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·临床研究·

卡培他滨联合奥沙利铂时辰治疗晚期胃肠癌的疗效研究

何　平，谢智慧，陈　进△（江苏省无锡市第四人民医院肿瘤外科　２１４０６２）

　　【摘要】　目的　评价联合卡培他滨、奥沙利铂时辰治疗晚期胃肠癌患者的临床疗效。方法　随机选取２００９年

１１月至２０１３年１２月该院消化内科收治的５８例晚期胃肠癌患者作为研究对象，按照数字法分为对照组（２９例）和

试验组（２９例），对照组患者给予亚叶酸钙＋顺铂＋５氟尿嘧啶化疗，试验组患者接受卡培他滨＋奥沙利铂时辰治

疗，比较分析两组患者的治疗效果。结果　治疗两个周期后，试验组的治疗总有效率为８９．７％，对照组为６２．１％，

两组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；试验组的不良反应主要表现为可逆的外周神经毒作用，且发生率明显高

于对照组，但在呕吐、恶心等胃肠道反应却明显低于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　联合卡培他滨、

奥沙利铂时辰治疗晚期胃肠癌疗效确切，不良反应发生率较低，安全可靠，具有积极的临床使用和推广价值。
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　　胃肠癌是临床常见的消化道肿瘤，其中胃癌是占据全世界

排名第４位的恶性肿瘤，大肠癌排名第３，对患者的身心健康

造成严重影响。一般而言，患者在发现临床症状时多已为中晚

期，错过了手术治疗的最佳时机，针对无法采取手术切除或术

后复发转移的胃肠癌患者，最好选择综合治疗效果较好的化疗

方法［１］。鉴于奥沙利铂联合卡培他滨对胃肠癌具有良好的治

疗效果，本文随机选取２００９年１１月至２０１３年１２月本院消化

内科收治的５８例晚期胃肠癌患者作为研究对象，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机选取２００９年１１月至２０１３年１２月本院

消化内科收治的５８例晚期胃肠癌患者作为研究对象，全部患

者均经细胞学或病理学证实为胃肠癌，均无手术、放化疗史，且

经Ｂ超、ＣＴ、Ｘ线片等检查确诊。其中男３１例，女２７例，患者

年龄４４～７９岁，平均（６８．５±６．４）岁；其中高分化腺癌２６例，

中分化腺癌１０例，低分化腺癌１５例，印戒细胞癌７例；化疗前

患者卡氏功能状态评分（ＫＰＳ）大于８０分，经常规肝肾功能、心

电图、血常规等检查，预计患者生存期大于３个月；按照数字法

分为对照组（２９例）和试验组（２９例）。两组患者的性别、年龄、

病情等一般资料比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可

比性。全部患者均自愿签署知情同意书。

１．２　治疗方法　对照组患者给予亚叶酸钙联合顺铂、５氟尿

嘧啶化疗。化疗前给予地塞米松、奥美拉唑等对症支持治疗预

防恶心、呕吐等不良反应。第１～５天，顺铂２０ｍｇ／ｍ
２，亚叶酸

钙２００ｍｇ／ｍ
２，均行静脉滴注，其中的亚叶酸钙滴注时间２ｈ

即可，２４００ｍｇ／ｍ
２５氟尿嘧啶微量泵２４ｈ持续泵入，共计４６

ｈ。试验组患者接受卡培他滨联合奥沙利铂时辰治疗。第１

天，１０００ｍｇ／ｍ
２ 卡培他滨（国药准字Ｊ２００８０１０１，上海罗氏制

药有限公司），每天２次，此药量维持１４ｄ；奥沙利铂（国药准字

Ｈ２００６４２９７，江苏奥赛康药业股份有限公司）１３０ｍｇ／ｍ２联合

５００ｍＬ葡萄糖（５％），每天１４：００～１７：００给药，行静脉注射允

许给药３ｈ，３周为１个化疗周期。７ｄ之后，给予患者第２周

期化疗。奥沙利铂化疗前给予５ＨＴ３拮抗剂拉司琼防止呕

吐，服用卡培他滨同时口服维生素Ｂ６以防手足综合征。两组

患者治疗期间均需要每周监测肝肾功能、血常规等，若未见严

重不良反应，则可持续治疗至第６周期，当患者出现Ⅲ～Ⅳ度

骨髓抑制时，需要给予粒细胞集落刺激因子治疗；化疗期间叮

嘱患者注意保暖，禁忌服用生冷食物或用凉水洗漱等。

１．３　疗效评价标准
［２］
　通过对世界卫生组织（ＷＨＯ）瘤体进

行近期观察、ＣＴ观察病灶大小等方式作为评价标准。其中，

完全缓解：化疗后，患者经辅助检查正常，恶心、胃肠等消化系

统症状消失。肿瘤未出现增大或扩散情况，可进行正常生活；

部分缓解：化疗后，患者经辅助检查，同比治疗前改善明显，恶

心、胃肠等消化系统症状减轻；稳定：化疗后，患者经辅助检查

虽比治疗前有所改善，但恶心、胃肠等消化系统症状无变化；恶

化：化疗后，患者经辅助检查未见恶心、胃肠等消化系统症状有

所减轻，甚至有所加重，患者的正常工作生活受到严重影响。

总有效率＝（完全缓解＋部分缓解＋稳定）／总例数×１００％。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析，计数

资料以率表示，组间比较进行χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者的治疗效果比较　治疗两个周期后，试验组完

全缓解９例，部分缓解１１例，稳定６例，恶化３例，试验组的总

有效率为８９．７％；对照组完全缓解４例，部分缓解９例，稳定５

例，恶化１１例，对照组的总有效效率为６２．１％。两组比较，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　比较两组患者的治疗效果［狀（％）］

组别 狀 恶化 稳定 部分缓解 完全缓解 总有效率

对照组 ２９ １１（３１．０） ５（１７．２） ９（３１．０） ４（１３．８） １８（６２．１）

试验组 ２９ ３（１０．３） ６（２０．７） １１（３７．９） ９（３１．０） ２６（８９．７）

　　注：与对照组相比，犘＜０．０５。

２．２　两组患者的不良反应发生率比较　试验组的不良反应主

要表现为可逆的外周神经毒作用，且发生次数明显高于对照

组，但在呕吐、恶心等胃肠道反应却明显低于对照组，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。见表２。
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表２　两组患者的不良反应发生次数比较（狀）

组别 狀
白细胞

下降

外周神经

毒性

血小板

减少
腹泻 贫血

恶心、

呕吐

对照组 ２９ １１２ ９２ １２６ １２０ １２２ １２４

试验组 ２９ １０９ １３６ １２３ １１６ １１８ １１７

３　讨　　论

消化内科常见肿瘤之一是胃肠癌，其发病率高和病死率高

等特点一直受到医学界的广泛关注。据相关研究报告显示，全

世界范围内癌症相关死亡病例中，胃癌占据第２位，于我国而

言，胃癌居于肿瘤发生率和病死率的首位。胃肠癌患者在发病

初期并没有明显的临床症状，患者自身也无典型变化，但一旦

病情恶化，就诊时多数都已经进入难以根治的晚期，甚至一半

以上的患者失去了手术治疗的最佳时机，临床方面常会给予联

合化疗的方法对患者予以救治［３４］。目前，化疗药物种类较多，

如何选择适宜的药物是化疗的关键所在。有效的化疗可以控

制肿瘤的进一步生长，缓解肿瘤原有病灶扩散和复发的速度，

改善患者的生活质量以及延长患者的生存期，这亦是临床化疗

根本目的所在［５］。针对晚期胃肠癌患者，最重要的一点是缓解

症状、安全治疗、延长生命期限，接受支持化疗者生存期为３～

４个月，接受联合化疗患者生存期为９～１１个月，可见联合化

疗方法比较适用于晚期胃肠癌患者。

卡培他滨是一种对肿瘤细胞具有活性选择性的口服细胞

毒性制剂，患者服用后迅速吸收，且可使完整药物经肠黏膜直

接进入肝脏，通过羟基酯酶转化为无活性中间体脱氧氟胞苷

（５ＤＦＣＲ），继而在肿瘤组织胞苷脱氧酶和肝脏的共同作用下，

产生相应的５ＤＦＣＲ，最后会在肿瘤组织内部经过与肿瘤相关

血管因子胸苷磷酸化酶的催化作用，转化成氟尿嘧啶［６］。

奥沙利铂是继卡铂和顺铂之后的第三代新型铂类抗癌药

物，其不良反应明显高于顺铂，但其骨髓移植、消化道反应明显

较轻［７］。没有肾毒性。除此之外，奥沙利铂与５氟尿嘧啶联合

不会出现交叉耐药性，并且具有良好的协同作用。

时辰化疗主要是通过对正常组织、药物作用靶组织以及药

物的代谢动力学三者之间的相互作用和昼夜不同的变化规律

进行的一种新研究，按照生物节律为依据，优化时间调节制订

具体的给药方案，以此提高药效、降低毒性，改善患者的生活质

量和临床症状。奥沙利铂的不良反应会表现在消化道上，药物

剂量逐渐增加的同时，患者也会随之出现恶心、呕吐以及外周

感觉神经异常等不良反应，尤其是在遭遇强冷刺激时，可使上

述症状更加严重。因此，在实际的治疗过程中，一定要注意药

物的不良反应［８］。

国外已有相关研究表明，卡培他滨联合奥沙利铂可有望成

为治疗胃肠癌的一线方法。国内也有相关报道显示，二者联合

治疗胃肠癌，具有一定效果，且不良反应可控制在患者耐受的

范围内。再加上时辰给药，其治疗效果会有所提高。

本研究中，治疗两个周期后，试验组的总有效率为８９．７％，

对照组的总有效效率为６２．１％，两组比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）；试验组的不良反应主要表现为可逆的外周神经毒

作用，且发生次数明显高于对照组，但在呕吐、恶心等胃肠道反

应却明显低于对照组。由此可见，联合卡培他滨、奥沙利铂时

辰治疗晚期胃肠癌疗效确切，不良反应发生率较低，安全可靠，

具有积极的临床使用和推广价值。
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医学统计工作的基本内容

按工作性质及其先后顺序，可将医学统计工作分为实验设计、收集资料、整理资料、分析资料。实验设计是开展某项医

学研究工作的关键，包括医学专业设计和统计学设计，医学专业设计的内容包括研究对象纳入和排除标准、样本含量、获取

样本的方法、分组原则、观察（检测）指标、统计方法等。收集资料的方法包括各种试验、检测或调查，要求资料完整、准确、及

时、有足够数量、具有代表性和可比性等。整理资料包括原始资料的检查与核对、对资料进行分组与汇总等。分析资料即对

资料进行统计学分析，包括进行统计描述和统计推断。
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