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摘 要
!

$目的% 观察恩度联合顺铂胸& 腹腔内化疗治疗恶性胸腹腔
积液的临床疗效!并探讨其对血管内皮生长因子'

@&AB

(的影响)$方
法%

H!

例晚期恶性胸腹腔积液患者采用顺铂& 恩度胸腹腔局部治
疗!治疗前后均排尽胸腹腔积液!顺铂

JP/:

每周
$

次!连续
!

周*恩
度

JP/:

!每周
!

次!连续
!

周)

$

周为
$

周期!

!

周期治疗结束后
!

周
评价临床疗效和不良反应)其中

$R

例患者胸腹腔灌注治疗前及治疗
后采用

&S?T=

法测定胸腹腔积液
@&AB

水平) $结果% 治疗后胸腹
腔积液

@&AB

水平显著下降!与治疗前比较差异有统计学意义
U ;V

PNPWI

)所有患者均完成了
$"!

周的治疗!近期有效率为
JCNPX

)治疗
不良反应轻!患者可耐受) $结论% 顺铂+恩度序贯灌注治疗恶性胸腹
腔积液近期疗效明显!不良反应轻!并可能通过抑制

@&AB

的表达
来达到抑制肿瘤生长和转移)

主题词!血管内皮抑素*胸腔积液*腹腔积液*血管内皮生长因子
中图分类号!

YQH"NW%

文献标识码!
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文章编号!

$JQ$[$Q"\
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恶性肿瘤常常累及胸腹膜腔而形成恶性胸腹腔积液) 恶

性胸腹腔积液是恶性肿瘤发展到晚期引起液体在胸腹腔内

异常潴留!是晚期恶性肿瘤的常见并发症$

$

%

) 其发病率高!预

后差!严重影响着晚期肿瘤患者的生活质量) 恶性胸腹腔积

液的产生与血管内皮生长因子
U],*><6,- 2'()+4261,6 :-)3+4

8,>+)-

!

@&AB^

关系密切!许多研究证明了恶性胸腹水中
@&AB

的含量升高$

!

%

!目前!对于恶性胸腹腔积液的治疗效果并不理

想!其治疗为姑息性!并不能改善生存!控制恶性胸腹腔积液

一直是肿瘤治疗的一大难题) 恩度是我国学者自主创新研发

的新型人血管内皮抑素!作用机制在于抑制肿瘤新生血管形

成!阻断肿瘤细胞的营养供应) 本组资料探讨恩度联合顺铂

治疗恶性胸腹腔积液临床疗效及其对
@&AB

的影响!旨在探

讨如何有效地控制恶性胸腹腔积液! 提高患者生活质量!延

长患者生存期)

$

资料与方法

!"!

一般资料

选择
!"$"

年
$

月至
!"$$

年
$!

月在复旦大学附属肿瘤

医院闵行分院住院患者
H!

例!均为晚期恶性肿瘤患者!无法

耐受全身化疗!所有患者的胸&腹腔积液均经脱落细胞学检

查证实为癌性积液!符合恶性胸腹水诊断标准 $

H

%

)

H!

例患者

中!男性
$C

例!女性
$%

例
_

年龄
HH"%"

岁!中位年龄
WQ

岁
_

胸

腔积液患者
$!

例!腹腔积液患者
!"

例) 其中胃癌
$"

例!乳

腺癌
J

例!肺癌
J

例!结直肠癌
C

例!卵巢癌
C

例!胰腺癌
$

例! 转移性腺癌
$

例) 其中
$R

例治疗前后行胸腹腔积液

@&AB

检测)

!"#

治疗方法

所有病例均经
Z

超定位后行胸&腹腔穿刺置单腔中心静

脉导管!在置管后
$"H(

内尽可能引流胸&腹腔积液!记录引

流量!然后给予常规胸&腹腔内化疗联合恩度治疗) 具体给予

顺铂
J"/:

加入
"NRX

氯化钠注射液
W"/6

胸腔注入或顺铂

J"/:

加入
"NRX

氯化钠注射液
$ """/6

腹腔灌注*

"NRX

氯化

钠注射液
$""/6

加地塞米松
$"/:

和利多卡因
!"/:

!胸腹腔

内注入
_

恩度
U&'()*+,-

!山东先声麦得津生物制药有限公司
^

J"/:

加
"NRX

氯化钠注射液
$""/6

!胸腹腔内滴入) 嘱患者每

$W/1'

缓慢变换体位
$

次! 以利于药物均匀分布整个胸腔或

腹腔!与胸腹膜广泛接触!发挥最佳疗效) 所有患者用药期间

均给予对症支持止吐治疗) 顺铂每周
$

次!连续
!

周!恩度每

周
!

次!连续
!

周) 末次用药后
!

周进行疗效评价)

!"$ @&AB

检测

@&AB

的检测采用双抗体夹心
&S?T=

法! 患者均于胸腹

腔治疗前及治疗后第
Q(

分别采集胸腹腔积液
H/6

!标本采集

后立即
$ """-`/1'

离心
#W/1'

!取上清冻存于
O!P#

冰箱保存

待测!检测过程严格按照试剂盒说明进行)

!"%

疗效评价

疗效评价包括生活质量"

abS

(指标!胸腹腔积液疗效指

标及中位缓解时间) 对于胸腹腔积液近期客观疗效!按照以

下标准 $

H

%

,完全缓解-

.Y

(为胸腹腔积液完全消失!维持
C

周

以上*部分缓解"

;Y

(为胸腹腔积液减少
WPX

以上!维持
C

周

以上 *稳定 "

Tc

(为胸腹腔积液减少低于
WPX

!或增多低于

!WX

*进展"

;c

(为胸腔积液腹水增多
!WX

以上且伴有其他进

展病灶) 完成
!

周期及以上治疗即可评价疗效) 有效率"

YY

(

%QW
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!疾病控制率"

?.<

#

;.<=><=@?

!生活质量"

A3B

#参

考
C>@

评分变化$以治疗后
C>@

增加
D#E

分为
A3B

改善$变

化
F#E

分为
A3B

稳定$减少
D#E

分为
A3B

降低! 不良反应按

GH3#I%#

年统一标准评价!

!"#

观察指标

治疗前每位患者进行体格检查$必要的实验室检查"血%

尿%粪常规$肝%肾功能$电解质等#$心电图$影像学检查"

J

超%胸片%

.K

%

L<M

等#! 治疗后详细记录胸腹腔积液量及胸腹

腔积液
8NOP

变化!

!"$

随 访

随访时间自
!"$"

年
$

月
$

日至
!"$$

年
$!

月
Q$

日! 采

用定期门诊%住院复查方式随访患者$中断复查及失去联系

者即视为死亡! 所有病例随访
Q

月以上$失访率为
"

!

!"%

统计学处理

采用
@>@@$R9"

统计软件包进行数据分析$计量资料比较

采用
S

检验$以
>F"9"T

为有统计学差异!

!

结 果

&"!

近期疗效

所有患者均完成
$U!

周治疗$ 每
$

周治疗计为
$

个周

期$共完成
TV

个周期治疗! 完成
$

周期及以上治疗即可评价

疗效!

Q!

例均可评价近期疗效和不良反应!

Q!

例患者中$

.< !

例 $

>< I

例 $

@? $!

例 $

>? I

例 !

<< QW9Q%X

$

?.<

V$9%%X

$中位缓解时间
RTYZV!QIEY[

! 详见表
$

! 至随访结束$

有
!

例患者胸腔积液未再发或进展!

&"&

治疗前后胸腹腔积液
8NOP

变化

$I

例患者治疗前胸腹腔积液之间
8NOP

比较无统计学

差异"

>DE9ET

#!治疗后胸腹腔积液
8NOP

均明显下降$与治疗

前比较差异有统计学意义"

>FE9ET

#$而治疗后胸%腹腔积液间

比较差异亦无统计学意义"

>DE9ET

#! 详见表
!

!

&"'

生活质量

A3B

变化均于治疗
!

周期结束后
!

周评价$

Q!

例患者

中$有
$$

例
A3B

改善$

I

例
A3B

稳定$

$!

例
A3B

下降! 改善

率为
$$\Q!ZQW9Q%X[

!

&"(

不良反应

所有患者均能顺利完成治疗$耐受性好$该治疗主要的

不良反应为血液学毒性及
!U"

级消化道反应$无
#U$

度不

良反应发生$无恩度相关不良反应出现$无治疗相关死亡发

生!

Q

讨 论

恶性肿瘤常常累及胸腹膜而形成恶性胸腹腔积液$其发

病率高$

TEX

左右晚期或复发的恶性肿瘤患者在其病程中出

现恶性胸腹腔积液&

W

$

T

'

$预后差$中位生存期不足
!E

周 &

R

'

! 目

前$虽然治疗方法较多$但效果并不理想$因此寻找新的治疗

恶性胸腹腔积液途径是目前临床上迫切需要解决问题!

国内有研究证实$恶性腹腔积液患者
8NOP

异常升高者

达
%%9IX

&

V

'

!

8NOP

对恶性胸腹腔积液的形成起着重要的作

用$

8NOP

是恶性胸腹腔积液形成的关键介质&

%

'

! 抑制
8NOP

的活性是治疗恶性胸腹腔积液的重要靶点之一!因此$检测恶

性胸腹腔积液患者治疗前后
8NOP

的表达变化$ 探讨其与恶

性胸腹腔积液的关系$寻找恰当的治疗方法具有重要意义!

恩度是我国学者自主研发的新型人血管内皮抑素$其作

用机制在于通过特异性作用于肿瘤新生血管的内皮细胞并

抑制内皮细胞迁移$同时诱导其凋亡$发生抗血管生成作用

并对抗
8NOP

&

I

$

$E

'

$从而抑制肿瘤新生血管形成$阻断肿瘤细

胞的营养供应$且不易产生耐药性! 顺铂是治疗恶性体腔积

液常用的化疗药物$ 顺铂进入胸腹腔后不易通过胸腹膜屏

障$可在体内维持较长时间的有效浓度$是一种较理想的腔

内灌注抗癌药物&

$$

'

! 近年来$有研究表明重组人血管内皮抑

素与常规的化疗药物之间具有协同作用$可以有效地防治恶

性胸腹腔积液的形成和再发&

$!

'

!

本研究恩度联合顺铂治疗恶性胸腹腔积液$ 所有
Q!

例

患者共完成
TV

个周期化疗$均可评价疗效和不良反应! 有效

率 "

<<

#

QW9Q%X

$疾 病 控 制 率
Z?.<[V$9%%X

$中 位 缓 解 时 间

RTY

!

Q!

例患者生活质量改善率为
QW9Q%X

! 同时该治疗耐受

性较好$ 主要的不良反应为血液学毒性及
!U"

级消化道反

应$无
#U$

度不良反应发生$同文献报道相仿&

!

'

!可见该治疗

可有效地控制恶性胸腹腔积液$提高患者生活质量!

从
$I

例患者治疗前及治疗后
VY

胸腹腔积液中
8NOP

表达结果来看$治疗后胸腹腔积液
8NOP

明显下降"

>FE9ET

#$

考虑与抗癌药物治疗后大量的肿瘤细胞坏死$

8NOP

分泌量

减少有关! 另外恩度亦可以阻断
8NOP

受体$抑制
8NOP

生

成$进一步抑制肿瘤血管内皮细胞生成! 因此$治疗后胸腹腔

积液中
8NOP

水平呈显著下降!

综上所述$腔内顺铂联合恩度方案治疗恶性胸腹腔积液

近期疗效明显$通过抑制腔内
8NOP

表达抑制肿瘤生长及转

移$且不良反应可耐受! 但由于本研究所涉及的病例数太少$

还有待于大样本临床随机研究结果的进一步证实!

参考文献!
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表
$

近期疗效情况
Z

例
[

项目
.< >< @? >? <<ZX[

胸腔积液
$ Q T W QQ9QQ

腹腔积液
$ R V T QT9EE

表
!

治疗前后胸腹腔积液
8NOP

变化"

!"2

#

a5\b,

$

治疗前 治疗后
S

c

>

WQQ9IT"$!Q9T$ Q$T9TR"WR9IT W9V%T "9""!

WW%9IT"$TQ9TV Q"W9%V"RT9R% W9%T" "9""$

项目

胸腔积液
8NOP

腹腔积液
8NOP

例数

I

$"

c

(治疗前后的比较!

%VR
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乳腺印戒细胞癌 +例临床病理分析
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摘 要!$目的% 探讨乳腺印戒细胞癌的临床病理特征& $方法% 收集
确诊的

+

例乳腺印戒细胞癌患者的临床'光镜'免疫组化资料& $结
果% 患者主要症状为局部肿块! 镜下表现为与小叶癌相关和导管癌
相关& 印戒细胞胞质内黏液
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染色呈蓝色!黏液卡红染色呈红色&

免疫组化
A]1

'

@A^_Y!#/

'

4@

'

;L

'

YL

均阳性!

A]!S

为阴性!患者血
清中乳酸脱氢酶未见明显升高!而白细胞介素

+

和白细胞介素
#!

的
含量明显高于正常值& $结论% 乳腺印戒细胞癌临床注意与分泌性
癌'转移性印戒细胞癌和富于糖原的透明细胞癌进行鉴别&
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乳腺原发性印戒细胞癌是一种少见肿瘤!是指主要或全

部由印戒细胞构成的浸润性乳腺癌$
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!现将诊治的
+

例乳腺

印戒细胞癌的临床病理特征现报道如下&
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资料与方法

收集
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年
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月至
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年
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月经病理确诊的
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例乳

腺原发性印戒细胞癌的临床资料& 患者年龄
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岁!平均
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岁!均为女性!病理切片均经病理科主任医师阅片后确

诊!并经免疫组化证实&

标本术后立即固定在
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中性福尔马林液中
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规取材后石蜡包埋!脱水'透明'
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染色!明确诊断&

对标本进行黏液染色和免疫组化染色!采用
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法!操作

严格按说明书进行! 选用的抗体有
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血清中乳酸脱氢酶!白细胞介素"
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#和
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的检测$

对确诊后)治疗前*的患者抽取静脉血
/7J

!生化分析仪检测

乳酸脱氢酶的含量& 应用酶联免疫吸附实验检测血清中
dR!+

和
dR!$!

!检测均由同一检验师操作!步骤严格按照操作说明
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