
 

 7  مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران  1388  آبان ماه  /65شماره /  انزدهم  شدورة 

  

 در درمان درد مزمن بيماران مبتلا به سرطان بين جلديچسب فنتانيل  مقايسه اثربخشي
  نرم در مقايسه با دارونما در يك كارآزمايي باليني تصادفي شده دو سوكور بافت

  
  
  

  Iدكتر بهروز زمان*
  IIدكتر كريم همتي 
  IIIاالله حسني دكتر ولي 
  IVدكتر پرويز دريايي 
 Vپور دكتر حسين فائزي 

  

  چكيده
. رود  مـي  يكي از مشكلات عمده در بيمـاران مبـتلا بـه بـدخيمي بـه شـمار                ها    درد ناشي از بدخيمي   : هدفزمينه و   

اسـتفاده از   هـا     آنتـرين     مختلفي تاكنون براي درمان درد مزمن ناشـي از سـرطان معرفـي شـده كـه مهـم                  هاي    روش
براي كاهش درد مـزمن     )  بين جلدي  -ترانس درمال (ستي  پوهاي    فنتانيل يك اپيوييد صناعي به شكل پچ      . اپيوييدهاست

 در مقايسه بـا  بين جلديدر اين مطالعه سعي شده است اثربخشي فنتانيل . بيماران مبتلا به سرطان معرفي شده است 
  . پلاسبو مورد مقايسه قرار گيرد

.  و اجـرا شـد  مطالعه حاضر به صورت يك كارآزمايي باليني تـصادفي شـده دو سـوكور طراحـي              :  بررسي روش
 و   1385هـاي     طي سـال  ) ره(بيمارستان امام خميني    به انستيو كانسر   كننده  بيماران مبتلا به بدخيمي بافت نرم مراجعه      

و دارونمـا   بين جلدي وارد مطالعه شدند و به طور تصادفي به دو گروه فنتانيل  ،بردند  مي كه از درد مزمن رنج     1386
شـدت درد  . مشابه بـا گـروه درمـان از نظـر ظـاهري دريافـت كردنـد              هاي    ان پچ در گروه دارونما بيمار   . تقسيم شدند 
از بيمـاران    VAS Visual Analogue Scale)(ساعت پس از شـروع درمـان بـر اسـاس      72 و 48، 24بيماران طي 

فاده مكـرر واريـانس اسـت     هاي    به منظور بررسي اثر درمان از آناليز اندازه گيري        . ثبت شد ها    پرسش و در پرونده آن    
هـاي   داده.  مورد تجزيه و تحليل قـرار گرفـت  SPSS V.13افزار آماري  دست آمده با استفاده از نرمه هاي ب داده .شد

بـراي مقايـسه    . صورت فراواني نمايش داده شده اسـت      ه  هاي كيفي ب    صورت ميانگين و انحراف معيار و داده      ه  كمي ب 
 توزيع نرمال به ترتيـب از آزمـون كـاي دو و در متغيرهـاي         كيفي و كمي بين دو گروه در صورت تبعيت از         هاي    داده

سـطح  .معـادل ناپارامتريـك اسـتفاده شـد       هـاي     از آزمـون  ،  در صورت عدم تبعيت   .  استفاده شد  t-testكمي از آزمون    
  . در نظر گرفته شد05/0لعه در حد داري در اين مطا معني

مـورد بررسـي قـرار      )  نفـر  80(و دارونمـا    )  نفـر  86( بين جلـدي   نفر در دو گروه فنتانيل       166در مجموع   : يافته ها 
 بـه  بين جلـدي ، فنتانيل repeated measurementبر اساس آناليز . توزيع سني و جنسي بيماران مشابه بود. گرفتند

ميزان بروز عوارض جانبي    ). =07/0p( هاي پيگيري كاهش داده است      داري شدت درد بيماران را طي زمان        طور معني 
به دست آمد كـه بـه لحـاظ آمـاري بـروز عـوارض               %) 39( نفر   31و در گروه دارونما     %) 72( نفر   62نيل  در گروه فنتا  

  ).p=001/0(داري بيش از گروه دارونما بود  جانبي در گروه فنتانيل به طور معني
 بيماران مبـتلا بـه    در كاهش درد مزمنبين جلديدهد كه استفاده از پچ فنتانيل   هاي اين مطالعه نشان مي      يافته: گيري نتيجه

  .تواند موجب بهبود كيفيت زندگي در اين دسته از بيماران گردد باشد و مي خطر مي تومور بافت نرم يك روش مؤثر و بي
  

   بدخيمي بافت نرم-3    درد مزمن-2   بين جلدي پچ فنتانيل -1 :اه كليدواژه
  

  17/8/87: تاريخ پذيرش، 27/6/87: تاريخ دريافت
  

  مقدمه

-ل مهم بهداشتي  ئل حاضر سرطان يكي از مسا     در حا 
در . رود  مـي  درماني كشور ما و سراسر جهان بـه شـمار         

كشور ما اهميت بيماري سرطان در حال افزايش اسـت و           

 به عنوان سـومين علـت مـرگ و ميـر و دومـين گـروه از                
بهداشت و درمان كشور ما را عرصـه        ،  مزمنهاي    بيماري

،دات جديــد غــذايي عــا)1-3(.توجــه خــود قــرار داده اســت
  

به راهنمايي دكتر بهروز زمان و مـشاوره دكتـر ولـي الـه      بيهوشي نامه دكتر كريم همتي جهت دريافت درجه دكتراي تخصصي         اي است از پايان     اين مقاله خلاصه  
  .1387حسني، دكتر پرويز دريايي و دكتر حسين فائزي پور، سال 

  . دانشگاه علوم پزشكي ايران انجام شده استعاونت غذا و داروداتشكده پزشكي و ماين مطالعه تحت حمايت مالي 
(Iفاطمه  حضرت بيمارستان ، استاديار و متخصص بيهوشي) لو مسئومؤلف(* درماني ايران، تهران، ايران –، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي )س(  

(II بيمارستان امام خميني ،هوشيبي متخصص  واستاديار )ايلام ، ايرانا يلام درماني –و خدمات بهداشتي لوم پزشكي دانشگاه ع ،)ره،  
(III ايران درماني ايران، تهران، –و خدمات بهداشتي دانشگاه علوم پزشكي ،  بيهوشيو متخصص استاد  
(IV بيمارستان امام خميني، انستيتو كانسر  عمومي، جراحيو متخصص استاديار)ايران تهران،، تهران درماني– و خدمات بهداشتي دانشگاه علوم پزشكي ،)ره  
(V،انستيتو كانسر، بيمارستان امام خميني استاديار و متخصص ارتوپدي ،)تهران،ايران، درماني تهران– دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ،)ره   
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شدن تر    مسن و   افزايش جمعيت ،  افزايش مصرف دخانيات  
رد  افـزايش مـوا    كننـده   تركيب جمعيتـي از عوامـل مـستعد       

گــسترش ، عفــونيهــاي  كنتــرل بيمــاري. ســرطان هــستند
  و مصرف سيگار در بين نوجوانان و ساير اقشار جامعـه         

 از دلايــل كــلان منتهــي بــه C و Bرواج ابــتلا بــه هپاتيــت 
 تخمــين زده. افــزايش بــروز ســرطان در جامعــه هــستند 

 يـك    و شود يك سوم موارد سـرطان قابـل پيـشگيري          مي
بــالقوه ،  زودهنگــاممــشروط بــه تــشخيص، ســوم ديگــر

در اكثـر مـوارد ديگـر درمـان قطعـي           . پذير هـستند   درمان
 نگهدارنـده و تـسكيني      مـؤثر ميسر نيـست و بـا اقـدامات         

  .بهبود بخشيدتوان كيفيت زندگي را  مي
بر اساس تمـام شـواهد علمـي، تجربـي و تحقيقـاتي             

ــي   ــي از اساس ــف يك ــرطان در ردي ــاري س ــرين و  بيم ت
كننده   زمن و از عوامل تهديد    هاي م   ترين بيماري   خطرناك

هــاي درمــاني در  پيــشرفت. رود جامعــه بــه شــمار مــي 
هـا موفـق بـه مهـار بيمـاري،         بسياري از موارد سـرطان    

كنترل عوارض ناشي از آن و افزايش بقاي طولاني مدت          
براي طيف وسيعي از بيماران مبتلا بـه انـواع مهـاجم و             

  .پيشرفته بيماري شده است
ذكــر شــد در بخــش قابــل همــان طــوري كــه پيــشتر 

تــوجهي از بيمــاران كــه متاســفانه ديــر تــشخيص داده  
شوند و از نظر درماني هـدف درمـان كامـل نيـست،               مي

تميهدات درماني براي افزايش طول عمر و بهبود كيفيـت          
درد مــزمن . باشــد زنــدگي بيمــاران در طــول حيــات مــي

ــراي ايــن دســته از    ســرطان يكــي از مــشكلات عمــده ب
هـاي مختلفـي      رود و تـاكنون روش      ار مي بيماران به شم  

هـا معرفـي      براي كاهش و تسكين درد ناشي از بـدخيمي        
  )4- 7(.شده است
ترين تركيباتي كـه بـراي كنتـرل ايـن دسـته از              از مهم 

توان به اپيوييـدها اشـاره        مي باشد  مي دردها در دسترس  
بــه منظــور كنتــرل درد بــا اســتفاده از اپيوييــدهاي . كــرد

لازم  مـؤثر،  براي دسـتيابي بـه دوز        وخوراكي و تزريقي    
 در اغلب موارد به دليـل       .باشدمصرف داروها منظم     است

 ممكن است مـصرف     ،مشكلات همراه بيماري و فراموشي    
منظم اين تركيبات دچار اشكال و در نهايـت موجـب عـدم          

هـاي    روش بـه همـين دليـل       . كنترل كافي درد بيمار گردد    
توان به   ه است كه مي   مختلفي براي انتقال دارو معرفي شد     

  )8-10(. اشاره كردبين جلديهاي  چسب
توان از فنتانيل بـه خـاطر        ، مي از بين اپيوييدها موجود   

) هـاي  چـسب (هـا     خواص منحصر بفرد آن به صورت پـچ       
فنتانيـل بـه عنـوان يـك اپيوييـد          .  استفاده كـرد   بين جلدي 

دوست آن و قـدرت ضـد        -صناعي به دليل خواص چربي    
 مورد توجـه    90در دهه   ،  ايسه با مورفين  دردي بالا در مق   

 Duragesicبا عنوان تجاري    قرار گرفت و براي اولين بار       
  )10(.درد مزمن سرطان معرفي و تجويز شددر درمان 

بيماراني  دربه خصوص    بين جلدي استفاده از فنتانيل    
 ازيـا  و،استفراغ مقاوم بـه درمـان      ،تهوع  ،  كه از ديسفاژي  

. باشـد   مـي   مفيـد  ،برنـد   مي ا رنج عدم تحمل ساير اپيوييده   
همچنين اين روش استفاده براي بيماراني كه قادر نيستند         

 ،اروي خود را مـصرف نماينـد       د تعيين شده هاي    در زمان 
  .باشد  ميمناسب

تــرين علامــت  گونــه كــه عنــوان شــد درد شــايع همــان
بيماري سرطان است و شـدت درد بـا پيـشرفت بيمـاري             

شــرايط زنـدگي بيمــاران  جهـت بهبـود   . يابــد افـزايش مـي  
سرطاني و كاهش درد اين بيماران تا به حال از داروهاي           

) NSAIDs(مختلفي شامل داروهاي ضد درد غير اپيوييـد         
. استفاده شده است  ) ضعيف، متوسط و قوي   (و اپيوييدها   

با اين حال در بهترين مراكـز و شـرايط درمـاني هـم درد         
  )11-13(.بيماران به طور كامل از بين نرفته است

داروهــاي قبلــي هــر كــدام مــشكلات خــاص خــود را  
فنتانيل يك داروي اپيوييد صناعي اسـت كـه در          . اند داشته
 سال است كـه بـه عنـوان         30 ساخته و حدود     1960سال  

هوشبري مورد اسـتفاده قـرار گرفتـه        هاي    جزيي از رژيم  
، مشخصات فيزيكي دارو شامل وزن مولكـولي كـم        . است

 برابــر 75-100( قــدرت زيــاد حلاليــت زيــاد در چربــي و
باعـث  ) كنـد   مـي مـو اثـر  هاي  از مورفين بر گيرنده تر    قوي
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.  اسـتفاده شـود    بين جلدي هاي    شده از فنتانيل در سيستم    
شـود كـه بيمـاران        مي  باعث بين جلدي  فنتانيل    از استفاده

 ساعت دريافـت    72 از دارو را به مدت    اي    هدوز كنترل شد  
مان درد مزمن سـرطان     نمايند كه داروي مؤثري براي در     

  )14-16(.است
در مطالعات انجام شده آمده است كه صرف نظـر از           
اينكه بيمار قبلاً اپيوييد گرفته است يا خيـر، بيمـاران بـا             

انـد، داروي     درد سرطان كه به اپيوييد قوي نيـاز داشـته         
فنتانيل اثرات سودمندي در موارد حـاد و مـزمن داشـته      

ي قبـل از آن را كـاهش        است كه نياز به اپيوييـدهاي قـو       
دهنـد كـه اسـتفاده از داروي          مطالعات نشان مي  . دهد  مي

تـر و     تـر، ارزان    سـاده بـين جلـدي     قوي فنتانيل به روش     
تر از داروهـاي قبلـي بـوده و در بيمـاران بـا                عارضه  بي

هاي پيشرفته و شديد كه ضد دردهـاي مختلـف            سرطان
 كردند، اثـرات سـودمندي      تزريقي و خوراكي دريافت مي    

  )17(.داشته است
ميـزان  نشان داده شد كه     ،  در يك متاآناليز انجام شده    

بـين  هـا از پـچ فنتانيـل         كاهش درد در بيماراني كـه در آن       
داري بـيش از     طـور معنـي   ه  ب ـ،  ه بـود   استفاده شـد    جلدي

ــود كــه از مــورفين خــوراكي آهــسته رهــش    بيمــاراني ب
يـل   اين اثـر بهتـر پـچ فنتان        ).=07/0p (كرده بودند استفاده  

ــدي ــين جل ــه دچــار درد مــزمن   ب ــاراني ك ــشتر در بيم بي
حتـي در مـورد اثـرات       . دست آمـد  ه  ب،  غيرسرطاني بودند 

طـور  ه   ناشي از فنتانيـل ب ـ     عوارض،  دست آمده ه  جانبي ب 
هـا از مـورفين      آني كمتر از بيماراني بود كه در        دار  معني

  )18(.خوراكي آهسته رهش استفاده شده بود
 بين جلدي ن اثربخشي روش    با اين حال هنوز در ميزا     

ــوز    ــات هن اخــتلاف نظــر وجــود دارد و برخــي از مطالع
محققـان  .  را نـشان دهنـد     تـأثير خوبي اين   ه  اند ب  نتوانسته

علت اين اختلاف در نتـايج مطالعـات انجـام شـده در ايـن            
زمينه را تفاوت در متـدولوژي و كيفيـت مطالعـات انجـام             

اي مقايـسه   ه ـ شده و در نهايت تعداد حجم نمونه و گـروه         
  .نددان مي

ــا طراحــي يــك    در ايــن مطالعــه ســعي شــده اســت ب
 با رفـع مـشكلات سـاير        ،كارآزمايي باليني تصادفي شده   

 در بـين جلـدي  مطالعات بتواند اثربخشي استفاده فنتانيـل       
هاي بافت نـرم مـورد    كاهش درد بيماران مبتلا به سرطان     

  .بررسي قرار گيرد
  

  بررسيروش 
ك كارآزمــايي بــاليني صــورت يــه مطالعــه حاضــر بــ

 Double Blind Randomized(تصادفي شده دو سو كور 

Placebo-Controlled Clinical Trial ( ــرا طراحــي و اج
انستيو كانسر بيمارستان امام    محل انجام مطالعه در     . شد

  . بود1386 و 1385هاي  تهران طي سال) ره(خميني
منطبق بـا معيارهـاي ورود و       بيماران به ترتيب ورود     

خروج در صورت تمايـل و پـس از كـسب رضـايت وارد              
 18معيارهاي ورود شـامل سـن بيـشتر از          . مطالعه شدند 

ــال ــيش از Life expectancy، س ــاه3 ب ــيون ،  م انديكاس
شدت ، دريافت اپيوييد به علت درد مزمن ناشي از سرطان     

 بـراي رضـايت    و   3 بـيش از     VASدرد بيماران بر حسب     
  . بودورود به مطالعه

اعتياد به مواد   ،  رت سابقه آلرژي به اپيوييدها     در صو 
روبـين   بيلـي ،  بيماري فعال پوستي  ،  CO2احتباس  ،  مخدر

، ســابقه راديــوتراپي، )گــرم در دســي ليتــر(g/dl 2بــالاي 
 روز  7درمـاني در طـي       تغييرات هورموني و سابقه شيمي    

  .شدند  از مطالعه كنار گذاشته مياين بيماران اخير
ن بـر اسـاس معيارهـاي ورود و         پس از انتخاب بيمارا   

، خـروج توســط يـك نفــر كـه از مطالعــه اطلاعـي نداشــت    
كشي يك در ميان در دو       بيماران به طور تصادفي و قرعه     

  . و دارونما تقسيم شدندبين جلديگروه فنتانيل 
بيماران ابتدا توسط يكي از پزشكان طرح ويزيـت شـده و            

در گروه . شدها ثبت   دموگرافيك و باليني آن،مشخصات اوليه
بين جلدي  هاي مشابه به گروه فنتانيل        پلاسبو، بيماران چسب  

و ) ناحيـه دلتوييـد   (ها در ناحيه يكـسان        اين پچ . دريافت كردند 
ســپس بيمــاران از . شــد توســط يــك شــخص چــسبانده مــي
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دوز مـورد   . وضعيت شدت درد مورد بررسـي قـرار گرفتنـد         
 بود  µg/h)( ميكروگرم در ساعت     25استفاده جهت بهبود درد     
دوز مورد  . شد   دوز دارو تنظيم مي    ،كه بر اساس پاسخ باليني    

  .شد  ساعت تعويض مي72 استفاده هر
 داروهاي ديگـري بـه علـل        در طي مطالعه   بيماراني كه 

 مـصرف ضد درد غيرمخدري     ياكردند و    طبي دريافت مي  
در . گرفـت  درمانشان صـورت نمـي    ر  د تغييري   ،كردند مي

اثـرات سـداتيو     ،عـوارض جـدي    دچار كه بيمار    صورتي  
 عدم تحمل رويكردهـاي  ،)دهكه به تحريك پاسخ ند  ( شديد

 )ختسـا   مي كه مشاركت بيمار را غيرممكن    ( درماني ديگر 
كه نياز به   ( استفراغ،عوارض جانبي شديد شامل تهوع     يا و

  .تشگ از مطالعه خارج مي،دش  مي)داشتمداخله درماني 
توسط پزشكان   VASشدت درد بيماران بر حسب معيار       

شـدت  . شـد   و پرستاران آموزش ديده در مركز بررسـي مـي         
 ســاعت پــس از  72 و 48، 24درد، قبــل از مداخلــه و طــي   

بيمـاراني كـه قبـل از شـروع         . شـد   چسباندن پچ بررسـي مـي     
، مـورد مطالعـه     ند داشـت  3 يا برابر بـا      3 كمتر از    VASدرمان  

 بـه مخـدر     بيماراني كه به هر دليلي نيـاز       همچنين.قرار نگرفتند 
كردنـد، ثبـت      پيدا مي ) بيش از دوز ثابت تجويز شده     (بيشتري  

در طي مطالعه تلاش شد تا مشخص شود كه ضـد           . گرديد  مي
  .درد مصرفي توسط بيمار پس از درمان اخير كم شده يا خير

افـزار    دسـت آمـده بـا اسـتفاده از نـرم          ه  هاي ب ـ   داده
.  مورد تجزيه و تحليل قـرار گرفـت  SPSS V.13آماري 

صـورت ميـانگين و انحـراف معيـار و         ه  هاي كمي ب    داده
صـورت فراوانـي نمـايش داده شـده         ه  هاي كيفي ب ـ    داده
كيفي و كمي بين دو گـروه   هاي    براي مقايسه داده  . است

در صورت تبعيت از توزيع نرمال به ترتيـب از آزمـون            
 اسـتفاده  t-testكاي دو و در متغيرهاي كمي از آزمـون    

معــادل  هــاي از آزمــون، تدر صــورت عــدم تبعيــ. شــد
 تـأثير همچنين براي بررسـي     . ناپارامتريك استفاده شد  

  از آنــــاليز آمــــاري، زمــــان و تــــداخل آن بــــا دارو
repeated measurementداري  سطح معني.  استفاده شد

  . در نظر گرفته شد05/0در اين مطالعه در حد 

  ها يافته
و ) ر نف ـ 86( نفر در دو گروه فنتانيـل        166در اين مطالعه    

در جـدول   . مـورد بررسـي قـرار گرفتنـد       )  نفـر  80(دارونما  
همـان  .  مشخصات اوليه بيماران آورده شده است      1شماره  

شود دو گـروه از نظـر سـني اخـتلاف             مي گونه كه مشاهده  
همچنـين از نظـر     ). p=131/0(ي بـا يكـديگر ندارنـد        دار  معني

ي بـه لحـاظ آمـاري       دار  معنيتوزيع جنسي بيماران اختلاف     
  ).p=08/0( دو گروه ديده نشد بين

 توزيع ضايعات بيماران بر اسـاس منـاطق آناتوميـك در           
 نـشان داده شـده   1دو گروه مورد مقايسه در جدول شـماره     

شود بيشتر ضايعات بيماران  همان گونه كه مشاهده مي. است
توزيـع  . باشـد   هـا و رتروپريتـوئن مـي        مورد مطالعـه از انـدام     

داري بـا     ظ آماري اختلاف معنـي    ضايعات در دو گروه به لحا     
متوسـط شـدت درد در دو گـروه      ). p=378/0(يكديگر ندارنـد    

داري  به لحاظ آماري اخـتلاف معنـي      . باشد   ماه مي  12بيش از   
  ).p=581/0(از نظر مدت درد در دو گروه وجود ندارد 

  
  مشخصات اوليه بيماران در دو گروه مطالعه - 1جدول شماره 

p
value 

 دارونما
)80=n(  

چسب فنتانيل 
بين جلدي 

)86=n( 
 

131/0  8/17±2/50  ± ميـانگين ، )سـال (سـن    18±5/45
 انحراف معيار

086/0  38/48  46/34   زن/مرد، جنس
378/0        فراواني، محل ضايعات
  30  38    اندام ها
  26  26    خلف صفاق
  6  8    تنه و قفسه سينه
  18  12    سروگردن
  -  2    مدياستين
581/0  19±6/12  2/20±3/14 

ميـانگين ،  )ماه(مدت درد   
  انحراف معيار ±

07/0  4/1±8/5  7/0±2/6  
شدت درد بيمـاران قبـل
،از ورود بــــه مطالعــــه

انحراف معيار ± ميانگين
  

ــه در گــروه فنتانيــل   متوســط شــدت درد قبــل از مداخل
 بـود كـه بـه لحـاظ         8/5±4/1 و در گروه دارونمـا       7/0±2/6
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وجــود نــدارد ي بــين دو گــروه دار معنــيآمــاري اخــتلاف 
)06/0=p .(     پيگيري  هاي    با اين حال در ساير زمان)و  48،  24 

شدت درد در گروه فنتانيل )  ساعت پس از شروع مطالعه72
  ).1شكل شماره  (=07/0pي كاهش يافت دار معنيبه طور 

  

 
پيگيـري در دو    هـاي     توزيع شـدت درد طـي زمـان        -1شكل شماره   

 VASگروه مطالعه بر حسب 

  
جنس و شدت اوليه درد بيماران و       ،  نقش سن با توجه به    

از ،  به منظور كنترل اثر زمان بر نقش فنتانيل در كاهش درد          
.  اسـتفاده شـد  repeated measurementآناليز چنـد متغيـره   

 بـود   دار  معنيدراين مدل كاهش درد تنها با مصرف فنتانيل         
شـدت درد اوليـه و زمـان نقـش          ،  جنس،  و ساير عوامل سن   

  . روي كاهش درد نداشتندي بردار معني
  

اثرات جـانبي گـزارش شـده توسـط بيمـاران بـه              -2جدول شماره   
  تفكيك در دو گروه

 دارونما
)80=n(  

چسب فنتانيل 
 بين جلدي

)86=n( 
 

 قرمزي محل استفاده از چسب 2 12
  خارش محل استفاده از چسب 2 8
  تهوع و استفراغ 16 6
  خواب آلودگي خفيف 26 6
  گي شديدخواب آلود 16 -
  بدون عوارض جانبي 24 48

  
ــده در     ــزارش ش ــانبي گ ــوارض ج ــروز ع ــين ب همچن

 آورده  2  شـماره   در جـدول   ،بيماران در دو گروه مقايسه    

ميزان بروز عوارض جانبي در طي استفاده از        . شده است 
و در گـروه دارونمـا      %) 72( نفر   62دارو در گروه فنتانيل     

  .دست آمده ب%) 39( نفر 31
اري بروز عوارض جانبي در گروه فنتانيل به        به لحاظ آم  

ايـن  ). p=001/0(داري بيش از گروه دارونما بـود          طور معني 
. عوارض شامل تهوع، استفراغ و اثرات خواب آلودگي آن بود

بااين حال بروز خارش و قرمزي پوسـت در گـروه دارونمـا             
از بين افـرادي كـه دچـار عارضـه          .بيش از گروه فنتانيل بود    

هـا بـه علـت اثـرات       نفـر از آن 16گي شده بودنـد    خواب آلود 
آلودگي بسيار شـديد قـادر بـه ادامـه درمـان نبـوده و             خواب

  .ها متوقف شد در آنبين جلدي درمان با استفاده از فنتانيل 
  

  حثب
فنتانيل هاي    نتايج اين مطالعه نشان داد كه استفاده از پچ        

 ردا  معنـي  در مقايسه با دارونمـا موجـب كـاهش           بين جلدي 
  ساعت پس از آن    72از زمان مصرف تا     بيماران  شدت درد   

موجـب   بـين جلـدي   هاي    هر چند كه استفاده از پچ     . شود مي
استفراغ و اثرات خـواب آلـودگي در بيمـاران      ،افزايش تهوع   

هـا    ولـي در مقايـسه بـا دارونمـا اثـرات موضـعي آن             ،  شده
  .باشد  ميهمچون خارش و قرمزي پوست كمتر

در بـين جلـدي   ي فنتانيل به صورت  خطر  اثربخشي و بي  
 نتايج به دسـت     )19-23(.مطالعات مختلف نشان داده شده است     

آمده در اين مطالعـه نيـز در تأييـد مطالعـات قبلـي حـاكي از                 
. باشـد  كاهش درد بيماران مبتلا به تومورهاي بافت نـرم مـي         

هاي منتشر شده از سراسر جهان در طيـف مختلـف             گزارش
هـاي مـزمن سـرطاني و غيرسـرطاني         بيماران مبتلا بـه درد    

تواند به طـور      ميبين جلدي   هاي فنتانيل     دهد كه پچ    نشان مي 
ايـن اثربخـشي نـه      . مطلوبي موجب كاهش درد بيماران شود     

تنها در مقايسه با دارونما برتـري دارد، بلكـه در مقايـسه بـا               
هاي ضد درد مشابه از جمله مورفين خوراكي آهـسته            روش

  )18(.رهش قابل مشاهده است
بين جلـدي   از مشكلات استفاده از روش ضد درد فنتانيل         

توان به سختي تيتراسيون آن به دليـل تـأثير پارامترهـاي              مي
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يك مطالعه نـشان    . مختلف انساني و خود پچ دارو اشاره كرد       
مـورد  بـين جلـدي     هـاي فنتانيـل       از پـچ  % 60در حدود   داد كه   

كه با عواملي بوده است % 84تا % 60استفاده، ميزان جذب بين 
بدين شكل كه با افزايش     . چون سن و نوع بيماري ارتباط دارد      

هايي چون سرطان پستان       ميزان جذب كاهش و سرطان     ،سن
  .و سيستم گوارش با افزايش جذب فنتانيل ارتباط دارد

بدين شكل  ،  اين مساله در مطالعه ديگري نيز نشان داده شد        
 در حـدود  ن جلـدي بـي فنتانيـل   هـاي     ميزان فراهم زيستي پچ   كه  
اين مساله موجب شده است كـه امـروزه          )24(.دست آمد ه  ب% 78

كـه بتوانـد ميـزان جـذب را         باشند  هايي    محققان به دنبال روش   
  .افزايش داده و تا حد زيادي تأثير پارامتر مؤثر را كاهش دهد

تـوان بــه    مــيبــين جلـدي هـاي   از ديگـر مـشكلات پــچ  
به بـا عـوارض     اشاره كرد كـه مـشا     ها    عوارض جانبي آن  

عوارض جـانبي ناشـي از      . باشد  مي جانبي ساير اپيوييدها  
در مطالعـات مختلـف بـر     بين جلدياستفاده از پچ فنتانيل  

بردند بين    مي روي بيماران سرطاني كه از درد مزمن رنج       
 با اين حال اين    )23و21 ،19(. درصد گزارش شده است    30 تا   2

عات مـشابه   عوارض در مطالعه حاضر در مقايسه با مطال       
  .دست آمده ب%) 60در حدود (در حد بالايي 

بـين  فنتانيـل   هاي    اثرات جانبي استفاده از پچ    ترين    م از مه 
باشد كـه در مطالعـه        مي آلودگي وجود اثرات خواب   جلدي

از بيماران از آن شكايت داشتند و حتي در         % 50در حدود   
 نفـــر از بيمـــاران بـــه علـــت اثـــرات خـــواب آلـــودگي 8

. قطع شـد  بين جلدي با استفاده از پچ فنتانيل       درمان،شديد
البته مطالعات نشان داده است كه عوارض جـانبي ناشـي           

آلـودگي آن بـا سـاير        از اپيوييد از جمله مـشكلات خـواب       
كمتـر   تركيبات از جمله مورفين خـوراكي پيوسـته رهـش         

  )25و24(.تر بودند بوده و بيماران راضي
  

استفاده از دارونمـا    هاي مطالعه حاضر      يكي از محدوديت  
بـين  تواند اثربخشي چـسب       هر چند اين مقايسه مي    . باشد  مي

فنتانيل را در مقايسه با دارونما نشان دهد، وليكن بهتر          جلدي  
بود كـه ايـن قيـاس بـا تركيبـات ضـد درد مـشابه از جملـه                   

  .گرفت  ميتركيبات اپيوييدي آهسته رهش انجام
دگي فنتانيل يكي   در اين مطالعه اثرات خواب آلو     ،   همچنين

در صورتي كه امكان سنجش سطح . از مشكلات بيماران بود   
تر بـا   مـؤثر دوز  ،  سرمي فنتانيل در اين بيماران وجود داشت      

بـا ايـن    . گـشت   مـي  اثرات جانبي كمتري براي بيماران تجويز     
حال براي كاستن اين عوارض و بهينه سـازي دوز مـصرف            

  .نياز به مطالعات تكميلي وجود دارد
  
  گيري جهنتي

نتايج اين مطالعه نشان داد كه اسـتفاده از پـچ فنتانيـل      
تواند درد بيمـاران را       مي در مقايسه با دارونما    بين جلدي 

بيمـاراني  ،  از سويي ديگـر   . ي كاهش دهد  دار  معنيطور  ه  ب
را مـصرف كردنـد از برخـي از          بين جلـدي  كه پچ فنتانيل    

عوارض جانبي همچون اثرات خواب آلـودگي آن شـكايت          
رسـد كـه اسـتفاده از پـچ           مـي  با اين حال به نظـر     . داشتند
در كاهش درد متوسط و شديد بيماران        بين جلدي فنتانيل  

  .دهاي سرطاني بافت نرم مؤثر باشدمبتلا به در
  

  تقدير و تشكر
 )اعتبــارات  پژوهــشي(ايــن مطالعــه بــا حمايــت مــالي 

دانشگاه علوم پزشكي ايران انجام شده      ،  دانشكده پزشكي 
بدين وسيله نويسندگان مقاله از مسؤولين محتـرم        ه   ك است
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Comparison of the Efficacy of Transdermal Fentanyl in the 
Treatment of Chronic Soft Tissue Cancer Pain with Placebo in a 

Double Blind Randomized Clinical Trial 
  
 

*B. Zaman, MDI        K. Hemati, MDII           V. Hasani, MDIII 
P. Dariaie, MDIV           H. Faezipour, MDV 

  
 

Abstract 
Background and Aim: Pain due to cancer is one of the major problems of patients affected by 

malignancies. There are many methods for management of cancer pain and opioid consumption is the 
most important method. Fentanyl is a synthetic opioid which is represented as a transdermal patch used 
for chronic cancer pain relief. In this study we evaluated the effectiveness of transdermal fentanyl patch 
as compared to placebo in cancer pain. 

Patients and Methods: This study was designed and performed as a double blind randomized clinical 
trial. Patients affected by soft tissue tumors with chronic pain who had referred to Cancer institute of 
Imam Khomini Hospital during 2006-07 were included and divided randomly into transdermal fentanyl 
patch and placebo groups. The appearance of the patches in both groups was the same. Pain severity 
was measured with Visual Analogue Scale(VAS) 24, 48 and 72 hours after the initiation of treatment. 
Data analysis was done by SPSS V. 13 software.Quantitative data were shown with mean(SD) and 
qualitative data were presented with frequency. Chi- square and t-tests were used for comparison of the 
data between the two groups.Repeated measurement analysis of variance was used for evaluating the 
effect of time and its relation with the medicine. p<0.05 was considerd as statistically significant.  

Results: A sum of 166 patients affected by cancer were divided in two groups –transderamal 
group(86 patient) and placebo group(80 patients).There was the same age and sex distribution in both 
the groups. According to repeated measurement analysis, the pain severity was significantly reduced in 
the transdermal fentanyl group as compared to the placebo group(p=0.07). 

The incidence of side effects was observed in 62 patients (72%) in fentanyl patch group  and 31 
patients (39%) in placebo group; emphasizing the fact that the side effects were significantly more in the 
transdermal fentanyl patch group as compared to the placebo group (p=0.001) 

Conclusion: The data suggest that transdermal fentanyl patch is an effective and safe method in 
reducing pain in patients affected by soft tissue tumors.Also it can improve the quality of life in this group 
of patients. 

 
Key Words: 1)Transdermal fentanyl patch       2) Chronic pain 
                 3) Soft tissue malignancy 
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