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胸腔热灌注治疗联合静脉化学治疗对晚期非

小细胞肺癌合并恶性胸腔积液的临床疗效分析

陈永东　陈祖龙　周明　张金野

　　 【摘要】　目的　探讨胸腔热灌注治疗联合静脉化学治疗对晚期非小细胞肺癌并恶性胸腔积液
的临床疗效。方法　收集７０例非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者的临床资料，根据其治疗方式分
为观察组与对照组各３５例，２组患者均予胸腔积液穿刺置管引流，其中观察组使用胸腔热灌注治疗
联合静脉化学治疗、对照组单纯使用静脉化学治疗。比较２组患者近期疗效和不良反应发生率之间的
差异。结果　观察组的近期疗效及总有效率均优于对照组 （Ｐ均 ＜００１）。２组患者各种不良反应发
生率比较差异无统计学意义 （Ｐ均＞００５）。治疗后２组患者的卡巴斯基评分及患者主观整体评估评
分均较治疗前改善 （Ｐ均 ＜００５），治疗后上述 ２种评分组间比较差异均无统计学意义 （Ｐ均 ＞
００５）。结论　胸腔热灌注治疗联合静脉化学治疗对非小细胞肺癌并恶性胸腔积液的近期疗效优于单
独静脉化学治疗，且无增加不良反应，有助提高患者生存质量。

　　 【关键词】　胸腔热灌注治疗；静脉化学治疗；非小细胞肺癌；恶性胸腔积液
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　　肺癌是病死率及发病率增长最快的恶性肿瘤。
近半个世纪以来，肺癌的发病率及病死率均逐年升

高。目前肺癌的发病率及病死率占男性全身恶性肿

瘤的首位，占女性全身恶性肿瘤的第 ２位［１］。晚
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期肺癌患者往往合并恶性胸腔积液，临床表现为胸

闷、气促及呼吸困难，对患者的生存质量造成不良

影响。有效控制胸腔积液，不仅可以改善患者生存

质量，而且还能为放射治疗、化学治疗创造条件。

近来有研究表明，胸腔热灌注治疗恶性胸腔积液疗

效明显。我院自２００６年开始对恶性胸腔积液进行
热灌注治疗，取得了良好的疗效。为了分析胸腔热

灌注治疗恶性胸腔积液的临床疗效，本研究对

２０１０年６月至２０１５年６月我院收治的７０例非小细
胞肺癌合并恶性胸腔积液患者的临床资料进行回顾

性分析，现报告如下。

对象与方法

一、病例筛选标准

病例入选标准：①年龄１８～８０岁；②经皮肺
穿刺、胸膜活组织检查（活检）或纤维支气管镜活

检病理证实为非小细胞肺癌；③Ｂ超证实胸腔积液

量超过１０００ｍｌ。病例排除标准：①已行根治性手
术治疗；②已行靶向治疗；③包裹性胸腔积液；④
胸腔严重粘连；⑤凝血功能障碍；⑥发生广泛远处
转移；⑦身体状况明显低下。

二、研究对象

按上述标准收集２０１０年６月至２０１５年６月我
院收治的７０例非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患
者。将其中行胸腔热灌注治疗联合静脉化学治疗的

３５例患者设为观察组，另外行单纯静脉化学治疗
加胸腔积液穿刺置管引流的 ３５例设为对照组。２
组患者均为Ⅳ期的腺癌或鳞癌患者，无明确手术指
征，均未进行靶向治疗。治疗前，２组患者的年
龄、性别构成、胸腔积液量、病理类型及身体功能

状态（卡巴斯基评分，ＫＰＳ）、全身营养状况（患者
主观整体评估，ＰＧＳＧＡ）评分比较差异均无统计学
意义（Ｐ均＞００５），见表１。所有患者均已签署知
情同意书。

　　表１ 观察组与对照组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者的基线资料比较

组　别 例数 年龄 （岁）
性别 （例）

男 女

胸腔积液量

（ｍｌ）

病理类型 （例）

鳞癌 腺癌
ＫＰＳ（分）

ＰＧＳＧＡ评分
（分）

观察组 ３５ ６１７±１３３ １６ １９ ２４８７±５５６ ２０ １５ ６９４±１３５ ６１１±３１３

对照组 ３５ ６１７±１２６ １８ １７ ２４４９±５７２ ２１ １４ ７００±１１４ ６０６±３５６

χ２／ｔ值 ０００９ ０２２９ ０２８６ ００５９ ０１９２ ００７１

Ｐ值 ０８７９ ０６３２ ０７７６ ０８０８ ０８５１ ０９４４

　　三、方　法
观察组３５例患者先直接行胸腔热灌注治疗２

次，再充分引流胸腔积液，最后给予４～８个周期
静脉化学治疗。化学治疗方案依据病理类型进行选

择，鳞癌为吉西他滨联合顺铂（ＧＰ方案），腺癌为
培美曲塞联合顺铂方案，胸腔灌注使用 ＢＲＴＲＧＩ
型胸腔热灌注治疗系统，不加入化学治疗药物，仅

使用灭菌注射用水。在胸腔镜辅助下或 Ｂ超引导
下留置２条胸腔热灌注专用管道，连接热灌注治疗
仪，加入２５００～３０００ｍｌ灭菌注射用水，灌注流
速为４００～６００ｍｌ／ｍｉｎ，治疗时间为６０ｍｉｎ，温度
设为（４８０±０２）℃。第２次胸腔灌注治疗在第１
次胸腔灌注治疗后次日或隔日进行。对照组患者仅

行单纯静脉化学治疗加胸腔积液穿刺置管引流，化

学治疗方案同观察组，依据原发病病理类型进行选

择，化学治疗 ４～８个周期。首次引流胸腔积液
８００ｍｌ，以后每日引流胸腔积液不超过１０００ｍｌ。
治疗结束后２个月进行疗效评估，以后每个月进行
１次随访，连续随访１年。

四、疗效评估标准

于治疗结束后１年进行近期疗效评估，疗效依
据ＷＨＯ标准分为：①完全缓解，胸腔积液全部消
失，且至少有１个月无胸腔积液复发；②部分缓
解，胸腔积液较前减少３０％，从大量下降至中量
或从中量下降至少量，且至少有１个月无胸腔积液
明显增加；③好转，胸腔积液在同一级别内减少，
且至少持续１个月；④稳定，胸腔积液无明显减少
或增多，且至少持续１个月；⑤进展，胸腔积液较
治疗前明显增多。总有效率 ＝（完全缓解例数 ＋部
分缓解例数＋好转例数）／总例数 ×１００％。不良反
应依据ＷＨＯ化学治疗药物不良反应分度分Ⅰ ～Ⅳ
度。

五、统计学处理

应用ＳＰＳＳ１３０处理数据。计量资料以珋ｘ±ｓ表
示，组内治疗前后比较采用配对ｔ检验，组间比较
采用成组ｔ检验；无序分类资料以百分率表示，组
间比较采用χ２检验；有序分类资料行秩和检验。Ｐ
＜００５为差异有统计学意义。
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结　　果

一、２组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者
的近期疗效比较

２组均顺利完成全部疗程的治疗，无一例因不
良反应退出研究。观察组的近期疗效及总有效率均

优于对照组 （Ｐ均＜００１），见表２。
二、２组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者

的不良反应发生情况比较

２组患者在治疗期间中均出现不同程度的消化
道反应，主要为呃逆、恶心、呕吐、食欲下降、腹

泻及便秘等。胸腔热灌注常见的不良反应为胸痛、

胸闷及气促。２组均有患者出现不同程度的骨髓抑
制，但无患者发生Ⅲ度以上骨髓抑制。２组患者都

未发生严重气胸、血气胸、重症肺炎及胸腔感染等

并发症。２组患者的各种不良反应发生率组间比较
差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），见表３。

三、治疗后２组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积
液患者的ＫＰＳ及ＰＧＳＧＡ评分变化

治疗结束后１年，观察组患者 ＫＰＳ及 ＰＧＳＧＡ
评分分别为（７７４±１１７）分和（３９４±２０５）分，
对照组患者的 ＫＰＳ及 ＰＧＳＧＡ评分分别为（７８９±
８０）分和（４００±２５１）分。治疗后 ２组患者的
ＫＰＳ（ｔ分别为 ２６４９、３７７４，Ｐ均 ＜００５）及 ＰＧ
ＳＧＡ评分（ｔ分别为３４２８、２７９２，Ｐ均 ＜００１）均
较治疗前改善，治疗后上述２种评分在观察组与对
照组间比较差异均无统计学意义（Ｐ均＞００５）。

　　表２ 观察组与对照组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者的近期疗效比较 例 （％）

组　别 例数 完全缓解 部分缓解 好转 稳定 进展 总有效

观察组 ３５ １７ １０ ５ ２ １ ３２（９１）

对照组 ３５ ６ ８ ４ ６ １１ １６（４６）

Ｚ／χ２值 １４１１９ １６９７０

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１

　　表３ 观察组与对照组非小细胞肺癌合并恶性胸腔积液患者的不良反应发生情况比较 例

组　别 例数 无
胃肠道反应

Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度
胸痛 胸闷、气促

骨髓抑制

无 Ⅰ度 Ⅱ度

观察组 ３５ ８ １５ ８ ４ ５ ４ ２９ ５ １

对照组 ３５ ６ １６ １０ ３ ４ ６ ２５ ８ ２

Ｚ／χ２值 ０１２６ ０１２８ ０４６７ １３０１

Ｐ值 ０７２２ ０７２１ ０４９５ ０２５４

讨　　论

非小细胞肺癌是一种常见的肺原发恶性肿瘤，

其早期症状往往不明显，难以被发现，一旦发现

时，大部分患者已是肺癌的晚期，往往合并恶性胸

腔积液［２］。恶性胸腔积液的产生原因为肿瘤组织

侵犯胸膜，导致胸膜淋巴管堵塞，干扰胸腔积液的

正常生理循环，同时肿瘤的恶性增长，极度消耗患

者的营养物质，导致血白蛋白明显减少，进而加重

胸腔积液的产生。如果恶性胸腔积液得不到有效控

制，患者的中位生存期大约为４～１２个月［３］。恶性

胸腔积液是晚期非小细胞肺癌的一种表现，说明患

者有远处转移，通常无手术指征。而且，胸膜是一

种天然屏蔽，导致全身静脉化学治疗对胸膜腔肿瘤

细胞的疗效欠佳，因此目前的治疗方法均以局部治

疗为主［４］。胸腔热灌注是近年应用于治疗恶性胸

腔积液的有效方法。本研究采用具有自主知识产权

的ＢＲＴＲＧＩ型胸腔热灌注治疗体系，该设备有高
精度的控温系统，控温精度可达 ±０２℃，不仅减
少了对正常组织的灼伤，而且还保证了有效的治疗

温度，同时持续、循环、大容量的灌注液可有效清

除游离肿瘤细胞［５］。

Ｍｏｏｎ等［６］报道了３４例经过胸腔镜探查后行胸
腔热灌注治疗的恶性胸腔积液患者，结果显示胸腔

积液完全缓解的患者有 １９例，完全缓解率为
５５９％，胸腔积液部分缓解的患者有９例，部分缓
解率为 ２６５％，其控制胸腔积液的总有效率为
８２４％。本研究显示，胸腔积液完全缓解 １７例，
完全缓解率为４９％，胸腔积液部分缓解１０例，部
分缓解率为 ２９％，控制胸腔积液的总有效率为
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９１％，略高于Ｍｏｏｎ等的报道结果。张翔［７］报道了

吉西他滨和顺铂联合胸腔热灌注治疗３８例晚期肺
癌合并恶性胸腔积液的患者，结果表明３８例晚期
肺癌合并恶性胸腔积液的患者，有１７例完全缓解，
８例部分缓解，控制胸腔积液的总有效率为６６％，
患者出现不同程度的消化道反应及白细胞下降，经

过对症处理后均好转。本研究的总有效率为９１％，
高于该研究的总有效率，不良反应与该研究的结果

基本一致。陈建等［８］报道了鸦胆子油乳联合胸腔

热灌注治疗３０例恶性胸腔积液的患者，结果表明
鸦胆子油乳联合胸腔热灌注治疗控制胸腔积液的总

有效率为８７％。本研究的总有效率高于该报道的
结果。而且，本研究中治疗后患者的 ＫＰＳ和 ＰＧ
ＳＧＡ评分均比治疗前明显改善，表明该疗法有助
提高患者的生存质量。

总之，胸腔热灌注联合静脉化学治疗治疗恶性

胸腔积液可以有效改善胸腔粘连，控制恶性胸腔积

液，且无增加不良反应，有助于提高患者生存质

量，值得临床推广应用。
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