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（本文编辑：余晓曼）

［摘要］　目的　观察康莱特联合胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治疗非小细胞肺癌
（ＮＳＣＬＣ）恶性胸腔积液（ＭＰＥ）的临床效果。方法　选择ＮＳＣＬＣ并发 ＭＰＥ患者１２０例，随机分为
治疗组与对照组，每组各６０例。入院后均行常规脱敏治疗，之后对照组行胸腔低渗保留灌注紫杉
醇加洛铂治疗，治疗组行康莱特联合胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治疗，记录两组患者治疗前

后肿瘤标志物［血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、ＳｉＳｏ细胞表达的受体结合肿瘤抗原（ＲＣＡＳＩ）］水平、不
良反应发生情况、近期疗效及中远期疗效并进行比较。结果　治疗后两组患者ＶＥＧＦ及ＲＣＡＳＩ水
平均较同组治疗前下降，治疗组ＶＥＧＦ及ＲＣＡＳＩ水平均较同期对照组下降（Ｐ＜０．０５）。治疗组患者
不良反应总发生率低于对照组，近期治疗总有效率和中远期疗效稳定率均高于对照组（Ｐ＜０．０５）。
结论　采用康莱特联合胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治疗 ＮＳＣＬＣ并发 ＭＰＥ患者近、远期疗效
显著，可明显降低肿瘤标志物水平，减轻化疗不良反应，值得临床推广应用。

［关键词］　非小细胞肺癌；　恶性胸腔积液；　康莱特注射液；　疗效
［中图分类号］　Ｒ７３４．２　　　　［文献标识码］　Ａ

　　肺癌属于临床常见呼吸系统恶性肿瘤，其发病率
与死亡率在我国恶性肿瘤中均占首位，而非小细胞肺

癌（ＮＳＣＬＣ）属于肺癌的常见类型之一［１２］。恶性胸腔

积液（ＭＰＥ）为中晚期ＮＳＣＬＣ患者的并发症之一，可因
中大量积液严重压迫肺组织，导致患者心肺功能降
低，严重威胁生命。目前ＭＰＥ临床以局部胸腔内灌注
治疗为主，但疗效与安全性均欠佳。如何更有效控制

·２７４· 临床内科杂志２０２２年７月第３９卷第７期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊｕｌｙ２０２２，Ｖｏｌ．３９，Ｎｏ．７



ＭＰＥ，减轻不良反应，成为临床难题［３］。大量研究表

明，中医药治疗能抗肿瘤、减轻化疗不良反应、增强机

体免疫力及延长患者生存期［４］。本研究旨在观察康莱

特联合胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治疗 ＮＳＣＬＣ
并发ＭＰＥ的临床疗效，为其临床治疗寻找新方法。

对象与方法

１．对象：选择 ２０１７年 ４月 ～２０２０年 １月本院
ＮＳＣＬＣ并发ＭＰＥ患者１２０例，按随机数字表法分为治
疗组与对照组，每组各６０例。纳入标准：（１）符合《恶
性胸腔积液诊断与治疗专家共识》［５］中 ＮＳＣＬＣ并发
ＭＰＥ的诊断标准，有中、大量胸腔积液，经胸膜活检发
现肿瘤细胞，或在胸腔积液中发现肿瘤细胞；（２）年龄
３０～７０岁；（３）组织病理检查结果确诊为ＮＳＣＬＣ，且经
胸部ＣＴ或Ｂ超检查显示有大量胸腔积液；（４）预估生
存期≥３个月；（５）近期胸腔内未注入硬化剂、生物制
剂及抗肿瘤药物。排除标准：（１）存在活动性感染；
（２）对本研究药物过敏；（３）近期使用过影响血常规、
肝功能及引起凝血功能异常的药物；（４）合并严重的
其他器官及系统疾病；（５）妊娠期或哺乳期；（６）有精
神疾病或认知功能障碍，包括痴呆和癫痫。其中治疗

组男４２例，女１８例，年龄３２～６８岁，平均年龄（５５．５８±
６．１４）岁；疾病类型：腺癌５１例，腺鳞癌２例，鳞状细胞
癌７例；积液位置：左侧２２例，右侧３８例；临床分期：
Ⅲａ期１９例，Ⅲｂ期３５例，Ⅳ期６例。对照组男４０例，
女２０例，年龄３４～６９岁，平均年龄（５６．１３±６．７５）岁；
疾病类型：腺癌４９例，腺鳞癌３例，鳞状细胞癌８例；
积液位置：左侧 ２３例，右侧 ３７例；临床分期：Ⅲａ期
１８例，Ⅲｂ期３４例，Ⅳ期８例。两组间患者性别、年
龄、疾病类型、积液位置、临床分期比较差异均无统计

学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究经我院医学
伦理委员会审批，所有患者均签署知情同意书。

２．方法
（１）治疗方案：所有患者入院后在用药前３０ｍｉｎ

均行常规脱敏治疗，包括静脉注射西咪替丁（海南制

药厂有限公司，国药准字 Ｈ４６０２０５４９）３００ｍｇ、地塞米
松１０ｍｇ、肌肉注射苯拉明２５ｍｇ。同时为有效减轻胸膜
刺激，防止化学性胸膜炎发生，注入利多卡因１０ｍｇ。
对照组患者采取胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治

疗，治疗方法：于患者患侧第７、８肋间放置多孔导尿管
一根，使胸腔积液在２４ｈ内缓慢排出，直至胸腔积液
流尽，多孔导尿管与一次性胸部穿刺装置的尾部出液

管相连后，将温浴箱中盛有０．４５％低渗生理盐水的盐
水瓶管道与其入液管相连，向后抽拉抽液器芯杆直至

抽液器内低渗盐水约６０ｍｌ，再向前推动芯杆，反复操

作，直至胸腔内低渗盐水约１０００ｍｌ，暂停５ｍｉｎ后，变换
抽液器连接头尾部连接方向，反复抽拉芯杆５～６次，
将胸腔积液放入恒温盐水瓶内，待胸腔积液抽吸完后

通过导尿管注入紫杉醇６５ｍｇ／ｍ２＋５０ｍｌ生理盐水，洛
铂３０ｍｇ／ｍ２＋５０ｍｌ生理盐水，要求患者注药１５ｍｉｎ
后变换体位，２ｈ约变换６～８次，便于药物在胸腔均匀
分布。每周注药１次，根据患者耐受情况及胸腔积液
情况共用药２～３次。治疗组患者在对照组基础上联
合康莱特注射液治疗，抽尽胸腔积液后通过多孔导尿

管注入紫杉醇、洛铂同时，注入１００ｍｌ康莱特注射液，其
他注入药物剂量及用法均同对照组。每周注药１次，根
据患者耐受情况及胸腔积液情况共用药２～３次。

（２）治疗效果观察指标：①肿瘤标志物：在治疗前
后分别抽取胸腔积液１０ｍｌ，离心去除沉淀并低温备存
后，由检验科采用全自动生化分析仪检测血清肿瘤标

志物［血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、ＳｉＳｏ细胞表达的受
体结合肿瘤抗原（ＲＣＡＳＩ）］水平；②胸腔灌注后的不良
反应：包括胃肠道反应、骨髓抑制及肝功能损伤情况；

③近期疗效：于治疗结束后２周根据胸腔积液量、临床
症状及影像学改变判定近期疗效。疗效判定标准：近

期疗效参照《恶性胸腔积液诊断与治疗专家共识》［５］

评定，分为完全缓解、部分缓解、稳定和进展。总有效

率（％）＝（完全缓解例数＋全部缓解例数）／总例数×
１００％。④中远期疗效：疗程结束后，随访观察３个月，
根据病情变化评估患者的中远期疗效，即复发、死亡和

稳定情况，本研究无失访病例。中远期疗效参照标准：

ＭＥＰ患者经治３个月后对病情稳定率进行评估，中远
期复发即在近期疗效稳定的基础上出现胸腔积液不能

控制，临床症状日益加重；中远期稳定即胸腔持续生成

积液，符合近期疗效稳定的标准。稳定率（％）＝（总
例数－死亡例数－复发例数）／总例数×１００％。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行统计学

分析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比
较采用ｔ检验；计数资料以例数和百分比表示，组间比
较采用χ２检验。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．治疗前后两组患者血清肿瘤标志物表达水平比
较：治疗前两组患者ＶＥＧＦ及 ＲＣＡＳＩ水平比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）治疗后两组患者 ＶＥＧＦ及
ＲＣＡＳＩ水平均较同组治疗前下降，治疗组 ＶＥＧＦ及
ＲＣＡＳＩ水平均较同期对照组下降（Ｐ＜０．０５）。见表１。
　　２．两组患者治疗后不良反应情况比较：治疗组患
者不良反应总发生率低于对照组（６．６７％比３０．００％，
Ｐ＜０．０５）。见表２。
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表１　治疗前后两组患者血清肿瘤标志物表达水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＶＥＧＦ（μｇ／Ｌ） ＲＣＡＳＩ（μｇ／Ｌ）

治疗组
治疗前 ６０ ９７．８６±１５．３５ ６６．０２±１１．４６
治疗后 ６０ ６１．７３±１０．６２ａｂ ３２．４７±６．９５ａｂ

对照组
治疗前 ６０ ９８．１２±１４．４９ ６５．８４±１１．３７
治疗后 ６０ ７４．７６±１２．３７ａ ４３．５４±８．６１ａ

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

表２　两组患者治疗后的不良反应情况比较［例，（％）］

组别 例数 胃肠道反应 骨髓抑制 肝功能损伤

治疗组 ６０ ２（３．３３） １（１．６７） １（１．６７）
对照组 ６０ １０（１６．６７） ５（８．３３） ３（５．００）

　　３．两组患者近期疗效比较：治疗组患者近期治疗
总有效率高于对照组（８６．６７％比６１．６７％，Ｐ＜０．０５）。
见表３。

表３　两组患者近期疗效比较［例，（％）］

组别 例数 完全缓解 部分缓解 稳定 进展

治疗组 ６０ ２８（４６．６７） ２４（４０．００） ６（１０．００） ２（３．３３）
对照组 ６０ １５（２５．００） ２２（３６．６７） １５（２５．００） ８（１３．３３）

　　４．两组患者中远期疗效比较：治疗组患者中远期
治疗稳定率高于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　两组患者治疗后中远期疗效比较［例，（％）］

组别 例数 复发 死亡 稳定

治疗组 ６０ １１（１８．３） ２（３．３） ４７（７８．３）
对照组 ６０ ２６（４３．３） ７（１１．７） ３３（５５．０）

讨　　论

ＭＰＥ系原发胸膜肿瘤或恶性肿瘤侵袭胸膜所致
胸腔积液，因可导致严重并发症，多数 ＭＰＥ患者预计
生存时间＜３个月［６］。目前 ＭＥＰ的治疗常规为选择
１种或２种化学抗癌制剂进行胸腔灌注，通过胸腔低
渗保留灌注利于化疗药物进入肿瘤组织，以加强化疗

药物的杀伤作用，达到局部或全身治疗作用［７］。其中

洛铂与紫杉醇均有抑制肿瘤发生、细胞增殖和加速肿

瘤细胞凋亡的作用，常被用于治疗难治型 ＭＰＥ［８］。胸
腔低渗保留灌注治疗具有操作复杂、易导致院内感染、

肝肾功能异常等问题，与化疗药物导致的恶心呕吐等

消化道症状、剂量依赖型肾损伤等不良反应均使临床

推广受限［９１１］。中医药联合化学药物不仅可降低化疗

药物的使用剂量，还可明显减轻化学合成药物不良反

应，发挥增效减毒作用［１２］。

ＭＰＥ在中医中属于“悬饮”范畴，本病多因肺气
虚，邪毒内侵滞于肺，肺失宣降，脾失运化，肾失分清泌

浊，气机不畅，脉络瘀阻，水道升降失调，水湿邪毒内聚

而流于胸肋，阻滞三焦，水饮积结而发病。相关研究发

现，康莱特注射液可明显抑制肺癌细胞 Ａ５４９增殖，促
进其凋亡，增强 Ｔ细胞的增殖能力，调节白细胞介素
（ＩＬ）２等因子水平，增加机体免疫力［１３］。单个药物胸

腔注射治疗ＭＰＥ的研究发现，康莱特注射液较顺铂不
仅可获得更好的疗效，也减少了不良反应［１４］。本研究

结果显示，治疗后两组患者 ＶＥＧＦ及 ＲＣＡＳＩ水平均较
同组治疗前下降，治疗组 ＶＥＧＦ及 ＲＣＡＳＩ水平均较同
期对照组下降，治疗组近期总有效率、中远期疗效（稳

定率）均明显高于对照组，且治疗组不良反应总发生

率明显低于对照组。ＶＥＧＦ与血管通透性增加、新血
管生成密切相关，ＲＣＡＳＩ参与肿瘤黏附、浸润及转移过
程，负向调节 Ｔ淋巴细胞毒性，诱导肿瘤细胞表面聚
糖抗原沉积［１５］，在治疗后二者水平均较治疗前及对照

组明显降低，说明康莱特联合胸腔低渗保留灌注紫杉

醇加洛铂对ＮＳＣＬＣ并发ＭＰＥ患者的治疗不仅明显降
低其血清 ＶＥＧＦ、ＲＣＡＳＩ水平，达到了对 ＭＥＰ病情的
有效控制，还减少化疗引起的不良反应。

综上所述，针对 ＮＳＣＬＣ并发 ＭＰＥ患者实施康莱
特联合胸腔低渗保留灌注紫杉醇加洛铂治疗可明显提

高其临床近期、中远期疗效，降低血清肿瘤标志物水

平，减少化疗药物引起的不良反应。
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