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重组改构人肿瘤坏死因子治疗晚期肺癌癌性胸腔积液 

疗效的影响因素分析 

魏 东，汤礼军，张 伶，谭 燕，高 辉 

(四川成都军区总医院肿瘤中心 ，成都 610083) 

【摘 要】目的：分析影响重组改构人肿瘤坏死因子(Recombinantmutant humantumornecrosisfactor，rmhTNF)治疗晚期肺癌癌性 

胸腔积液疗效的因素。方法：回顾性分析我科应用rmhTNF治疗晚期肺癌癌性胸腔积液 198例病人的临床资料，分析年龄、性 

别、病理类别 、胸水部位、胸水量 、肿瘤远处转移、KPS评分、治疗药物剂量(小剂量 rrnhTNF 500万 Iu组 、大剂量 rmhTNF 1500 

万 Iu组)、全身化疗等因素对肺癌癌性胸水疗效的影响，对有意义的因素进一步采用非条件 Logistic回归分析。结果：198名患 

者中 CR 53例，PR 95例，总有效率为 74．7％。单因素分析显示年龄、胸水部位、胸水量、KPS评分、治疗药物剂量、辅助化疗等对 

肺癌胸水的疗效有影响；多因素分析显示治疗药物剂量、KPS评分、胸水量与疗效有关。结论：治疗药物剂量、KPS评分、胸水量 

是 rmhTNF治疗肺癌恶性胸腔积液的独立的影响因素。大剂量 rmhTNF 1 500万 IU、KPS评分>60，胸水量少的患者疗效好。 
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Factors affecting the efficacy of rmhTN F for advanced lung cancer with 

maglignant pleural effusion 

WEIDong．et 

(Department ofOncology，General Hospital ofChengdu Military Command of A) 

【Abstract]Objective：To investigate the factors affecting the curative effect ofrecombinant mutant human tumor necrosis factor(rmhTNF) 

on patients with malignant pleural effusion caused by advanced lung cancer．Methods：The data of 1 98 patients were reviewed．Patients 

were assigned into two groups．One was treated with 5 million IU(1ow dose)，another with 1 5 million IU rmhTNF(high dose)．The clinical 

efficacy of rmhTNF was analyzed with test and the prognostic factors of patients were calculated by multivariate unconditional logistic 

regression analysis．Result：In 198 patients treated with rmhTNF，the number of patients with complete response (CR)was 53，the 

number of patients with partial response(PR)was 95，the response rate being 74．7％．Age and Karnofsky Performance Score(KPS)of 

patients，location and quantity of malignant pleura]effusion，dose of rmhTNF and neoadjuvant chemotherapy were associated with the 

clinical efficacy of rmhTNF．Dose of rmhTNF，KPS and quantity of malignant pleural effusion were selected as prognostic factors in the 

multivariate analysis．Conclusion：In treating malignant pleural effusion caused by advanced lung cancer，dose of rmhTNF，KPS and 

quantity ofpleural effusion are independent prognostic factors．The patients(KPS>60，treated with hi gh dose rmhTNF and low quantity of 

pleural effusion)present fine clinical effect． 

【Key words]Lung cancer；Malignant pleural effusion；Recombinant mutant human tumor necrosis factor(rmbTNF) 

恶性胸腔积液是中晚期肺癌的常见并发症之 

一

。 然而临床上缺乏有效的治疗胸水的模式和方 

法。我科于 2004年 1月～2008年 1月对 198例肺癌 

合并恶性胸水的病人胸腔使用重组改构人肿瘤坏 

死因子(Recombinant mutant human tumor necrosis fac一 
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tor，rⅢhTNF)，疗效满意。现回顾分析在临床运用 

rmhTNF治疗恶性胸水中疗效的相关因素，报告如下。 

1 临床资料 

1．1 一般资料 

选例标准：198例病人均经病理和(或 )细胞学确诊为肺 

癌合并癌性胸腔积液 ，经胸片、胸部 CT、B超检查证实有胸 
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腔积液 ，经化疗及反复胸腔穿刺抽胸水未能控制 ，无药物过 

敏史，KPS评分 >50分，预计生存期在 3个月以上 ，1个月内 

未经过全身化疗及胸膜腔内局部治疗，人院后常规肝肾功能、 

血常规及心电图检查基本正常 ，进行胸部 CT、全身 ECT、头 

颅 MRI检查了解患者的全身转移情况。其中男性 138例 ，女 

性 60例 ，年龄 29～81岁 ，中位年龄 62岁。腺癌 88例，鳞癌 

74例，腺鳞癌 18例，未分化癌 lO例，小细胞肺癌 5例，肺泡 

细胞癌 3例。 

1．2 药品 

重组改构人肿瘤坏死因子 rmhTNF(上海赛达生物药业 

股份有限公司产品)，冻干粉针剂 500万 IU／瓶。 

1_3 方法 

胸腔积液量：以彩色 B超探查到液性暗区或 CT、X线 

检查结果为判断胸水量的依据。胸水引流方式 ：采取胸腔中 

心静脉置管的方法，2～3 d内充分引流抽尽胸水。胸腔内给 

药方法：每次于胸腔内注人小剂量 rmhTNF 500万 Iu+生理 

盐水 40ml或大剂量 rmhTNF 1 500万 Iu+生理盐水 40ml， 

每周用药 2-3次，连续治疗 4 6次。KPS评分>60 min的部 

分患者同期给予全身化疗，化疗方案：TP、NP、EP、CAP。一线 

方案为 NCCN指南推荐的EP、CAP方案，如果治疗失败采用 

TP、NP二线方案。疗效评价 ：治疗结束 1月后评价疗效。回访 

期从治疗结束后3月开始，6月结束视为本研究事件终止。 

1．4 统计学处理方法 

所有病例数据录入 EXCEL建立数据库 ，运用 SPSS12．0 

软件进行分析。将 198例病例的资料如：性别、年龄、病理类 

型、胸水部位、胸水量、KPS评分、全身转移情况、治疗用药剂 

量、全身化疗治疗进行单因素分析，各因素问的胸水治疗有 

效率比较用 检验 ；按 =0．05标准，运用非条件 Logistic分析 

对上述有意义的单因素变量进行多因素分析。 

1．5 评定标准 

显效(cR)：胸水消失 ，超过 1个月；有效(PR)：胸水减 

少 1／2以上，1个月 内无须再次抽取胸水；无效(NC)：1个月 

内须再次抽取胸水lll。有效率(RR)：CR+PR。 

2 结 果 

经过 rmhTNF治疗后 ，198名患者 中 CR 53例 ， 

PR 95例 ，总有效率为 74．7％。其主要不 良反应是寒 

颤发热 ，胸痛，对症处理可以缓解 ，偶见 胃肠道反 

应，无明显心、肝、肾功能损害，未见明显骨髓抑制。 

其中大剂量病例组寒颤发热66例，61．1％；胸痛 49 

例，45_3％。小剂量病例组寒颤发热 46例，51．1％；胸 

痛 37例．41．1％。两组不良反应比较，分别为：1．998 

(P值=0．157)、0．362(P值=O．547)，差异无统计学意 

义。 

2．1 影响 rmhTNF治疗肺癌胸水疗效的单因素分 

析(表 1) 

单因素分析结果显示 ：患者年龄、胸水部位、胸 

水量的多少、KPS评分、rmhTNF剂量大小以及是否 

进行过同步化疗对 rmhTNF治疗效果有着明显的影 

响 ，差异有统计学意义(P<0．05)。 

2．2 影响rmh TNF治疗肺癌胸水疗效的多因素分 

析(表 2) 

多因素分析结果显示 ：rmhTNF药物剂量、KPs 

评分、胸水量多少与rmhTNF治疗效果有关．差异有 

统计学意义(F<0．05)。 

3 讨 论 

癌性胸腔积液是晚期肺癌的常见并发症。由于 

癌性胸水生长迅速，又不易控制，常常会出现不同 

程度 的呼吸循环紊乱 ，严重影响患者生活质量并危 

及生命。采用单纯全身化疗或单纯引流抽水疗效欠 

佳，胸膜腔内药物注射治疗可以提高部分病人的疗 

效。目前腔内给药治疗胸水主要有：①细胞毒类抗 

癌药；②硬化剂；③生物反应调节剂；④其它如亚甲 

蓝、榄香烯、鸦胆子油等。尽管多种药物可以用于胸 

膜腔内注射治疗癌性胸水，但仍有部分控制不佳[21， 

近年来，有报道应用 rmhTNF胸膜腔内注射治疗癌 

性胸水疗效好，安全性高。 

rmhTNF是一个新型抗肿瘤细胞因子药物，与 

野生型TNF相比．在 3个方面进行了改构：切除了第 

1—7氨基酸，对第 8、9、10、157氨基酸进行了改构。 

改构后经过细胞学实验检测发现：rmhTNF的受体 

结合率比野生型提高了3倍，即活性提高了3倍。在 

小鼠的急性毒性试验中发现：其半数致死量提高了 

9O倍。即毒性降低了90倍 。随着rmhTNF在临床 

的应用．有研究表明rmhTNF用于肺癌恶性胸腔积液 

治疗疗效较其他药物疗效高，其有效率可达 90％以 

上【5一。本研究显示 ：经过 rmhTNF治疗后 ，198名患 

者中CR 53例，PR 95例，总有效率为74．7％，其结果 

与其它文献报道基本一致。单因素分析显示：患者 

的性别、病理类型、全身转移情况几种因素对mlhTNF 

治疗肺癌胸水疗效的影响不大，而年龄、胸水部位、 

胸水量、KPS评分、治疗药物剂量、辅助化疗等因素 

对胸水治疗疗效有明显影响；多因素分析表明：影响 

咖hTNF治疗肺癌胸水疗效的主要因素为治疗药物 

剂量、KPS评分、胸水量。而年龄、胸水部位、辅助化 

疗等因素被削弱。 
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本研究不论从单因素分析结果或多因素分析 

结果均显示 ，rmhTNF的用药剂量对治疗癌性胸水 

的疗效影响最为明显，大剂量 rmhTNF 1 500万 IU治 

疗疗效明显高于小剂量 rmhTNF500万 IU。本研究 

结果与其他研究结果相符合，说明用药方式和用药 

剂量对疗效影响明显【6一。 

KPs评分可以作为评判患者一般情况和生活 

质量的一个指标。有学者认为KPS评分是晚期肿瘤 

独立的预后因素，但也有报道 KPS评分与预后无关 

或仅单因素分析有统计学意义[8，91。目前倾向于认为 

癌症患者的预期寿命和患者的年龄、功能状态、伴随 

疾病及治疗的耐受性等相关[91。本组资料显示，患者 

的KPS评分与胸水的治疗效果密切相关，单因素和 

多因素分析均显示独立的影响因素。功能状态良好 

(KPS评分>60分)的患者疗效较好。 

本组研究资料显示，胸腔给药前胸水为大量者 

的治疗疗效明显低于中量、少量者，差异有显著性， 

而少量胸水患者与中量比较，差异不明显，研究结 

果与吕章春等【7_的结果相符。本组部分KPS评分>60 

分的患者同期给予化疗，其单因素显示辅助化疗对 

胸水治疗有明显影响。这与患者的功能状态、治疗 

的耐受性等相关[91，也同时说明rmhTNF与化疗药物 

有协同作用口ol。但是因为病例数不足原因，在多因素 

分析中，辅助化疗显示不是独立的影响因素。 

本研究资料说明，rmhTNF治疗晚期肺癌恶性 

胸腔积液疗效好，药物剂量对疗效影响明显，加大 

常规用药剂量 3倍后，疗效明显提高而副反应不明 

显，病人可以耐受，值得临床进一步推广应用。 
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肋骨切除术在HIFU联合TACE治疗中晚期肝癌中的 

临床价值 

金成兵 t，朱 辉 ，王智彪 ，张 炼 ，黎克全 ，周 昆 ，杨 炜 z，彭 松 ，冉立峰 

(1．重庆医科大学附属第二医院肿瘤中心 ，重庆 400010；2．重庆医科大学生物医学工程系，重庆 400016) 

【摘 要】目的：探讨肋骨切除术在高强度聚焦超声(Hihg intensity focused ultrasound，HIFU)联合经导管动脉栓塞化疗(Tran— 

scatheter arterial chemoembolization，TACE)治疗中晚期肝癌中的临床价值。方法：68例右叶中晚期肝癌分为肋骨切除组(36例， 

43病灶)和非肋骨切除组(32例，40病灶)，随访两组患者 HIFU联合TACE后的疗效，并进行比较。结果：总平均随访(11．9± 

11．4)月，两组中位生存期及 1、2年生存率分别依次为 13月 、52．3％、21．8％与 l2月、46．8％、17．6％，两组比较无统计学意义(P=0． 

8155)；其病灶完整消融率和消融体积>80％比例分别依次为46．5％、79．1％与37．5％、67．5％，两组比较无统计学意义(尸>0．05 o 

结论：肋骨切除术不能有效提高 HIFU联合 TACE治疗中晚期肝癌的疗效 。 

【关键词】肋骨切除术；HIFU；TACE；肝癌；疗效 
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Clinical value of ribs removal for treating middle-late stage primary liver cancer 

using HlFU plus TACE 

JlN Cheng-bing，et al 

(Clinical Centerfor Tumor Therapy，￡ e Second Affiliated Hospital，Chongqing Medicol University) 

【Abstract]Objective：To investigate the clinical value of ribs removal for treating middle-late stage primary liver cancer using high 

intensity focused ultrasound(HIFU)plus transcatheter a~efal chemoembolization(TACE)．Methods：68 middle—late stage patients with 

primary liver cancer were divided into ribs removal group(36 patents with 43 tumors)and non-fibs removal group (32 patients with 40 

tumors)．All patients received TACE and HIFU sequentially．Follow up the patients’survival and tumorablation results after TACE and 

HIFU．The median time，survival rates of 1-year and2一year，the rates of complete ablation and larger than 80％ ablation volume were 
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compared between two groups．Results：The average follow—up 

time of all patients were 11．9±11．4 months．The median time． 

1-year and 2-year survival rates in ribs removal group and 

non-ribs removal group were 13 months．52I3％ ，21．8％ and 12 
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