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【Abstract】 Objective: To observe clinical therapeutic effectiveness and adverse reaction in the treatment of malig-
nant pleural effusion( MPE) caused by lung cancer with highly agglutinative staphyloccocin and lentinan combined
with cisplatin． Methods: To select 131 cases of lung cancer with MPE hospitalized patients from 2003 to 2008． The
cases were divided into five groups: Group A，highly agglutinative staphyloccocin combined with cisplatin treatment 25
cases，Group B，lentinan combined with cisplatin treatment 27 cases，Group C，highly agglutinative staphyloccocin
treatment alone 31 cases，Group D，lentinan treatment alone 25 cases; Group E，cisplatin treatment alone 23 cases． To
use the one off central venous catheters to effuse ． Results : The response rate in Group A was 84． 00%，Group B
81． 48%，Group C 54． 84%，Group D 52%，Group E 52． 17% ; For Group A and B efficacy and quality of life was
significantly better than the other groups，P ＜ 0． 05; Group A and B had similar efficacy，Group C，D and E had similar
efficacy P ＞ 0． 05; all toxicities was mild and controllable; Group A and C in the incidence of fever was significantly
higher than the other 3 groups，and had statistically significace ( Group A compare with Group B，D，E，P ＜ 0． 01;
Group C compare with Group B，D，E，P ＜ 0． 05 ) ，Other reaction was similar． Conclusion: Highly agglutinative
staphylococcin and lentinan combined with cisplatin in the treatment of malignant pleural effusion caused by lung
cancer is better than monotherapy，and adverse reactions were mild．
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【摘要】 目的:观察高聚金葡素、香菇多糖及联合应用顺铂治疗肺癌并发恶性胸腔积液的有效性和安全性。
方法: 选取我院 2003 年 8 月至 2010 年 8 月间肺癌并发恶性胸腔积液住院患者 131 例，分成 5 组，进行临床分
析。其中高聚金葡素联合顺铂( A组) 25 例，香菇多糖联合顺铂( B组) 27 例，单用高聚金葡素( C组) 31 例，单
用香菇多糖( D组) 25 例，及单用顺铂( E组) 23 例。采用中心静脉导管行胸腔置管闭式引流术。结果: A 组
有效率 84． 00%、B组 81． 48%、C组 54． 84%、D组 52%、E组 52． 17%，A组及 B组疗效及生活质量明显优于
其他组，P ＜ 0． 05; A组、B组间疗效相近，C、D、E组间疗效相近，均无显著差异，P ＞ 0． 05; 全部不良反应轻微、
可控; A、C组发热发生率显著高于其他 3 组，具有显著统计学意义( A 组与 B、D、E 组比较，P ＜ 0． 01; C 组与
B、D、E组比较，P ＜ 0． 05) ，其它不良反应相近。结论: 高聚金葡素、香菇多糖联用应用顺铂治疗肺癌并发恶性
胸腔积液的疗效优于单药治疗，不良反应轻微。
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恶性胸腔积液是晚期肺癌患者常见并发症，有 50%的肺
癌患者在疾病过程中将出现胸腔积液。恶性胸水生长迅速，
大量胸水往往严重影响呼吸和循环功能，严重影响患者生存

质量和生存期。胸腔内局部给药为治疗胸腔积液的常见手
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段。药物种类繁多，但单药治疗往往不能达到满意疗效。本
研究回顾分析，比较高聚金葡素、香菇多糖、顺铂等常用药物
单用或联合应用的疗效及不良反应，现将结果报告如下。
1 资料与方法
1． 1 一般资料
选取我院 2003 年 8 月至 2010 年 8 月间肺癌并发恶性胸

腔积液住院患者 131 例，进行临床分析。所有患者均经影像
学、病理学和细胞学确诊为肺癌，治疗前心、肝、肾功能及血
常规、心电图基本正常，KPS评分 ＞ 50 分，预计生存期超过 2
个月，胸腔积液中等至大量，无明显化疗禁忌，胸腔内未注射

·9322·现代肿瘤医学 2011 年 11 月 第 19 卷第 11 期 MODERN ONCOLOGY，Nov. 2011，VOI. 19，NO. 11



过其他抗肿瘤药物或生物制剂。其中男性 74 例，女性 57
例;年龄 38 岁 － 75 岁，中位年龄 65． 56 岁。病理类型: 腺癌
69 例，鳞癌 16 例，小细胞肺癌 4 例，癌细胞未分型 42 例; 其
中高聚金葡素联合顺铂组 ( A 组) 25 例，香菇多糖联合顺铂
组( B组) 27 例，单用高聚金葡素组( C组) 31 例，单用香菇多
糖组( D组) 25 例，及单用顺铂组( E 组) 23 例。各组间资料
无显著差异( P ＞ 0． 05) ，具有临床可比性。
1． 2 治疗方法
所有患者经 B超定位，确定低位穿刺点，均采用中心静

脉导管行胸腔置管、闭式引流术处理。根据病人实际情况，
调整引流速度，每日引流量不超过 1000ml。密切跟踪随访，
并经 B超确定胸水已充分引流，或 24 小时胸水引流量 ＜
150ml，可予胸腔内注药处理。A组:高聚金葡素 20ml +顺铂
40mg /m2 ; B组:香菇多糖 4mg +顺铂 40mg /m2 ; C组单用高聚
金葡素 20ml; D组香菇多糖 4mg，E组顺铂 40mg /m2。各组用
药前均胸腔给予利多卡因 100mg － 200mg预处理，预防疼痛。
应用顺铂组采取适当补液、利尿等对症处理。注射药物后 2h
内每 15min变换体位一次，使药物在胸腔内与胸膜充分接
触，24h后开放引流胸腔积液。每周 1 次，连续 2 － 3 周。
1． 3 疗效评价标准
按WHO统一标准。完全缓解( CR) : 积液完全消失，症

状完全缓解并持续 4 周; 部分缓解 ( PR) : 积液显著减少≥
50%，症状明显改善并持续 4 周; 无效 ( NC) : 积液减少未能
达到上述标准或积液减少后短期内又增加。以 CR + PR 计
算有效率( RR) 。生活质量评价以 KPS 评分为标准。改善:
治疗后 KPS 增加≥10 分; 无变化: 治疗前后 KPS 变化 ＜ 10
分;降低: 治疗后 KPS 减少≥10 分。不良反应方法按 WHO
规定标准分级。分为 0 －Ⅳ度，每周行血常规检查 2 次，治疗
前后采血评价肝肾功能。
1． 4 统计学分析
采用 SPSS 13． 0 进行统计学处理，率的比较采用 χ2 检

验，P ＜ 0． 05 为有统计学意义。
2 结果
2． 1 近期疗效

5 组患者胸水均有不同程度的缓解。其中 A 组有效率
84． 00%、B组81．48%、C组54．84%、D组 52%、E组 52． 17% ; A、
B 两组间无统计学差异，C、D、E 三组间无统计学差异( P
＞ 0． 05) ;而 A组、B组分别与其他三组间显著统计学差异( P
＜ 0． 05) ，见表 1。
2． 2 生活质量改善情况
生活质量 ( KPS 分值 ) 改善率 A 组为 88． 0%、B 组

85． 19%、C组 54． 82%、D 组 48． 00%、E 组 47． 83%，A、B 两
组间无统计学差异，C、D、E 三组间无统计学差异 ( P ＞

0． 05) ;而 A组、B组分别与其他三组间显著统计学差异( P ＜
0． 05) ，见表 2。

表 1 治疗后 5 组患者疗效比较
Tab． 1 Response rate among five groups

Group n CR PR NC RR ( % )

A 25 9 12 4 84． 00
B 27 8 14 5 81． 48
C 31 4 13 14 54． 84ab

D 25 3 10 12 52． 00ab

E 23 4 8 11 52． 17ab

注:分别与 A、B组比较，Pa ＜ 0． 05，Pb ＜ 0． 05

Note: groupC、D、E VS group A or group B，Pa ＜ 0． 05，Pb ＜ 0． 05
表 2 治疗后 5 组患者 Karnofsky评分改变情况

Tab． 2 Change of Karnofskys core among five groups

Group n Increase Stable Down
Rate of

increase( % )
A 25 22 2 1 88． 00
B 27 23 2 2 85． 19
C 31 17 10 4 54． 84ab

D 25 12 9 4 48． 00ab

E 23 11 7 5 47． 83ab

注:分别与 A、B组比较，Pa ＜ 0． 05，Pb ＜ 0． 05

Note: group C、D、E VS group A or group B，Pa ＜ 0． 05，Pb ＜ 0． 05

2． 3 5 组不良反应的比较
所有患者均经采用中心静脉导管，行胸腔置管、闭式引

流术，均未有气胸、血气胸或胸腔感染发生。治疗过程中主
要不良反应为发热、胸痛、胃肠道反应、骨髓抑制、肾功损害，
多为Ⅰ －Ⅱ度。其中发热多表现为一过性发热，体温多在
37． 5℃ － 38． 5℃间;部分应用顺铂患者出现轻度骨髓抑制、
胃肠道反应及肾功能损害，所有发生不良反应的患者，经解

热、镇痛、止吐等药物对症治疗后 48h 内均得到缓解。发热
发生率方面:应用高聚金葡素的 A、C 组显著高于其他 3 组，
有显著统计学差异( A组与 B、D、E 组比较，P ＜ 0． 01 及 C 与
B、D、E组比较，P ＜ 0． 05 ) ，A、C 组之间无统计学差异 ( P
＞ 0． 05) ;胸痛发生率方面:应用高聚金葡素的 A 组、C 组分
别为 24%、16． 13%稍高与其他各组，单用香菇多糖 D组最低
( 4% ) ，但各组间无显著统计学差异( P ＞ 0． 05 ) ; 胃肠反应:
单用顺铂 E 组最高 ( 21． 74% ) ，高于与之联合应用的 A 组
( 12% ) 、B 组 ( 14． 81% ) ，其中单用香菇多糖 D 组最低
( 4% ) ;骨髓抑制方面: 单用顺铂 E 组最高 ( 13． 40% ) ，亦高
于与之联合应用的 A组( 4% ) 、B 组( 11． 11% ) ，而各组间无
显著统计学差异( P ＞ 0． 05 ) ; 肾功损害方面: 单用高聚金葡
素、香菇多糖的 C、D组未出现肾功异常，见表 3。

表 3 5 组患者主要不良反应的比较 n(% )
Tab． 3 Comparison of The major toxicities among five groups n(% )

Group n Fever Chest pain GI reaction Bone marrow suppression Renal impairment

A 25 12( 48． 00) 6( 24． 00) 3( 12． 00) 1( 4． 00) 1( 4． 00)
B 27 4( 14． 81) ab 3( 11． 11) 4( 14． 81) 3( 11． 11) 2( 7． 41)
C 31 13( 41． 94) 5( 16． 13) 3( 9． 68) 0( 0． 00) 0( 0． 00)
D 25 1( 4． 00) ab 1( 4． 00) 1( 4． 00) 0( 0． 00) 0( 0． 00)
E 23 3( 13． 04) ab 2( 8． 70) 5( 21． 74) 3( 13． 04) 1( 4． 35)

注:分别与 A组比较 Pa ＜ 0． 01，与 C组比较 Pb ＜ 0． 05

Note: group B、D、E VS group A，Pa ＜ 0． 01; Group B、D、E VS group C，Pb ＜ 0． 05
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3 讨论
恶性胸腔积液( malignant pleural effusion，MPE) 是指由恶

性肿瘤累及胸膜或胸膜原发性肿瘤所致的胸腔积液，是晚期

恶性肿瘤的常见并发症，其中以肺癌最为常见［1］。恶性胸腔
积液由于增长迅速，压迫肺组织，使有效的呼吸面积明显减

少，导致患者呼吸困难，同时丢失大量蛋白、体液及电解质，
造成循环衰竭，出现恶液质，严重影响患者生存质量，威胁病

人生命健康。目前针对 MPE的常用治疗方法为化学胸膜固
定术( pleurodesis) ，即将胸水引流后向胸膜腔注入硬化剂造
成胸膜黏连

［2］。其治疗机制是硬化剂在脏层、壁层胸膜间产
生化学性炎症，刺激胸膜细胞增殖纤维化，导致胸膜黏连，降

低胸膜的通透性，减少胸水的渗出而控制胸水。可应用于临
床的硬化剂种类繁多，大致分为四类: ①化学性药物如滑石
粉;②抗生素药物: 四环素、强力霉素等; ③抗肿瘤药物: 顺
铂、丝裂霉等;④生物制剂类药物:高聚金葡素、香菇多糖、白
介素Ⅱ、干扰素等。前两者因有严重的不良反应 ( 如剧烈疼
痛、ARDS等) ［3 － 4］，使其应用严重受限。而后两类药物中，顺
铂、高聚金葡素、香菇多糖是目前广泛应用于临床的胸腔硬
化剂。本研究采用回顾性分析单独或联合使用 3 种药物治
疗 MPE的有效性及安全性。
顺铂( DDP) 是一种周期非特异性广谱抗肿瘤药物，目前

仍广泛应用于临床治疗恶性胸腔积液。因其分子量大，胸腔
局部用药时，不易透过胸膜屏障，在胸腔内吸收慢，清除率

低，能维持较长时间的有效浓度，其在胸腔内浓度峰值和浓

度时间曲线下面积分别是血浆的 20 倍和 12 倍［5］，可以直接
杀灭胸膜及胸水中不同周期的肿瘤细胞;同时还可使脏壁层

胸膜形成化学性炎症，导致脏壁层胸膜黏连，浆膜腔闭锁、固
定，并减少或减轻了其静脉化疗的严重不良反应，如肾功能

损害、严重恶心呕吐等，从而有利于控制恶性胸液的快速发
展
［6］。本研究单独应用顺铂组治疗肺癌引起 MPE 有效率为

52． 17%，与近年来大多数报道单用顺铂有效率为 45% －
67%［7］相近，而其所致的胃肠道反应、白细胞减少、免疫功能
下降等不良反应发生率均高于其它各组( 详见表 3) 。为寻
求更低毒、高效的治疗方法，近年间生物免疫调节剂被大量
应用于临床。
高聚金葡素( HAS) 是一种新型的抗肿瘤生物反应调节

剂，从高效、低毒的金黄色葡萄球菌变异株代谢产物中提取，
金黄色葡萄球菌肠毒素 C( stap2hylo2coccalenterotoxin，SE) ［8］

为主要有效成分，胸膜腔内给药可增加淋巴细胞局部浸润及

其活性，产生非特异性炎症，引起脏层胸膜黏连、闭合，阻滞
胸腔积液的产生

［9 － 10］，同时其对 T 细胞具有强大刺激作
用
［11］，可产生白介素、干扰素、肿瘤坏死因子以及集落刺激
因子等大量的细胞因子，具有广泛的生物活性，能显著提高

机体自身对肿瘤的免疫力，如提高自然杀伤细胞的活性，增

强巨噬细胞的吞噬能力，提高淋巴细胞转化率，还能直接抑

制肿瘤细胞的生长
［12］，可对抗放疗、化疗的不良反应，升高

白细胞
［13］，并且与顺铂联用有协同作用［14］。
香菇多糖( LNT) 是高纯度、大分子结构的葡聚糖，Chi-

hara等于 1969 年首次由香菇实体的热水提取物中分离而
得，是一种具有广泛抗肿瘤作用的生物反应调节剂。多糖以
甘露糖为主，含少量的葡萄糖和微量的岩藻糖、阿拉伯糖、半
乳糖、木糖等;肽链由天冬氨酸、丝氨酸、赖氨酸、组氨酸、谷
氨酸等 18 种氨基酸组成。它通过刺激免疫细胞成熟、分化

和增殖，改善宿主机体平衡，达到恢复和提高宿主细胞对淋

巴因子、激素和其他生理活性因子的反应性。LNT 无直接细
胞毒作用，是通过促进 T淋巴细胞的增殖，提高 T细胞和 NK
细胞的免疫活性

［15］，增加 LNK 细胞的产生，活化巨噬细胞，
激活肿瘤坏死因子的产生及机体依赖巨噬细胞毒性作用间

接起到杀灭肿瘤细胞的作用。同时其可以抗肿瘤血管形成，
减轻肿瘤血管的通透性; 胸腔内注射还在脏层、壁层胸膜间
产生化学性炎症，刺激胸膜细胞增殖、纤维化，导致胸膜黏
连
［16］，其还可经胸膜吸收进入血液循环，直接调节人体的免

疫机制。与化疗联合应用能改变抗癌药的化学敏感性，协同
控制恶性胸水的渗出，还可保护患者化疗后的免疫功能［17］。
本研究入组所有患者，均经采用中心静脉导管行胸腔低

位置管、闭式引流处理，该处理方式微创、便捷，痛苦小，引流
充分，避免了因多次胸穿抽液引流不充分对研究数据的影

响。结果显示治疗MPE，单用高聚金葡素有效率为 54． 84%，单
用香菇多糖有效率为 52． 00%，与单用顺铂组之间疗效相近，
无统计学差异，( P ＞ 0． 05) 。而顺铂分别与高聚金葡素、香菇
多糖联合治疗的有效率分别达到 84． 00%、81． 48%，与其他
三组单药治疗组间有显著统计学差异，( P ＜ 0． 05 ) ; 并且在
生活质量评定上，联合治疗组亦显著高于单药治疗组，

( P ＜ 0． 05) ，而联合用药的两组之间无统计学差异 ( P ＞
0． 05) 。不良反应方面，各组多为Ⅰ －Ⅱ度，经对症处理后很
快可以恢复。应用高聚金葡素的两组在发热和胸痛发生率
方面较其它各组增多，其中发热有显著统计学差异，而高聚

金葡素联合顺铂组在胃肠反应及骨髓抑制方面低于单独应

用顺铂组，证明了高聚金葡素可对抗化疗的不良反应，升高

白细胞，与顺铂联用有协同作用，虽无显著差异，但可能与入

组样本数量过少有关，有待进一步研究来证明。本研究单用
高聚金葡素、香菇多糖的 C、D 组未出现肾功异常，肾功出现
损害的治疗组，可能与顺铂的应用有关。
综上所述，高聚金葡素、香菇多糖分别联合顺铂治疗肺

癌并发恶性胸腔积液疗效优于单药治疗，前者可以有效地控

制恶性胸水，同时减低顺铂的不良反应，改善患者生活质量，

而且安全可靠。而对于身体虚弱、无法耐受发热、胸痛的患
者可以优先选择香菇多糖联合顺铂来进行治疗。
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多西他赛联合表柔比星、环磷酰胺治疗转移性乳腺癌的临床观察

李英姿

Clinical study of docetaxel，epirubicin and cyclophosphamide combination in the treat-
ment of patients with metastatic breast cancer
LI Yingzi
West China Hospital of Sichuan University，Sichuan Chengdu 610041，China．

【Abstract】 Objective: To evaluate the efficacy and toxicity of docetaxel，epirubicin and cyclophosphamide combi-
nation in the treatment of patients with metastatic breast cancer． Methods: Data of forty patients with metastatic
breast cancer treated with docetaxel 75mg /m2，epirubicin 50mg /m2 and cyclophosphamide 500mg /m2 for 4 cycles
were analysed． Results: The overall response rate was 57． 5% with 3 CR and 20 PR． SD was 12，PD was 5． The
tumor control rate( CR + PR + SD) was 87． 5% ． The main toxic reactions were leucopenia，nausea，vomiting and diar-
rhea，and were tolerable． Conclusion: Good clinical efficacy was achieved in the therapy of metastalic breast cancer
with docelaxel，epirubicin and cyclophosphamide combination regimen and toxic reactions are tolerable．
【Key words】breast neoplasm; docetaxel; epirubicin; cyclophosphamide; combination chemotherapy

Modern Oncology 2011，19( 11) : 2242 － 2243

【摘要】 目的:观察多西他赛联合表柔比星、环磷酰胺治疗转移性乳腺癌的临床疗效及不良反应。方法: 回
顾性分析 40 例转移性乳腺癌患者的化疗资料，采用国产多西他赛 75mg /m2，表柔比星 70 － 90mg /m2

静脉滴

注，环磷酰胺 500mg /m2
每 3 周 1 次。观察每次化疗后的不良反应，完成 4 个疗程后观察疗效。结果: 全部病

例均按计划完成 4 个周期的化疗。完全缓解( CR) 3 例，部分缓解( PR) 20 例，稳定( SD) 12 例，进展( PD) 5 例。
总有效率( CR + PR) 为 57． 5%，控制率( CR + PR + SD) 87． 5%。主要不良反应为中性粒细胞减少、恶心、呕
吐、腹泻等。结论: 多西他赛联合表柔比星、环磷酰胺治疗转移性乳腺癌临床疗效较好，不良反应患者可以耐
受。
【关键词】乳腺肿瘤;多西他赛;表柔比星;环磷酰胺;联合化疗
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近年来，乳腺癌的发病率呈上升趋势，已成为女性最常
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见的恶性肿瘤，大约有 50%的乳腺癌患者出现复发和转移，
转移性乳腺癌的系统化疗研究始于 20 世纪 60 年代，化疗在
转移性乳腺癌治疗中占有重要地位

［1］。2008 年 1 月 － 2010
年 12 月我科采用多西他赛联合表柔比星、环磷酰胺治疗转
移性乳腺癌 40 例，取得了较好的疗效，现报道如下。
1 资料与方法
1． 1 一般资料
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