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格拉司琼与甲氧氯普安并小剂量地塞米松治疗 

顺铂为主的化疗所致的迟缓呕吐 

张洪涛，麻宏亮，李 强 

· d~,OA-医学 · 

[摘要]目的：比较格拉司琼与甲氧氯普安并小剂量地塞米松治疗顺铂为主的化疗所致的迟缓呕吐的效果。方法：79例均给予 

顺铂(90—100 mg／m )为主的联合化疗，用顺铂前 30 inin均给予格拉司琼 3 mg静脉注射。随机分为2组，应用顺铂后 12 h，A 

组给予格拉司琼3 mg，每天 1次，至应用顺铂后 72 h。B组同时给予口服甲氧氯普安 20 mg，每天 3次，及 口服地塞米松 

1．5 mg，每天3次，至应用顺铂后72 h。在应用顺铂后 6天内每天记录患者恶心及呕吐情况及其他相关反应。结果：79例患者 

均完成 1次高剂量顺铂为主的化疗。对急性恶心呕吐的作用(应用顺铂后 24 h内)：2组 比较差异无统计学意义(P>0．05)。 

对迟缓恶心呕吐的作用(应用顺铂第2～6天)：2组差异均有统计学意义。结论：联合甲氧氯普安及小剂量地塞米松控制顺 

铂引起的迟缓呕吐，疗效优于单用格拉司琼。 
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恶心和呕吐为抗肿瘤药物最常见的毒性反应， 

大约70％ ～80％的化疗病人出现恶心和呕吐 Ï J，严 

重的恶心和呕吐甚至可成为病人拒绝进一步化疗的 

原因，化疗所致呕吐一般分为 3种，急性呕吐、迟缓 

呕吐和先期呕吐。急性呕吐是指应用化疗后 24 h 

内所发生的呕吐；迟缓呕吐是指在化疗应用后 2～7 

天所发生的呕吐 ；另一种呕吐性质有似于条件反 

射，是指患者前次化疗引起明显急性呕吐之后，在尔 

后的化疗之前所发生的呕吐，称先期呕吐 J。虽然 

2O世纪80年代中期以后出现了一系列有效的抗呕 

吐药物及方案，但仍存在许多问题有待解决。随着 

倾向于使用更强的联合化疗方案，迟缓呕吐的发生 

率和严重性可能进一步增加。不断地开发新的止吐 

药物，合理地设计治疗方案是今后研究的重要方向。 

2006年8月至2010年 6月，我们对79例经组织学 

或细胞学检查确诊的以肺癌为主的实体瘤患者，用 

大剂量顺铂为主的联合化疗，随机单盲比较格拉司 

琼联合甲氧氯普安并地塞米松控制迟缓呕吐的疗 

效，现作报道。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 79例中，男 51例，女 28例；年龄 

22～72岁。随机分为 A、B 2组。A组 37例，男 23 

例，女 l4例；年龄 31～71岁。非小 细胞肺 癌 

(NSCLC)33例，小细胞肺癌(SCLC)2例，乳腺癌及 

其他2例。Ⅲ期 11例，Ⅳ期 26例。B组 42例，男 
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28例，女 14例；年龄 22～72岁。NSCLC 37例， 

SCLC 3例，乳腺癌及其他2例。Ⅲ期 19例，Ⅳ期23 

例。2组具有可比性。所有病例肝、肾功能，全血细 

胞计数及心电图均正常。 

1．2 化疗方案 顺铂90～100 mg／m 合并应用异 

环磷酰胺3 g／m 35例，合用司莫司汀(至少每6周 

1次)、长春瑞滨、足叶乙甙、长春地辛、丝裂霉素、表 

阿霉素、紫杉醇、吉西他滨等药物，一般 3～4周 

1次。 

I．3 止吐方案 用顺铂前 30 rain给予格拉司琼 

3 mg静脉注射。顺铂后 12 h格拉司琼3 mg静脉注 

射，第 1～3天，B组联合口服甲氧氯普安 10 mg每 

8 h 1次并地塞米松 1．5 mg，每8 h 1次，第 1—3天。 

6天内，每天记录恶心、呕吐、便秘、腹泻等消化道反 

应，并记录头晕、头痛、乏力等症状，每周期化疗后复 

查肝、肾功能。 

1．4 疗效判断 恶心分为：0级，无恶心；I级， 

轻度恶心，不影响进食及 日常生活；Ⅱ级，中度恶 

心，影响进食及日常生活；IlI一Ⅳ级，重度恶心，需 

卧床、输液。呕吐分为：0级，无呕吐；I级每天呕 

吐 1～2次；Ⅱ级每天呕吐 3—5次；Ⅲ ～Ⅳ级每天 

呕吐 >3～5次。 

1．5 统计学方法 采用秩和检验和 检验。 

2 结果 

79例均完成 1次高剂量顺铂为主的化疗，并完 

成格拉司琼或甲氧氯普安加地塞米松的治疗。对迟 

缓恶心的作用，2组比较差异无统计学意义(P> 

0．05)(见表 1)。对迟缓呕吐控制作用，A组0级11 
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例，I级 15例，Ⅱ级 9例，Ⅲ～Ⅳ级 2例；B组 0级 

22例，I级 l5例，Ⅱ级4例，Ⅲ～Ⅳ级 1例，B组止 

吐效果优于 A组(M =2．32，P<0．05)。2组均未发 

现明显毒副作用。 

表 1 2组延缓恶心比较 

3 讨论 

迟缓恶心及呕吐为顺铂治疗后明显影响患者生 

活质量的毒副反应，目前尚无较好的控制方案 J。 

1989年 Kris等 的一项随机研究中证实了联合应 

用甲氧氯普胺(0．5 mg／kg，每天4次共 4天和地塞 

米松 8 mg，每天2次，服2天，然后4 mg每天2次服 

2天。在控制高剂量顺铂后的迟发呕吐方面优于安 

慰剂组或地塞米松组。迟发呕吐的完全控制率为 

52％，与本组结果相似，以后亦有很多类似的报道。 

应用5．HT 受体拮抗剂控制迟缓呕吐在多数的文献 

中并无满意的结果，但 目前尚存在争议。因此我们 

设计此方案，比较在控制迟缓呕吐方面，格拉司琼与 

联合甲氧氯普安并地塞米松的差异。 

本组迟缓 呕吐完全缓解率达 52．4％，与国 

外 。。同类研究相似。但国外地塞米松用量较大 

(10～16 mg／d)。对于以化疗为主的晚期实体瘤患 

者，地塞米松剂量过高，可能引起相关副作用的出 

现。另外，大剂量地塞米松抑制免疫功能，促进肿瘤 

进展，亦为重要不利因素。 

本研究显示联合小剂量地塞米松合并甲氧氯普 

安同样对控制迟缓呕吐有效，同时避免了大剂量地 

塞米松带来的种种副作用。5-HT 受体拮抗剂可在 

外周和中枢阻断化、放疗引起的5一HT 释放，从而达 

到止吐作用。但因其控制迟缓呕吐的疗效不佳，故 

认为迟缓呕吐的机制不同于急性呕吐，可能有其它 

的递质及受体参与了迟缓呕吐的发生。有文献  ̈

报道，化、放疗可引起外周神经损害，特别是腹腔迷 

走神经及内脏神经损害，破坏了正常的胃肠动力，可 

能是迟缓呕吐的原因之一。虽然糖皮质激素具有多 

种生理作用，但其参与止吐的机制不清。可能通过 

抗炎及抗毒素的作用，减轻了外周神经的损害，保持 

了正常的胃肠动力，从而使迟缓呕吐减轻  ̈” 。甲 

氧氯普安的止吐机制较为明确，主要是通过阻滞多 
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巴胺受体而使延脑呕吐中枢受抑。同时甲氧氯普安 

亦可加强胃肠运动ll 。大剂量的甲氧氯普安尚可 

在外周抑制 5一HT，受体，因此对急性呕吐的控制亦 

有一定的作用  ̈。 

本研究是随机比较格拉司琼联合甲氧氯普安及 

小剂量地塞米松控制迟缓呕吐，结果显示联合甲氧 

氯普安加小剂量地塞米松的疗效优于单服格拉司 

琼，且价格较低，易于推广。但该方案的疗效远未达 

到令人满意的程度，仍有相当多的患者承受着化疗 

引起的恶心和呕吐。 
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