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恶性胸腔积液是晚期肺癌患者常见的并发症之一[1]，具有

顽固、量大、反复出现的特点。有效控制、消除胸腔积液，对减

轻患者痛苦，提高生活质量，延长生存期[2]有重要意义。2003

年 6月～2009年 6月，我院采用中心静脉导管（带侧孔，美国

Arrow国际公司）留置引流并胸腔内灌注高聚金葡素（Highly

agglutinative staphylococcin，HAS）联合顺铂或单用顺铂、HAS

治疗晚期非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液90例，观察其疗效，

现将结果报道如下。

1 资料与方法
1.1 病例选择

本试验 90例患者中，男性 50例，女性 40例，年龄 32～76

岁，中位年龄 54岁。入组所有病例均经病理学或细胞学确诊

为非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液，1个月内未接受过其他任

何化疗。血常规、肝肾功能基本正常，胸水量Karnofsky评分≥

60分，预计生存期≥3个月。患者用药前签署化疗知情同意

书，所有入组病例均无严重的心脏疾病及骨髓功能衰竭。随
机将 90例患者分为A、B、C 3组，A组：男性 16例，女性 14例，

平均年龄53岁；B组：男性17例，女性13例，平均年龄55岁；C

组：男性17例，女性13例，平均年龄52岁。3组患者的年龄、性

别、临床分期均无显著性差异（P＞0.05），具有可比性。

1.2 治疗方法

所有患者置管前经常规B超定位，确定穿刺点，局部麻醉

后胸腔内留置中心静脉导管，导管末端连接引流袋，用透明敷

贴固定导管。每日引流胸腔积液800～1 000 mL，待每日抽取

量＜100 mL后行胸腔内注射。A组胸腔内注入HAS（沈阳协

合生物制药股份有限公司）5 000 U，B组胸腔内注入顺铂（江

苏豪森药业股份有限公司）40 mg·m－2，C组胸腔内注入HAS

5 000 U+顺铂 40 mg·m－2。嘱患者注药后 1～2 h内不断变换

体位，以使药物与胸腔充分接触，每周1次，连用3周。

1.3 疗效观察与评价

治疗前、后对患者进行 Karnofsky 评分，并按世界卫生组

织抗癌药物毒性反应标准观察和记录不良反应。按Ostrows-

ki MJ制定的“治疗恶性胸腔积液的疗效标准”[2]判断疗效。完

全缓解（CR）：胸水完全吸收，并维持 1个月以上；部分缓解

（PR）：胸水减少1/2以上，症状明显改善并维持1个月以上；无

效（NR）：胸水继续产生或胸水减少在1/2以下，症状无改善，1

个月内须再次抽液者。CR+PR为有效率（RR）。

1.4 统计学方法

采用SPSS 13.0统计分析软件，计数资料用χ2检验；计量资
料用x±s表示；组间比较用单因素方差分析；2组之间比较用q
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检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 治疗前后胸水疗效对比

3组疗效比较见表1。

表1 3组疗效比较（n）

Tab 1 Comparison of curative effects among 3 groups（n）

组别
A组
B组
C组

CR

1

0

5

PR

12

15

19

NR

17

15

6

中位缓解期/d

92

86

120

有效率/％
43.3

50.0

80.0

C 组的有效率高于其他 2组，差异有统计学意义（P＜

0.05）；A、B组之间差异无统计学意义（P＞0.05）。

2.2 各组治疗前后Karnofsky评分变化

治疗前、后Karnofsky评分变化比较见表2。

表2 治疗前后Karnofsky评分变化比较（n）

Tab 2 Comparison of Karnofsky score changes before and

after treatment（n）

组别
A组
B组
C组

升高
24

13

25

不变或下降
6

18

5

升高比例/％
80.0

43.3

83.3

A、C组的Karnofsky评分上升率明显优于B组，有显著性
差异（P＜0.05）；A、C组之间无显著性差异（P＞0.05）。

2.3 不良反应

3组不良反应比较见表3。

表3 3组不良反应比较（n，％％）

Tab 3 Comparison of ADR among 3 groups（n，％％）

组别
A组
B组
C组

发热
10（33.3）

1（3.3）

9（30.0）

胸痛
8（26.7）

3（10.0）

5（16.7）

胃肠道反应
0（0）

14（46.7）

5（20.0）

骨髓抑制
0（0）

9（30.0）

2（6.7）

3组患者治疗后的主要不良反应为胸痛、发热、恶心、呕吐
及骨髓抑制，均经对症治疗后缓解。发热：A、C组与B组间的
发生率有显著性差异（P＜0.05）；胸痛：3组的发生率无显著性
差异（P＞0.05）；胃肠道反应、骨髓抑制：A、C组与B组有显著
性差异（P＜0.05）。

3 讨论
恶性肿瘤患者中，合并胸腔积液者占30％～40％，其中以

肺癌最为常见（24％～42％）[3]。恶性胸腔积液的产生与毛细
血管通透性增强及肿瘤压迫静脉、淋巴管，回流受阻及漏出等
因素有关。由于胸膜特殊解剖学特点，全身化疗药物对胸腔
积液治疗效果不理想，因而局部治疗尤为重要。一直以来，内
科采用反复抽取胸腔积液加注射抗癌药或非抗癌的硬化剂等
方法[4]，但有效率低、副作用大。目前，化疗药物与生物免疫治
疗联合应用是一种趋势，可达到高效低毒的效果。

基于此，笔者采用微创胸腔内留置中心静脉导管，持续胸
腔引流后，给予顺铂与HAS联合胸腔内灌注，保证药物局部高
浓度，最大限度发挥抗癌药物特性。其优点是：（1）创伤小，能
持续引流，控制引流速度；（2）胸膜腔内给药，除直接作用于胸
膜外，还能通过胸膜进入体循环，随血流再次到达肿瘤组织，

从而对肿瘤产生“双路治疗”作用。

顺铂是目前临床常用的细胞周期非特异性广谱抗肿瘤药

物[5]，可局部或全身用药，特别是局部用药时能在局部维持较
高浓度且局部清除率低，从而杀死不同周期的肿瘤细胞。近
年来报道 [6]单用顺铂治疗恶性胸腔积液有效率为 45％～

67％。本研究观察显示，单用顺铂腔内治疗非小细胞肺癌所
致恶性胸腔积液总有效率为 46.7％，比报道略低。HAS为一
种新型的抗肿瘤生物制剂，以超级抗原——金黄色葡萄球菌
肠毒素C为主要有效成分，高效低毒，主要特点有：（1）免疫增
强作用[7]，即增强NK细胞、LAK细胞的活性及淋巴细胞转化
率，促使分泌的细胞因子大量分泌；（2）胸腔内注射可直接激
活积液中的T淋巴细胞，诱导产生细胞因子和细胞毒，杀伤、抑
制肿瘤细胞增长，从而减少甚至消除恶性胸腔积液[8]；（3）与顺
铂联合应用，可减少顺铂的剂量，减轻其所致的胃肠道反应、

胸痛以及骨髓抑制，并明显提高疗效[9]。本研究发现，顺铂联
用HAS腔内治疗肺癌所致胸腔积液总有效率为 80.0％，与马
仁龙[10]报道相近。联合治疗有效率与单用比较明显增加而毒
副作用发生率无差异，说明HAS与顺铂联合应用能起到协同
化疗作用。而B组胃肠道反应及骨髓抑制发生率显著高于A、

C组，说明HAS可以减轻化疗药物副作用。HAS较易引起发
热，发生率为 33.3％，可能与HAS的剂量相关；但发热程度为
中度、严重者口服扑热息痛，1周内可恢复正常。

综上所述，采用胸腔置管术胸腔内注入药物治疗恶性胸
腔积液简便、易行、安全、痛苦小。顺铂联合HAS腔内给药毒
副作用小，能有效控制胸腔积液，改善患者的生存质量。
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