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高聚金葡素胸腔内注射对肺癌恶性胸腔积液疗效的观察

唐小葵,江 涛,吴亚梅

(重庆医科大学附属第一医院肺科,重庆 400016)

【摘 要】目的:评价高聚金葡素治疗肺癌恶性胸水的临床疗效。方法:56 例肺癌恶性胸水患者随机分成二组,在全身化疗基础

上,Ⅰ组胸腔内注入高聚金葡素;Ⅱ组胸腔内注射顺铂。结果:经 2w~3w 的治疗,Ⅰ组大部分患者胸水减少或消失,有效率

82.1% ,Ⅱ组有效率 42.9% ,差异有显著性( P<0.01) ,Ⅰ组患者 karnofsky 评分上升率为 78.6% ,Ⅱ组为 46.8% ,两组比较,差异有

显著性( P<0.05) 。结论:在全身化疗的基础上,高聚金葡素胸腔内注射能有效控制肺癌恶性胸水,提高生存质量。
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E ffectofH igh agglom erative staphylococoin on m alignantpleuraleffusion
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【 Abstract】objective: To evaluate the effectofhigh agglom erative staphylococoin (H A S) in the treatm entofm alignantpleuraleffusion.

M ethods:Fifty six lung cancerpatientswith m alignantpleuraleffusion were random ly divided into two groups.G roup Ⅰ were treated with

H A S,G roup Ⅱ were treated with cisplatin.R esults:A ccording to the reduction ofthe volum e ofeffusion,the effective rates in G roupⅠ

and Ⅱ were 82.1% and 42.9% respectively.The karnofsky score was increased.C onclusion:Therapy of H A S can effectively controlthe

m alignantpleuraleffusion and im prove the life quality ofthe lung cancerpatients.
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肺癌并发恶性胸腔积液是肺癌患者常见的严

重并发症之一, 确诊后的平均生存期仅为 6 个月,

部分患者在 3 个月内死亡。如积极消除胸水,可提

高生存质量,争取化疗,延长生存时间。胸腔内注射

抗癌药物,如顺铂、阿糖胞苷、丝裂霉素是常用的治

疗方法,其疗效并不理想,同时在全身化疗的基础

上胸腔内注射化疗药物,可能加重恶心、呕吐、白细

胞降低等副作用。近年来国内外提出化学免疫治

疗,即将抗癌药和生物反应调节剂两者科学而有机

地结合在一起应用,在治疗肿瘤以及恶性胸腹水方

面产生了意想不到的好效果。高聚金葡素是世界上

第一个超抗原抗癌生物反应调节剂,具有明显抗癌

作用[1] 。因此,从 2002 年 1 月至 2004 年 12 月,我

们对在我科住院治疗的肺癌伴恶性胸腔积液的 56

例患者,在全身化疗的基础上,用高聚金葡素或顺

铂胸腔内注射,观察其临床效果,现将结果报道如

下。

1 材料与方法

1.1 对象

56 例肺癌伴恶性胸水患者中,男 30 例,女 26 例,年龄

40~73 岁。所有患者均经 X 线胸片、胸部 CT、胸水细胞学或

胸膜活检确定诊断,其中肺腺癌 36 例、肺鳞癌 11 例、肺小细

胞癌 9 例。经胸部 X 线或 B 超检查证实有中等量或大量胸

腔积液。患者全身状态的 karnofsky 评分皆≥40 分。

1.2 分组与治疗方法

所有患者均予全身化疗,化疗方案为:非小细胞肺癌予

紫杉醇( 135m g/m 2) 联合顺铂( 60m g/m 2) ;小细胞肺癌予喜

典( 1.2m g/m 2) 连用 5 天,联合卡铂( 400m g/m 2) 第一天使用。

所有患者均经胸腔置管或胸腔穿刺排出大部分胸液后注入

药物。56 例患者用随机数字表法随机分为两组。Ⅰ组高聚金

葡素治疗组 28 例,男 14 例,女 14 例,每次胸腔内注入高聚

金葡素 4000μ,1 次 /周,连续 2~3w,Ⅱ组顺铂治疗组 28 例,

男 16 例,女 12 例,每次胸腔内注入顺铂 60m g,1 次 /w,连续
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2~3w。

1.3 疗效评价

根据世界卫生组织(W H O )规定的标准将疗效分为:完全

缓解( CR ) :胸水消失,症状缓解并至少维持 4w 以上;部分

缓解( PR ) :胸水显著减少达 50% 以上,症状缓解并维持 4w

以上;稳定( SD ) :胸水减少不足 50% ,症状部分缓解;无效

( PD ) :胸水无减少或增加。有效为完全缓解( CR ) 和部分缓

解( PR ) 。

1.4 统计学处理

所得数据用 SAS 软件处理,χ2 检验进行统计学分析,

P<0.05 为差异有显著性。

2 结 果

两组患者治疗后胸水疗效评价见表 1。治疗后

患者全身一般情况改善结果见表 2。高聚金葡素治

疗组总有效率为 82.1% ,顺铂治疗组为 42.9% ,两组

差异有显著性( P<0.01) ;高聚金葡素治疗组 karnof-

sky评分,上升率为 78.6% ,顺铂组为 46.4% ,两组差

异有显著性( P<0.05) 。

Ⅰ组患者中出现轻、中度发热 11 例,消化道反

应 6 例,全身不适 4 例,经对症治疗后 2~3 天缓解。

Ⅱ组患者中出现消化道反应 13 例,全身不适 7 例,

白细胞下降 10 例,经对症治疗后 3~5 天缓解。

Ⅰ组患者 28 例,非小细胞肺癌 23 例,在全身化

疗的基础上大多数需要胸腔内注射 3 次高聚金葡素

胸水才得到有效控制;小细胞肺癌 5 例,在全身化疗

的基础上胸腔内注射 2 次高聚金葡素, 胸水均得到

完全控制,在以后 3 个月的随访中胸水均无增加。

3 讨 论

肺癌并发恶性胸腔积液是肺癌晚期常见的并

发症。由于胸腔积液生长迅速且持续存在,往往因

大量积液的压迫而引起严重的呼吸困难等症状,甚

至导致死亡,而反复胸腔穿刺抽液,可导致蛋白质

大量丢失,增加感染机会,使全身情况恶化,因此及

时进行合理有效的治疗,对缓解症状,减轻痛苦,提

高生存质量,延长生命有着重要意义。目前临床上

多采用全身化疗结合胸腔内局部化疗治疗恶性胸

水,全身化疗后大多数患者会出现食欲下降,骨髓

抑制,一般情况差,在此基础上再予胸腔内化疗,会

加重化疗的毒副作用,并且治疗胸水的有效率也仅

为 40% ~50% 。

本研究采用在全身化疗的基础上,胸腔内注射

生物反应调节剂高聚金葡素,恶性胸水能得到有效

的控制,有效率为 82.1% ,与顺铂组有效率 42.9% 相

比较,差异有显著性( P<0.01) ,该结果与国内大多

数文献报道相似[2]。高聚金葡素( H A S) 是一种从高

效、低毒的金黄色葡萄球菌变异株代谢产物中提取

的生物制剂,其主要成分是 C 型金黄色葡萄球菌肠

毒素,这种毒素现已确认为一种对 T 细胞具有强大

刺激功效的超抗原, 它不需要传统抗原提呈细胞

( A PC) 的加工处理, 以 M H CⅡ类分子依赖或非依

赖的方式递呈, 结合于 T 细胞抗原受体( TCR ) 的

Vβ 而激活 T 细胞[3,4]。T 淋巴细胞受刺激后可产生

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[5],并可增

加外周白细胞,修复损伤的组织细胞。

H A S 组患者生活质量状况明显提高,karnofsky

评分上升率为 78.6% , 与顺铂组 46.4% 相比较差异

有显著性( P<0.05) ,一方面经 H A S 治疗后胸水明

显减少,患者压迫症状减轻,呼吸困难得到有效缓

解,生活质量提高。另一方面 H A S 可通过减轻化疗

副反应,升高白细胞,显著减缓患者摄食量及体重

的下降提高生活质量[6] 。

总之,H A S 通过刺激 T 细胞增殖, 调节细胞因

子的分泌, 达到增强免疫功能和抗癌目的, 是一种

治疗恶性胸水的新型免疫治疗方法。高聚金葡素联

合化疗作为常规化疗与生物免疫治疗相结合的一

种有益尝试, 不但可减少化疗所致的毒副作用, 也

可在调节机体免疫状态的基础上进一步发挥两者

杀伤肿瘤细胞的能力。

组别 例数 CR PR SD PD 有效率

Ⅰ组 28 15 8 3 2 82.1%

Ⅱ组 28 4 8 10 6 42.9%

表 1 胸水疗效比较

组别 例数 上升 20 分 上升 10 分 不变 下降 上升率

Ⅰ组 28 10 12 4 2 78.6%

Ⅱ组 28 5 8 9 6 46.4%

表 2 治疗后患者 karnofsky 评分比较
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与孕产史及孕前糖尿病史密切相关, 其中表现在,

具有不良孕产史及孕前糖尿病史, 高龄初产妇其

SA S 及 SD S 得分明显高于其它妊娠期糖尿病患者。

这可能与这些特殊群体对本次妊娠期望值较高,而

疾病本身对胎儿的预后不容乐观,从而出现过度焦

虑及抑郁,对这些特殊群体我们应高度重视,加强

疾病知识宣教,给予必要的思想疏导,解除患者的

焦虑及抑郁情绪。

心理干预可使患者对妊娠期糖尿病有正确的

认识,增强患者的信心,积极配合医护人员的治疗,

在临床工作中,医护人员在对患者进行药物治疗的

同时要给予一定的人文关怀, 包括安慰和心理支

持,创造健康愉悦的治疗氛围,减轻患者心理压力,

提高患者认知水平,消除病理上和心理上的心身反

应。并可借助心理实验和心理分析,了解患者的个

性特征或性格缺馅,制定相应的心理和行为治疗措

施和程序。
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3 讨 论

本试验测定的正常人血清硒含量在 0.0809～

0.1137μg/m l 范 围 , 混 合人血清含量为 0.0952

μg/m l,与有关报道[9]基本一致;方法的检出限为

6.5×10-4μg/m l, 线性范围为 1.5×10-3～6.5×10-1

μg/m l; 干扰试验表明 M g2+、Cu2+ 等多种离子无干

扰,方法具有较好的选择性,是一种简便、准确的血

清硒检测方法;进行样品消化时,应控制消化温度,

温度过高,容易引起硒的损失,本次试验采用低温

消化,消化时间比较长,以保证血清消化完全;在化

学发光值测定时,由于本实验采用的化学发光仪的

样品池部分是自行组装, 采用注射器人工手动进

样, 通过进样口向石英比色皿中用注入 H 2O 2 应用

液进行发光值的测定,因此应特别注意进样方式和

进样速度,在每次进样时应保持注射器在样品仓的

位置一致、H 2O 2 应用液注入的速度保持一致, 以保

证测定结果的稳定。
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