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摘 要 目的：评价放射性核素二氯化锶（89SrCl2）联合局部放疗用于恶性肿瘤骨转移所致疼痛的疗效及毒副反应。方法：回顾性

分析115例恶性肿瘤伴骨转移的患者，应用 89SrCl2联合局部放疗的治疗方法，根据患者体质量计算 89SrCl2 的用量，在治疗开始时静

脉给予，再根据影像学显示确定放疗靶区进行照射，治疗结束后评价控制骨痛的效果、毒副反应（骨髓抑制）及对患者生存质量的

影响。结果：治疗1个月后，患者骨痛完全缓解32例、部分缓解62例，总有效率为81.7％。治疗1个月后，有6例（5.1％）患者出现

Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制，但治疗2个月后未有患者出现Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制。治疗后患者整体生存质量较治疗前改善不明显，但可以显

著改善疼痛症状、一般状况及睡眠质量。结论：89SrCl2联合局部放疗能有效控制恶性肿瘤骨转移所致疼痛，且毒副反应不明显，在

一定程度上可提高患者的生存质量。

关键词 二氯化锶；局部放疗；恶性肿瘤；骨转移；疼痛
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Caused by Malignant Tumor Bone Metastasis
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ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate therapeutic efficacy of strontium dichloride（89SrCl2 ）combined with local radiotherapy

for pain caused by malignant tumor bone metastasis. METHODS：115 patients with malignant tumor complicated with bone metasta-

sis were analyzed retrospectively，and they received therapy regimen of 89SrCl2 combined with local radiotherapy. The amount of
89SrCl2 was calculated according to body weight of patients，and given by intravenous injection manner at the beginning of treat-

ment，and then radiotherapy target section was confirmed according to iconography for irradiation. Effect of bone pain control，side

effects（myelosuppression）and the effect of treatment on quality of life were evaluated at the end of treatment. RESULTS：After

one month of treatment，there were 32 cases of complete remission（CR）and 62 cases of partial remission（PR），and total effec-

tive rate was 81.7％；after one month of treatment，6 cases（5.1％）suffered from Ⅲ-Ⅳ degree myelosuppression；but there was

none of Ⅲ-Ⅳ degree myelosuppression case after 2 months of treatment. The improvement of overall quality of life was not signifi-

cant after treatment. Pain symptoms，general situation and sleep quality all improved significantly. CONCLUSIONS：89SrCl2 com-

bined with local radiotherapy can control pain caused by malignant tumor bone metastasis and induce side effect，and improve quali-

ty of life to certain extent.

KEYWORDS Discandium trisulphate；Local radiotherapy；Malignant tumor；Bone metastasis；Pain

目前，恶性肿瘤的发病率居高不下，且晚期恶性肿瘤常发

生骨转移，特别是前列腺癌、乳腺癌、肺癌、膀胱癌，甚至有的

恶性肿瘤以骨转移为首发症状。虽然恶性肿瘤发生骨转移后

患者仍可有较长的生存期，但骨转移所引起的疼痛严重影响

了患者的生存质量。临床上对于恶性肿瘤骨转移的治疗，主

要有应用双膦酸盐制剂、化疗、放疗、核素治疗及外科治疗。

其中，放射性核素二氯化锶（89SrCl2）是用于治疗恶性肿瘤多发

骨转移的常用药物，止痛效果较好。本研究观察了 89SrCl2联合

局部放疗用于恶性肿瘤骨转移疼痛的疗效及毒副反应，以期

为临床应用提供依据。

1 资料与方法
1.1 研究对象

回顾性选取河南大学淮河医院与郑州大学第一附属医院

于2008－2013年临床诊断为恶性肿瘤且证实发生骨转移的住

院患者，应用 89SrCl2联合局部放疗控制病情，共115例。其中，

男性 65例（56.5％），女性 50例（43.5％）；年龄 28～86岁，中位

年龄 62岁；生存质量评分（KPS评分）30～90分，中位评分 70

分；原发肿瘤：前列腺癌32例（27.8％），乳腺癌38例（33.0％），

肺癌 26例（22.6％），膀胱癌 5例（4.3％），肾癌 5例（4.3％），其

他肿瘤9例（7.8％）；发生内脏转移87例（75.7％），无内脏转移

28例（24.3％）；照射部位：胸椎/腰椎 48例（55.7％），骨盆 23例

（19.1％），四肢长骨17例（41.7％），肩胛骨12例（10.4％），肋骨

11例（9.6％），其他 4例（3.5％）；放疗分区：单一区域 86例

（74.8％），多个区域 29例（25.2％）。115例患者共进行了 150
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次治疗，其中88例患者进行了单次治疗，19例患者进行了2次

治疗，8例患者进行了3次治疗。本研究方案经医院医学伦理

委员会审核通过，患者均知情同意并签署知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）临床诊断为恶性肿瘤且证实发生骨转移；

（2）少于4个转移灶，能够集中或分野照射的患者。

排除标准：（1）复杂的多发骨转移无法照射的患者；（2）肝

肾功能不全者；（3）不能配合放疗的患者或精神异常者；（4）靶

区出现感染、出血的患者。

1.3 治疗方法

氯化锶[89Sr注射液购自上海原子科兴药业有限公司，批准

文号：国药准字 H20041312，规格：150 MBq（4 mCi）：4 ml

（瓶）]，用量为1.48～2.22 mbq/kg，采用静脉留置针在放疗前一

次给予，每 3～6月给药 1次。放疗部位根据发射型计算机断

层扫描仪（ECT）、电子计算机断层扫描仪（CT）及磁共振成像

（MRI）结构来判定，应用 6 MV直线加速器进行照射，30～60

Gy/3～6周，在放疗之前停用化疗及双膦酸盐制剂至少1周。

治疗前检查肝/肾功能、血常规并检测碱性磷酸酶等指标，

治疗后第1、2周及1、2月复查以上各项指标变化，且定期评估

ECT查看骨转移病变情况（主要查看核素在骨转移部位浓聚

情况，根据浓聚改变情况判断治疗效果）；在治疗过程中出现

爆发性疼痛时将所用的阿片类药物换成等计量的吗啡。

1.4 疗效及毒副反应评价

1.4.1 疼痛治疗效果评价 采用疼痛数字分级法（NRS），即

用 0～10代表不同程度的疼痛，0为无痛，10为剧痛。分级标

准——0分：无痛；1～3分：轻度疼痛；4～6分：中度疼痛；7～10

分：重度疼痛。再根据国际癌痛评价标准[1]评价镇痛疗效——

完全缓解（CR）：完全无痛或在不增加阿片类药物剂量的情况

下完全无痛；部分缓解（PR）：疼痛评分降低≥2分或降低25％

阿片类药物剂量；稳定（SP）：疼痛评分无变化；进展（PP）：疼痛

评分较前增加2分。

1.4.2 生存质量评价 应用晚期癌症患者生存质量量表

（EORTC QLQ-C15-PAL）进行评价[2]，分别在开始治疗后的第

1、2周及1、2月进行。

1.4.3 骨转移病灶评价 在治疗结束后3～6个月时行骨扫描

及MRI检查，以了解转移灶变化情况，参考文献[3]进行评价。

Ⅰ级：影像学或骨显像检查证实所有部位的转移灶出现钙化

或消失；Ⅱ级：影像学检查证实转移灶体积缩小或其钙化＞

50％，或骨显像显示转移灶数目减少＞50％；Ⅲ级：影像学检

查证实转移灶体积缩小或其钙化＞25％，或骨显像显示转移

灶数目减少＞25％；Ⅳ级：影像学检查证实转移灶体积缩小或

其钙化≤25％或无变化，或者骨显像显示转移灶数目减少≤

25％ 或无变化。将Ⅰ级、Ⅱ级变化视为有效，Ⅲ级、Ⅳ级变化

视为无效。

1.4.4 毒副反应评价 所有患者在开始治疗后的第 1、2周及

1、2月进行血常规检查，根据美国国立癌症研究所通用毒性标

准（NCI-CTC）对骨髓抑制情况进行分级，由轻到重共分为 0、

Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级。存在两种或以上血细胞同时降低的病例取

最高分级。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 17.0软件对数据进行统计学分析。计数资料

比较采用χ2检验，计量资料比较采用 t检验。P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果
2.1 镇痛效果

应用 89SrCl2联合局部放疗后，大部分患者的骨痛症状较治

疗前明显改善，在治疗期间随着照射剂量的增加，镇痛效果也

在增加，呈正相关（P＜0.05）；在治疗期间出现爆发性疼痛时应

用吗啡的剂量较治疗前减少，且随着治疗时间的延长应用镇

痛药物的量逐渐降低（P＜0.05）。治疗各时段的镇痛效果评价

见表1；疼痛评分及镇痛药物用量的变化见图1。

表1 治疗各时段的镇痛效果评价

Tab 1 Evaluation of analgesia effect at each stage

治疗时间
第1周

CR

PR

CR+PR

SD

PD

第2周
CR

PR

CR+PR

SD

PD

第1月
CR

PR

CR+PR

SD

PD

第2月
CR

PR

CR+PR

SD

PD

例数

12

48

60

40

15

22

63

85

18

12

32

62

94

12

9

32

62

94

11

10

有效率，％

10.4

41.7

52.1

34.8

13.0

19.1

54.8

73.9

15.7

10.4

27.8

53.9

81.7

10.4

7.8

27.8

53.9

81.7

9.6

8.7

95％置信区间

1.2～21.3

26.6～51.4

39.1～65.6

22.3～42.8

1.6～23.6

3.2～24.9

42.1～68.8

64.1～85.3

2.4～23.3

1.4～19.3

20.8～34.4

35.8～72.1

72.9～94.2

1.3～19.5

0.9～18.3

20.8～34.4

35.8～72.1

72.9～94.2

1.1～17.9

1.0～16.3

疼痛评分（分）

镇痛药物用量（g）

治疗前 第1周 第2周 第1月 第2月

25

20

15

10

5

0

图1 疼痛评分及镇痛药物用量的变化

Tab 1 Changes of pain scores and analgesic drug dosage

2.2 骨转移病灶控制情况

治疗3～6个月后，除11名患者因失访或身体原因未行骨

扫描外，其余患者均行骨扫描并评价骨转移病灶变化。其中，

出现Ⅰ级影像学改变的患者 18例（15.7％），Ⅱ级影像学改变

的患者56例（48.7％），Ⅲ级影像学改变的患者18例（15.7％），

Ⅳ级影像学改变的患者12例（10.4％）。

2.3 患者生存质量

除有8名患者失访，其他患者治疗结束之后均通过电话随

访的方式完成EORTC QLQ-C15-PAL量表（n＝107，占 93％）。

通过量表统计结果可知，患者整体的生存质量未得到显著提
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高，功能状态改善不明显。但就其症状而言，在第 1、2月时疼

痛症状较治疗前明显缓解，差异有统计学意义（P＝0.001）；因

疼痛所致的失眠症状在第1月时有显著改善，差异有统计学意

义（P＝0.006）；另外，便秘、乏力、抑郁的情况也较治疗前有所

改善。

2.4 毒副反应

根据监测结果可知，在开始治疗后第1周时出现Ⅰ度骨髓

抑制 18例（15.7％）、Ⅱ度骨髓抑制 11例（9.7％），仅有 2例

（1.7％）出现Ⅲ度骨髓抑制；随着照射剂量的累积，在第2周时

有20例（17.4％）患者出现Ⅰ度骨髓抑制，21例（18.3％）出现Ⅱ

度骨髓抑制，另有 4例（3.4％）出现Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制；第 1月

时出现Ⅰ～Ⅱ度骨髓抑制40例（34.8％）、Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制6

例（5.1％）；第 2月时共有 18例（15.7％）患者出现Ⅰ～Ⅱ度骨

髓抑制，未出现Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制。出现骨髓抑制者均予以

粒细胞集落刺激因子治疗后恢复正常。

3 讨论
所有恶性肿瘤均有可能发生骨转移，根据报道男性以前

列腺癌多见，女性以乳腺癌多见，最常见的转移部位为椎体，

其发生病理性骨折的几率为30％[4-5]。骨转移所带来的疼痛严

重影响了患者的生存质量，故临床上对其治疗采取了多学科

综合治疗的方式，如内科的双膦酸盐制剂、放疗科的局部外照

射、外科手术以及核医学科的放射性核素治疗，将来也可能有

靶向治疗药物出现[6-7]。以上各种治疗手段的应用使得骨转移

所致症状的缓解率大大提高，减少了不良事件的发生，提高了

患者的生存质量。
89SrCl2是一种亲骨性强的放射性药品，最早主要应用于前

列腺癌及乳腺癌骨转移的治疗，以后逐渐应用于多种恶性肿

瘤骨转移的治疗[8]，起主要治疗作用的是其发射的β射线，能量

为 1.46 MeV，有效射程为 2～3 mm。该药进入人体后在骨转

移病灶的聚集浓度很高，约 10 d后对骨转移病灶所引起的疼

痛具有相当好的镇痛效果，可持久地维持药效，提高患者的生

存质量 [9]。该药吸附于骨组织后释放的β射线能杀死肿瘤细

胞，使瘤体缩小，并通过调节外周淋巴细胞改善骨转移区域微

环境，从而起到修复骨质及镇痛的目的[10]。在部分患者中，该

药还可以对骨转移灶起到治疗作用[11]。局部外照射是一种通

过射线缓解骨转移症状的手段，其缓解疼痛的有效率可达

80％～90％ [12]，且对治疗激素抵抗性前列腺癌的效果优于
89SrCl2[6]。但对于多发骨转移病灶而言，单纯外照射不能起到

很好的治疗效果，这时候就需要联合 89SrCl2共同控制骨转移病

灶来缓解症状。有文献报道，89SrCl2联合局部外照射对骨转移

病灶的缓解率较单独应用 89SrCl2高[13]。

本研究结果表明，患者应用局部放疗联合 89SrCl2治疗后，

疼痛症状较治疗前明显缓解，治疗至第 2个月时的有效率为

81.7％，疼痛评分较治疗前明显降低，且抑郁、失眠、便秘等症

状均较治疗前有所缓解，治疗期间及治疗后复查血常规未出

现明显骨髓抑制，毒副反应较小，能取得较高的治疗效益。但

本研究样本量相对较小，缺乏大样本试验数据及循证医学的

支持，还需要做进一步临床研究。
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