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恶性胸腔积液综合治疗进展
张 玉 尤庆山△ 孙 迪 李香兰 吴 静

(哈尔滨医科大学附属第三医院 黑龙江 哈尔滨 150081)

摘要：恶性胸腔积液是恶性肿瘤累及胸膜，或是发生胸膜转移所致。它是癌症晚期常见的并发症，治疗难度大，预后较差。约有一

半以上的癌症患者晚期出现胸腔积液。大量胸腔积液可引起胸痛，咳嗽，呼吸困难等，影响病人生存质量，治疗不及时可危及生

命。因此我们治疗恶性胸腔积液的主要目的是缓解症状，有效的清除胸腔积液并防止它的再次蓄积，改善患者的生存质量，延长

生存时间。目前，恶性胸腔积液治疗的方法较多，但是没有标准的治疗方法，总体疗效有限。由于其预后不佳，临床上多以姑息治

疗手段为主。常见的方法有胸腔穿刺术，胸腔置管引流术，化学胸膜固定术，及胸膜剥除术等。生物免疫制剂协同其他方法治疗恶

性胸腔积液被广泛应用于临床，疗效满意，毒副反应小。本文综合性的回顾恶性胸腔积液的治疗方法，就恶性胸腔积液的治疗进

展进行简要分析。
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ABSTRACT: Malignant pleural effusions (MPE) may be caused by primary tumor and metastatic malignancy to the thorax. It is a

common and difficult complications of advanced malignant diseases, with poor prognosis. About more than half of the the patients with
late cancer produce pleural effusion at some point. Devastating consequences of MPE, such as dyspnea, cough and pain, severely
deteriorate the quality of life, even threatened the life of these patients.Therefore the main goal of the treatment of MPE is to make effort
to clear the pleural fluid, prevent the re-accumulation, try to improve the quality of life and prolong the survival time. At present, there are
a lot of therapies, but there is no standard treatment, the optimal treatment is controversial and the general effect is limited. The treatment
options range from simple thoracentesis to more other methods such as chemical and mechanical pleurodesis, catheter drainage,
pleurectomy and so on. Biological agents were widely used, with better effect and less toxic. Because of its poor prognosis, several
studies favor to local palliative approaches. This article reviews the comprehensive treatment methods and current approaches to the
management of malignant pleural effusion, and show some advice to the future.
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恶性胸腔积液是肿瘤晚期常见的并发症。肺癌是恶性胸腔

积液产生的主要原因，约占（24%~42%），尤其是肺腺癌多见。
其次为乳腺癌（23%~25%），再次为恶性淋巴瘤，其他少见的肿

瘤还包括卵巢癌及胃肠道肿瘤[1]。临床治疗方法较多，但总体疗

效有限。治疗方法的选择，应当综合考虑它的发病机制，原发灶

的病理类型，及患者的一般状态等。本文综合性的回顾恶性胸

腔积液的治疗方法，就恶性胸腔积液及治疗进展进行简要分

析。

1 恶性胸腔积液发生机制

近年来，由于诊疗技术的进步与发展，使我们对胸腔积液

的认识与了解也不断深入，对于胸腔积液的产生有了新的认

识。现在，一般认为恶性胸腔积液主要是直接或间接由以下几

种途径产生的：①淋巴系统引流障碍，这种积液常为浆液性或

乳糜性的，而非血性的。②胸膜的原发或转移性病变及伴有的

炎症，可使毛细血管通透性增高，引起胸腔积液，多为血性的。
③某些肿瘤患者可能有营养不良性低蛋白血症，可引起漏出性

胸腔积液。④癌栓脱落引起肺栓塞可引起胸腔积液。⑤胸内肿

瘤接受治疗后对胸膜的刺激或损伤。⑥另有一些学者研究

VEGF 在恶性胸腔积液产 1 生中起到很重要的作用[2]。但是明

确的发病机制尚不清楚。尽管癌症治疗的手段在进步，但是恶

性胸腔积液的诊断仍有限，恶性胸腔积液诊断后，患者的生存

时间小于六个月[3-5]。

2 胸水的治疗方法

恶性胸腔积液传统的治疗方法为全身治疗和局部治疗。两

者合理的应用可以提高治疗效果，改善预后。全身治疗包括全

身化疗，生物治疗及中药治疗。对于恶性淋巴瘤，小细胞未分化

癌及乳腺癌产生的胸腔积液患者，全身化疗效果较好。但是单

纯的全身治疗一般不能完全消除胸腔积液，需要结合局部治疗
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缓解症状。
2.1 胸腔穿刺术

近年来，最初的胸腔穿刺术具有诊断和治疗的双重角色，

并且能将有效和无效的患者分离出来。患者不能耐受有创操

作，或者患者由于合并其他疾病，生存期小于 30 天的,反复的

胸腔穿刺术，对于减轻疼痛及呼吸困难起到很好的治疗作用。
抽液量存在争议，美国胸部疾病学会和欧洲呼吸系统疾病学会

不推荐超过 1000-1500ml 的积液量 [6]。
但是多次反复胸腔穿刺术可诱导局部细胞因子和纤维蛋

白的生成，影响将来症状的缓解[7]。而且有效率低，98％-100％
的患者 30 天内复发[8]。
2.2 胸腔内置管引流术

这种方法可以用于治疗复发性胸水及有明显症状的患者。
特别适用于存在肺萎陷不适宜进行胸腔穿刺术的患者。近年有

研究回顾性分析了胸腔置管引流术的安全有效性，其症状改善

率可达 95.6%，并发症发生率仅为 12.5%，低于胸膜固定术并发

症的发生率 45.6%[9,10]。但是不宜长期维持治疗，因此单纯应用

此种治疗方法治疗价值不大。Tremblay and Michaud [11-13]报导

250 例胸腔置管引流的患者，发生不良反应的小于 4%，感染小

于 5%，发生分隔的仅占 8%。但是它的缺点是管径细，引流不

畅，阻塞引流口，有的甚至引流管脱落，长期留置还将导致大量

蛋白质丢失。
2.3 胸腔内注药

胸腔内注药治疗恶性胸腔积液是临床中常用的治疗方法。
一方面可以杀伤肿瘤细胞，起到抗肿瘤作用；另一方面可以使

胸膜发生黏连反应，达到控制胸腔积液的目的。常用的药物有

化疗药物，生物免疫制剂，硬化剂，中药等。
2.3.1 生物免疫制剂 近年来生物免疫制剂发展较为迅速，临床

中应用较为广泛，可以用于胸腔注射。它既能参与免疫调节，提

高患者对肿瘤细胞的反应能力，还可以起到抗肿瘤的作用。此

种方法一般患者可以耐受，毒副作用较小，减少了骨髓抑制及

消化道反应的发生。常用的药物有以下几种：

1）细胞因子：如①白介素 -2：它是一种淋巴因子，能够增强

T 细胞的杀伤活性，可以诱导细胞毒性 T 细胞的产生，起到抗

肿瘤的作用。另外它还可以产生非特异性炎症，是胸膜粘连，控

制胸水进展。适合全身状态较差，不能耐受化疗的晚期肿瘤患

者。有研究证实 IL-2 可与化疗药物联合使用，具有较好的协同

作用。Cheng Xu[14]等对 62 例恶性胸腔积液患者进行对照观察，

其中采用顺铂联合白介素 -2 局部治疗的患者 31 例，CR21 例，

PR7 例，总有效率为 90.3%，明显高于对照组，毒副反应两组无

明显差异。②肿瘤坏死因子（TNF）：它能够直接杀伤肿瘤细胞，

是目前杀伤肿瘤细胞最强的细胞因子之一，引起毒副作用较为

严重，临床使用不广泛。而其衍生物（rh-TNF-NC）减轻了毒副

作用，开拓了临床应用前景。王群慧等[15]对 38 例恶性胸腔积液

患者采用肿瘤坏死因子治疗，有效率达 81.5%。
2）免疫调节剂：①胞必佳(N-CWS)：又称红色诺卡菌细胞

壁骨架，其主要成份是诺卡霉菌酸，阿拉伯半乳糖及黏肽。胞必

佳可以增强体内杀伤细胞，包括巨噬细胞，T 细胞及 B 细胞的

活性，诱导 IL-2,IFN,LAK 细胞的产生，多发面起到发挥抗肿瘤

的作用。；③甘露聚糖肽注射液：甘露聚糖肽为一种链球菌复合

制剂，它可以激活人体内的巨噬细胞，NK 细胞，T、B 细胞亚

群，促进肿瘤细胞凋亡，改善和增强机体的免疫功能及应激能

力。另一方面可以刺激免疫细胞释放出纤维细胞，使胸膜发生

粘连，降低了毛细血管的通透性。张竞竞[16]等采用甘露聚糖肽

联合卡铂胸腔内灌注治疗恶性胸腔积液，总有效率达 84.7%，

高于单纯应用卡铂治疗组，改善了生活质量并无明显毒副作

用。
3）免疫活性细胞：①LAK 细胞：LAK 能杀伤 NK 细胞抵抗

性的肿瘤细胞，可以治疗多种恶性肿瘤，而且不损伤正常细胞；

②肿瘤浸润淋巴细胞（TIL）：TIL 经体外的培养、分离，IL-2 的

激活后，可以对自体的肿瘤细胞产生细胞毒性，杀伤肿瘤细胞。
因其存活时间短，诱导反应后，应立即进行回输入胸腔，并注射

IL-2。
2.3.2 化疗药物 临床中胸腔内注入化疗药物较为常见，常用的

药物有氟尿嘧啶，博来霉素，阿霉素，依托泊苷，及铂类等。由于

肺癌引起的胸水约占恶性胸腔积液 50%，近年来也有研究证实

了多西紫杉醇用于胸腔注射的安全性及有效性[17]。然而，化疗

药物的抗肿瘤作用并不能长期控制胸水，而且由于它的毒副作

用较多，常见的副反应有恶心，呕吐，骨髓抑制等，晚期的患者

不容易耐受，有的患者还会出现多重耐药的现象，所以这也限

制了它的进一步应用。近年来国内外均在尝试化疗药物与其他

治疗方法的联合应用，提高治疗效果的同时，并能减轻毒副反

应。有关报道单用顺铂的有效率为 50-60%，而刘鹏辉，廖国清

等[18]报道的顺铂联合热灌注治疗肺癌引起的胸腔积液有效率

达 83%，而且不良反应轻，提高了患者的生存质量。
2.3.3 中医中药 中药以扶正解毒为主 ,其作用温和 ,有较轻毒

副反应,可提高患者的生活质量。近年来常用治疗胸腔积液的

中药有康莱特注射液、榄香烯乳注射液、及鸦胆子油等。
2.4 胸膜固定术

胸膜固定术是使得脏层胸膜及壁层胸膜之间产生炎症反

应，发生纤维性粘连，理论上达到永久性消除积液的目的。是较

常见的恶性胸腔积液的治疗方法。很多临床研究试图寻找可用

于胸膜固定术的最佳药物，但是理想的药物仍存在争议。常用

的硬化剂有滑石粉，博来霉素，四环素等。尽管滑石粉治疗的研

究众多，但对于其安全性及有效性仍有疑问。一些研究提出 1%
-9%的患者应用滑石粉发生严重的副反应，如低氧血症，呼吸困

难，肺不张，肺炎，急性呼吸衰竭，急性呼吸窘迫症等[19-21]。最近

的一项随机分组研究比较了胸腔镜喷洒滑石粉浆液 （TTP）与

聚维酮碘胸膜固定术（PIP）治疗恶性胸腔积液的疗效，对 42 例

患者随机分组对照观察。两组的胸水控制率，及复发时间无明

显差异。但是试验证明了聚维酮碘副反应较轻，更加安全可行。
（胸痛的发生率分别为 TTP18%，PIP0%，发热发生率分别为

TTP18%，PIP5%）[22]。另一方面，对于应用胸膜固定术后患者生

存率的研究，美国胸科协会 / 欧洲呼吸学会指南指出采用胸膜

固定术的患者胸腔积液的 pH 值应大于 7.30，因为有文献证实

胸水 pH 值直接影响患者生存率[23]。
2.5 外科治疗

2.5.1 胸膜切除术 虽然此种方法可有效的治疗恶性胸腔积液，

但是术后并发症及死亡率较高不推荐使用，心肺功能良好的患

者可以考虑。具体方法包括全胸膜肺切除术，局限性，胸膜外纤
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维板剥除术及围手术期的综合治疗。相对于全胸膜肺切除术局

限性肺切除术操作简单，创伤较小，手术时间短。
2.5.2 胸腔镜手术 胸腔镜手术是一种微创手术，近年来已经成

为恶性胸腔积液常见的诊断及治疗的手段，胸腔镜可以在直视

下引流液体及胸膜活检，诊断率及检出率较高。创伤小，容易耐

受，逐渐被患者接受。另外电视辅助胸腔镜手术（VATS）可以进

行胸膜剥除及胸膜固定术。有研究证实通过 VATS 喷撒滑石粉

的方法成功率较高，能够长期控制胸水[24,25]。但是此种方法需在

局麻或全麻状态下进行，对于患者要求较高，仅应用在全身状

态较好，健侧肺肺功能较好，大量或者顽固性胸腔积液的患者

中。姚建国[26]等人采用胸腔镜胸膜切除术，控制胸水有效率达

92.3%，高于传统的胸腔闭式引流组，中位生存期达 20 个月。1
年，2 年，3 年生存率为 19%，10%，6%。但是此种方法并不推荐

作为复发的恶性胸腔积液及萎陷肺的治疗措施。
2.6 热疗

热疗是通过射频热疗机加热使肿瘤组织温度上升，从而使

瘤细胞缩小或者消除，另一方面还可以增加肿瘤细胞对其它治

疗的敏感性。有研究证实热疗不但可以增强化疗药的渗透性，

敏感性，还可以结合生物免疫制剂，及放疗的方法，达到协同治

疗的作用[27]。夏晖[28]等对 37 例肺癌伴恶性胸水的患者进行了胸

腔镜辅助下局部肿瘤切除病辅助胸膜热疗的方法，胸水控制有

效率达 100%，1 年生存率为 78%，有效的控制胸水并改善了患

者的生活质量。
2.7 放疗

肺癌引起的恶性胸腔积液的死因主要是由于原发病灶进

展，胸水未控，远处器官转移。通过放疗治疗恶性胸腔积液的机

制是使肿瘤细胞蛋白质变性，肿瘤缩小，从而改善静脉及淋巴

回流，减少胸腔积液的产生，并促进胸腔积液的吸收。国外已有

文献证实了放化综合治疗恶性胸腔积液的可行性。早在 1995
年胡继顺等对 38 例患者采用全胸移动条 60Co 照射技术同时

配合全身化疗药物治疗恶性胸水，1、2、3 年生存率可达 47.1%、
35.3%、11.8%,但是发生放射性肺炎达 31.2%[29]，难以提高照射

剂量。尤庆山[30]等进一步探索了放射治疗治疗恶性胸腔积液的

可行性，对 8 例恶性胸水及心包积液的患者，采用正向调强放

疗治疗，配合化疗药物及生物免疫制剂治疗，中位生存期为 15
个月，1 年生存率为 57.1%。此项研究初步证实了正向调强放疗

技术治疗恶性胸腔积液的安全可行性，还需进一步大样本临床

研究。

3 展望

随着医学的发展和对恶性胸腔积液的深入了解，目前恶性

胸腔积液的治疗方法较多。突破于传统的治疗方法，一些新的

治疗方法可以作为优先考虑的姑息治疗手段。基因治疗恶性胸

腔积液有望得到临床上进一步应用。治疗方法的选择要综合考

虑治疗方法的特点及患者自身状态，包括年龄，症状及耐受情

况。单一的治疗方法效果不令人满意，生物免疫制剂协同手术，

化疗，放疗，中药等方法取得较满意疗效，毒副作用小，可以更

好的改善患者生存质量，延长生存期。
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