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紫杉醇联合顺铂 、氟尿嘧啶
治疗晚期上消化道癌 43例临床分析

潘　明,郑中显, 徐金发,刘　飞,宋文灿

[摘要 ]目的:观察紫杉醇联合顺铂 、氟尿嘧啶 (TDF方案 )治疗晚期上消化道癌的疗效及其不良反应。方法:对食管癌 24例,

胃癌 19例,应用 TDF方案化疗, 即紫杉醇 135mg/m2, 静脉滴注 d1;顺铂 20 mg, 静脉滴注, d1 ～ d5;氟尿嘧啶 500 mg, 静脉滴

注, d1 ～ d5;28天为一个周期。 2周期后按 WHO标准进行评价。结果:43例可评价疗效, 其中完全缓解 4例, 部分缓解 11例,

无变化 11例, 进展 17例,客观有效率为 35%。中位生存期 6.5个月。主要不良反应为骨髓抑制。结论:TDF方案治疗晚期上

消化道癌的近期疗效肯定,不良反应轻微, 患者耐受性较好。
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　　晚期上消化道癌,化疗是主要的治疗手段之一,

既往的化疗方案多以氟尿嘧啶 、顺铂或羟基喜树碱

为基础组成,疗效有限。紫杉醇 (paclitaxel)属于广

谱抗肿瘤药物,对于多种肿瘤有效,其剂量限制性毒

性是骨髓抑制
[ 1]
。近几年国内外学者应用紫杉醇

治疗晚期上消化道癌疗效尚可, 2003年 1月 ～ 2006

年 7月,我科应用紫杉醇联合顺铂 、氟尿嘧啶 (TDF

方案 )治疗晚期上消化道癌 43例, 获得满意疗效,

现作报道。

1　资料与方法

1.1　一般资料 　43例中, 男 29例, 女 14例;年龄

28 ～ 70岁。均为我院无手术指征或手术后复发转

移的晚期上消化道癌,均有病理组织学诊断依据,其

中食管鳞癌 24例,胃腺癌 19例 (其中贲门癌 7例 ) 。

具有可评价的客观观察指标。身体状况 Karnofsky

评分≥60分,无化疗禁忌证。

1.2　治疗方法　应用 TDF方案化疗,即紫杉醇 135

mg/m
2
, 静脉滴注 d1;顺铂 20 mg, 静脉滴注, d1 ～

d5;氟尿嘧啶 500 mg, 静脉滴注, d1 ～ d5;28天为一

个周期 。 2周期后按 WHO标准进行疗效评价 。应

用紫杉醇之前严格按照药物说明书的要求使用地塞

米松 、苯海拉明及西米替丁预处理 。化疗前 30 min

常规给予格拉司琼或昂丹司琼防止呕吐。化疗后即

予以粒细胞 -巨噬细胞集落刺激因子 (GM-CSF)预

防产生严重的骨髓抑制,若仍然出现 Ⅲ ～ Ⅳ度的骨

髓抑制,要考虑将下一周期的紫杉醇用量减少 15%

左右或酌情延长化疗间隔时间 。

1.3　评价标准　客观疗效按照 WHO实体瘤近期

客观疗效评定标准分为完全缓解 (CR) 、部分缓解

(PR) 、无变化 (NC)和进展 (PD);不良反应按照

WHO抗癌药物急性与亚急性毒性表现和分级标准

进行评价 。

2　结果

2.1　疗效　全组 43例均完成 2 ～ 6个周期的化疗,

均可评价客观疗效。 CR4例 (其中胃癌 3例, 食管

癌 1例 ), PR11例 (食管癌 2例, 胃腺癌 9例 ), NC

11例 (食管癌 3例,胃腺癌 8例 ), PD17例 (食管癌

2例,胃腺癌 15例 ) ,有效率 (CR+PR)为 34.88%。

2.2　不良反应　骨髓抑制是其剂量限制性毒性, 白

细胞减少发生率为 90.6%( 39/45) , 其中 Ⅲ ～ Ⅳ度

减少发生率为 30.3% ( 13/43);血小板减少发生率

为 55.8%( 24 /43), 主要为 Ⅰ ～ Ⅱ度下降, Ⅲ度下降

7例 ( 13.9%) 。经使用 GM-CSF均能恢复正常。化

疗前常规应用 5-HT3受体拮抗剂格拉司琼或恩丹司

琼后恶心 、呕吐等消化道反应发生率为 44.2%, 主

要为 Ⅰ ～ Ⅱ度反应,考虑主要为顺铂的不良反应;但

是便秘发生率较高, 为 53.5%, 主要为 Ⅰ ～ Ⅱ度反

应, 对症处理能缓解;脱发的发生率为 74.4%,口腔

炎 、腹泻等不良反应发生率低, 此外有 16例化疗期

间出现关节酸痛 、乏力症状, 所有患者均不影响后续

治疗,各组未出现化疗相关性死亡 (见表 1) 。

3　讨论

　　食管癌 、胃癌是常见的上消化道恶性肿瘤,是我

国的十大恶性肿瘤之一, 大多数患者就诊时已达中

晚期,化疗具有重要的地位
[ 2]
。食管癌常用化疗方

案顺铂加氟尿嘧啶, 其一线治疗有效率为 37% ～

61%,贲门癌化疗也是以顺铂 、氟尿嘧啶等药为基础
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组成, 一线治疗有效率与食管癌相似
[ 3]
。但对其一

线治疗失败的复治病例,补救方案不多,且有效率较

低,近十年来,新型氟尿嘧啶和铂类衍生物 、喜树碱

类药物相继问世,并用于上消化道恶性肿瘤,近期疗

效有所提高 。紫杉醇是 20世纪 90年代发明的抗癌

新药之一,美国 FDA批准的适应证主要为卵巢癌 、

乳腺癌和非小细胞肺癌, 近年来国外学者将其用于

上消化道恶性肿瘤的治疗疗效也较为明显
[ 4]
。

　表 1　TDF方案治疗晚期上消化道癌患者的不良反应 [ n;

发生率 (% ) ]

不良反应 0度 Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度
总发生

率 (% )

血红蛋白减少 22( 51.1) 17( 39.5) 4( 9.4) 0( 0.0) 0( 0.0) 48.8

白细胞减少 4( 9.4) 11( 25.6) 15( 34.8) 6( 13.9) 7( 16.64) 90.7

血小板减少 19( 44.1) 11( 25.6) 7( 16.2) 6( 13.9) 0( 0.0) 55.5

口腔炎 22( 51.1) 9( 20.9) 9( 20.9) 3( 13.9) 0( 0.0) 48.8

肝功能损害 32( 74.4) 6( 13.9) 5( 11.7) 0( 0.0) 0( 0.0) 25.6

恶心 、呕吐 24( 55.8) 15( 34.8) 4( 9.4) 0( 0.0) 0( 0.0) 44.2

腹泻 32( 74.4) 11( 25.6) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0) 25.6

肾功能损害 39( 90.6) 4( 9.4) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0) 9.3

周围神经反应 32( 74.4) 11( 25.6) 0( 0.0) 0( 0.0) 0( 0.0) 25.6

便秘 21( 48.8) 21( 48.8) 1( 2.4) 0( 0.0) 0( 0.0) 51.2

脱发 11( 25.6) 22( 51.1) 7( 16.2) 3( 7.1) 0( 0.0) 74.4

　　紫杉醇是最早问世的紫杉类药物, 其抗癌作用

机制主要是通过促进微管蛋白装配成微管及阻止其

解聚, 从而使细胞的微管失去正常的功能,导致癌细

胞死亡
[ 1]
。近年来的基础研究还发现该药具有抗

肿瘤血管形成和诱导凋亡的作用 。 20世纪 90年

代,美国 MDAnderson癌症中心的 Ajani率先将其

用于治疗消化道恶性肿瘤,取得了较好的疗效,后续

的研究已经重复出 Ajani的结果
[ 5]
。目前认为紫杉

类药物对上消化道恶性肿瘤疗效确切, 单药有效率

17% ～ 31%, 与 DDP或氟尿嘧啶无交叉耐药性, 而

联合应用可提高疗效,对下消化道癌疗效不确切,有

学者报道认为疗效很差或基本无效
[ 6]
。

对于紫杉类药物治疗晚期上消化道癌的最佳治

疗方法,值得进一步研究和探讨。氟尿嘧啶治疗上

消化道癌单药有效率达 21% ～ 23%, 作为细胞周期

特异性药物,其疗效与药维持时间成正相关,故静脉

滴注可延长对胸腺苷酸合成酶抑制的时间, 增加氟

尿嘧啶的活性。维持氟尿嘧啶一定有效的血药浓

度,可以使全身毒性减少,剂量强度增加, 肿瘤组织

受更大杀伤
[ 7]
。顺铂是细胞周期非特异性药物,抗

瘤谱广, 治疗胃癌单药有效率达 19% ～ 22%,被常

用于治疗胃癌的联合化疗方案中
[ 8]
。紫杉醇 、顺

铂 、氟尿嘧啶 3种药抗癌机制不同,主要毒副反应不

叠加, 配伍应是可行的
[ 9 ～ 12]

。本研究结果中 CR

1例系食管鳞癌术后右锁骨上淋巴结及腹腔淋巴结

转移,应用本方案化疗 4周期后肿大淋巴结完全消

退;3例胃腺癌腹膜后淋巴结转移化疗 3周期后 CT

复查肿大淋巴结完全消退。而 PR病例中, 2例为中

分化食管鳞癌, 2例贲门腺癌系术后复发, 低分化胃

腺癌 3例, 伴肺转移者 4例 。NC中 3例系食管鳞

癌, 3例贲门腺癌, 低分化胃腺癌 5例, 其中伴肺转

移2例,肝脏转移 3例 。PD中 2例贲门腺癌系术后

伴多发转移, 4例贲门腺癌伴腹腔淋巴结转移, 8例

贲门腺癌部分印戒细胞癌伴肝 、肺等两个以上脏器

转移, 1例胃腺癌盆腔种植转移, 1例胃腺癌伴有肠

梗阻 。我们采用 TDF方案疗效肯定, 毒副反应轻,

患者耐受性好,可以广泛使用,对初诊时应用还是在

复发或转移后才补救应用,值得更深入研究 。
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