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复方斑蝥胶囊联合化疗治疗老年晚期胃癌的疗效
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　　摘　要：目的　评价采用复方斑蝥胶囊联合紫杉醇（ＰＴＸ）＋５氟尿嘧啶（５ＦＵ）＋亚叶酸钙（ＬＶ）治疗老年晚期胃癌疗效及不

良反应。方法　采用随机的方法将８６例老年晚期胃癌患者分为两组：联合组（４０例）采用复方斑蝥胶囊联合ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ；

对照组（４６例）单用ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ。联合组于开始使用ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ方案时即同时予以复方斑蝥胶囊口服７５０ｍｇ，每天

２次。分别于治疗前后对患者外周血白细胞、肝肾功能、食欲、消化道反应、生活质量、疗效进行评价。结果　有效率联合组和对

照组分别为４７．５％、２６．１％，两组间差异有统计学意义（犘＜０．０５）；中位生存时间联合组１１．７个月多于对照组８．１个月（犘＜

０．０５）；１年生存率联合组５５．０％高于对照组３０．４％（犘＜０．０５）。联合组生活质量显著改善，白细胞减少程度好于对照组。结论　

复方斑蝥胶囊联合ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ可以增加疗效，减轻骨髓毒性，提高患者生存质量和化疗耐受性，值得临床推广。
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　　胃癌是我国常见的恶性肿瘤之一
［１］，其发病率和死亡率都

高居消化道肿瘤的首位［２］。大多数胃癌患者症状不典型，近半

数患者明确诊断时已是晚期，由于晚期胃癌患者的治疗目的都

是延长生存期及提高生活质量，因此包括化疗及中药在内的综

合治疗成为了主要治疗方法。老年晚期胃癌是相对特殊的一

类胃癌群体，由于患者年龄大、一般状况差，不能完成满周期化

疗，探讨此类患者的治疗方案迫在眉睫。本研究应用复方斑蝥

胶囊联合紫杉醇（ＰＴＸ）＋５氟尿嘧啶（５ＦＵ）＋亚叶酸钙（ＬＶ）

治疗老年晚期胃癌并观察疗效及不良反应。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００７年２月至２０１１年１月，本科收治的Ⅳ期

胃腺癌患者８６例，均经组织病理学确诊，Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ（ＫＰＳ）评

分大于或等于６０分，预计生存期大于或等于３个月，有可评价

的病灶，近１个月内未做过其他抗肿瘤治疗。重要器官功能基

本正常，自愿接受治疗。将８６例患者应用随机数字表法随机

分为联合组和对照组。联合组４０例，其中男２４例，女１６例，

年龄６５～７７岁，中位年龄６９岁；对照组４６例，其中男２８例，

女１８例，年龄６５～７８岁，中位年龄７０岁。两组患者基本情况

差异无统计学意义。

１．２　治疗方法　对照组：接受ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ方案治疗，具

体如下：ＰＴＸ１６０ｍｇ／ｍ
２，加入５％葡萄糖溶液５００ｍＬ中静脉滴

注３ｈ，第１天用药前用地塞米松、西咪替丁、苯海拉明预处理，

防止过敏反应；ＬＶ２００ｍｇ／ｍ
２，于５ＦＵ前应用，静脉滴注２ｈ，

连用５ｄ；５ＦＵ５００ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注４ｈ，连用５ｄ。联合组：于

开始使用ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ方案治疗时即口服复方斑蝥胶囊

７５０ｍｇ，每天２次，连用５ｄ。化疗时常规给予止吐药。每个化

疗周期为２１ｄ，每位患者至少完成２个周期，之后评定疗效。

１．３　不良反应评价　化疗不良反应主要为骨髓抑制、恶心、呕

吐、腹泻、神经毒性、丙氨酸氨基转移酶等，参照美国国立癌症

研究所（ＮＣＩ）进行分级（０～４级）。
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１．４　疗效评定及随访情况　所有病例化疗前后均行血常规、

心电图、胸部摄片、腹部 Ｂ超、ＣＴ及肝、肾功能检查。根据

ＲＥＣＩＳＴ标准
［１］分为完全缓解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、疾病无变

化（ＳＤ）和疾病进展（ＰＤ），近期有效（ＲＲ）＝ＣＲ＋ＰＲ。生活质

量（ＱＯＬ），有效为改善加稳定。生存时间为从开始接受化疗

至死亡或末次随访的时间，随访至２０１１年１１月，随访５～３０

个月，失访２例按死亡计算。

１．５　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析。计数

资料采用χ
２ 检验，生存分析采用ｌｏｇｒａｎｋ法，并绘制ｋａｐｌａｎ

ｍｅｉｅｒ曲线。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组完成周期数与近期疗效　对照组完成１７２周期化

疗，联合组完成１５２周期化疗，两组均可评价疗效。联合组较

对照组ＲＲ明显提高（犘＜０．０５）。见表１。

表１　　联合组和对照组近期疗效比较

组别 狀 ＣＲ［狀（％）］ＰＲ［狀（％）］ＳＤ［狀（％）］ＰＤ［狀（％）］ ＲＲ（％）

联合组 ４０ ０（０．０） １９（４７．５） １０（２５．０） １１（２７．５） ４７．５

对照组 ４６ ０（０．０） １２（２６．１） １６（３４．８） １８（３９．１） ２６．１

２．２　ＱＯＬ改善情况　ＱＯＬ有效率联合组优于对照组（犘＜

０．０５）。见表２。

表２　　ＱＯＬ改善情况

组别 狀 改善［狀（％）］稳定［狀（％）］减退［狀（％）］ 有效率（％）

联合组 ４０ ６（１５．０） ２０（５０．０） １４（３５．０） ６５．０

对照组 ４６ ２（４．３） １８（３９．１） ２６（５６．５） ４３．５

２．３　生存情况　对照组中位生存期８．１个月，联合组１１．７个

月，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。１年生存率联合

组及对照组分别为５５．０％、３０．４％（犘＜０．０５）。见图１。

图１　　生存函数

２．４　不良反应　联合组和对照组Ⅰ、Ⅱ级中性粒细胞及白细

胞下降的发生率差异有统计学意义 （犘＜０．０５）。两组方案恶

心、呕吐、腹泻、神经毒性、丙氨酸氨基转移酶等其他不良反应

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。不良反应经对症治疗均好转，

未发生因严重不良反应而终止治疗者，也无与化疗相关死亡病

例。见表３。

表３　　联合组和对照组不良反应比较［狀（％）］

不良反应
严重程度

联合组（狀＝４０） 对照组（狀＝４６）
犘

恶心、呕吐

　Ⅰ、Ⅱ级 ２８（７０．０） ３２（６９．５） ０．９６５

续表３　　联合组和对照组不良反应比较［狀（％）］

不良反应
严重程度

联合组（狀＝４０） 对照组（狀＝４６）
犘

　Ⅲ、Ⅳ级 ６（１５．０） ７（１５．２） ０．９７８

腹泻

　Ⅰ、Ⅱ级 ３（７．５） ４（８．７） １．０００

神经毒性

　Ⅰ、Ⅱ级 ２（５．０） ２（４．３） １．０００

白细胞

　Ⅰ、Ⅱ级 ８（２０．０） １９（４１．３） ０．０３４

　Ⅲ、Ⅳ级 ５（１２．５） ４（８．７） １．０００

中性粒细胞

　Ⅰ、Ⅱ级 ９（２２．５） ２０（４３．５） ０．０４０

　Ⅲ、Ⅳ级 ６（１５．０） １１（２３．９） ０．３０１

血红蛋白

　Ⅲ、Ⅳ级 ４（１０．０） ５（１０．９） １．０００

血小板

　Ⅲ、Ⅳ级 ０（０．０） ２（４．３） １．０００

丙氨酸氨基转移酶

　Ⅰ、Ⅱ级 ６（１５．０） ７（１５．２） ０．９７８

肌酐

　Ⅰ、Ⅱ级 １（２．５） ２（４．３） １．０００

３　讨　　论

晚期胃癌患者自然生存较短，一般３～４个月，但胃癌是对

化疗敏感的肿瘤，给予全身化疗可提高到７．５～１２个月
［３］。目

前晚期胃癌化疗还没有所谓的“金标准”方案，氟尿嘧啶类、紫

杉类可与铂类组成３药联合方案治疗晚期胃癌，与２药方案比

疗效得到了一定的提高，但不良反应大［４］。老年胃癌患者常同

时伴有多种老年疾病，对化疗的耐受性差，对此类患者选用２

药方案联合中成药的疗效和安全性值得探讨。

一些研究已证实抗癌中成药联合化疗可以延长患者的中

位生存期，改善患者的 ＱＯＬ
［３６］。复方斑蝥胶囊组方为斑蝥、

熊胆粉、半枝莲、刺五加、人参、黄芪等，其中斑蝥、熊胆粉、半枝

莲等为活血祛淤、解毒消肿类中药；人参、黄芪、刺五加等为补

益类中药。其提取的主要有效成分为去甲斑蝥素、黄芪皂甙、

人参皂甙等。其中，去甲斑蝥素能抑制癌细胞Ｓ期 ＤＮＡ合

成，呈现Ｓ期＼Ｇ２＋Ｍ 期阻滞现象，诱导肿瘤细胞凋亡
［７］。半

枝莲具有解热、抗癌、护肝、免疫调节等药理作用［８１０］。人参中

的人参皂苷、人参多糖等除对机体具有强壮和增强免疫力的作

用外，对肿瘤细胞也有直接的抑制作用［１１１２］。刺五加皂苷对

胃癌细胞凋亡的体外诱导试验显示，刺五加皂苷诱导胃癌细胞

凋亡的作用显著强于维甲酸［１３１５］。复方斑蝥胶囊中这些成分

综合作用可增强巨噬细胞、ＬＡＫ细胞、ＮＫ细胞活性，从而提

高机体对肿瘤的免疫功能，抑制肿瘤的生长或消除肿瘤［１１］。

ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ联合复方斑蝥胶囊可能使老年胃癌患者

受益。

本研究采用复方斑蝥胶囊联合ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ对老年

晚期胃癌患者进行治疗，ＲＲ优于单用ＰＴＸ＋５ＦＵ＋ＬＶ方

案；联合组中位生存期显著长于对照组；联合组１年生存率显
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著高于对照组；联合组比对照组在治疗后临床症状及 ＱＯＬ都

得到明显改善。这提示复方斑蝥胶囊联合化疗可提高老年晚

期胃癌患者中位生存期及１年生存率，改善患者的ＱＯＬ。

两组方案主要不良反应均为骨髓抑制、胃肠道反应，不良

反应大部分为Ⅰ、Ⅱ级。联合组Ⅰ、Ⅱ级中性粒细胞及白细胞

下降的发生率明显低于对照组。两组方案其他不良反应发生

率相似。这说明复方斑蝥胶囊可显著改善晚期胃癌患者化疗

所致的骨髓抑制。两组不良反应经对症治疗均好转，未发生因

严重不良反应而终止治疗者，也无与化疗相关死亡病例。

综上所述，复方斑蝥胶囊联合化疗治疗老年晚期胃癌，疗

效可靠。既能提高近期疗效、改善 ＱＯＬ、提高１年生存率，又

能减轻化疗引起的骨髓抑制等不良反应，提高化疗耐受性，值

得临床广泛应用及进一步研究。
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