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·临床研究·

胸部热疗联合顺铂胸腔灌注治疗晚期非小细胞肺癌恶性胸腔积液临床观察 32 例*

江正龙，芦殿荣△，何生奇，王宁军，于建华，周 磊，舒晓宁，冯 利△
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摘要: 目的 观察胸部高频热疗联合顺铂胸腔灌注治疗晚期非小细胞肺癌合并胸腔积液的临床疗效。

方法 将 64 例晚期非小细胞肺癌合并胸腔积液患者分为治疗组和对照组，每组各 32 例，其中对照组给予顺铂

60mg胸腔灌注化疗 1 个疗程，治疗组在对照组基础治疗之上给予胸部高频热疗。结果 治疗组患者近期总有

效率( 75. 0% ) 高于对照组( 53. 13% ) ，差异有统计学意义( P = 0. 043，P ＜ 0. 05) ;两组治疗前 KPS评分无明显差

异，无统计学意义( P = 0. 783，P ＞ 0. 05) ; 治疗组治疗后 KPS 评分明显高于对照组治疗后，差异有统计学意义

( P = 0. 039，P ＜ 0. 05) 。结论 胸部高频热疗联合顺铂胸膜腔灌注可治疗晚期非小细胞肺癌合并胸腔积液，能

够提高患者近期有效率，是治疗晚期非小细胞肺癌合并胸腔积液的安全有效方法。
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Clinical Observation of 32 Terminal Non － small Cell Lung Cancer Patients with Malignant Pleural

Effusion by Chest Hyperthermia Treatment Combined with Cisplatin Cavity Injection

JIANG Zheng － long，LU Dian － rong，HE Sheng － qi，WANG Ning － jun，

YU Jian － hua，ZHOU Lei，SHU Xiao － ning，FENG Li

( Wangjing Hospital of China Traditional Chinese Medicine Academy，Beijing 100102)

【Abstract】Objective: To observe the clinical effect of high frequency chest hyperthermia combined with cisplatin

cavity injection on the treatment of terminal non － small cell lung cancer patients with pleural effusion. Methods: 64 pa-

tients were randomly divided into a treatment group and a control group，32 cases per group. The control group was giv-

en one － course chemotherapy with 60mg of cisplatin pleural effusion while the treatment group was given high frequen-

cy chest hyperthermia treatment on the base of cisplatin pleural effusion. Ｒesults: The short － term total effective rate

( 75. 0% ) of the treatment group was higher than that of the control group( 53. 13% ) . The difference was statistically

significant( P = 0. 043，P ＜ 0. 05) . KPS scores of the two groups showed no significant difference and no statistical sig-

nificance( P = 0. 783，P ＞ 0. 05) before the treatment，but KPS scores of the treatment group was higher than that of the

control group after the treatment. The difference was statistically significant( P = 0. 039，P ＜ 0. 05 ) . Conclusion: The

high － frequency chest hyperthermia combined with cisplatin cavity injection may cure the terminal non － small cell

lung cancer patients with pleural effusion and can improve the short － term total effective rate of the patients and is a
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safe and effective method for the treatment of the terminal non － small cell lung cancer with pleural effusion.

【Key words】non － small cell lung cancer，malignant pleural effusion，hyperthermia，cisplatin

近年来，我国恶性肿瘤发病率呈逐年上升趋势，

其中非小细胞肺癌( NSCLC) 是目前临床最常见的恶

性肿瘤之一，发现时往往处于中晚期，NSCLC 病情进

展中约有 1 /2 的患者会出现恶性胸腔积液，并且

NSCLC合并恶性胸腔积液的患者生存期短，常为 4 ～

6 个月左右。因此，如何有效的控制恶性胸水、改善

患者生存质量并延长患者的生存时间是相关研究热

点和难点。因胸腔灌注化疗疗效确切并避免全身化

疗带来的全身副作用，灌注化疗药物中因顺铂廉价、

抗瘤谱广等临床特点，所以应用较多。高频热疗在肿

瘤治疗中，是一种绿色、无创伤、无明显毒副作用的治

疗方法，并且体外基础实验报道热疗可增强顺铂的细

胞毒性，提高化疗药物的疗效。目前，有相关基础研

究结果表明，将化疗同热疗联合应用，具有协同效应，

其临床效果如何值得进一步验证。

恶性胸腔积液常是肺癌出现了胸膜转移的表现，

是晚期 NSCLC 常见并发症，由于胸腔积液产生的速

度较快、量较多，可导致患者出现呼吸困难、胸闷气

促，严重者可造成呼吸衰竭，使患者生活质量明显下

降。因此在临床上有效控制恶性胸腔积液对改善晚

期肺癌患者生存质量及延长患者生存期具有十分重

要的意义。已有临床研究表明［1］，胸腔穿刺引流后灌

注化疗药物是恶性胸腔积液的主要治疗手段。我科

采用胸部高频热疗联合顺铂( DDP) 的治疗模式，治疗

晚期非小细胞肺癌( NSCLC) 合并胸腔积液患者取得

了较为满意的近期效果，现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料 选取本院 2013 年 06 月—2014 年

06 月收治的 64 例非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液

患者，其中男性 42 例，女性 22 例;年龄 34 ～ 68 岁，平

均年龄( 47. 4 ± 5. 6) 岁;其中肺腺癌 40 例，肺鳞癌 24

例，所有患者均经细胞学或 ( 和) 组织病理学检查确

诊。所有患者在接受胸腔化疗期间均不接受全身化

疗，将 64 名患者随机分成对照组和治疗组，各 32 例。

两组患者的年龄、性别及肿瘤的病理类型比较差异均

无统计学意义( P ＞ 0. 05) ，具有可比性。

1. 2 纳入标准 所选择的研究对象必须同时满足下

列 3 项条件:①均经病理或细胞学确诊的非小细胞肺

癌，并且合并恶性胸腔积液; 胸腔 CT 或 B 超检查判

定为中等量至大量胸腔积液，胸腔积液量的测定以积

液在横膈水平以下为少量，超过第 2 前肋内缘水平以

上为大量，介于两者之间为中等量［2］，胸腔积液中均

找到癌细胞; ②KPS 评分 ＞ 60 分; 无化疗禁忌，且均

有咳嗽、胸痛、胸闷、气短等临床症状。无主要器官功

能障碍。患者能够耐受化疗，知情同意化疗，并签署

灌注化疗同意书，且灌注化疗方案顺铂; ③治疗前患

者的血常规、肝肾功能、电解质及心脏功能基本正常

或可耐受局部药物治疗，近 4 周内胸腔内未注入抗肿

瘤药物、生物制剂和其他硬化剂; ④预计生存期≥3

个月;⑤年龄≥30 岁，≤75 岁。

1. 3 排除标准 具备下列任意 1 项条件: ①合并严

重心、脑、肝、肾疾病;②精神病;③近 4 周内行全身化

疗、胸腔内灌注抗肿瘤药物、生物制剂和其他硬化剂;

④年龄小于 18 岁，大于 75 岁; ⑤其他化疗禁忌的

患者。

1. 4 剔除标准 具备下列任意 1 项条件: ①受试者

不符合纳入标准而被误入者;②不遵循方案者。

1. 5 治疗方法 所有患者入院后均进行血、尿、便、

肝、肾功能、心电图、胸部 X线片或 CT 等常规检查并

进行超声胸腔积液定位和记录积液量。两组均在 B

超定位下行胸腔穿刺并留置胸腔闭式引流管，对照组

将 DDP60mg溶于生理盐水 20 mL中经闭式胸水引流

管缓慢注入胸膜腔内，注药后夹闭导管，嘱患者每 30

min上下左右翻身一次，以达到药物与脏、壁层胸膜
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充分接触的目的，每周用药 1 次，连续 2 周为 1 个疗

程，共治疗 1 个疗程; 治疗组在对照组基础治疗之上

行胸部高频热疗，每周 2 次，每次治疗 60 min，温度

41. 5 ～ 42. 5℃，连续 2 周，共 4 次。治疗期间每周行

胸腔 B超复查 1 次，观察胸腔内积液的变化，2 周后

评价疗效。

1. 6 疗效评价与不良反应判定 恶性胸腔积液疗效

参照 WHO标准［3］:①完全缓解 CＲ:胸腔积液消失及

症状缓解维持 ＞ 4 周以上;②部分缓解 PＲ:胸腔积液

减少一半及症状缓解 ＞ 4 周以上;③稳定 SD: 胸腔积

液减少 ＜ 1 /2 及症状部分缓解;④无效 PD: 胸腔积液

无明显减少或有增加; 总有效率 = ( CＲ 例数 + PＲ 例

数) /总例数 × 100%。毒副反应按 WHO 制定抗癌药

物的 0 ～Ⅳ度标准进行评价。生活质量主要以 KPS

评分来评价。KPS 增加 ＞ 20 分为显著改善，≥10 分

为改善，增加或减少不足 10 分为稳定，减少≥10 为

降低。

1. 7 统计学方法 采用 SPSS17. 0 软件进行数据的

统计学分析，组间比较采用 χ2 检验，P ＜ 0. 05 为差异

有统计学意义。

2 结果

所有 64 名患者均顺利完成治疗。按 WHO 评价

标准，治疗组 32 例中完全缓解 ( CＲ ) 9 例占

( 28. 13% ) ，部分缓解 ( PＲ ) 15 例占 46. 88%，稳定

( SD) 6 例占( 18. 75% ) ，无效( PD) 2 例占( 6. 25% ) 。

对照组 32 例中完全缓解( CＲ) 2 例占( 6. 25% ) ，部分

缓解 ( PＲ ) 15 例占 46. 88%，稳定 ( SD ) 7 例占

( 21. 88% ) ，无效( PD) 8 例占( 25. 0% ) 。

两组疗效比较 总有效率治疗组为 71. 88%，对照

组为 53. 13%，治疗组优于对照组，差异有统计学意

义( P ＜ 0. 05) 。( 见表 1)
表 1 2 组疗效比较

组别 n CＲ PＲ SD PD 总有效率 /%

治疗组 32 9 15 6 2 75. 0

对照组 32 2 15 7 8 53. 13

注:与对照组比较，P = 0. 043，P ＜ 0. 05

两组治疗前后生活质量评分比较 两组治疗前

KPS评分无明显差异，无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ; 治

疗组治疗后 KPS 评分明显高于对照组治疗后，差异

有统计学意义( P ＜ 0. 05) ，( 见表 2)
表 2 2 组 KPS疗效比较( x ± s)

组别 n 治疗前 治疗后

治疗组 32 71. 72 ± 11. 32 81. 35 ± 12. 67

对照组 32 72. 97 ± 12. 13 74. 17 ± 13. 08

注: 2 组治疗前比较，P = 0. 783，P ＞ 0. 05;治疗后比较，P = 0. 039，

P ＜ 0. 05。

3 讨论

近年来我国恶性肿瘤发病率逐年上升，其中非小

细胞肺癌是目前临床常见的恶性肿瘤之一，由于缺乏

特异性症状，发现时往往处于中晚期。在 NSCLC 发

展的整个病程中约有 1 /2 的患者会出现恶性胸腔积

液［4］。若恶性胸腔积液达到中量以上则可压迫肺组

织及抑制膈肌运动，严重影响患者的呼吸、循环功能，

使患者生存质量明显下降［5］。反复的胸腔穿刺抽液

或胸腔闭式引流只能短暂的减轻患者的肺压迫症状，

但不久胸水即会反复，且伴随胸水大量丢失的蛋白质

等营养物质也会导致患者严重消耗，病情急剧恶化。

NSCLC合并恶性胸腔积液的患者生存期常仅为 4 ～ 6

个月左右，因此有效控制恶性胸水可明显的改善患者

生存质量并延长患者的生存时间［6］。非小细胞肺癌

合并恶性胸腔积液治疗手段很多，其中胸腔内灌注化

疗药物是目前临床上最常使用的方法，它通过提高局

部药物的浓度直接刺激胸膜，导致化学性胸膜炎并产

生胸膜粘连，直接杀死肿瘤细胞［7］。

顺铂( DDP) 作为一种广谱类细胞周期非特异性

抗肿瘤药，作用于 S 期、G2 期的开始，能有效抑制

DNA复制过程，抗癌作用强［8］。据统计在我国以顺

铂为主的化疗方案或含顺铂的联合化疗方案占所有

化疗方案的 70% ～ 80%［9 － 16］。顺铂具有抗瘤谱广、

价廉、疗效确切的特点，应用顺铂( DDP) 进行胸腔灌

注既能杀灭或抑制胸膜上及胸腔内的肿瘤细胞，又能

促进脏壁层胸膜间发生化学性粘连，促进胸膜腔闭
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锁，减少胸水渗出［17］。但顺铂的骨髓抑制、肝肾毒性

以及消化道反应重等副作用，限制了其使用的剂量。

高频热疗是运用热效应及其继发效应选择性的

杀死癌细胞及控制癌细胞广泛转移的方法，它不仅能

够抑制肿瘤的转移，增强化疗药物的效果，促进癌细

胞凋亡，增加机体免疫力，并对化疗所引起的骨髓抑

制能产生保护作用［18］;研究表明，热疗可使肿瘤局部

血流量增多，从而使瘤体内的药物摄取增加，使肿瘤

细胞膜的通透性提高，从而使化疗药物更容易进入瘤

体内，加热还可使肿瘤细胞的某些蛋白质变性，从而

增强肿瘤细胞对化疗药物的敏感性。化疗与热疗联

合应用可使化疗药物更容易到达肿瘤中心并覆盖整

个肿瘤病灶。而且在化疗的同时再进行热疗，瘤体内

的化疗药物浓度会更高。热疗可增强顺铂的细胞毒

性，提高化疗药物的疗效。加热还可改变顺铂在体内

的代谢过程，延长其作用时间。高频热疗在肿瘤治疗

中，是一种绿色、无创伤、无明显毒副作用的治疗方

法，并且可以促进组织局部血管扩张，有利于化疗药

物渗透和吸收，提高肿瘤细胞对化疗药物的敏感

性［19］，在一定温度下持续热疗还可在不损伤正常组

织细胞的情况下杀死部分癌细胞。

本科为国家中医药管理局中医药重点学科及重

点专科建设单位，既往承担多个临床研究。此次，基

于前期研究基础，本研究表明采用胸部高频热疗联合

顺铂局部化疗效果优于单纯胸腔化疗可提高 NSCLC

合并胸腔积液的患者的生活质量，延长生存时间，该

方法绿色安全可靠，值得临床推广。
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