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【摘要】全球毒品滥用问题构成严重的公共卫生挑战。纳曲酮作为阿片受体拮抗剂，其能阻断外源性阿片类物质与阿片受体的结

合。而盐酸纳曲酮植入剂作为新的药物剂型，在防治阿片类药物滥用、服药戒断期间的复发等方面优势凸显。本文从纳曲酮的作用机

制、不同剂型的比较、纳曲酮植入剂的剂量与疗效分析、常见不良反应与风险、对心理方面的影响等方面阐述了盐酸纳曲酮植入剂的研

究进展，旨在针对开发新型治疗药物及制定干预策略提供参考，从而为患者提供安全有效的戒毒医疗服务，降低阿片类药物成瘾引发

的社会危害。
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【Key words】Opioid Use Disorder； Naltrexone； Implants； Clinical efficacy

复手术对肩袖损伤患者腱 - 骨愈合，肌肉力量的影响 [J]. 中国骨

与关节损伤杂志， 2021， 36（11）：1192-1194.

[10] Doiron-Cadrin P， Lafrance S， Saulnier M， et al. Shoulder 

Rotator Cuff Disorders： A Systematic Review of Clinical Practice 

Guidelines and Semantic Analyses of Recommendations[J]. Arch Phys 

Med Rehabil， 2020， 101（7）：1233-1242. 

[11] 门小茜，刘雨，耿悦，等 . 肩袖损伤冈上肌脂肪浸润发

病机制与治疗的研究进展 [J]. 中华医学杂志， 2025， 105（15）：

1204-1210.

[12] Dickinson RN， Kuhn JE. Nonoperative Treatment of Rotator 

Cuff Tears[J]. Phys Med Rehabil Clin N Am， 2023 ， 34（2）：335-

355.

[13] Plancher KD， Shanmugam J， Briggs K， et al. Diagnosis 

and Management of Partial Thickness Rotator Cuff Tears： A 

Comprehensive Review[J]. J Am Acad Orthop Surg， 2021 ， 29（24）：

1031-1043. 

[14] Kelley TD， Clegg S， Rodenhouse P， et al. Functional 

Rehabilitation and Return to Play After Arthroscopic Surgical 

Stabilization for Anterior Shoulder Instability[J]. Sports Health， 2022， 

14（5）：733-739. 

[15] Belk JW， Wharton BR， Houck DA， et al. Shoulder 

Stabilization Versus Immobilization for First-Time Anterior Shoulder 

Dislocation： A Systematic Review and Meta-analysis of Level 1 

Randomized Controlled Trials[J]. Am J Sports Med， 2023 ， 51（6）：

1634-1643.  

[16] 陈勇，庄全魁，白亮，等 . 肩关节镜下双排缝合桥技术

治疗老年肩袖损伤 46 例 [J]. 安徽医药， 2024， 28（2）：330-

334.

[17] Mancini MR， Horinek JL， Phillips CJ， et al. Arthroscopic 

Rotator Cuff Repair： A Review of Surgical Techniques and 

Outcomes[J]. Clin Sports Med， 2023 ， 42（1）：81-94.

[18] 李亘，杨仁豪，庄澄宇 . 富血小板血浆治疗肩袖损伤的研

究进展 [J]. 中华骨科杂志， 2022， 42（4）：258-264.

[19] 夏传龙，迟健，丛强，等 . 富血小板血浆联合关节镜治疗

半月板损伤的临床疗效 [J]. 中华关节外科杂志电子版， 2023， 17

（6）：877-881.

[20] Kwong CA， Woodmass JM， Gusnowski EM， et al. Platelet-

Rich Plasma in Patients With Partial-Thickness Rotator Cuff Tears or 

Tendinopathy Leads to Significantly Improved Short-Term Pain Relief 

and Function Compared With Corticosteroid Injection： A Double-

Blind Randomized Controlled Trial[J]. Arthroscopy， 2021， 37（2）：

510-517. 



110 中国处方药  第 23 卷  第 16 期 ·综述·

全球阿片类毒品的滥用情况呈现出严峻且不断加剧

的趋势 [1]。美国阿片类药物滥用始于 20 世纪 90 年代末

期，当时美国疼痛协会将疼痛视为第五生命体征，并批准

了羟考酮的持续配方方案。同时，美国医院评审联合委员

会（TJC）于 2000 年制定疼痛管理标准，敦促医生为患者

提供充足的止痛药，从而导致阿片类药物处方率激增 [2]。

然而，目前全球尚无明确的用于缓解慢性疼痛和提升生活

质量的阿片类药物长期安全有效的剂量标准。我国自 20

世纪 80 年代初重新遭遇以海洛因为代表的阿片类毒品问

题。随后，我国启动长达 40 年的禁毒运动，确立了“预防

为主，综合治理，禁种、禁制、禁吸、禁贩”的工作方针，并

对吸毒成瘾者采取戒毒治疗、心理辅导、职业培训等教育

挽救措施 [3]。根据中国国家禁毒委员会的资料显示，截止

2024 年年底，中国现有吸毒人员 74.7 万名，其中阿片类毒

品滥用者 23.9 万人，冰毒滥用者 34.9 万人 [4]。青少年是

药物滥用的高危人群 [5]，往往出于好奇心、追求刺激或心

理需求而陷入药物滥用的困境。药物滥用不仅损害个体

身心健康，还可能导致家庭经济压力增大、家庭破裂，甚至

引发违法犯罪行为，对社会安全构成重大威胁 [6-7]。

纳曲酮作为阿片受体纯拮抗剂，其能阻断外源性阿片

类物质与阿片受体的结合。纳曲酮在不同的剂量下能够

对抗阿片受体激动剂诱发的竖尾、镇痛、呼吸抑制、翻正反

射消失及强直性惊厥 [8]。盐酸纳曲酮植入剂主要通过新

的药物制剂来防治阿片类药物滥用，并防止服药戒断期间

的复发。本文综述了阿片受体拮抗剂——盐酸纳曲酮植

入剂的研究进展。

1 纳曲酮的作用机制

盐酸纳曲酮为阿片 μ、κ、δ 受体拮抗剂，可通过结

合并阻断高亲和力的 μ 受体抑制阿片类药物欣快效应 [8]。

纳曲酮为防范阿片类药物使用障碍（OUD）戒断复发的药

物，不仅能拮抗阿片受体、防止复发，还能降低毒品滥用

传染病传播风险 [9]。尽管疗效显著，但治疗依从性不佳仍

是主要难题。一项研究表明，在 113 例海洛因成瘾者接受

纳曲酮治疗期间，坚持服药 7 个月的例数仅占 30%，仅有

20% 的患者能坚持至 9 个月 [10]。原因主要是成瘾者服用

纳曲酮后会阻断药物欣快感，减弱了阿片类物质的正性强

化效应；此外，纳曲酮本身并不具备成瘾性，停药后也无戒

断症状，缺乏负性强化作用 [11-12]。因此，美国食品药品监

督管理局（FDA）主张研发长效缓释剂型以提高纳曲酮的

临床应用效果 [13]。

2 纳曲酮不同剂型的比较

目前国外的研究已经有该药的透皮制剂、口服缓释制

剂、微丸植入剂、微囊植入剂、微球植入剂、纳曲酮混悬液

肌肉注射剂、纳曲酮混悬液皮下注射剂、纳曲酮微球注射

剂、复乳剂、吗啡诱导的纳曲酮缓释释放系统的报告 [14-16]，

而国内有盐酸纳曲酮植入剂和微球 [17-18] 的研究报告。

与常见口服制剂相比，植入型长效缓释剂在提高治

疗依从性、戒断成功率及维持治疗时间方面具有显著优

势。有研究 [12] 对比了纳曲酮植入剂与口服片剂的效果，

发现纳曲酮植入剂保持活性血药浓度水平更长久，植入

给药方式有助于强化患者依从性，减少患者对海洛因的

渴求和复发的风险。与口服药相比，肌内注射减少了对

6β- 纳曲索的暴露，未发生严重不良事件。作为预防戒

断后复发的有效药物，目前全球已有两款纳曲酮缓释剂

型问世，分别是纳曲酮微球深部肌肉注射剂以及皮下植

入剂 [19-20]。前者一次注射给药，可维持 4 周的有效血药

浓度；后者则采用微创手术将药物植入皮下脂肪层，实现

缓释效果，延长治疗时间。据小鼠实验数据，纳曲酮微球

在 24 h 内释放约总剂量的 40%，其余部分在 1 个月内持

续释放以维持血浆水平 [21-22]。相比之下，纳曲酮植入剂

在植入后 1 ～ 2 d 内血药浓度达到峰值，随后逐渐降低保

持有效浓度，植入剂的载量与其维持释放时间呈正相关。

因此，纳曲酮植入剂对阿片类药物依赖性的康复具有重

要意义 [23-24]。

3 纳曲酮植入剂剂量与疗效分析

研究显示 [25]，与口服纳曲酮患者相比，植入纳曲酮患

者每周海洛因滥用风险可降低约 80%。另据研究 [26] 观察，

当纳曲酮浓度达到 3 ng/ml 时，抗依赖能力显著提高，同时

海洛因滥用风险极低。然而，当纳曲酮剂量超出 3 ng/ml

时，并未见其疗效有显著提升，反而可能引发更多不良反

应，如局部硬结、瘙痒、厌食等。表明在 1 ～ 3 ng/ml 浓度

区间内，纳曲酮植入剂能结合阿片受体，阻断海洛因等阿

片类药物带来的快感，有效抑制海洛因渴求，降低复发风

险。故在使用纳曲酮植入剂时，需依据个体差异选择合适

剂量，以获取最佳疗效并避免不良反应。因此，纳曲酮治

疗 OUD 的理想血药浓度为 1 ～ 3 ng/ml，＜ 0.5 ng/ml 效果

欠佳 [25]。

4 常见不良反应及风险

纳曲酮注射或植入剂所带来的不良反应包括全身性

及局部性问题，这与药物剂型相关。首先，纳曲酮的不良

反应通常轻微，一般无需停药 [27]。部分患者可能在植药

后出现不适，如恶心、呕吐、腹痛、腹泻、食欲下降、便秘、

口渴、头晕，以及睡眠困难、焦虑、易怒、关节肌肉痛等。此

外，极少数病例可能出现抑郁、幻觉、妄想、噩梦、失眠等现

象 [28]。请注意，上述不适症状易与急性戒断症状相混淆，

特别是在植药初期的纳曲酮拮抗效应阶段。因此，这更可

能是一过性的戒断症状。
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其次，需要注意局部的不良反应。纳曲酮植入剂和深

部注射剂在治疗过程中均有可能引起局部反应 [29]，如治疗

早期的局部排异反应和不适，例如疼痛、压痛、硬结、红肿、

皮肤变色及瘙痒等，严重时甚至可能导致脂肪液化及纤维

包裹。若出现严重的局部排异反应，可能需要脱敏治疗或

停止用药。

4.1 潜在的肝毒性风险

自 1985 年以来，诸多学者对纳曲酮的肝毒性展开研

究并发表相关报告。虽然各项研究的不良反应发病率

有所差异，但均未发现纳曲酮有显著肝毒性 [30]。研究显

示 [31]，每日摄入 50 ～ 300 mg 纳曲酮，持续观察 8 ～ 12

周，对天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基转移酶

（ALT）和乳酸脱氢酶（LDH）无明显影响。2006 年，Yen

等 [32] 对 74 例酒精依赖者进行 12 周的纳曲酮治疗，结果

显示纳曲酮肝毒性不明显，但在患者存在肝硬化、肝萎缩

或急性肝炎等疾病风险的情况下可能产生影响。因此，有

酗酒史或其他肝损伤原因（如乙肝、丙肝感染）的患者在使

用纳曲酮前需进行评估 [33]。严重肝硬化、急性肝损伤或急

性肝炎患者禁用。

此外，纳曲酮混悬液深部肌肉注射剂（Vivitrol）为一

种药效持续时间为 28 d 的纳曲酮缓释剂，一次注射剂量

为 380 mg，前期临床研究及上市后研究均未发现明显肝毒

性反应，且在伴有肝损伤的酒精依赖患者中，无需调整剂

量即可良好耐受。一项针对海洛因依赖者的治疗研究发

现，Vivitrol 可改善关键肝脏指标（如 ALT）。Vivitrol 的血

药浓度通常在 1 ～ 5 ng/ml 范围内，而口服纳曲酮在摄入

后数小时内血药浓度可达 10 ～ 30 ng/ml。与口服纳曲酮

相比，缓释制剂显著降低谷峰比值，减轻不良反应 [14]。

4.2 潜在的急性戒断反应

对 OUD 患者不规范使用纳曲酮会诱发急性戒断反

应，因此，要求在使用纳曲酮前的 7 ～ 10 d 内不得使用海

洛因、吗啡、芬太尼等所有阿片类药物 / 物质，否则，患者

会出现严重的阿片戒断症状 [11]。开始纳曲酮治疗前须暂

停阿片类药物，以利于体内外源性阿片类物质的清除排

泄，降低拮抗反应的风险。此外，纳曲酮使用前进行尿液

阿片类毒理检测及纳曲酮的催瘾试验也十分必要。若出

现阿片戒断症状，可采用阿片受体部分激动剂或其他药物

等进行对症治疗 [34]。

5 纳曲酮对心理健康方面的影响

纳曲酮临床疗效和安全性体现在多个领域，尤其是心

理健康方面。鉴于 OUD 患者易患抑郁症、自杀倾向及焦

虑等问题 [35]，因此有人担忧，纳曲酮是否会加剧此类消极

症状。一项针对 OUD 患者在纳曲酮治疗前后焦虑、抑郁

及快感缺失状况的研究显示出积极效果 [36]。测试患者（无

论男女）经过 1 ～ 2 个月的治疗，负面情绪均得到有效缓

解，且恢复至正常水平，这一结论可能消除了对于纳曲酮

治疗不良反应的争议。

另一项研究关注纳曲酮植入剂治疗与心理健康状况

的关系 [37]。研究结果表明，接受纳曲酮治疗的患者中，与

心理健康相关的住院率并未上升；相反，因非物质性精神

障碍、物质相关精神障碍和全因精神障碍等原因住院的患

者数量明显减少。进一步分析发现，这种住院率下降在男

性患者群体中更为显著，而在女性患者群体中不明显。值

得注意的是，情绪相关障碍在治疗前后无显著变化，且与

性别无关。研究者认为，纳曲酮长效植入剂治疗不会增加

患者精神健康疾病的风险。然而，有精神病史的年轻女性

在接受纳曲酮治疗时应谨慎。

此外，患者使用海洛因的时间和剂量也会影响其未来

精神健康问题的发生率。尽管纳曲酮长效注射剂在提高

患者依从性方面有所改进，但仍存在一些问题。例如，据

2010 年的一项研究 [38] 发现，约有超过 50% 的纳曲酮患者

使用植入剂之后仍接触并使用海洛因药物，导致影响依从

性。这一现象提示，开发作用时间更长的纳曲酮植入剂，

可能有助于延长治疗持续时间，有助于进一步提高患者的

治疗效果。

6 结论

OUD 作为全球最严重的公共卫生问题之一，亟待针

对其开发新型治疗药物及制定干预策略。OUD 是一个涉

及多领域且复杂的难题，需要各方共同努力以解决，从而

更有效地应对危机，为患者提供安全有效的戒毒医疗服

务，降低阿片类药物成瘾引发的社会危害。
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