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中医药治疗肺癌恶性胸腔积液研究进展∗
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［摘 要］近年来在挖掘了历代经验并加以发挥的基础上，进行了大量的关于肺癌恶性胸腔积液（ma-

lignant pleural effusion，MPE）的临床及基础研究，出现了口服中药汤剂、外敷中药膏剂或散剂、静脉注射

或胸腔灌注中药注射液等的治疗方法，但目前中医药在肺癌MPE的临床治疗中仍存在一些问题：1）辨证的准

确性影响汤药口服的疗效，而针对本病的辨证分型尚无公认的标准；如何对转移性胸腔积液进行中医辨证施

治需进一步研究。2）相关临床研究尚未达到多中心、大样本、随机对照的研究水平。3）恶性积液作为肺癌晚

期常见并发症，发病机制尚未完全明确，探索揭示其发病过程对临床治疗用药具有指导意义。4）如何运用液

态活检技术提高肺癌合并MPE的诊断和治疗效果是未来急需解决的问题。
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AbstractAbstract In the recent years, a large number of clinical and basic researches on malignant pleural effusion

(MPE) of lung cancer had been carried out on the foundation of excavating the experience of past dynasties and

giving full play to it, some therapeutic methods such as oral herbal decoction, herbal ointment or powder for

external application, intravenous injection or intrapleural infusion of herbal injection are summarized, while some

problems still exist currently in clinical treatment of MPE of lung cancer by TCM: 1)the accuracy of syndrome

differentiation affects the clinical effects of oral decoction, while syndrome differentiation and patterns for the

disease lack the accepted standard; how to differentiate and treat MPE needs to be further studied. 2)The

associated clinical studies haven’t reached the level of multicenter, large sample, randomized controlled study. 3)

MPE is the common complication of advanced lung cancer, its mechanism isn’t completely clear, to explore and

reveal its pathogenesis is of guiding significance for clinical treatment and medication. 4)How to raise diagnostic

and therapeutic effects of lung cancer complicated with MPE by liquid biopsy technique is a problem that needs to

be solved urgently in the future.
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肺癌是全球发病率、死亡率最高的恶性肿瘤，

在我国的死亡比重已超过35%［1-2］。肺癌晚期常见

的并发症有胸腔积液、肺部感染、电解质紊乱、上

腔静脉压迫综合征、肺栓塞等，其中原发性肺癌并

发胸腔积液的发病率为25%～52%［3］，是肺癌晚期

主要的并发症，肿瘤累及纵膈淋巴结、心脏或主要

血管，或发生完全性支气管阻塞、淋巴管转移等，

导致胸膜腔内浆液渗出增加引发恶性胸腔积液

（malignant pleural effusion，MPE），患者出现

咳嗽、气急、胸闷、胸痛等症，严重者出现循环、呼

吸衰竭进而威胁生命［4］。美国国立综合癌症网络

（National Comprehensive Cancer Network，NCCN）

建议将导管引流和胸膜固定术作为肺癌MPE的常

规治疗，但留置胸腔引流管后患者KPS评分普遍

下降，生活质量较差［5］。近年来，中医药在治疗肺

癌MPE中取得了一定进展，本文对近年来肺癌MPE
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患者的证候分布、临床内外治法和中药制剂等进

行归纳总结，期望为临床治疗提供思路。

1 中医学对肺癌MPE的认识

中医学将肺癌归为“肺积”“息贲”等范畴，而

现代研究结合了细胞、分子、基因水平的深入研

究，田建辉［6］在整理有关肺癌历代中医文献的基

础上，以“扶正治癌”学术思想为指导，提出“正虚

伏毒”是肺癌核心病机的观点。中医学无“恶性胸

腔积液”概念，可根据疾病的临床表现将其归为

“悬饮”“支饮”“癖饮”等范畴，《金匮要略·痰饮咳

嗽脉证并治》：“饮后水流在胁下，咳唾引痛，谓之

悬饮。”癌毒积聚，损伤肺脾肾三脏之气。肺失宣

肃，脾失健运，肾失蒸腾，导致运化无权，通调滞

涩，无力升清降浊；三焦气机失调，气道壅闭，导致

水液代谢不利。肺癌的致病还与脾胃、肝密切相

关［7］，《诸病源候论》：“凡脾胃不足，虚弱失调之

人，多有积聚之病。”肿瘤患者通常兼情志郁闷，气

机升降失常。“积之成也，正气不足，而后邪气踞

之。”刘嘉湘［8］将本病的病机特点概括为：正虚（气

阴两虚、阴虚、肺脾两虚、阴阳两虚）、邪实（痰饮内

停、气滞血瘀）。“病痰饮者，当以温药和之。”《金匮

要略》所载葶苈大枣泻肺汤、苓桂术甘汤、己椒苈

黄丸等方温肺化饮、逐水祛邪，沿用至今。

2 证候特点

对于肺癌MPE的辨证分型，目前尚无明确的

公认标准。周岱翰［9］认为肺癌合并胸腔积液主要

有饮停胸胁和肺肾两虚型，陈鳌石［10］认为本病可

分为痰饮停胸及气阴两虚型，林丽珠［11］则从肺肾

二脏论治此病，认为肾阳虚衰为其本，膀胱气化失

常为其标。《血证论》载：“瘀血化水，亦发水肿，是

血病而兼水也”，可见水瘀互结证为其证型之一。

影像学研究发现，非小细胞肺癌（non-small cell

lung cancer，NSCLC）的螺旋 CT表现以 MPE最多

见，肺癌MPE证型以气虚证、痰湿证、血瘀证、阴虚

证最多见［12］。综合近年来研究发现，构成肺癌

MPE证候的基本要素有：阴虚、气虚、血瘀、痰湿

等［13］；而气阴两虚、气虚血瘀、气滞血瘀、气虚痰

湿、痰瘀互阻、肝脾不调、脾肾阳虚证是多项证候

要素组合后出现的基本证型［14］。有学者［15］认为肺

癌患者出现胸腔积液的早期多表现为饮停胸胁

证，晚期则以气阴两虚、肺肾两虚证为主。中医药

疗效与辨证的准确性密切相关，但临床患者病情

复杂，通常难以单纯的实证或虚证来概括。

3 肺癌MPE的治疗

3.1 现代医学治疗 现代医学对于肺癌MPE的

治疗方式主要有：单纯胸腔穿刺引流、经胸腔镜胸

膜固定术、胸腔内灌注化疗等［16］。然而胸腔局部

复发率与导管引流相关不良反应发生率高，胸腔

灌注疗法临床疗效在单纯西医治疗中相对较好。

如红霉素是胸膜固定术中有效的胸膜硬化剂，洛

铂联合红霉素灌注化疗可通过降低血浆内洛铂浓

度减轻全身不良反应［17］。近年来抗肿瘤血管生成

是有效控制MPE的途径之一，贝伐珠单抗联合化

疗能使部分患者摆脱呼吸困难和胸痛的症状，减

少积液，但侵入性操作仍存在出血、血栓栓塞、伤

口延迟愈合等风险［18］。胸腔镜下腔内注射多西紫

杉醇治疗肺癌MPE可有效缓解呼吸困难，具有良

好的安全性和临床疗效［19］。随着免疫检查点抑制

剂的深入研究，发现肺癌MPE中少量免疫细胞有强

烈的程序性死亡受体-配体 1（programmed cell

death-ligand 1，PD-L1）表达，高表达PD-L1的患

者生存期明显延长。腔内注射抗B7-H4单克隆抗

体（B7-H4，一种细胞表面免疫调节性蛋白）可有效

抑制肺癌MPE小鼠模型胸水形成［20］。

3.2 中医药治疗

3.2.1 历代相关文献与经方 “诸病水液，澄澈

清冷，皆属于寒”，古代医家多从“寒”论治此病，倡

导“温药和之”。《金匮要略》：“支饮不得息，葶苈大

枣泻肺汤主之。”《医学三字经》：“葶苈大枣泻肺汤

治支饮，满而肺气闭，气闭则呼吸不能自如，用此

苦降以泄其实邪。”葶苈子泻肺平喘，消肿行水，有

祛肺脏水邪之功；大枣则有健脾益气，顾护胃气之

力。“病悬饮者，十枣汤主之。”《全生指迷方》：“若

咳嗽，喘不得卧，面浮肿，脉弦急或迟，由肺胃停

寒，支乘于心，气不得下，谓之支饮，宜先用十枣汤

泻之。”十枣汤苦寒峻下，虽以枣汤送服可顾护胃

气，仍不宜过量，以防损伤脾胃。取“大积大聚，衰

其大半而止，过者死”之意。“病痰饮者，当以温药

和之。”《金匮要略心典》有载：“苓桂术甘汤，温中

燥湿，治痰饮之良剂，即所谓温药也。”“夫短气有

微饮，当从小便去之，苓桂术甘汤主之。”

3.2.2 临床与基础研究 研究显示，口服中药汤

剂在治疗肺癌MPE方面具有提高患者免疫功能、

减轻化疗不良反应、改善临床症状、延长生存期等

作用。泽漆汤对肺癌原位模型小鼠具有抑制作

用［21］，用于临床取得了显著疗效［22］。在“燥湿相混

致癌论”学说指导下，利水滋阴、扶正祛邪的葶苈

泽漆汤可破坚逐水、益气养阴。通过调节肺癌

MPE患者Th1、Th2细胞因子失衡，提高IL-2水平，

降低IL-4水平，从而延长患者生存期［23-24］。肺、
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脾、肾3脏失调，可采用清肺固金汤合苇茎汤清热

化痰、止咳平喘、利水渗湿，从而减少患者胸腔积

液量［25］。本病的发生还与邪毒犯肺、肺失宣降有

关，故有学者采用小陷胸汤合苇茎汤以宽胸散结、

清热解毒、化痰利水［26］。水通道蛋白（aquapo-

rins，AQPs）是一组在水液跨膜转运过程中不可或

缺的细胞膜转运蛋白，研究表明，葶苈大枣泻肺汤

可有效抑制肺癌模型小鼠壁层胸膜上的AQP1及

mRNA表达［27］，而苓桂术甘汤具有上调模型大鼠肾

组织中AQP2表达的作用［28］。消水方可减少肺癌

模型大鼠转移瘤的形成，纠正Th17/Treg免疫失

衡，从而有效控制胸水量［29］。

3.2.3 外治法 肺其华在毛，中药外敷法可使药

物之气透过肌表直入脏腑，体现中医学整体观念、

内病外治、内外合治的辨证论治理念。以西医常

规治疗为基础，在患者患侧胸壁外敷攻癌利水散

可增强治疗效果［30］。消水膏外敷可明显提高MPE

的控制率，减少西医治疗产生的不良反应［31］。十

枣汤熨烫疗法（自制十枣汤药袋加热后置于患者

季肋处熨烫）可明显减少胸腔积液的生成［32］。消

水散外敷可提高患者CD3

+、CD4

+、CD4

+/CD8

+水平，降低

CD8

+水平，抑制肿瘤细胞活性［33］。温阳益气、利水

消肿之温阳化饮方联合艾灸有助于标本同治［34］，

针刺联合中药外敷法治疗肺癌MPE效果更佳［35］。

抗癌消水膏的有效成分透皮后会损伤胸膜间皮细

胞随即激发炎症应答，促进模型小鼠单核细胞趋化

蛋白1(monocyte chemotactic protein 1，MCP-1)

的表达并引起胸膜纤维化，减轻肿瘤细胞在胸膜

转移模型胸腔内的浸润程度，进而提高小鼠生存

质量，延长生存期［36］。

3.2.4 中药注射液 中药注射液是从多种中药

材中提取有效活性成分并将其组合，以注射的方

式进入人体发挥药效的制剂，具有安全性高、见效

迅速等特点，临床常用于肺癌MPE的治疗［37］。益

气养阴、散结消癖的康莱特（薏苡仁提取物）注射

液，具有调控凋亡相关蛋白表达的作用，可增加促

凋亡因子 Bax的 mRNA 表达，减少凋亡抑制因子

Survivin、Bcl-2的mRNA表达［38］。此外，康莱特联

合洛铂可降低非小细胞肺癌患者胸腔积液中血管

内皮生长因子（vascular endothelial growth

factor，VEGF）和 SiSo 细胞受体结合肿瘤抗原

（receptor-binding cancer antigen expressed

on SiSo cells,RCAS1）水平，安全性得到保障［39］。

苦参主癥瘕积聚，心腹结气，又可逐水。复方苦参

注射液清热凉血、解毒利湿，其主要成分苦参碱具

有改变肿瘤细胞核内DNA酶切图谱，诱导端粒酶

功能凋亡等作用［40］，能抑制肺癌晚期 MPE 的产

生［41］。β-榄香烯可诱导肿瘤细胞凋亡，逆转化疗

耐药［42］，榄香烯注射液能够改善肺癌MPE患者的

生存质量，提高治疗组KPS评分［43］。

4 小结与展望

肺癌晚期患者极易出现MPE，意味着肿瘤病

变已转移至胸膜，是肺癌患者预后不良的标志。

以“扶正治癌”为原则的中医药在缓解肺癌患者化

疗后出现的不良反应，提高患者生存质量，延长生

存期等方面具有优势。但目前中医药在肺癌MPE

的临床治疗中仍存在一些问题：1）辨证的准确性

直接影响汤药口服的疗效，而针对本病的辨证分

型尚无公认标准；如何对转移性胸腔积液进行中

医辨证施治需进一步研究；2）相关临床研究尚未

达到多中心、大样本、随机对照的研究水平，肺癌

MPE的临床研究仍有较大提升空间；3）MPE作为肺

癌晚期常见并发症，发病机制尚未完全明确，探索

揭示其发病过程对临床治疗用药具有指导意义；

4）随着液态活检技术的快速发展，胸腔积液在疾

病的诊断、治疗及预后评估方面具有较大发展潜

力，如何运用液态活检技术提高肺癌合并MPE的

诊断和治疗效果将是未来急需解决的问题。
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