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癌性疼痛（简称癌痛）是指肿瘤组织压迫、转

移、扩散或抗肿瘤相关治疗所诱发的疼痛，是癌症患

者最常见的症状之一[1]。据报道，癌症晚期患者疼痛

发生率高达60%~80%，且1/3的患者为难以忍受的

重度疼痛[2]。若癌痛得不到有效控制，会给患者带来

巨大痛苦，诱发焦虑、抑郁、失眠等症状，严重影响

患者的生存质量。目前，西医多采用世界卫生组织

（WHO）推荐的三阶梯止痛药物来治疗癌痛，疗效确

切，但长期使用此类药物会诱发恶心、呕吐、认知障

碍、消化道出血、便秘等不良反应，患者难以耐受，故

临床应用具有一定的局限性[3]。因此，寻找安全、有

效的癌痛补充替代疗法具有重要的临床价值。

中药穴位贴敷作为中医外治法之一，能将穴位

的调节作用和中药的功效巧妙结合，发挥局部或整

体治疗作用。该法临床适应证广泛且安全有效，运

用于癌痛患者，可增加患者对疼痛的耐受性，有效缓

解镇痛西药的不良反应等，可作为癌痛的补充替代

疗法。白乳散由《伤寒论》中甘草干姜汤、芍药甘草

汤加减而成，具有温经散寒、活血化瘀止痛之效，笔

者临床将此方制成穴位敷贴剂治疗癌痛患者，疗效

较好。基于此，本研究观察了在三阶梯止痛法治疗

的基础上加用白乳散穴位贴敷对寒凝血瘀型中重度

癌痛患者中医证候、疼痛程度、睡眠质量、生存质量

以及疼痛相关细胞因子等的影响，并与单用三阶梯

止痛法治疗的对照组进行比较，现报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2022年6月至2023年6月南

京中医药大学沭阳附属医院收治的寒凝血瘀型中重

度癌痛患者96例，采用随机数字表法随机分为治疗

组与对照组，每组48例。2组患者性别、年龄、癌症

类型（按发生部位）、疼痛程度等一般资料比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，见表1。
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摘  要  目的：观察在使用三阶梯止痛法的基础上加用白乳散穴位贴敷治疗寒凝血瘀型中重度癌性疼痛（简称癌

痛）患者的临床疗效。方法：将 96例寒凝血瘀型中重度癌痛患者按随机数字表法随机分为治疗组与对照组，每组 48例。

对照组予三阶梯止痛法治疗，治疗组在对照组治疗的基础上加用白乳散穴位贴敷。2组均以治疗1周为1个疗程，共治

疗2个疗程。观察并比较 2组患者治疗前后中医证候评分、疼痛数字评价量表（NRS）评分、匹兹堡睡眠质量指数量表

（PSQI）评分、卡氏评分（KPS评分）以及血清 5-羟色胺（5-HT）、β-内啡肽（β-EP）水平变化情况，治疗后比较 2组患

者止痛临床疗效，并观察 2组患者治疗期间与治疗相关的不良反应发生情况。结果：治疗后治疗组患者止痛总有效率为

91.67%，明显高于对照组的81.25%（P＜0.05）。治疗后治疗组局部冷痛、形寒畏冷、舌质紫暗证候评分及总分均明显低

于本组治疗前（P＜0.05），对照组除形寒畏冷外，其余各项评分及总分均明显低于本组治疗前（P＜0.05）；治疗组除形

寒畏冷外，其余各项评分及总分均明显低于对照组（P＜0.05）。治疗后2组患者疼痛NRS、PSQI评分均明显低于本组治疗前

（P＜0.05），治疗组上述评分均明显低于对照组（P＜0.05）。治疗后2组患者KPS评分均明显高于本组治疗前（P＜0.05），治
疗组明显高于对照组（P＜0.05）。治疗后2组患者血清 5-HT水平均较本组治疗前明显降低（P＜0.05），β-EP水平明显

高于本组治疗前（P＜0.05），治疗组上述指标改善明显优于对照组（P＜0.05）。治疗过程中，治疗组不良反应发生率为

10.42%，明显低于对照组的22.92%（P＜0.05）。结论：在使用三阶梯止痛法的基础上加用白乳散穴位贴敷可显著改善

寒凝血瘀型中重度癌痛患者的中医证候、睡眠质量、生存质量，调节血清 5-HT、β-EP等疼痛相关细胞因子水平，且穴位

贴敷使用安全，并可减轻三阶梯止痛法的不良反应，值得进一步推广。
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本研究经南京中医药大学沭阳附属医院伦理委员会

批准（2023009）。

表1  治疗组与对照组患者一般资料比较

一般资料 治疗组（n=48） 对照组（n=48） χ2/ t P
性别/例（%）

男 25（52.08） 22（45.83）
0.375 0.540

女 23（47.92） 26（54.17）

平均年龄（x±s）/岁 58.35±4.81 59.08±4.23 -5.499 0.261

癌症类型/例（%）

胃癌 18（37.50） 16（33.33） 0.182 0.670

肺癌 10（20.83） 9（18.75） 0.066 0.798

肝癌 8（16.67） 9（18.75） 0.071 0.789

乳腺癌 4（8.33） 8（16.67） 1.524 0.271

其他 8（16.67） 6（12.50） 0.334 0.563

疼痛程度/例（%）

中度疼痛 28（58.33） 31（64.58）
0.396 0.529

重度疼痛 20（41.67） 17（35.42）

1.2  诊断标准

1.2.1  西医诊断标准  经病理学检查确诊为恶性肿

瘤，符合《癌症疼痛诊疗规范（2018年版）》[2]中3类

病因引起之癌痛。癌痛程度分级标准根据数字评价

量表（NRS）[4]评分进行分级：4～6分为中度疼痛，

7～10分为重度疼痛。

1.2.2  中医辨证标准  参照《中医临床诊疗术语：

证候部分》[5]及《中药新药临床研究指导原则（试

行）》[6]383拟定寒凝血瘀证辨证标准。主症：局部

冷痛，痛处固定。次症：形寒畏冷。舌脉：舌质紫

暗，苔白，脉沉迟而涩。具备全部主症及次症，结

合舌脉即可诊断。

1.3  纳入标准  符合中重度癌痛西医诊断标准和寒

凝血瘀证中医辨证标准；年龄18～70岁；近3个月未

接受放疗或化疗、手术；预计生存期≥3个月；患者

知情同意并签署知情同意书。

1.4  排除标准  皮肤过敏或皮肤严重感染者；合

并心、肝、肾等严重脏器功能损害者；智力及认知

功能障碍，无法正常交流沟通者；其他疼痛类型

患者。

2 治疗方法

2.1  对照组  予三阶梯止痛法：中度癌痛患者予

第二阶梯疗法，口服盐酸曲马多缓释片（山东新

华制药股份有限公司，国药准字H19990062，

0.1 g/片）0.1 g/次，1次/12 h ；重 度 癌 痛 患 者

予第三阶梯疗法，口服盐酸羟考酮缓释片[萌蒂

（中国）制药 有限 公司，国药准 字J20140124，

10 mg/片]10 mg/次，1次/12 h。

2.2  治疗组  在对照组治疗的基础上加用白乳散

穴位贴敷。白乳散处方：白芍、乳香、没药、干姜、桂

枝、吴茱萸、全蝎、炙甘草、冰片。由南京中医药大

学沭阳附属医院制剂室按4∶3∶3∶2∶2∶2∶2∶2∶1的剂

量比例取上述中药饮片，制备成散剂，密封贮存备

用。取穴：主穴取阿是穴及双侧足三里、三阴交、关

元、血海；配穴根据癌症类型的不同配以相应的双

侧背俞穴。具体操作方法：使用时取适量甘油将药

物粉末调成糊状，对局部皮肤进行清洁后敷于相应

穴位，每次贴敷8 h，每日1次。

2组均以治疗1周为1个疗程，连续治疗2个疗程。

3 疗效观察

3.1  观察指标

3.1.1  止痛临床疗效判定标准  参照WHO疼痛疗效

评价标准[7]并结合NRS评分[4]判定。完全缓解（CR）：

无疼痛，NRS评分=0分。部分缓解（PR）：疼痛较前

明显减轻，NRS评分较前减少≥1/2、≤3/4。轻度缓

解（MR）：疼痛较前减轻，NRS评分较前减少＜1/2。

无效（NR）：疼痛无缓解，NRS评分未减少。总有

效率（%）=[（CR例数+PR例数+MR例数）/总例

数]×100%。

3.1.2  中医证候评分  参照《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[6]384拟定。于治疗前后对2组患者

进行中医证候评分，将主症（局部冷痛）按严重程度

无、轻、中、重分别计0、2、4、6分，将次症（形寒畏

冷）、舌质紫暗按严重程度无、轻、中、重分别计0、1、

2、3分，脉象不计分。中医证候总分为各单项评分

之和。

3.1.3  疼痛程度评分  治疗前后应用NRS对2组患者

疼痛程度进行评分。将疼痛程度用数字0～10依次

表示，0分为无痛，10分为最剧烈的疼痛，由患者标

出一个最能代表自身疼痛程度的数字。

3.1.4  睡眠质量评分  治疗前后采用匹兹堡睡眠质

量指数量表（PSQI）[8]对2组患者的睡眠质量进行

评分。PSQI评分总分值为21分，分值越高说明睡眠

质量越差。

3.1.5  生存质量评分  治疗前后运用卡氏评分（KPS

评分）[9]评价2组患者的生存质量。KPS评分总分值

为100分，分值越高说明生存质量越好。

3.1.6  疼痛相关细胞因子  治疗前后分别抽取2组

患者空腹静脉血5 mL作为检测样本，待15 min自

然凝固后进行离心，取上清液，采用全自动生化分

析仪（日本奥林巴斯，型号：AU2700）以酶联免

疫吸附法检测血清5-羟色胺（5-HT）、β-内啡肽

（β-EP）水平。
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3.1.7  不良反应发生情况  治疗期间观察2组患者有

无皮肤红肿、皮肤破溃、恶心呕吐、便秘、肝功能异常

等不良事件发生。

3.2  统计学方法  采用SPSS  25.0统计软件对数据进

行分析。本研究计量资料均符合正态分布，用均值±

标准差（x-±s）表示，组内比较采用配对样本 t 检验，

组间比较采用独立样本 t 检验；计数资料以例（%）表

示，采用χ2检验。以P＜0.05为差异有统计学意义。

3.3  治疗结果

3.3.1  2组患者止痛临床疗效比较  治疗后治疗组

患者止痛总有效率为91.67%，明显高于对照组的

81.25%（P＜0.05）。见表2。

表2  治疗组与对照组患者止痛临床疗效比较

组别 例数 CR/例 PR/例 MR/例 NR/例 总有效率/%

治疗组 48 2 35 7 4 91.67#

对照组 48 1 26 12 9 81.25

注：与对照组比较，#P＜ 0.05。

3.3.2  2组患者治疗前后中医证候评分比较  治疗前

2组患者局部冷痛、形寒畏冷、舌质紫暗中医证候评分

及总分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后

治疗组上述评分均明显低于治疗前（P＜0.05），对照组

除形寒畏冷外，其余各项评分及总分均明显低于本组治

疗前（P＜0.05）；治疗后治疗组除形寒畏冷外，其余各

项评分及总分均明显低于对照组

（P＜0.05）。见表3。

3.3.3  2组 患 者 治 疗 前 后NRS、

PSQI、KPS评分比较  治疗前2组

患者NRS、PSQI、KPS评 分比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后2组患者

NRS、PSQI评分均明显低于本组治疗前（P＜0.05），

治疗组上述评分均明显低于对照组（P＜0.05）；治

疗后2组患者KPS评分均明显高于治疗前，治疗组明

显高于本组对照组（P＜0.05）。见表4。

3.3.4  2组患者治疗前后血清5-HT、β-EP水平比

较  治疗前2组患者血清5-HT、β-EP水平比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后2组患者血

清5-HT水平均较本组治疗前明显降低（P＜0.05），

治疗组明显低于对照组（P＜0.05）；治疗后2组患者

血清β-EP水平明显高于本组治疗前（P＜0.05），治

疗组明显高于对照组（P＜0.05）。见表5。

3.4  2组患者不良反应发生情况比较  治疗过程中，

2组患者均出现轻微的与治疗方式相关的不良反应，

未做特殊处理，可自行消失。治疗组的不良反应发生

率为10.42%，明显低于对照组的22.92%（P＜0.05）。

见表6。

表3  治疗组与对照组患者治疗前后中医证候评分比较（x-±s）  单位：分

组别 例数 时间 局部冷痛 形寒畏冷 舌质紫暗 总分

治疗组 48
治疗前 4.08±1.30 2.17±0.60 2.02±0.70 8.27±2.34

治疗后 1.83±0.91*# 0.83±0.63* 0.92±0.61*# 3.60±1.68*#

对照组 48
治疗前 4.13±1.27 2.29±0.68 2.17±0.63 8.58±2.09

治疗后 3.08±1.37* 1.83±0.69 1.60±0.61* 6.52±1.84*

注： 与本组治疗前比较，*P＜0.05；与对照组治疗后比

较，#P＜0.05。

表4  治疗组与对照组患者治疗前后NRS、PSQI、KPS评分比较（x-±s）  单位：分

组别 例数 时间 NRS评分 PSQI评分 KPS评分

治疗组 48
治疗前 6.42±1.03 17.25±2.03 54.50±6.88

治疗后 3.17±1.04*# 7.79±1.89*# 79.88±7.51*#

对照组 48
治疗前 6.03±1.12 16.92±2.13 56.27±7.45

治疗后 4.25±1.33* 12.52±2.19* 63.79±7.09*

注： 与本组治疗前比较，*P＜0.05；与对照组治疗后比

较，#P＜0.05。

表5  治疗组与对照组患者治疗前后血清5-HT、β-EP水平比较（x-±s）  单位：ng/mL

组别 例数 时间 5-HT β-EP

治疗组 48
治疗前 201.06±6.41 134.53±6.98

治疗后 130.63±5.34*# 190.45±6.72*#

对照组 48
治疗前 200.73±6.14 133.72±6.23

治疗后 161.02±6.05* 161.28±6.46*

注： 与本组治疗前比较，*P＜0.05；与对照组治疗后比

较，#P＜0.05。

表6  治疗组与对照组患者不良反应发生情况比较

组别 例数 皮肤红肿/例（%） 皮肤破溃/例（%） 恶心呕吐/例（%） 便秘/例（%） 肝功能异常/例（%） 不良反应发生率/%

治疗组 48 3（6.25） 0（0.00） 1（2.08） 1（2.08） 0（0.00） 10.42#

对照组 48 1（2.08） 0（0.00） 5（10.42） 4（8.33） 1（2.08） 22.92

注：与对照组比较，#P＜0.05。

4 讨论

癌痛是癌症患者常见症状，初起多表现为间歇

性钝痛，随着疾病的进展则表现为持续性钝痛或刀割

样疼痛，严重影响患者的生存质量。目前，三阶梯止

痛药物临床运用广泛，但此类药物的成瘾性与毒副作

用不容忽视。美国胸科医师学会（ACCP）指南建议，

当疼痛治疗效果不佳或需减少疼痛药物剂量时，强烈

推荐针灸疗法作为治疗疼痛的补充方式[10]。穴位贴

敷是在中医经络腧穴理论的指导下，将中药与腧穴的

功效相结合，通过刺激穴位，促使药物吸收，发挥疏

通经络、调节脏腑的作用，达到内外同治的效果。

中医学认为，外感邪毒、素体内虚、七情内伤均

可导致脏腑功能失调，邪毒内积，久而形成有形之肿

块，影响气血运行而出现疼痛症状，此为不通则痛；若

不及时干预，邪毒久留体内，耗伤人之气血，筋肉关节

失于濡养，亦可出现疼痛症状，此为不荣则通[11]。《素

问·举痛论》曰：“寒气客于脉外则脉寒，脉寒则缩蜷，
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缩蜷则脉绌急，绌急则外引小络，故卒然而痛。”癌症

患者正气亏虚，若寒客机体，收引凝滞，导致体内气血

运行失畅，阻滞经络，筋肉关节失于濡养，则易诱发疼

痛。当以温经散寒、活血化瘀止痛为主要治则。白乳

散由《伤寒论》中甘草干姜汤、芍药甘草汤加减而成。

方中白芍、炙甘草养血敛阴、舒缓止痛；干姜、炙甘草

辛甘化阳、散寒止痛；乳香、没药辛温性善走窜，能活

血化瘀、消肿止痛；桂枝、吴茱萸温经通络、散寒止

痛；全蝎性善走窜，攻毒散结、活血通络止痛；冰片可

促进药物吸收。诸药合用，共奏温经散寒、活血化瘀

止痛之效。穴位选取阿是穴、足三里、三阴交可疏通

经络、调和气血；关元为足三阴与任脉之会，有补肾培

元、温阳散寒之功；血海为脾经之要穴，有行血祛瘀之

效；再依癌症类型不同，选取相应的背俞穴，可调理脏

腑，提高治疗效果。本研究结果表明，三阶梯止痛药

物联合白乳散穴位贴敷可显著改善中重度癌痛患者

的中医证候评分、疼痛程度评分、睡眠质量及生存质

量，且疗效明显优于单纯使用三阶梯止痛药物。

5-HT是一种神经介质，可作用于痛觉感受神

经，介导痛觉的产生及加重，癌痛患者血清5-HT浓

度水平一般与疼痛程度呈正相关[12-13]。β-EP是内

源性阿片肽物质，其通过与细胞膜上的特异性受体

结合，抑制伤害性感受器兴奋来介导痛觉的传递，其

外周血血清浓度与疼痛呈负相关[14-15]。本研究结果

提示，三阶梯止痛药物联合白乳散穴位贴敷对癌痛

患者血清5-HT、β-EP含量有明显调节作用，且其作

用效果明显优于单用三阶梯止痛法，初步推断中药

穴位贴敷可能通过抑制5-HT的分泌、促进β-EP的

生成，从而使患者痛阈升高，提高了镇痛效应。

在对不良反应的观察发现：治疗组出现3例皮肤

红肿，但均不严重，未做干预；对照组恶心呕吐、便秘

等不良反应发生率明显高于治疗组。说明白乳散穴

位贴敷安全性高，且可能对三阶梯止痛药物的不良反

应有一定的干预作用，需做进一步研究进行证实。

综上，在使用三阶梯止痛法的基础上加用白乳

散穴位贴敷可显著改善中重度癌痛患者的中医证候、

疼痛程度、睡眠质量和生存质量，有效抑制5-HT的分

泌、促进β-EP的生成，从而发挥镇痛效应，且无明显

不良反应，安全性高。但本研究也存在一定的局限

性，所纳入的样本量较少，未来可通过大样本、多中心

临床试验来观察该疗法的有效性及安全性。同时将

进一步开展动物实验，深入探讨其作用机制，为临床

应用白乳散穴位贴敷治疗中重度癌痛提供更多依据。
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