
本共识依据的循证医学证据质量和推荐强度按
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照 GRADE 等级进行分级，证据质量分高、中、低、

极低共 4 个级别，推荐等级分强和弱 2 个级别 [10]。 
一、美沙酮的药理学特性 
美沙酮是强效 μ 阿片受体激动剂，对 δ 阿片

受体有激动作用，并且对 N-甲基-D-天冬氨酸受体

(N-methyl-D-aspartic acid receptor, NMDAR) 具有拮

抗作用。美沙酮口服吸收完全，生物利用度为 80%。

药物脂溶性高，口服后 30 min 起效，4 h 左右血

药浓度达峰。在人体内分布广泛，消除半衰期

15～60 h（平均 24 h），个别长达 120 h。由于药物

半衰期较长，推荐美沙酮服药方法为每 8～12 h 口服

1 次 [11]。美沙酮通过肝脏细胞色素 P-450 代谢，代

谢产物无活性，主要经粪便排泄，少量经尿排泄。

鉴于药物半衰期长、人类肝脏细胞色素 P-450 的活

性个体之间差异大，用药时应遵循个体化原则，防

止药物蓄积，注意延迟性不良反应以及药物过量。 
二、盐酸美沙酮片的临床应用 
1. 盐酸美沙酮片适用人群 
我国已上市盐酸美沙酮片剂（每片：5 mg，

10 mg，20 mg）主要用于中、重度慢性癌痛的镇痛

治疗且有口服药物能力者。

推荐盐酸美沙酮片用于下列癌痛病人：①对吗

啡或其他阿片类药物镇痛效果欠佳或不能耐受药物

不良反应的病人 [12]；②需要更高或更频繁剂量的短

效阿片类药物解救的病人；③癌性神经病理性疼痛

和慢性癌痛综合征病人 [13]；④对吗啡过敏或阿片药

物诱导的痛觉过敏病人 [14]；⑤轻、中度肾功能不全

以及透析病人；⑥未达到阿片类药物耐受 [15] 的病

人如需要直接使用盐酸美沙酮片，建议在有经验的

专家指导下进行（证据质量：高 ；推荐级别：强 ）。

2. 盐酸美沙酮片使用禁忌（见表 1） 
3. 美沙酮和其他阿片类药物的剂量转换 
阿片类药物的转换目的在于优化镇痛效果，减

少药物不良反应。美沙酮药代动力学个体差异大，

需要个体化滴定。

使用盐酸美沙酮片之前应进行全面评估，除疼

痛评估外，还应包括病人的年龄、疾病诊断、阿片

类药物使用情况、合并疾病用药史，以及酗酒或药

物滥用个人史。

在阿片药物转换前，首先必须确定并计算病人

前 24 h 使用的阿片药物剂量，此剂量应包括前 24 h
内使用的缓释阿片药物以及用于解救爆发痛的短效

阿片药物剂量，然后将其转换为每日等效口服吗啡

剂量 (oral morphine equivalent daily dose, OMEDD)。    
尽管缺乏足够的循证医学证据，但基于药物的

药代动力学特征和临床经验，目前临床阿片药物之

间的等效剂量转换大多还是基于其与吗啡的“镇痛

效能比”[17]。与其他强阿片药物不同，美沙酮具有

非竞争性拮抗 NMDA 受体的效应，且可能与吗啡

之间存在不完全的交叉耐药性 [18]，因此美沙酮与吗

啡的镇痛效能比不是一个固定值，而是随着吗啡剂

量不断增加而变化。 
目前从其他阿片药物轮换为美沙酮时，临床实

践中提供了多种转换方法。 
推荐：从其他阿片药物 （OMEDD < 每日 300 mg）

轮换为美沙酮时按 NCCN 成人癌痛指南推荐比率转

换（见表 2，证据质量：高；推荐级别：强）。 
不管之前的阿片类药物剂量如何，转换美沙酮

表 1 美沙酮的绝对禁忌证以及须慎用的情况 
内容 证据质量 推荐级别

美沙酮的绝对
禁忌证

1. 对美沙酮过敏者

高 强

2. 阻塞性或中枢性睡眠-呼吸暂停综合征病人

3. 急性疼痛或心理因素导致的疼痛

4. 结构性心脏病（包括先天性心脏病、瓣膜性心脏病、心肌病）和心功能不全，以及心电
    图 QT 间期，男性 > 500 ms 或女性 > 470 ms

5. 最近 14 天内使用单胺氧化酶抑制剂 [16]（如酮康唑、异烟肼、左旋多巴、甲基苄肼）

6. 急性肝衰竭

美沙酮须慎用
的情况

1. 重度慢性阻塞性肺病
高 强

2. 认知功能障碍且无人看护的病人

3. 心电图 QT 间期 > 450 ms

4. 某些合并用药可能会导致较明显的药物相互作用（见药物的相互作用章节）

中 强5. 长期酗酒者

6. 药物滥用者（如麻黄碱、海洛因、可卡因、阿片等）

7. 从未使用过美沙酮的临终期癌痛病人 低 强

2022疼痛8期定.indd   5642022疼痛8期定.indd   564 2022/8/19   10:27:282022/8/19   10:27:28



· 565 ·中国疼痛医学杂志 Chinese Journal of Pain Medicine 2022, 28 (8)

后起始剂量不超过每日 45 mg，观察 5～7 天后如有

必要再上调美沙酮的剂量，增幅每日 10 mg。转换

过程中需要提供足够的短效阿片药物作为补充。 
对于临床所需阿片类药物剂量较大 （OMEDD≥

每日 300 mg）的病人，上述转换方法可能导致转换

初期美沙酮剂量偏低，镇痛不足，病人 2～3 周内

无法达到疼痛缓解稳定状态。

推荐：OMEDD ≥每日 300 mg 的病人可以使

用三天转换法 (3 day switch, 3DS) 或者按需转换法

（证据质量：中；推荐级别：强）。 
（1）美沙酮三天转换法 (3DS) [20] 

转换流程：①按 Ayonrinde 推荐的转换比率（见

附件），根据 OMEDD 确定美沙酮剂量；②第 1～3
天每日减少原阿片药物剂量 1/3，转换为相应剂量

盐酸美沙酮片剂替代，逐步过渡至第 3 天完成剂

量转换，原阿片药物完全停药；③第 4～5 天：继

续观察，盐酸美沙酮片如需加量应在第 5 天后；

④转换过程中按需补充短效阿片药物，观察并处理

药物不良反应。 
（2）美沙酮按需转换法 (AL) [21] 

转换流程：①停原阿片药物；②在 NRS 评分≥ 4
服用盐酸美沙酮片开始滴定： D1：按 Ayonrinde 推

荐的转换比率（见附件），取 OMEDD 的 10% 换算

盐酸美沙酮片的滴定剂量（不能超过每次 30 mg）口

服，按需给药，且 3 h 内盐酸美沙酮片不能重复。

如疼痛控制仍不充分，应使用短效阿片药物作为补

充；③ D2-5：继续按需给药滴定。如果前 24 h 内

需服用盐酸美沙酮片 3 次以上，盐酸美沙酮片滴定

剂量允许增加 30%～50%；④ D6：计算 D4 和 D5

美沙酮总量，相加再平均后作为转换后所需的每

日美沙酮剂量，可以分成两份（每 12 h 1 次）或

三份（每 8 h 1 次）给药；⑤转换过程中观察并处

理药物不良反应。 
在从其他阿片药物轮换为美沙酮的第 1 周需密

切观察镇痛效应以及不良反应，故尽量在住院期间

实行药物转换。美沙酮达到稳态血药浓度一般需要

3～7 天，个别长达 25 天 [22]。临床实践中应强调用药

个体化，必要时延长滴定、转换时间。考虑到芬太

尼贴剂的吸收特点，以及晚期恶性肿瘤病人由于虚

弱、恶病质等原因药物代谢较为复杂，从芬太尼贴

剂转换为盐酸美沙酮片剂时更强调个体化滴定 [23]。 
4. 特殊人群的美沙酮应用 
（1）肝功能不全的癌痛病人

美沙酮代谢产物无活性，肝脏首过清除率较低，

肝病不会对美沙酮的生物利用度产生影响。但是美

沙酮与 α-1 酸性糖蛋白高度结合，在肝病病人中 α-1
酸性糖蛋白减少可能影响美沙酮的体内分布和游离

药物的血清浓度，导致美沙酮剂量差异加大 [24]。 
推荐：肝功能不全的癌痛病人美沙酮使用方法

见表 3。对于合并慢性乙肝、丙肝需要长期口服抗

病毒药物（如司美匹韦、索非布韦等）的病人，与

美沙酮一起使用无需调整美沙酮剂量 [25]（证据质

量：中；推荐级别：强 ）。

（2）肾功能不全的癌痛病人

美沙酮可用于肾功能不全病人，包括需要透析的

癌痛病人。但处于重度肾功能不全、肾小球滤过率

(GFR) < 30 ml/min（非透析病人）状态时没有任何

一个阿片药物是绝对安全的，考虑到药物易蓄积，

此时不建议使用 [13]。 
推荐：肾功能不全的癌痛病人美沙酮使用方法

见表 4。
（3）吗啡过敏的癌痛病人 
推荐：吗啡过敏的癌痛病人选择使用盐酸美沙

酮片时，初始剂量不应超过每日 7.5 mg [14]（证据质

量：中；推荐级别：强）。

表 3 肝功能不全的癌痛病人美沙酮使用建议

Child-Pugh 改良分级法等级 美沙酮使用建议 证据质量 推荐级别

A 无需调整剂量 高 强

B 建议美沙酮剂量下调，对于镇痛不满意者建议延长滴定和增量观察时间
至 10~14 天，同时密切观察不良反应

低 强

C 慎用美沙酮
对已使用者减量 [26]，镇痛不满意者延长滴定和增量观察时间至 10~14天 [27]，
同时密切观察不良反应

低 强

急性/慢性肝衰竭 禁用 高 强

表 2 NCCN 成人癌痛指南推荐的口服吗啡-口服美沙酮

转换比率 [19] 

24 h 口服吗啡剂量 剂量转换率（口服吗啡 : 口服美沙酮）

< 60 mg 每日 2~7.5 mg

60~199 mg 10:1（< 65 岁）

≥ 200 mg 20:1（> 65 岁）

注：起始剂量不超过每日 45 mg
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吗啡的过敏反应 [30] 包括皮肤反应（超敏反应导

致瘙痒、荨麻疹、湿疹、变应性接触性皮炎）、低血压、

心动过速，一旦出现上述情况建议阿片药物轮换。

对于部分老年或体弱者 [14] 甚至可以盐酸美沙酮片

1 mg，每日 1 次作为起始，缓慢滴定；如需增加剂

量，每 5～7 天增加 1 次，且不超过当前美沙酮剂

量的 50% 以上，并使用短效阿片药物作为补充。 
5. 癌痛美沙酮维持治疗中爆发痛的处理以及剂

量调整 
推荐：盐酸美沙酮片治疗期间出现的爆发痛可

采用短效阿片类药物解救，解救剂量为转换美沙酮

前 OMEDD 的 10%～20%。如因疼痛控制不足需要

调整美沙酮剂量，建议每 5～7 天以 10%～30% 的

增幅调整（证据质量：高；推荐级别：强）。 
盐酸美沙酮片不作为爆发痛的常规解救药物。

如病人因吗啡过敏或其他阿片类药物禁忌使用的特

殊情况下，美沙酮可以按 24 h 总剂量的 10% 进行

爆发痛解救，这种解救方式 24 h 内不能超过 3 次，

2 次服药之间的时间间隔必须大于 4 h [9]。

6. 美沙酮向其他阿片类药物的剂量转换

推荐：重新进行个体化剂量滴定（证据质量：

中；推荐级别：强）。 
从美沙酮转换为其他阿片类药物时并非之前的镇

痛效能比的简单反向过程，目前没有标准转换策略 [31]。

有证据级别低的研究显示，可以采用口服美沙酮与

口服吗啡的比例为 1:3（10 mg/d 美沙酮 = 30 mg/d
口服吗啡）[32]，并在此基础上进一步滴定。 

三、药物不良反应

1. 美沙酮的不良反应

美沙酮的主要不良反应为便秘、口干、嗜睡、

恶心、呕吐、头晕头痛、出汗等 [33]，以口干、便秘、

嗜睡最为常见，其发生率与口服缓释吗啡、芬太尼

贴剂、氢吗啡酮、羟考酮相似 [34]，除便秘外其他不

良反应随时间推移可产生耐受。美沙酮对食欲影响

较小 [35]，其他如皮肤瘙痒、谵妄、睾酮分泌减少、

睡眠-呼吸暂停、肌阵挛等较为少见 [36]，美沙酮口

服剂量超过每日 40 mg 时可能出现低血糖现象 [37]。

呼吸抑制少见但后果严重。如美沙酮剂量滴定

太快、药物过量时可以引起呼吸抑制导致死亡。美

沙酮因半衰期长，病人需要 4～5 天才能达到稳定

状态（最大的治疗和毒性作用），在发展成呼吸抑

制之前，病人通常会表现出越来越强的镇静作用，

因此在用药最初 1 周内应注意观察。呼吸抑制的解

救药物为纳洛酮，纳洛酮使用流程和吗啡导致的呼

吸抑制解救流程一致。注意一旦发生呼吸抑制，可

能需要多次重复使用纳洛酮。 
2. 美沙酮对心脏 QTc 间期的影响和监测 
美沙酮对心肌没有直接影响，但长期使用可能

引起心脏 QTc 间期（心室去极化和复极时间）延长，

发展成致死的尖端扭转性室性心动过速，尤其是美

沙酮剂量偏大的病人 [38]。对于极低剂量美沙酮（不

超过每日 15 mg）对心脏 QTc 间期影响不明显。大

剂量美沙酮（每日 100 mg 及以上）可能导致 QTc
间期延长和尖端扭转型室性心动过速，故推荐： 

（1）开始使用盐酸美沙酮片之前必须进行心电

图检查，如 QTc 间期超出 470 ms（女性）/500 ms（男

性）者禁用（证据质量：高；推荐级别：强）。 
（2）建议口服盐酸美沙酮片剂量大于每日 30 mg

（尤其每日 100 mg 以上）的病人，以及正在同时

使用其他能延长 QTc 间期药物的病人或存在电解质

异常（如低钾血症、低镁血症或低钙血症）的病人

监测心电图，QTc 间期不超过 450～500 ms [39]。一

旦发现 QTc 间期 > 500 ms 时考虑下列措施：①立

即降低美沙酮剂量；②转换到其他阿片类药物；

③评估并纠正 QTc 间隔延长的可逆原因；④降低

美沙酮剂量后重复心电图检查（证据质量：中；

推荐级别：强）。

四、药物的相互作用 
美沙酮需经肝酶广泛代谢，酶基因表达的多态

性、个体差异导致众多药物与美沙酮产生相互作用，

造成药效差异。如劳拉西泮、吗啡以及抗艾滋病病

毒药物、5-羟色胺能药物、唑类抗真菌药物等 [40]。 
推荐：使用美沙酮之前须明确病人正在使用的

其他药物，考虑是否需要停药或减少其他药物的剂

量（证据质量：中；推荐级别：强 ）。

根据现有用药经验以及药代动力学提出的和美

沙酮产生相互作用的药物以及剂量变化建议 [41] 见

表 5，更多药物可通过 www.crediblemeds.org 查询。 

表 4 肾功能不全的癌痛病人美沙酮使用建议 
肾功能不全    GFR (ml/min) 美沙酮使用建议 证据质量 推荐级别

轻-中度肾功能不全 30~89 无需调整剂量。适当延长滴定时间，降低起始剂量，监测肾功能
变化以及药物不良反应 [28] 高 强

重度肾功能不全 < 30 禁用 高 强

透析病人 < 15 剂量降低为肾功能正常时的 75% [29] 中 强
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五、病人宣教

对病人以及家属进行宣教，包括治疗目标、治

疗方法、可能出现的不良事件（见附件）。 
六、结语 
根据我国慢性癌痛的治疗现状，共识专家组经

讨论对盐酸美沙酮片用于慢性癌痛治疗的相关问题

达成以上共识。癌性疼痛的机制复杂，本共识内容

供相关人员就慢性癌性疼痛病人临床管理中如何使

用盐酸美沙酮片予以参考。

  盐酸美沙酮片剂用于慢性癌症疼痛治疗中国专家共

识附件（扫描二维码查阅）
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