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唑来膦酸静脉滴注联合华蟾素胶囊口服

治疗转移性骨肿瘤

朱丽英，胡春艳，孟苗，田爱萍

（河南科技大学第二附属医院，河南　洛阳　４７１０００）

摘　要　目的：探讨唑来膦酸静脉滴注联合华蟾素胶囊口服治疗转移性骨肿瘤的临床疗效及安全性。方法：２０１４年１月至２０１６

年１月，应用唑来膦酸静脉滴注联合华蟾素胶囊口服治疗转移性骨肿瘤患者４２例，男２３例、女１９例；年龄３９～７８岁，中位数５７

岁。原发肿瘤为肺癌１８例、乳腺癌８例、前列腺癌４例、肾癌４例、结肠癌３例、甲状腺癌３例、胃癌１例、食管癌１例。多发骨转

移２９例、单发骨转移１３例。转移部位为脊柱３５例、肋骨１８例、骨盆１７例、四肢骨７例。具体用药方法为唑来膦酸注射液４ｍｇ

加入生理盐水１００ｍＬ，静脉滴注１ｈ，每４周１次；华蟾素胶囊５００ｍｇ口服，每日３次。共治疗１２周。分别于治疗前、治疗４周

后、治疗８周后及治疗１２周后行Ｘ线、ＭＲＩ或骨扫描检查。治疗１２周后，依据世界卫生组织实体瘤近期疗效评价标准中的骨转

移评价标准对骨转移病灶进行评价。分别于治疗前和治疗１２周后，采用数字分级法（ｎｕｍｅｒｉｃａｌｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＮＲＳ）对患者疼痛情况

进行评价，并依据Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ功能状态评分对患者生活质量进行评价。观察、记录治疗期间不良反应发生情况。结果：治疗期间肿

瘤广泛进展、出现其他部位转移４例，改用其他方案行全身化疗。其余３８例患者治疗１２周后，骨转移病灶完全缓解３例、部分缓

解１４例、无变化９例、进展１２例；疼痛ＮＲＳ评分，治疗前（６．０９±０．３９）分，治疗１２周后（１．７４±０．５１）分；生活质量 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评

分，治疗前（７２．０±４．３）分，治疗１２周后（８３．０±３．２）分，生活质量提高１８例、稳定１２例、下降８例。治疗期间出现发热４例、恶

心呕吐３例、腹泻４例、肌肉酸痛５例，无低钙血症及血液毒性反应等其他严重不良反应发生。结论：唑来膦酸静脉滴注联合华蟾

素胶囊口服治疗转移性骨肿瘤，可抑制或缩小骨转移病灶，减轻癌性疼痛，提高患者生活质量，且安全性较好。
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　　骨骼是恶性肿瘤的常见转移部位，转移性骨肿瘤

常导致严重的骨骼病变，引发疼痛、病理性骨折、脊髓

压迫等并发症，严重影响患者的生活质量，威胁患者

生存。对于转移性骨肿瘤，治疗的首要目的是缓解疼

痛、改善患者生活质量［１］。目前，临床上治疗转移性

骨肿瘤的药物主要以双膦酸盐类药物为主，但镇痛效

果不佳。而以吗啡为代表的阿片类中枢性镇痛药虽

然镇痛效果相对可靠，但呼吸抑制、恶心、呕吐等不良

反应的发生率高，且具有成瘾性。如何在消除或稳定

骨转移病灶的同时缓解疼痛、提高患者生活质量，是

目前对于转移性骨肿瘤的治疗临床普遍关注的问题。

华蟾素是中华大蟾蜍干皮加工制成的中药制剂，具有

抗病毒、消炎止痛、调节免疫、抗肿瘤的作用［２］，在缓

解肿瘤疼痛方面疗效显著［３］。２０１４年１月至２０１６年

１月，笔者应用唑来膦酸注射液静脉滴注联合华蟾素

胶囊口服治疗转移性骨肿瘤患者４２例，现报告如下。

１　临床资料
１．１　一般资料　本组４２例，均为在河南科技大学第

二附属医院住院治疗的转移性骨肿瘤患者，男２３例、

女１９例；年龄３９～７８岁，中位数５７岁。原发肿瘤：

肺癌１８例，乳腺癌８例，前列腺癌４例，肾癌４例，结

肠癌３例，甲状腺癌３例，胃癌１例，食管癌１例。多

发骨转移２９例，单发骨转移１３例。转移部位：脊柱

３５例，肋骨１８例，骨盆１７例，四肢骨７例。

１．２　纳入标准　①经病理学检查确诊为恶性肿瘤，

并经Ｘ线、ＣＴ、ＭＲＩ及骨扫描检查证实肿瘤骨转移；

②曾行化疗、放疗或手术治疗，目前病情稳定或处于

姑息治疗阶段，且近１个月未行化疗、放疗、手术等肿

瘤相关治疗；③骨转移病灶有明显疼痛；④预计生存

时间＞６个月。

１．３　排除标准　①合并心、肺、肝、肾等重要脏器功

能衰竭者；②语言表达不清晰或无自主判断能力者；③
有唑来膦酸或华蟾素过敏史者；④有精神疾病史者。

２　方　法
２．１　治疗方法　唑来膦酸注射液（正大天晴药业集

团股份有限公司，国药准字 Ｈ２００４１３４６）４ｍｇ加入生

理盐水１００ｍＬ，静脉滴注１ｈ，４周１次；华蟾素胶囊

（陕西东泰制药有限公司，国药准字 Ｚ２００５０８４６）
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５００ｍｇ口服，每日３次。共治疗１２周。
２．２　疗效和安全性评价方法　分别于治疗前、治疗４
周后、治疗８周后及治疗１２周后行Ｘ线、ＭＲＩ或骨扫
描检查。治疗１２周后，依据世界卫生组织实体瘤近
期疗效评价标准中的骨转移评价标准［４］３４对骨转移
病灶进行评价：①完全缓解，原有病灶均钙化或消失，
骨显像恢复正常，维持时间 ＞４周；②部分缓解，溶骨
性病灶部分缩小或钙化，成骨性病灶密度降低，维持

时间＞４周；③无变化，病灶较治疗前无明显变化，此
状态维持时间 ＞８周；④进展，原有病灶较治疗前明
显变大或者出现新病灶。分别于治疗前和治疗１２周
后，采用数字分级法（ｎｕｍｅｒｉｃａｌｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＮＲＳ）［５］

对患者疼痛情况进行评价；并依据 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ功能状
态评分标准［４］３４－３５从能否正常活动、病情、生活自
理程度等方面对患者生活质量进行评价，总分 １００
分，治疗后评分较治疗前增加≥１０分为提高，较治疗
前减少≥１０分为下降，增加或减少 ＜１０分为稳定。
观察、记录治疗期间发热、肌肉酸痛、恶心、呕吐、腹泻

及低钙血症、血液学毒性等不良反应发生情况。

３　结　果
治疗期间肿瘤广泛进展、出现其他部位转移 ４

例，改用其他方案行全身化疗。其余３８例患者治疗
１２周后，骨转移病灶完全缓解３例、部分缓解１４例、无
变化９例、进展１２例；疼痛 ＮＲＳ评分治疗前（６．０９±
０．３９）分，治疗 １２周后（１．７４±０．５１）分；生活质量
Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分，治疗前为（７２．００±４．３０）分，治疗１２
周后为（８３．００±３．２０）分，生活质量提高１８例、稳定
１２例、下降８例。治疗期间出现发热４例、恶心呕吐
３例、腹泻４例、肌肉酸痛５例，无低钙血症及血液毒
性反应等其他严重不良反应发生。

４　讨　论
转移性骨肿瘤是指原发于骨骼系统外的恶性肿

瘤，通过血液循环或淋巴循环，转移到骨骼所产生的

继发肿瘤，多见于乳腺癌、肺癌、甲状腺癌、肾癌患者。

约３０％～７０％的晚期恶性肿瘤患者会发生骨转移，其
中５０％～７０％的骨转移患者须进行治疗以缓解各种
临床症状［６］。采用安全有效、创伤小的治疗手段减轻

疼痛、提高生活质量是转移性骨肿瘤治疗须遵循的原

则。在转移性骨肿瘤的临床治疗中，手术、放疗是针

对局部病灶的治疗方法，有严格的适应证，不能长期

或反复应用。药物治疗目前公认的能改善临床症状

并能长期应用的主要是双膦酸盐类药物。唑来膦酸

等双膦酸盐药物治疗转移性骨肿瘤总有效率在

２０．０％～６６．７％［７－８］。唑来膦酸作为第 ３代双膦酸
盐类药物，是目前治疗转移性骨肿瘤最常用的药物，

可抑制破骨细胞的活性，降低非正常的血钙水平，减

少肿瘤骨转移导致的骨相关不良事件，并具有抗肿瘤

作用，且通过抑制破骨细胞活性，可间接减轻骨转移

灶炎性反应，从而减轻骨疼痛［９－１０］。

中医药治疗转移性骨肿瘤具有低毒的优势，能减

轻癌痛、改善患者生活质量、延长生存时间［１１－１２］。华

蟾素是临床广泛应用的抗肿瘤中药之一，其主要有效

活性成分是蟾毒灵、脂蟾酥配基、华蟾素毒精，具有抗

癌和镇痛的双重作用。华蟾素的抗癌作用机制是通

过免疫调节抑制肿瘤细胞增殖，诱导细胞凋亡，诱导

肿瘤细胞分化，抑制肿瘤血管形成［１３－１４］；其镇痛机制

主要与外周阿片受体的介导有关［１５］。临床研

究［３，１６－１７］证实华蟾素对原发性肝癌、肺癌、食管癌和

胃癌等具有较好疗效，亦可与化疗、放疗联合应用，起

到增效、减毒的作用，可有效缓解癌性疼痛。

本组患者治疗结果表明，唑来膦酸静脉滴注联合

华蟾素胶囊口服治疗转移性骨肿瘤，可抑制或缩小骨

转移病灶，减轻癌性疼痛，提高患者生活质量，且安全

性较好。
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采用钢板内固定的难度较大，如何良好实现解剖重建

及生物力学重建目前仍是难点［１６］。

本组患者治疗结果显示，掌侧锁定加压接骨板联

合克氏针内固定治疗桡骨远端Ｃ型骨折，能够有效缓
解腕部疼痛和恢复桡骨解剖结构，具有骨折愈合率

高、并发症少、腕关节功能恢复良好等优点，值得临床

推广应用。
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