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顺铂序贯恩度与单纯顺铂胸腔内灌注
治疗恶性胸腔积液的临床对照研究
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摘 要!$目的% 观察胸腔内灌注顺铂序贯恩度与单纯顺铂治疗恶性胸腔积液的疗效及安
全性&$方法%

#!>

例患者随机分为单纯顺铂胸腔灌注组'对照组(和顺铂序贯恩度胸腔灌注
组)试验组(& 治疗前均先排尽胸水"对照组单纯注入顺铂

$>?=>@6

"

A

#?$

"治疗组在对照组基
础上于第

=A

胸腔内滴注恩度
%>@6

& 比较两组疗效和不良反应& $结果% 试验组患者
/B #=

例"

CB !%

例"

DE #!

例"

CE &

例"总有效率为
F9;GFH

*对照组患者
/B #>

例"

CB !#

例"

DE

!>

例"

CE %

例"总有效率为
&#;GFH

*两组总有效率差异具有统计学意义)

!

!

I&;>J

"

CI>;>!

(+

分层分析发现"恩度对大于
# >>>@-

胸水患者效果较好"两组疗效差异有统计学意义& $结论%

胸腔内灌注顺铂序贯恩度疗效优于单纯顺铂"特别对于胸水较多的患者"效果会更好"不增
加化疗的不良反应"值得临床推广&
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是晚期肿瘤的常见并发症"常导致患者胸闷.气闭.

不能平卧.食欲下降*抽液后极易导致电解质紊乱.

严重低蛋白血症.继发感染"严重影响生活质量"甚

至危及生命&胸腔内给予化疗药物可减少胸水生成"

但总体疗效仍不够理想$

#

"

!

%

& 为了探索更好的方法"

衢州市人民医院肿瘤放疗科于
!>>F

年
!

月至
!>##

年
#!

月采用顺铂序贯恩度与单纯顺铂治疗方案对

#!>

例恶性胸腔积液患者进行治疗"取得较好疗效"

现报道如下&

$JG
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C&@BB
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DE+5(9F5-867 <()*+ =B #G !% #! & A#@=A %#@=A

#

资料与方法

!!!

临床资料

收集
!BBA

年
!

月至
!B##

年
#!

月经病理组织

学和
H

或细胞学确诊的恶性胸腔积液患者
>!B

例!其

中男性
A$

例!女性
GA

例!年龄
$!!A&

岁!中位年龄

&$

岁"其中非小细胞肺癌
AC

例!乳腺癌
!&

例!食管

癌
>A

例"

I6(-)J,KL

评分
!=B

分!具有
.M

或超声可

测量的客观积液征象! 胸腔积液引流量为 #

> BBB"

G&B

$

F7

!血常规%肝肾功能及心脏功能基本正常!预

期生存期
!$

个月!无内科化疗禁忌!无生物制剂过

敏反应史!自愿接受恩度治疗"应用信封法随机分为

恩度联合顺铂化疗组&

=B

例$和单纯顺铂化疗组&

=B

例$! 即试验组和对照组! 两组资料具有可比性

&

M6N75 #

$'

!!"

方 法

所有患者经
O

超定位胸腔内置单腔深静脉穿

刺管充分引流后!实施以下治疗方案" 试验组(顺铂

$BPGBF<

!

Q

#P$

R

生理盐水
$BF7

!胸腔内注射!第
GQ

注

射恩度
%BF<S

生理盐水
$"F7

!在滴注恩度前先给予

生理盐水
>"F7S

地塞米松针
>"F<

腔内注射) 每
!>Q

为
>

个周期"如第
>

周期注射后胸水消失!可停止使

用!否则间隔
$

周继续行第
!

周期治疗!以此类推!

G

个周期注射后仍有胸水则停止*对照组(单纯胸腔内

注射顺铂
$"PG"F<

!

Q

>P$

S

生理盐水
$"F7

) 给药后均

嘱患者每
>&P$"F9-

变换体位
>

次!持续
!T

以上!以

利于药物与胸膜腔充分接触) 两组均常规给予
&#

UM$

拮抗剂+水化!补充水%电解质等对症处理!每例

患者接受治疗
>PG

周期!轻%中度胸水患者
>P!

个

周期!顽固性胸水患者
$PG

个周期"

!#$

评价标准

疗效评价时间视胸水情况而定! 每周期治疗前

查
O

超或
.M

! 疗效标准参照
VU3

胸水评价标准"

完全缓解&

./

$(胸水完全消失!并维持
G

周以上*部

分缓解&

0/

$(胸水减少达
&B;

及以上!维持
G

周以

上*疾病稳定&

12

$(胸水减少低于
&B;

或增多低于

!&$

*疾病进展&

02

$(胸水量较前增多
!&$

以上伴

其他进展病灶" 完成
>

个周期及以上治疗即可评价

疗效!

./S0/

为有效*

./S0/S12

为疾病控制" 如首

次注射恩度组后出现
02

! 则停止治疗" 生活质量

&

W3X

$ 参照
I01

评分变化评价! 以治疗后
I01

变

化
!>B

分为
W3X

改善!变化
%>B

分为
W3X

降低" 不

良反应根据
Y.Z

常见毒性分级标准&

$@B

版$评价!

分为
BP"

度"

!#%

统计学处理

统计学分析采用
1011 >A@B

软件! 有效

率比较采用
!

! 检验"

0[B@B&

为差异有统计学

意义"

!

结 果

"#!

近期疗效观察

所有进入统计的患者至少随访
$

个月!

试验组
./ >G

例!

0/ !%

例!

12 >!

例!

02 &

例 ! 总有效率为
A>@=A;

! 疾病控制率为

%>@=A;

* 对照组
./ >B

例!

0/ !>

例!

12 !B

例!

02 %

例!总有效率为
&>@=A;

!疾病控制

率为
C&@BB;

* 两组总有效率比较具有统计

学意义&

!

!

\&@BC

!

0\B@B!

$&

M6N75 !

$"
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对入组患者疗效进行分层分析! 胸腔积液大于

# ===>-?

试验组
/@ #=

例!

A@ #B

例!

CD E

例!

AD !

例!总有效率为
BB;#FG

!疾病控制率为
%F;!%G

"对

照组
/@ E

例!

A@ ##

例!

CD #=

例!

AD &

例! 总有效

率为
&$;#$G

!疾病控制率为
HF;$HG

# 胸腔积液小于

# ===>-

$试验组
/@ F

例!

A@ #!

例!

CD E

例!

AD $

例!

总有效率为
EF;==G

!疾病控制率为
HH;==G

"对照组

/@ F

例!

A@ #=

例!

CD #=

例!

AD F

例! 总有效率为

&=;==G

!疾病控制率为
H&;B#G

# 当恶性胸腔积液小

于
# ===>-

两组疗效无统计学差异! 而当恶性胸腔

积液大于
# ===>-

时两组疗效差别有统计学意义

%

I,J-2 $

&

F

'#

!"!

生活质量改善情况

试验组生活质量改善
F&

例%

B&;==G

'!稳定
#=

例%

#E;B=G

'!下降
&

例%

H;$=G

'"对照组生活质量改

善
$E

例%

E=;==G

'!稳定
#&

例%

!&;==G

'!下降
%

例

%

#&;==G

'!两组比较差异无统计学意义%

!

!

K#;!%

!

AK

=;!E

'#

!"#

不良反应

两组患者中无因胸腔置管出现气胸及肺复张后

肺水肿等并发症!两组均出现一定程度的不良反应!

主要表现为
"L#

级消化道反应和
"L$

度骨髓抑

制# 试验组
%M&

度恶心呕吐&骨髓抑制发生率分别

为
9E;BG

%

9=NE=

'&

!H;$O

%

9BNE"

'! 对照组恶心呕吐&

骨髓抑制发生率分别为
9H;$G

%

&NE"

'&

!E;EG

%

9EN

E"

'!两组不良反应比较均无统计学意义%

A!";"&

'#

经对症处理后未影响治疗! 未见过敏及心脏的不良

反应!未出现恩度相关不良反应%

I,J-2 &

'#

$

讨 论

恶性胸腔积液是常见恶性浆膜腔积液之一!也

是一类晚期或复发恶性肿瘤的严重并发症! 常常给

患者带来极大的痛苦!严重影响患者的生存质量#目

前多项研究发现恶性浆膜腔积液的产生与浆膜腔内

新生血管的形成及微血管通透性的增加相关! 血管

内皮生长因子%

:PQR

'是广泛存在的内皮细胞特异

性因子!具有细胞趋化性!是新生血管形成的重要介

质! 肿瘤细胞浸润或转移至体腔浆膜后! 引起局部

:PQR

水平升高!导致肿瘤新生血管生成!以及血管

通透性增加等!从而形成了恶性浆膜腔积液 (

$LE

)

#

Q*(S2

等 (

B

)的研究表明!

:PQR

在人血性癌性胸腔积

液中显著升高#

R,+6

等(

H

)用腺病毒介导的血管内皮

抑制素治疗小鼠胸腔积液! 随着内皮抑制素表达量

增高!小鼠胸腔积液量明显减少!微血管密度减低!

血管通透性下降#

恩度是一种新型的重组人血管内皮抑制素!目

前研究已表明!其能直接抑制血管内皮细胞增殖&迁

移&分化!促进内皮细胞凋亡并对抗
:PQR

促进新生

血管形成和增加血管通透性的作用!具有抗瘤谱广&

毒性低及不产生耐药性等优点! 与化疗药物之间有

协同作用(

%

!

9"

)

#

李延文等(

99

)比较治疗前良&恶性胸腔积液中
:PQR

&

TU"H

水平! 研究恩度胸腔灌注治疗恶性胸腔积液的

$%&'( # )*+,%-./*0 *1 (11.2%23 *0 ,'(4-%' (114/.*0 567 888+'9 &(:;((0 :;* <-*4,/

!$%&'( = )*+,%-./*0 *1 (11.2%23 *0 ,'(4-%' (114/.*0 5>7 888+'9 &(:;((0 :;* <-*4,/

$%&'( ? @.A( (11(2:/ %1:(- :B( :-(%:+(0: &(:;((0 :;* <-*4,/

Q*()V3 + /@ A@ CD AD

4S2*,-- *23V(+32 *,W2 D132,32 5(+W*(- *,W2

G !

!

A G !

!

A

/(+W*(- 6*()V $! E 99 9= & &$;9$

F;!H =;=F

HF;$H

9;BE =;9%

PXV2*1>2+W,- 6*()V $& 9= 9B E ! BB;9F %F;!%

Q*()V3 + /@ A@ CD AD

4S2*,-- *23V(+32 *,W2 D132,32 5(+W*(- *,W2

G !

!

A G !

!

A

/(+W*(- 6*()V !H F 9= 9= F &=;==

9;=& =;$9

H&;B9

=;=E =;H9

PXV2*1>2+W,- 6*()V !& F 9! E $ EF;== HH;==

C1Y2 2..25W3

PXV2*1>2+W,- 6*()V /(+W*(- 6*()V

A

= " $ % & %Z&

%

G

'

= T $ % & %Z&

%

G

'

<,)32, ,+Y S(>1WW1+6 9H 9B 9& H ! 9E;B !F !9 9= $ ! 9H;$ =;9B

[(+2 >,**(\ Y2V*2331(+ 9H != & 9E 9 !H;$ 9F != 9= 9= E !E;E =;HF

$HH
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客观疗效! 结果发现治疗前肺癌组 "

'"

例# 胸水

()*+

与
,-!.

水平显著高于良性病变组
/!0

例!

12

343#5

!肺癌组恩度治疗后较治疗前胸水
()*+

与
,-!.

水平显著下降
/12343#5

! 其中
67 !

例!

17 $

例!

89

$3

例!

19 &

例!疾病控制率为
.:4&;
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效略低于国内文献报道! 分析其原因可能本研究存

在病种较多! 原发灶化疗疗效直接影响其效果'其

次!目前没有一个权威的研究认为恩度剂量到底多少

为其合适的剂量'第三!至今为止所有报道都为小样

本!只有增加样本量才能进一步证实结论的可靠性$

通过分层分析发现顺铂序贯恩度治疗恶性胸腔

积液的疗效与恶性胸腔积液的量相关!对于
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以下的恶性胸腔积液顺铂序贯恩度治疗与单用顺铂
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诱导新生血管生成和血管通透!从

而导致了胸腔积液的增加$ 因此对于恶性胸腔积液
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以上的病例!使用顺铂序贯恩度效果明显$

通过该研究发现! 对于恶性胸腔积液特别是大

量恶性胸腔积液的患者! 胸腔内灌注顺铂序贯恩度

是一种安全,可行的手段!有较好的近期疗效!为恶

性胸腔积液的综合治疗提供了新的思路! 不增加化

疗的不良反应!值得临床推广+
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