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椎体成形缓解脊柱转移瘤疼痛研究进展

杨　明 综述，邓忠良 审校

（重庆医科大学附属第二医院骨科　４０００１６）

　　关键词：经皮椎体后凸成形术；肿瘤；转移；疼痛
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　　统计数据显示，我国每年新发肿瘤病例估计约为３１２万

例［１］。大约３０％肿瘤患者会发生脊柱骨转移，发生脊柱椎体

转移性骨肿瘤的患者平均生存期约１０个月
［２］。患者的生存质

量受到转移性肿瘤所致椎体破坏的严重影响，临床治疗主要通

过缓解疼痛和重建脊柱稳定性，改善患者生存期质量。经皮椎

体后凸成形术（ＰＫＰ）作为脊柱微创技术，以其创伤小、并发症

发生率低、疗效确切，在椎体转移性肿瘤治疗中得到了广泛应

用。现查阅近年国内外相关文献，对ＰＫＰ治疗椎体转移性骨

肿瘤的最新进展做一综述。

１　ＰＫＰ应用概述

诊断和治疗的进步使得肿瘤患者生存期延长，并且随着生

活水平的提高，患者对生存质量的要求也不断提高，使得临床

医生对脊柱椎体转移性肿瘤临床症状的控制越来越具有挑战

性。镇痛药物、化疗药物、激素、双磷酸盐及放射治疗等常不能

持续镇痛或者不能缓解疼痛。开放性手术对肿瘤脊柱转移患

者，具有高感染率、伤口愈合不良、剧烈的术后背部疼痛、恢复

缓慢、住院时间长等诸多弊端［３］。因此，微创技术经皮椎体成

形术（ＰＶＰ）和ＰＫＰ对缓解肿瘤患者椎体骨转移引起的临床症

状具有重要意义。由于ＰＶＰ具有高骨水泥泄漏率，注入骨水

泥压力较高，不适合转移性成骨性骨肿瘤，所以ＰＫＰ更适合治

疗脊柱椎体转移性肿瘤引起的相关临床症状。

１９９７年，矫形外科医生 ＭａｒｋＲｅｉｌｅｙ博士，发明了将可扩

张的球囊植入椎体，通过扩张球囊恢复椎体原有高度和改善后

凸畸形的ＰＫＰ。１９９８年美国食品药品监督管理局（ＦＤＡ）正式

批准ＰＫＰ用于临床治疗骨质疏松性椎体压缩性骨折。２００２

年，Ｄｕｄｅｎｅｙ等报道ＰＫＰ治疗１８例多发性骨髓瘤引起椎体压

缩性骨折患者，并取得很好疗效。ＰＫＰ和 ＰＶＰ类似，施行

ＰＫＰ术时，患者在全身麻醉状态下，医生以影像设备作引导，

经椎弓根或椎弓根外向椎体内插入穿刺针，然后通过扩张或收

缩球囊在松质骨内形成腔隙，并尽可能使椎体终板复位，然后

退出球囊，将部分固化的骨水泥（如：聚甲基丙烯酸甲酯）注入

已扩张的腔隙，从而达到改善后凸畸形和缓解疼痛的治疗

目的。

２　椎体转移性肿瘤的诊断

在椎体转移性肿瘤的诊治过程中，选择恰当的影像学技术

对疾病的诊断、分期、预后评估，以及外科干预具有重要意义。

现阶段最常用的影像学技术为，Ｘ线平片、放射性同位素骨扫

描、计算机断层扫描（ＣＴ）、核磁共振成像（ＭＲＩ）。

Ｘ线平片对椎体转移性肿瘤的诊断敏感性较低，但由于成

本低为疾病筛查最佳手段。放射性同位素骨扫描对椎体转移
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性肿瘤的诊断具有一定的敏感性，并且可了解全身骨转移情

况，是疾病早期评价的重要手段。但因其特异性较低，需要其

他手段辅助才能确诊疾病。ＣＴ在椎体转移性肿瘤诊断中，敏

感性明显优于平片，它可以对骨扫描疑似病灶进行精确定位分

析，并且应用成本低、检测速度快，为疾病诊断和分期的最佳手

段。近年许多研究［４５］报道了 ＭＲＩ对脊柱转移性肿瘤的诊断，

其特异性和敏感性均强于同位素骨扫描，但因成本较高，耗时

长并且对一些特殊患者不适合等，所以ＣＴ比 ＭＲＩ显得更具

有实用性。ＰＥＴＣＴ已经被广泛用于各种恶性肿瘤的早期诊

断。Ｕｃｈｉｄａ等
［６］对２２７例可疑脊柱转移性肿瘤患者研究表

明，氟去氧葡萄糖电子发射断层扫描和骨扫描相比具有更高

的敏感性和特异性。随着ＣＴ分辨率的提高，ＰＥＴＣＴ有逐步

取代ＣＴ成像技术的趋势。虽然，结合病史、体格检查、实验室

检查和影像学检查能发现并确诊８５％的脊柱肿瘤，但仍然有

部分病例的确诊需要骨组织病理活检。现阶段主要有两种活

检手段，影像仪器导向的穿刺针取组织活检和术中取组织冰冻

切片活检，都具有很好的安全性和有效性。椎体转移性肿瘤的

诊断，以及明确是原发性肿瘤还是继发性肿瘤对治疗手段的选

择极为重要。

３　适应证和禁忌证

适应证［７９］：椎体转移性肿瘤引起的疼痛剧烈，疼痛持续大

于１个月，并且对镇痛药物、激素、双磷酸盐等药物耐受；有影

像学资料证实存在椎体病理性骨折，并且疼痛局限在骨折水

平；伴有骨坏死的椎体压缩性骨折；开放性手术前对椎体的加

固或同内固定联合用于椎体的加固；因压缩性骨折或者溶骨性

反应引起的相应椎体的难治性疼痛；存在压缩性骨折的可能性

或者发生骨折将导致严重的功能障碍（如：不能行走、日常活动

受限）。

绝对禁忌证［８９］：凝血功能障碍，有出血倾向；体质极度虚

弱、严重心肺疾病，不能耐受手术或处于临终期；无症状的椎体

压缩性骨折；药物对疼痛症状缓解明显；局部或全身感染；肿瘤

导致脊髓受压；神经根受压引起剧烈疼痛但非椎体崩溃所致；

骨水泥或造影剂过敏；孕妇。

随着人们对ＰＫＰ术应用于缓解椎体转移性骨肿瘤相关症

状研究的不断深入，在最大程度提高患者生存质量的前提下，

提出相对禁忌证：椎体压缩性骨折伴后柱受累；脊柱前轴不稳；

缺乏骨科和神经外科手术指征支持；椎体完全塌陷或塌陷大于

７０％；有５处或以上的肿瘤转移灶；无症状的肿瘤突出到椎管

或硬膜外；骨折碎片无症状的后移；伴随有椎管狭窄；伴随放射

性疼痛。

４　缓解疼痛机制

ＰＫＰ对脊柱疼痛的缓解机制和ＰＶＰ类似，人们对机制的认

识分为３个阶段：第１阶段骨水泥成分的化学毒性作用；第２阶

段骨水泥聚合过程放热产生的热坏死效应；第３阶段骨水泥的

固化对骨折椎体的力学稳定作用。现阶段研究认为椎体成形维

持椎体力学的稳定性是椎体成形术缓解疼痛的主要机制。

４．１　骨水泥成分的化学毒性　早期的研究表明骨水泥单体甲

基丙烯酰甲酯具有细胞毒性和神经毒性，所以认为它具有破坏

局部神经纤维，缓解疼痛的作用。然而，Ｎａｋａｎｏ等
［１０］将无毒

性的磷酸钙作为骨水泥对患者行椎体成形术，实验组和对照组

相比也能很好地缓解患者的疼痛症状，所以作者认为骨水泥的

化学毒性不是缓解患者疼痛的主要因素。

４．２　热坏死效应　Ｅｒｉｋｓｓｏｎ等
［１１］对兔的研究表明温度超过

５０℃持续１ｍｉｎ，将导致骨组织受热坏死。ＤｅＶｒｉｎｄ等
［１２］报

道温度维持在４５℃超过３０ｍｉｎ，将会导致大鼠坐骨神经损伤。

因此，认为椎体成形术缓解疼痛的主要机制为甲基丙烯酰甲酯

在聚合过程中放热使椎体神经末梢坏死。

４．３　力学稳定作用　Ｄｅｒａｍｏｎｄ等
［１３］对恒温３７℃水浴处理

的尸体行ＰＶＰ术发现，甲基丙烯酰甲酯在聚合过程中能够产

生热量但椎管内的温度低于４１℃，所以认为疼痛的缓解不可

能为椎体神经末梢热坏死所致。Ｖｅｒｌａａｎ等
［１４］对羊腰椎行

ＰＶＰ术的研究发现，在骨水泥与骨组织相邻界面平均最高温

度为４４．６℃，硬膜外腔为３７．０℃，椎间盘间隙为３７．５℃，这

些温度都不足以导致局部组织的坏死。Ａｎｓｅｌｍｅｔｔｉ等
［１５］首次

对腰椎骨质疏松性骨折患者研究发现，１１种不同的骨水泥单

体在聚合过程释放的热量均不能使温度维持４５℃以上超过

３０ｍｉｎ，所以作者认为骨水泥的聚合放热不会导致感觉神经的

损伤。Ｗｅｇｅｎｅｒ等
［１６］通过模拟人体环境，将椎体置于３７℃循

环水浴中，行ＰＶＰ术研究发现椎管内温度最高达４３．１６℃，并

且只能维持数秒。

综上所述，这些研究表明骨水泥单体的化学毒性和聚合放

热效应都不能很好地解释椎体成形术缓解疼痛的主要机

制［１７］。临床观察发现，患者在咳嗽、呼吸、打喷嚏和弯腰时可

感觉到疼痛或疼痛加重。Ａｎｔｏｎａｃｃｉ等
［１８］研究发现骨质疏松

患者会发生不同程度的微小骨小梁骨折和终板骨折。因此，认

为椎体成形术在一定程度上稳定了微小骨折引起的终板微动

和微小骨小梁的微动，得以迅速缓解疼痛。因此认为，改善和

维持骨折椎体或已破坏的椎体力学稳定性为椎体成形术缓解

脊柱疼痛的主要机制［１９］。

５　缓解疼痛的疗效

许多研究已经报道ＰＫＰ可完全或部分缓解脊柱椎体转移

性肿瘤引起的疼痛症状［２０］。总结近３年相关临床报道发现，

ＰＫＰ能较好地改善患者的疼痛症状和功能状态。研究者们用

于术前和术后评价疼痛程度的主要方法为视觉模拟评分

（ＶＡＳ）。Ｌｙｋｏｍｉｔｒｏｓ等
［２１］报道２例经ＰＫＰ治疗颈椎转移性

肿瘤患者，术前患者ＶＡＳ评分分别为８５分和９５分，术后下降

为３０分，同样Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分术前为４０分和３０分，术后改善

为８０分和７０分。Ｃｈｅｎ等
［７］报道对６例脊柱转移性成骨性肿

瘤患者行ＰＫＰ术后，患者ＶＡＳ术前评分（８．３±０．５）分，术后３

ｄ评分下降为（１．８±０．８）分，术后３个月评分（１．３±０．５）分，

最后一次随访评分（１．８±０．８）分。Ｚｈａｎｇ等报道１３例成骨性

转移性脊柱骨肿瘤患者行 ＰＫＰ术后，患者 ＶＡＳ术前评分

（８．５±０．５）分，术后３ｄ评分（２．０±０．８）分（犘＜０．０１），术后１

个月评分（１．６±０．５）分，术后３个月评分（１．５±０．５）分，最后

一次随访评分（２．２±０．７）分。Ｋｏｎｉｇ等
［２２］对１１例溶骨性脊柱

转移性肿瘤患者的前瞻性研究表明，行ＰＫＰ术前患者平均

ＶＡＳ评分７．５分，术后５ｄ患者平均ＶＡＳ评分低于５分，从患

者入院直到死亡的随访表明，患者无论术后生存期的长短，行

ＰＫＰ术都能较好地缓解患者疼痛症状和改善生活质量。Ｊｕｃｋａ

等对３２例多发性骨髓瘤引起的椎体压缩性骨折患者行ＰＫＰ

术，术前手术节段椎体平均 Ｇｅｎａｎｔ分级为１．９，术后分级为

１．５３（犘＜０．０１）。总的说来，ＰＫＰ术虽然对脊柱转移性肿瘤患

者疼痛缓解有确切疗效，但手术者的经验、手术患者的一般情

况，以及术前和术后管理等对疾病的治疗也至关重要。

６　并发症

ＰＫＰ用于椎体转移性肿瘤治疗的围术期及术后并发症主
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要为：有症状的骨水泥泄漏、骨水泥栓塞、肺栓塞、血肿、动脉损

伤、脊髓前动脉综合征、脊髓受压、神经根病变、感染、相邻椎体

骨折、死亡等［２３］。其中最常见的并发症为骨水泥渗漏，发生率

约为８．６％～３３％。ＰＫＰ骨水泥渗漏发生率相对ＰＶＰ减少约

５０％。Ｐａｎａｇｉｏｔｉｓ等报道１例多发性脊柱转移性肿瘤患者行腰

椎ＰＫＰ术后发生左侧足背动脉栓塞，提示骨水泥栓塞在远端

肢体也可能发生。Ｅｓｍｅｎｄｅ等
［２４］报道１列胸椎转移性肿瘤椎

体压缩性骨折患者在行ＰＫＰ术时发生脊髓受压。

７　展　　望

ＰＫＰ作为用一种微创技术，越来越多的医生将其运用于

缓解脊柱椎体转移性肿瘤引起的疼痛症状，并且取得了很好的

疗效［２５］。将ＰＫＰ术、放射治疗、化疗药物及镇痛药物结合，在

无创或微创的条件下，很好地改善了椎体转移性肿瘤患者局部

疼痛症状和生活质量［２６２７］。随着人们对抗肿瘤骨水泥研究的

不断深入，现阶段出现了含有磁性物质、缓释化疗药物和放射

性物质的新型骨水泥，使得ＰＫＰ术不仅能恢复椎体稳定性，并

且加强了对局部肿瘤病灶的治疗作用［２８］。ＰＫＰ术作为现阶段

并发症较少，应用较为广泛，疗效肯定的微创技术，在治疗脊柱

转移性肿瘤方面具有广阔应用前景。但由于报道病例较少，患

者的纳入和排除标准各异，不能很好地统计分析具体效益和评

估其安全性。已经有研究表明，ＰＫＰ术应用于脊柱转移性肿

瘤的治疗，并发症发生率远高于其对椎体压缩性骨折的治疗。

所以，如何减少ＰＫＰ术治疗椎体转移性肿瘤患者并发症，以及

规范其适应证和禁忌证，将是脊柱微创治疗领域亟需解决的又

一重大课题。
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·综　　述·

“天然”药物在偏头痛中的应用

于　琨 综述，周冀英△审校

（重庆医科大学附属第一医院神经内科，重庆４０００１６）

　　关键词：偏头痛；植物；矿物质；维生素；综述

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１８３４８．２０１４．１６．０４５ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７１８３４８（２０１４）１６２０８６０３

　　偏头痛是极为常见的临床症状，目前已有多种药物用于偏

头痛的治疗及预防，如曲普坦类、麦角胺类、非甾体类抗炎药

等。由于偏头痛的类型多样，其发病机制未明，传统药物的疗

效并不能令人完全满意，其药物产生的不良反应及随之而来的

药物依赖亦让人担忧。除此之外，对于药物选用受到各种人群

的限制，如老人、儿童、孕妇，寻求更“天然”的药物显得更为重

要。已用于偏头痛防治的“天然”药物主要可分为草本植物、矿

物质、维生素、脂类、蛋白质类，本文使用ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｔｈｅｒａｐｙ、

ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｒｙｔｈｅｒａｐｙ、ｈｅａｄａｃｈｅ、ｍｉｇｒａｉｎｅ、ｒｉｂｏｆｌａｖｉｎ、ｍａｇｎｅ

ｓｉｕｍ、ｆｅｖｅｒｆｅｗ、ｂｕｔｔｅｒｂｕｒ（ｐｅｔａｓｉｔｅｓｈｙｂｒｉｄｕｓｒｏｏｔ）、头痛、偏头

痛、替代治疗、小白菊、蜂斗菜、核黄素（维生素Ｂ２）等关键词在

Ｐｕｂｍｅｄ、ＣＮＫＩ中国知网、ｈｉｇｈＷｉｒｅＰｒｅｓｓ、大医网等数据库进

行检索，对近年来各种“天然”药物在头痛防治的应用进行综述

如下。

１　草本植物

中草药治疗头痛在我国历史悠久，但主要采用的是对症方

药，而非单药治疗，国内尚缺乏对单一植物成分治疗偏头疼的

有力证据。国外治疗偏头痛亦有使用草本植物的先例，目前主

要应用的是蜂斗菜、小白菊及银杏的相应提取物。

１．１　蜂斗菜　蜂斗叶植物用于头痛的治疗已有几千年的历

史，该植物叶、根茎中含有佛术烷型倍半萜，主要为蜂斗菜素和

异蜂斗菜素，已知这两种化合物具解痉、止痛、抗炎（抑制白三

烯的合成）作用，但该植物叶、根茎中含有具肝毒性和致癌性的

吡咯双烷类生物碱，故多使用蜂斗叶植物的标准提取物Ｐｅｔａｄ

ｏｌｅｘ?（蜂斗菜）
［１２］。

一项成人随机对照研究显示服用峰斗菜４个月（５０ｍｇ／

次，２次／天）可有效减少偏头痛的发作频率及偏头痛的发作天

数。但另一项类似随机对照试验认为，蜂斗菜治疗有效但有效

剂量不同，７５ｍｇ组较安慰剂组更有效，且在使用３个月后可

达最佳效果，而５０ｍｇ组较安慰剂组差异无统计学意义
［３］。研

究过程中发现的主要不良反应为轻微的消化道症状，如呃逆，

无严重的不良反应发生［３４］。在偏头痛儿童及青少年的研究

中，一项随机对照研究表明依年龄给予每天５０～１５０ｍｇ蜂斗

菜后，绝大多数患儿症状得到改善，但另一项类似研究认为短

期内（８周内）蜂斗菜不优于安慰剂组，但长期随访（治疗后６

个月）提示蜂斗菜对症状有改善。故考虑蜂斗菜的使用需较长

的疗程才能起效［５６］。针对孕妇的安全用药尚缺乏相关证据。

２０１２年的循证指南《非甾体类抗炎药和其他辅助治疗预防成

人发作性偏头痛》中认为蜂斗菜对偏头痛预防治疗有效，并作

为Ａ级推荐应用于偏头痛患者，以降低偏头痛发作频率及严

重程度［７］。

１．２　小白菊　菊蒿类植物中的小白菊是一种有名的用于偏头

痛预防治疗的中草药，其治疗偏头痛的作用可能与其叶中所含

的小白菊内酯有关［２，８９］。小白菊可抑制血小板聚集、减少白

细胞及血小板中血清素释放［１０］。近３０年间关于小白菊的疗

效争论不休，一项分析认为尚无足够证据证明小白菊在偏头痛

治疗中比安慰剂更有效。小白菊治疗矛盾的结论可能与小白

菊内酯提取物的多效性及提取方法有关［１１１２］。在一种新型、

稳定的小白菊提取物 ＭＩＧ９９提取成功后，一项１４７人的多中

心随机双盲剂量反应（０．２８、６．２５、１８．７５ｍｇ，１天３次）对照研

究显示：ＭＩＧ９９对偏头痛的治疗较安慰剂组无统计学意义上

的改善，亦未观察到剂量与疗效的关系，仅在预试验中观察到

６．２５ｍｇ（１天３次）有效。ＭＩＧ９９的不良反应发生率与安慰

剂组无差异，但随后关于６．２５ｍｇ（１天３次）使用剂量的进一

步研究提示：ＭＩＧ９９较安慰剂组有效且疗效显著
［１３］。目前仍

需更多的研究证实 ＭＩＧ９９的作用。小白菊具有收缩子宫的

作用，故不能用于治疗孕妇偏头痛［１４］，其主要不良反应为胃肠

道症状、口腔溃疡、关节疼痛及过敏反应。在最新的循证指南

中小白菊是偏头痛预防的Ｂ级推荐，认为其对偏头痛预防可

能有效［７］。
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