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  [摘要] 终末期肾病(ESRD)是慢性肾病的最终阶段,近年来发病趋势不断上升。疼痛是ESRD患者的主

要并发症,具有发病率高,程度重的临床特点。疼痛会影响患者有效治疗和生活质量,造成活动障碍,并且与抑

郁、焦虑等不良情绪密切相关,甚至会导致患者趋向死亡。但是,医护人员和患者对疼痛的重视程度不够,疼痛

未得到充分治疗。本文论述了ESRD患者疼痛流行病学、发病原因、常见部位,以及药物、非药物治疗方式,以

期能够引起临床重视,达到采取正确的治疗方式,有效控制和解除ESRD患者疼痛的目的。
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  [Abstract] End-stage

 

renal
 

disease
 

is
 

the
 

final
 

stage
 

of
 

chronic
 

kidney
 

disease,and
 

the
 

incidence
 

trend
 

has
 

been
 

rising
 

in
 

recent
 

years.Pain
 

is
 

the
 

main
 

complication
 

of
 

end-stage
 

renal
 

disease
 

patients,with
 

clinical
 

features
 

of
 

high
 

incidence
 

and
 

severity.Pain
 

affects
 

patients'
 

effective
 

treatment
 

and
 

quality
 

of
 

life,causes
 

ac-
tivity

 

disorders,and
 

is
 

closely
 

related
 

to
 

adverse
 

emotions
 

such
 

as
 

depression
 

and
 

anxiety,and
 

may
 

even
 

lead
 

patients
 

to
 

death.However,doctors-nurses
 

and
 

patients
 

do
 

not
 

pay
 

enough
 

attention
 

to
 

pain,and
 

the
 

pain
 

is
 

not
 

adequately
 

treated.This
 

article
 

discusses
 

the
 

epidemiology,pathogenesis,common
 

sites,and
 

drug
 

and
 

non-
pharmacological

 

treatments
 

of
 

patients
 

with
 

end-stage
 

renal
 

disease,in
 

order
 

to
 

achieve
 

clinical
 

attention,to
 

a-
chieve

 

the
 

correct
 

treatment,and
 

to
 

effectively
 

control
 

and
 

relieve
 

the
 

pain
 

of
 

end-stage
 

patients.
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  终末期肾病(ESRD)是慢性肾病所致肾脏结构或

肾功能异常持续3个月或更长时间,不可逆肾脏衰竭

的终末阶段[1],血液透析是目前ESRD患者在肾脏移

植前的最主要肾脏替代疗法[2]。随着我国社会老龄

化不断加剧,ESRD的发病率与糖尿病、高血压等慢

性病发病率呈正比,逐年上升,ESRD患者年增长率

惊人,预计至2020年,我国将有数百万人患病[3]。
国际疼痛研究会(IASP)将疼痛定义为:疼痛是一

种与组织损伤或潜在组织损伤相关的感觉、情感、认
知和社会维度的痛苦体验[4]。疼痛是ESRD血液透

析患者的常见症状,但是在临床上,对ESRD血液透

析患者疼痛的重视程度远不如肿瘤患者。因此,本文

从ESRD血液透析患者疼痛现状、疼痛原因、疼痛常

见部位和疼痛的干预措施作一综述,以期提高社会对

ESRD血液透析患者疼痛的重视,为ESRD血液透析

患者的疼痛治疗、管理提供参考。
1 ESRD疼痛现状及危害

ESRD 疼 痛 具 有 发 病 率 高,程 度 重 的 特 点。
FLEISHMAN等[5]调查了336例ESRD患者,高达

82%的患者诉有疼痛,其中41.6%的患者VAS评分

为重度疼痛,近62%的患者持续神经性疼痛超过

24
 

h。在GAMONDI等[6]研究发现,疼痛发生率为

66%,其中重度疼痛60.5%,中度疼痛27%。KLI-
UK-BEN

 

BASSAT等[7]的研究中超过66%的患者为

中重度疼痛,其中53.5%为重度疼痛。BRKOVIC
等[8]系统评价了52项研究,纳入6

 

917例ESRD患

者,急性疼痛和慢性疼痛的患病率分别高达82%和

92%。疼痛对ESRD患者造成了严重影响:患有疼痛

的ESRD患者生活质量低于非疼痛患者[9],疼痛还导

致患者睡眠障碍、记忆力减弱、注意力不集中、焦虑和
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抑郁、阳痿、活动障碍、社会活动减少[7]。疼痛还会影

响患者透析充分性,表现为减少透析治疗时间、提前

下机,甚至放弃治疗,在平均1周内死亡[10-11]。在国

外,退出透析治疗已成为ESRD患者继心血管事件和

感染之后的常见死因[12]。但是,ESRD患者的疼痛没

有得到足够的重视和治疗。疼痛是ESRD患者的常

见症状,但SPIGOLON等[13]对151例ESRD患者进

行护理诊断,仅有54.3%的慢性疼痛护理诊断率,未
见急性疼痛的相关护理诊断。一小部分的疼痛患者

服用止痛药,一半以上的重度疼痛患者没有接受任何

止痛措施[7]。而即使接受了治疗措施的疼痛患者,疼
痛缓解程度和控制效果也不理想[9]。
2 ESRD疼痛原因

ESRD患者的疼痛可由原发性肾病、共病及肾衰

所致并发症引起[1,14]。引起疼痛的原发性肾病有:常
染色体显性多囊肾病、糖尿病肾病[15]、尿路感染及血

管炎;引起疼痛的共病有:骨关节炎、骨质疏松症、癌
症、周围神经病变(如疼痛性糖尿病周围神经病变)、
外周血管病、缺血性心脏病;引起疼痛的并发症有:软
组织钙化、钙化防御、骨软化、骨折、高尿酸血症、痛
风、淀粉样变[1,5,10,16]。另外,透析治疗过程可导致患

者疼痛,如血液透析相关性头痛,透析治疗接近结束

时小腿痉挛[6,17]。血流动力学的改变导致肢体缺血诱

发疼痛,中央静脉导管感染也会导致疼痛,透析期间

静止不动可能加重关节炎性疼痛[1]。瘙痒抓挠可引

起的继发性皮肤损伤带来疼痛[18]。动静脉内瘘是

KDOQI推荐使用的血管通路[19],2019年中国血液透

析用血管通路专家共识指出[20],我国自体动静脉内瘘

占比应不低于80%。动静脉内瘘成形术及术后并发

症可引起疼痛[21],动静脉内瘘穿刺疼痛是最显著的血

管通路疼痛。
3 ESRD疼痛的常见部位

由于ESRD患者疼痛的原因不同,故疼痛发生的

部位多不固定,可合并多个部位,骨骼肌肉关节是

ESRD患者最常见的疼痛部位[16,22]。FLEISHMAN
等[5]使用简明疼痛量表(BPI)报道了主要疼痛部位,
分别是足

 

(62.5%)、腰
 

(52.7%)、胫骨
 

(50.5%)、膝
关节

 

(46.6%)和头
 

(44.4%)。卢艳等[9]的研究中也

使用了BPI量表,主要疼痛部位是肩(51.5%)、膝
(36.4%)、腕(18.2%)、髋(15.2%)。头部也是 HD
患者常见的疼痛部位之一[6,8],头痛最常发生于透析

结束2
 

h后,在血液透析结束后72
 

h内结束[8,23]。另

外,动静脉内瘘穿刺位置也是常见的疼痛部位。
4 ESRD疼痛的治疗

4.1 药物治疗

疼痛用药遵循 WHO三阶梯用药原则[10,14,24],第
一步轻度疼痛使用非甾体抗炎药(NSAIDs)和扑息热

痛,第二步包括盐酸曲马多和弱阿片类药物,第三步

为重度疼痛使用强阿片类药物。非甾体抗炎药和可

待因因其不良反应,应避免在 HD患者中使用[1]。美

沙酮、芬太尼、丁丙诺啡是ESRD患者最理想的镇痛

药物[24],但阿片类药物,即使在低剂量或在指南指导

下使用,也存在不良反应的风险[25],因此在开始使用

阿片类药物,长期治疗前和治疗过程中,使用阿片类

药物风险工具可识别,可能存在阿片类药物滥用的高

危患者[26]。尽管大多数人认同三阶梯的用药原则,但
COLUZZI[1]认为三阶梯用药原则基于疼痛的强度,
没有考虑疼痛的类型。

神经性疼痛是ESRD患者疼痛治疗不理想的重

要危险因素[14],建议在三阶梯用药的基础上评估神经

性疼痛。三环抗抑郁剂是经随机对照试验证明的治

疗神经性疼痛的最有效药物,它的止痛作用独立于抗

抑郁作用,且所需剂量更小,起效更快,但存在不良反

应较多的问题,特别是在心脏病、既往急性心肌梗死、
心律失常和充血性心力衰竭患者中尤其危险[1,27]。加

巴喷丁和普瑞巴林能有效治疗神经性疼痛,但需要仔

细监测不良反应并谨慎确定给药剂量[24,28]。
多项临床试验证实,利多卡因乳膏能够显著减轻

ESRD患者动静脉内瘘穿刺和动静脉内瘘介入治疗

时的疼痛,但由于皮肤角质层的保护,通常需要1
 

h左

右才能使药物穿透完整皮肤达到最佳效果,且反复接

触利多卡因乳膏,存在皮疹和迟发性过敏的不良反

应[29-32]。对于医护人员和患者来说,应用利多卡因乳

膏的时间成本较高,因此临床上出现了利多卡因乳膏

的替代品,如利多卡因贴片[29]、利多卡因喷雾和氯乙

烷蒸气冷却剂喷雾等[30],能在更短的时间内有效缓解

轻中度疼痛。但由于ESRD患者肾功能衰竭和药动

学改变,大多数药物因缺乏ESRD患者的药动学研究

而影响其安全使用[1]。
4.2 非药物治疗

非药物治疗是疼痛治疗的第一步。特别是使用

药物有风险的患者,应鼓励其非药物治疗[1]。非药物

治疗大多是对疼痛缓解有效的低成本方法,适合在临

床上根据具体情况应用推广。
4.2.1 音乐疗法

音乐疗法是集音乐、医学和心理学为一体的边缘

交叉学科[33]。BURRAI等[34]认为,音乐对患者生理

心理的影响可用心理-神经-内分泌-免疫学(PNEI)框
架解释,该框架包括来自生理、心理、精神、社会、文化

和环境因素的反馈,音乐可以激活这个框架内的大脑

结构,从而激活所有其他组件。多项随机对照试验证

明了音乐疗法对疼痛的作用。BURRAI等[34]将24
例患者随机分为两组,采取交叉设计,干预组由每位

患者在建议的播放列表中选择9首不同风格的乐曲,
在透析开始的第2个小时,由1名受过训练的血液透

析护士,在只有患者和另1名透析护士的密闭血液透

析现场演唱,总时长约15
 

min,对照组采取常规血液

透析,结果显示干预组患者的疼痛水平 低 于 对 照

组[34]。舒缓音乐是指每分钟60~80拍,或更少的音

乐,SHABANDOKHT-ZARMI等[35]将114例患者随
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机分成音乐组、耳机组和对照组,每组38例患者,音
乐组在内瘘穿刺前6

 

min听自己选择的音乐,直到治

疗结束;耳机组在内瘘穿刺前6
 

min戴耳机,但耳机

里无音乐,直到治疗结束;对照组在将内瘘穿刺时没

有接受任何干预,3组患者在干预后立即测量疼痛强

度,每组数据采取自身前后对照和组间对照,结果显

示舒缓音乐可有效缓解穿刺疼痛。
4.2.2 芳香疗法

芳香疗法是一种自然疗法[36]。BOUYA等[37]的

系统评价显示,吸入不同的香味,对ESRD患者有不

同的作用,减轻内瘘穿刺疼痛有积极作用的气味是薰

衣草。此外,薰衣草的主要成分乙酸芳樟酯和芳樟醇

使薰衣草具有镇痛、促进伤口愈合、镇静和抗抑郁等

作用[38]。在GHODS等[38]的研究中,局部干预组在

穿刺部位涂抹100%纯度薰衣草精油,穿刺后的疼痛

强度显著低于安慰剂组和空白对照组,虽然薰衣草精

油是涂抹在穿刺部位的,但是在干预过程中吸入薰衣

草香味是不可避免的,因此局部涂抹薰衣草精油产生

的是综合作用。香味不同和使用剂量的变化,对内瘘

穿刺疼痛的影响需要继续研究。
4.2.3 冷热疗法

远红外线照射具有温热效应,缓解内瘘穿刺疼

痛,可能与远红外照射能够改善血管内皮功能,增加

血流量有关[39]。张玉娟等[40]研究了早期内瘘红外线

照射的影响,观察组在对照组的基础上,术后1~3
 

d,
照射40

 

min,3
 

d后每周照射3次,持续3个月,内瘘

成熟首次穿刺前照射10
 

min,透析期间照射30
 

min,
用数字疼痛分级评估了首次内瘘穿刺疼痛强度,观察

组中重度疼痛比率低于对照组,无痛比率高于对照

组,血管直径和内瘘血流量均高于对照组。TAPIA
等[41]的交叉实验在穿刺前15

 

min使用加热包热敷既

定的动静脉内瘘穿刺位置,整体的疼痛评分显示加热

包热敷阶段疼痛评分低于空白控制阶段,差异有统计

学意义(P<0.05)。此外,王文燕等[42]应用中药熏

蒸,在温热效应的基础上,促进中药通过皮肤渗透和

吸收,有效改善了血液透析患者的瘙痒症状。
冰冻疗法通过降低局部温度,减弱局部末梢神经

敏感性,而减轻疼痛[43]。ARAB等[44]的研究是用被

无菌手套包裹的冰块在没有内瘘的合谷穴上按摩,按
摩时间为内瘘穿刺前10

 

min,和穿刺后2
 

min,对内瘘

穿刺疼痛的效果优于局部应用利多卡因凝胶。AL
 

AMER等[45]和SABITHA等[46]的干预方法与 AR-
AB等[44]相似,研究证明冰冻按摩对侧合谷穴对内瘘

穿刺疼痛是有效的干预手段。上面介绍的随机对照

实验报告,均无不良反应发生,但是冰冻疗法与动静

脉内瘘狭窄有无关联,还需要进一步长期研究。
4.2.4 放松疗法

渐进性放松训练对疼痛的作用与注意力转移,缓
解紧 张 情 绪,提 高 疼 痛 自 我 效 能 有 关。KAPLAN
等[47]研究证明,渐进性放松训练降低了干预组的平均

疼痛评分。谢芳等[48]将渐进性放松训练联合疼痛教

育实施干预,取得了良好效果。Dohsa-Hou是一种起

源于日本,应用广泛的身体运动技术,由一名专业临

床心理学家监督指导患者,进行握紧和打开拳头并来

回弯曲手腕,沿身体轴线反复升降手臂和肩膀等运

动,有效管理了5例女性血液透析患者的慢性疼

痛[49]。灵气疗法也是起源于日本的一种补充医学,指
专业灵气师将能量引导至接收者,共有3个层次的练

习,能够有效缓解疼痛[50]。ZINS等[51]将灵气疗法应

用到了血液透析疼痛,在每周第2次和第3次透析,
约1

 

h后,由二级灵气治疗师将手放在患者衣服上5
个不同部位,每个部位4

 

min,患者如果对能量转移不

舒服,治疗师会把手移开,共持续4周,结果显示灵气

治疗改善了包括疼痛在内的症状,但需要随机对照试

验来进一步确认这一结果。
4.2.5 认知行为疗法

20世纪60年代,亚伦·贝克开发了认知行为疗

法,强调认知的3个方面:自动思维、认知偏差和潜在

信念或模式。已被广泛应用于抑郁症、焦虑症、进食

障碍、药物滥用和人格障碍等精神疾病,在纤维肌痛,
偏头痛和其他慢性疼痛状况的治疗中也已经确立了

其功效[52]。刘晓辉[53]构建了4个阶段(心理诊断阶

段、领悟阶段、改变认知与行为干预阶段和巩固及再

教育阶段),共8周的认知行为干预方案,探讨认知行

为干预对动静脉内瘘穿刺疼痛的影响,认知行为干预

是由具有二级心理咨询师资格的主管护师完成的,结
果显示干预组疼痛程度显著低于对照组,差异有统计

学意义(P<0.05),并且焦虑程度和疼痛自我效能感

得到了改善,但其局限性在于对护理人员的心理基础

理论知识及技能水平要求较高。
4.2.6 改进穿刺方法

动静脉内瘘有3种穿刺方式:钝针扣眼穿刺、绳
梯穿刺和区域穿刺。扣眼穿刺是KDOQI指南推荐使

用的穿刺方式[19]。多项研究结果指出,与区域 穿

刺[54]和绳梯穿刺[55-57]比较,扣眼穿刺能够减轻内瘘穿

刺疼痛,减少并发症发生,延长内瘘使用时间。张成

亮等[58]研究了在钝针扣眼穿刺时持针部位不同,结果

显示手持针尾1
 

cm后的软管进针,由于软管的缓冲,
提高了穿刺成功率、减少穿刺疼痛。但是,NADEAU-
FREDETTE等[59]认为现有高水平证据不足以证明

扣眼穿刺疼痛优于标准绳梯穿刺,而且扣眼穿刺与较

高的局部感染和全身感染有关[60]。
在绳梯穿刺中,穿刺角度可能影响内瘘穿刺疼

痛,易海飞等[61]和吴邯等[62]的研究都证明了穿刺角

度35°~40°时有利于内瘘穿刺疼痛减轻,这与较大的

穿刺角度与较小的皮肤损伤,降低穿刺阻力有关。王

佳宇等[63]在绳梯穿刺方法中使用了零压力穿刺法,即
在透析机停泵状态下与动脉端连接,并打开穿刺针夹

及动脉端夹形成零压力穿刺,结果显示这种方法可降

低内瘘穿刺血肿和疼痛程度,减少并发症发生。
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动静脉内瘘穿刺一般使用两根穿刺针穿刺,但随

着HD模式转变和患者治疗需要,单针 HD再次被报

道[64]。单针HD的针头有单腔单针(流入道和流出道

被中央隔片分隔成两个半圆腔)和双腔单针(内腔和

外腔同轴放置)。单腔单针直径小于 HD穿刺针,对
皮肤和血管的损伤较小,并且单针 HD减少了动静脉

内瘘穿刺次数,减少了一半穿刺疼痛。但是,再循环

和透析充分性是单针HD推广的主要限制[65]。
综上所述,ESRD疼痛发病率高、程度重,严重影

响ESRD患者治疗和生活质量,如不能有效干预,将
持续对患者身心造成危害。临床护理研究多集中于

改善动静脉内瘘穿刺疼痛结果,除局部麻醉药物及其

衍生品外,也证实了多种非药物治疗能够安全有效减

轻穿刺疼痛;但因人力成本、时间成本、技术条件和对

疼痛的认知限制,在临床上未广泛应用。另外,整体

而言,临床上缺乏对ESRD患者疼痛评估和疼痛管理

的重视。对ESRD疼痛管理需加大科研力度,包括改

进临床实验方法,寻找新的干预措施,以促进当前的

疼痛研究应由初级的疼痛控制转为高级的疼痛管理,
建设以医生为核心、以临床护士为主体的疼痛管理团

队,个性化管理每位患者的疼痛问题。患者方面,需
要加强对疼痛的健康教育,让患者认识到疼痛与生活

质量、与生存时间的关系,增强ESRD患者对疼痛的

危机意识。
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