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帕米膦酸二钠联合复方苦参注射液治疗恶性肿瘤骨转移所致疼痛的疗效观察 

王双伟 1，司玉玲 2 
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摘  要：目的  评价帕米膦酸二钠联合复方苦参注射液治疗恶性肿瘤骨转移所致疼痛的疗效。方法  汇总观察天津市第四中

心医院肿瘤血液科自 2010 年 10 月—2013 年 10 月恶性肿瘤骨转移病人 104 例，按所使用治疗方法分为治疗组和对照组，对

照组单独采用注射用帕米膦酸二钠，第 1 天 60 mg，第 2 天 30 mg，分别加入生理盐水 500 mL 中缓慢静滴 4 h 以上，28 d
为 1 个疗程；治疗组在对照组的基础上，第 1～14 天加用复方苦参注射液 20 mL 加入生理盐水 250 mL 静脉滴注。两组均治

疗 2 个疗程。治疗结束后，比较两组患者的疼痛缓解情况、临床疗效、生活质量改善情况、血清碱性磷酸酶（ALP）水平。

结果  疼痛缓解有效率治疗组为 78.43%，对照组为 60.38%，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）；生活质量改善有效率

治疗组为 68.63%，对照组为 49.06%，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）；治疗后，两组 ALP 均明显下降，治疗组较对

照组下降程度更加显著，两组差异有统计学意义（P＜0.05)。结论  在临床治疗恶性肿瘤骨转移中，帕米膦酸二钠联合复方

苦参注射液可以减轻患者骨痛，改善患者生存质量，值得尽早应用。 
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Observation of pamidronate disodium combined with Compound Kushen Injection 
in treatment of pain caused by osseous metastasis of therioma 
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Abstract: Objective  To assess the effect about pamidronate disodium combined with Compound Kushen Injection in the 
treatment of the pain caused by osseous metastasis of therioma. Methods  Cases (104) diagnosed osseous metastasis of therioma 
during October 2010 to October 2013 in Tianjin 4th Central Hospital were collected and divided into treatment group and control 
group on the methods of treatment .The treatment group used Pamidronate Disodium for injection (first day 60 mg and second day 
30 mg were added 500 mL saline respectively, kept iv drip slowly 4 h at least, one treatment course was 28 d) combined with adding 
20 mL Compound Kushen Injection +500 mL saline at days 1－14 . The control group used Pamidronate Disodium for injection 
only. After the two courses of treatment (56 d), pain relief, clinical efficacy, quality of life, and the levels of ALP were compared 
between the two groups. Results  The total effective rates in the treatment and the control groups were 78.43% and 60.38%, and 
there were the significant differences between the two groups (P<0.05). The qualities of life efficacy in the treatment and control 
groups were 68.63% and 49.06%, and there were significant differences between the two groups (P<0.05). ALP levels in two 
groups obviously decreased after the treatment, and they were dramatically reduced in the treatment group, there was a significant 
difference between the two groups (P<0.05). Conclusion  There is a marked therapeutic effect of pamidronate disodium combined 
with Compound Kushen Injection in the treatment of the pain caused by osseous metastasis of therioma, which can improve the life 
quality of patients and should be applied as soon as possible. 
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骨骼是恶性肿瘤 常见的转移部位之一，骨转

移是原发于其他器官的肿瘤细胞经血液、淋巴等途

径播散到骨骼部位并生长的继发性肿瘤。随着科学

技术以及医学的发展，对于原发肿瘤的治疗有了很

大进步，延长了患者的生存时间，但相关统计显示

2/3 恶性肿瘤患者晚期发生骨转移。骨转移的临床

表现以疼痛 为常见，也是 早出现、 痛苦的症

状，因此针对恶性肿瘤骨转移所致疼痛的治疗对患

者的生活质量具有重要意义[1]。 
双膦酸盐类药物具有高度的骨亲和力，能优先

被转运至骨破坏部位。破骨细胞在选择性吸收双膦

酸盐后，其活性被抑制，使骨的溶解破坏减少；同

时减少前列腺素、乳酸等致痛介质的合成释放；并

诱导破骨细胞凋亡，抑制骨吸收。此外，还可进一

步影响前列腺素、肿瘤坏死因子、白细胞介素等对

脑干周围痛觉感受器的作用而减轻痛觉。 
复方苦参注射液以苦参为君药，主要组成为苦

参、白土苓、山慈菇、五灵脂等，具有清热利湿、

凉血解毒、散结止痛的功效。现代医学研究证实苦

参含苦参碱、氧化苦参碱、脱氢苦参碱等多种成分，

不仅对肿瘤细胞有直接杀伤作用，还可以诱导其分

化和凋亡；同时对正常细胞不产生影响，并有良好

的镇痛的作用[2]。本文研究帕米膦酸二钠联合复方苦

参注射液治疗恶性肿瘤骨转移所致疼痛的临床疗效。 
1  一般资料 
1.1  临床资料 

选取天津市第四中心医院肿瘤血液科自 2010
年 10 月—2013 年 10 月 115 例住院病人，所有病例

原发恶性肿瘤均经病理或组织学证实，骨转移均经

ECT/MRI 检查确诊，签署治疗知情同意书。排除标

准：（1）甲状旁腺疾病、骨质疏松症患者；（2）肝

肾功能和血钙异常患者；（3）多次住院且曾接受过

两种治疗方法治疗的患者，只选择第一次治疗统计，

不重复统计。剔除标准：治疗开始 2 月内死亡或中

途停止治疗的患者。根据入选标准、排除标准和剔

除标准共剩余 104 例患者。 
1.2  药物 

注射用帕米膦酸二钠由深圳信立泰药业股份有

限公司生产，规格 15 mg/支，产品批号 100802、
110303；复方苦参注射液由山西振东制药股份有限

公司生产，规格 5 mL/支，产品批号 100518、101005。 
1.3  分组和治疗方法 

所有患者按治疗方法分为治疗组和对照组。治

疗组 51 例，其中男 33 例，女 18 例，年龄 33～90
岁，平均年龄（65.12±12.28）岁；对照组 53 例，

其中男 33 例，女 20 例，年龄 28～90 岁，平均年龄

（63.45±12.59）岁。骨转移部位以肋骨及脊柱居多，

其中对照组肋骨 26 例、脊柱 34 例、盆骨髂骨 6 例、

肩胛骨 2 例、肱骨 2 例、股骨 1 例、颅骨 1 例；治

疗组肋骨 27 例、脊柱 38 例、盆骨髂骨 5 例、肱骨

3 例，两组患者在年龄、性别组成、骨转移等一般

情况差异无统计学意义，具有可比性。 
两组患者均保持原有止痛药为基础，分别加用

相应治疗。对照组患者单独采用注射用帕米膦酸二

钠第 1 天 60 mg，第 2 天 30 mg，分别加入生理盐水

500 mL 中缓慢静滴 4 h 以上，28 d 为 1 个疗程；治

疗组在对照组的基础上，第 1～14 天加用复方苦参

注射液 20 mL 加入生理盐水 250 mL 静脉滴注。两组

均治疗 2 个疗程。 
1.4  观察指标和疗效判定 

疼痛参照主诉分级法（VRS）[3]分级，0 级：无

痛；Ⅰ级：轻度疼痛，但可忍受，能正常生活及睡

眠；Ⅱ级：中度疼痛，不能忍受，影响睡眠，需要

用止痛剂；Ⅲ级：重度疼痛，疼痛剧烈，严重影响

睡眠，必须依靠止痛剂。 
疼痛疗效标准：治疗两个疗程后根据 WHO 疼

痛分级法（VAS）[3]即划线法评定疗效。显效：用

药后疼痛缓解 2 个级别以上，且停用原止痛药；有

效：用药后疼痛缓解 1 个级别以上，且止痛药剂量

或种类减半；稳定：用药后疼痛无缓解，亦无加重，

止痛药剂量或种类不变；无效：用药后疼痛无缓解，

止痛药剂量增加或增加种类。 
生活质量按卡氏行为状态评分标准（KPS）评

分[3]，观察治疗 2 个疗程后两组患者生活质量的改

善状况。显效：提高 20 分者；有效：提高 10 分者；

稳定：评分无变化；无效：下降 10 分者。 
有效率=（显效＋有效）/总例数 
采用溶骨性指标血清碱性磷酸酶（ALP）作为

骨生化指标参考，治疗前及治疗 2 个疗程后分别常

规抽血检测。 
1.5  不良反应 

观察并记录两组患者在治疗过程中有无肌肉酸

痛、发热、恶心、呕吐等不良反应。 
1.6  统计学方法 

用 SPSS 11.5 统计软件包进行统计学处理，计

量资料采用 t 检验，计数资料采用 χ2检验。 
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2  结果 
2.1  两组疼痛疗效结果 

治疗后，治疗组患者显效 15 例，有效 25 例，

有效率 78.43%；对照组患者显效 10 例，有效 22 例，

有效率 60.38%。两组有效率比较，治疗组高于对照

组，差异有统计学意义（P＜0.05)，见表 1。 

2.2  两组生活质量疗效结果 
治疗后，治疗组患者显效 9 例，有效 26 例，稳

定 13 例，有效率 68.63%；对照组患者显效 6 例，

有效 20 例，稳定 25 例，有效率 49.06%。两组有效

率比较，治疗组高于对照组，两组比较差异有统计

学意义（P＜0.05)，见表 2。 

表 1  两组治疗后疼痛疗效比较 
Table 1  Comparison on efficacy for pain between two groups after treatment 

组别 例数/例 显效/例 有效/例 稳定/例 无效/例 有效率/% 

对照 53 10 22 19 2 60.38 

治疗 51 15 25 8 3  78.43* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组治疗后生活质量疗效比较 
Table 2  Comparison on efficacy for quality of life between two groups after treatment 

组别 例数/例 显效/例 有效/例 稳定/例 无效/例 有效率/% 

对照 53 6 20 25 2 49.06 

治疗 51 9 26 13 3  68.63* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

2.3  两组治疗前后 ALP 变化比较 
两组患者 ALP 水平治疗后均比治疗前有所下

降，且治疗前后差异均有统计学意义（P＜0.05)；
治疗后，治疗组较对照组下降程度更加显著，两组

差异有统计学意义（P＜0.05)，见表 3。 

表 3  两组治疗前后 ALP 比较（⎯x±s） 
Table 3  Comparison on ALP levels between two groups  

before and after treatment (⎯x±s ) 

组别 n/例 治疗前/(μg·L−1) 治疗后/(μg·L−1) 

对照 53 189.67±93.99 127.10±49.09* 

治疗 51 190.11±94.03  112.24±40.74*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组比较：▲P＜0.05  
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group 

2.4  不良反应 
治疗组肌肉酸痛 2 例，其中 1 例伴纳差；对照

组发热 2 例，体温 高达 39.1 ℃，另有 1 例恶心、

呕吐等，经对症处理后症状均消失。 
3  讨论 

恶性肿瘤骨转移所致的疼痛与转移灶大小、骨

破坏的病理组织形态以及原发肿瘤的种类、位置无

关[4]。具体致痛机制是（1）肿瘤细胞浸润神经、神

经根或转移灶使脊髓受压或受损，而导致疼痛发生；

（2）骨破坏（大多数为溶骨性破坏）本身也会引起

疼痛，肿瘤细胞分泌的物质使破骨细胞的活性被激

活，导致局部骨骼因骨吸收增强而变得脆弱，发生

细小骨折，从而加重了疼痛；（3）介导骨破坏的某

些因子也可通过作用于脑干周围的痛觉感受器而产

生痛觉。在恶性肿瘤骨转移的治疗上有以下共识：

疼痛需要立即治疗，而目标是缓解疼痛，提高生活

质量；预防或延缓骨相关事件的发生；控制转移灶

的进展，延长生存期；姑息治疗，但要突出个体化[5]。 
本次观察统计病例骨转移部位、发生骨转移病

种与大多数报道相符。结肠癌本属厌骨性癌，很少

发生骨转移，但本次观察有 9 例结肠癌发生骨转移，

值得思考。 
双膦酸盐是内生性焦膦酸盐的同分子异构体。

第一代以氯膦酸二钠为代表；第二代代表药物为帕

米膦酸、阿仑膦酸钠；第三代代表药物为唑来膦酸、

伊班膦酸。近年国外有关帕米磷酸盐与安慰剂对照

的 4 项研究显示[6]，使用帕米膦酸盐可以使患者第

一次骨相关事件的发生时间显著延后，发生率明显

降低，骨破坏恶化时间推迟。Coleman 等[7]针对绝

经前可手术Ⅰ-Ⅲ期乳腺癌的研究证实帕米膦酸盐
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能显著降低骨转移的发生率。但帕米膦酸盐并不能

使骨破坏恢复正常，也不能减少晚期恶性肿瘤患者

其他脏器的转移发生率[8]。据李英华等[9]报道，唑

来膦酸、伊班膦酸钠和帕米膦酸二钠在缓解疼痛方

面疗效相似。因此，从我国目前经济水平考虑，帕

米膦酸盐成为治疗骨转移的首选。 
中医学认为恶性肿瘤主要是由于正气虚损、阴

阳失调、脏腑失衡，致使气滞血 、痰凝毒聚蕴郁

所致[10]，病理因素临床常表现为热、毒、痰、 等，

故主要治疗原则为清热解毒、散结止痛。复方苦参

注射液以苦参为君药，主要成分为苦参、白土苓、

山慈菇、五灵脂等，具有清热利湿、凉血解毒、散

结止痛的功效。其减轻疼痛的机制方面可能与其具

有清热解毒、燥湿祛邪之效有关，可以针对恶性肿

瘤的病理机制。改善患者生存质量，预防和减轻化

疗的不良反应，并能提高肿瘤患者的免疫机能，使

其耐受性提高；缩小肿瘤体积，缓解其对神经浸润

和对周围组织挤压，因而减轻了疼痛。 
在治疗恶性肿瘤骨转移所致疼痛时，帕米膦酸二

钠联合复方苦参注射液宜在辨证指导下及早应用，中

西医结合，以减轻患者的骨痛，改善其生存质量。 
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