
www.wjgnet.com

 
wcjd@wjgnet.com 

世界华人消化杂志 2011年12月28日; 19(36): 3700-3704
ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)

 临床经验 CLINICAL PRACTICE

进展期胃癌术后调强放疗加同期口服替吉奥胶囊化疗的
临床疗效

钟 琼, 肖震宇, 吴仁瑞, 钟 豪, 邓江华, 曾爱群

®

■背景资料
对于进展期胃癌, 
即使在胃癌根治
术中采用更广泛
的淋巴结清扫术
也不能改善患者
的生存率, 多数患
者最终死于复发
转移, 然而术后采
取合适放化疗手
段, 对改善患者生
存状况有着积极
的意义. 我国胃癌
术后同期放化疗
刚刚起步, 一些随
机试验的荟萃分
析发现术后单纯
化疗不能提高远
期生存率, 进一步
采用调强放疗已
成为目前研究的
热点. 
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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy and safety of in-
tensity-modulated radiation therapy combined 
with chemotherapy and herbal treatment ver-
sus conventional radiotherapy in patients with 
advanced gastric cancer after surgery. 

METHODS: Sixty-eight patients with advanced 
gastric cancer were divided into two groups: 
observation group (n = 35) and control group 
(n = 33). The observation group received in-
tensity-modulated radiation therapy (180 Cgy 
daily, five times a week, total dose of 45-55 GY) 
4 weeks after surgery, while the control group 
was treated by conventional radiotherapy. 
Patients in both groups received two cycles of 

treatment with gimeracil and oteracil potassi-
um (Gio) capsules. Each 21-day cycle consisted 
of oral administration of 80 mg/(m2· d) twice 
daily for 14 d, followed by 1 week without 
treatment. During the chemotherapy period, 
herbal treatment was also given. Clinical ef-
ficacy and toxicity in the two groups were ana-
lyzed three months after treatment. The quality 
of life was evaluated using the Karnofsky score 
before treatment and 3, 6 and 12 months after 
treatment.

RESULTS: The total response rates were 
51.43% and 30.30% in the observation group 
and control group, respectively, with no sig-
nificant difference between the two groups (P > 
0.05). Differed significantly of Karnofsky scores 
were not only between the observation group 
and control group before treatment and 3, 6, 
and 12 months after treatment (all P < 0.01 or 
0.05), but also between before treatment and 
at various time points after treatment (all P < 
0.05). The incidences of hematological toxicity, 
gastrointestinal toxicity and peripheral nerve 
toxicity were lower in the observation group 
than in the control group.

CONCLUSION: Intensity-modulated radiation 
therapy combined with oral Gio capsules and 
herbal treatment is a safe and effective treatment 
for patients with advanced gastric cancer after 
surgery.

Key Words: Advanced gastric cancer; Intensity-mod-
ulated radiation therapy; Gimeracil and oteracil potas-
sium capsules; Herbal treatment
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摘要

目的: 评价调强放疗加替吉奥胶囊配合中药

■同行评议者
张志坚, 教授, 福州
总医院消化内科



钟琼, 等. 进展期胃癌术后调强放疗加同期口服替吉奥胶囊化疗的临床疗效				              3701

www.wjgnet.com

■研发前沿
补益中药可减轻
放化疗不良反应, 
增强放化疗效果,
这已经被多年临
床证实, 为广大医
患所认同. 补益中
药不但可提高机
体免疫力, 减轻化
疗后造血功能的
抑制和造血微环
境的破坏, 同时还
可增强替吉奥胶
囊抗肿瘤活性.

调理胃肠道方案治疗进展期胃癌术后的临床
疗效与不良反应.

方法: 68例进展期胃癌患者按先后入院顺序
半随机分成观察组35例, 术后4 wk开始行靶区
调强放射治疗(每日180 Cgy, 每周5次, 总剂量
45-55 GY), 对照组33例行常规放疗. 两组均加
口服替吉奥胶囊80 mg/(m2·d), 分2次口服, 连
服14 d、21 d为1周期, 连用2个周期, 放化疗期
间给予中药调理胃肠道. 治疗后进行两组临床
疗效不良反应比较, 治疗后3 mo分析疗效和不
良反应, 治疗前、治疗后3 mo、6 mo、12 mo
随访进行Karnofsky生活质量评分.

结果: 两组临床疗效比较, 观察组总有效率为
51.43%, 对照组为30.30%, 两组临床疗效无统
计学差异(P>0.05). Karnofsky评分结果表明, 观察
组与对照组分别治疗前与治疗后3 mo、6 mo、
12 mo比, 有统计学差异(P <0.01, P <0.05), 治疗
后3 mo、6 mo、12 mo观察组与对照组比, 有
统计学意义(P <0.02, P <0.05). 两组血液学不良
反应、胃肠道反应、周围神经不良反应比较, 
观察组比对照组小.

结论: 经过临床对照研究分析结果表明, 进展
期胃癌患者术后行调强放疗加口服替吉奥胶
囊化疗, 同时配合补益类中药的治疗方法是防
治胃癌复发的一种安全、有效的方案.

关键词: 进展期胃癌; 调强放疗; 替吉奥胶囊; 中药
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0  引言

胃癌发病率在全世界正呈逐年上升的趋势[1,2]. 
目前手术仍是胃癌治疗最有效的方法, 但局部

复发成为手术治疗棘手及亟待解决的问题 [3]. 
一些研究显示 ,  术后予以化疗及放疗等辅助

治疗可提高患者生存率及患者不良反应的耐

受性 [4,5]. 我们于2009-06/2011-05对35例进展期

胃癌术后患者行调强放射治疗(intensity modu-
lated radiotherapy, IMRT)加同期口服替吉奥胶

囊(S-1)化疗, 配合中药调理, 取得较好疗效, 同
时与33例进展期胃癌术后患者行常规放疗加同

期口服S-1化疗, 配合中药调理进行比较, 其结

果报道如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 68例进展期胃癌(癌组织浸润到黏膜下

层, 进入肌层或已穿过肌层达浆膜者)患者, 均
采用胃全切或胃次全切除加淋巴结扩大清扫术, 
术后有阳性的区域淋巴结, 其中男37例, 女31例, 
年龄48-79岁, 中位年龄56岁. 治疗前均行腹、

盆腔、胸部CT或X线检查排除局部复发和转移. 
肝肾功能、电解质、血常规(白细胞、血小板、

红细胞)、AFP、CEA均正常, 患者均无内科禁

忌证, 且Karnofsky评分70分以上. 
1.2 方法

1.2.1 术中病理分期判断标准: (1)术中T分期. T2: 
术中可明显触及癌肿, 癌灶周围胃壁僵硬, 癌灶

侵犯部位挛缩等外观改变. T3: 肉眼可见胃壁浆

膜明显受到癌肿浸润. T4: 肝脏、胰腺、脾脏、

十二直肠、横结肠、膈肌等周围组织受到癌

肿直接浸润. (2)术中N分期. 依据UICC[6]对胃癌

TNM分期(第五版)规定, 1-6个为N1, 7-15个为N2, 
16个以上为N3(每个病例清扫淋巴结数目应不少

于15枚). (3)术中判定远处转移. 术中观察到肝

脏表面、小肠浆膜及其系膜表面、横结肠浆膜

及其系膜表面、盆腔以及女性患者卵巢表面等

处有散在或成簇的白色粟粒样硬结; 术中未见

明确转移灶, 但存在腹水及脱落细胞学检查阳

性; 12、13、14、16组淋巴结高度怀疑转移; 术
中判定可疑转移淋巴结数目≥16枚. (4)病理分

型. 按WHO的分型标准[7]. 
1.2.2 随机分组: 68例进展期胃癌患者按先后入

院顺序半随机分成观察组35例, 对照组33例, 2
组资料的均匀性检验(P >0.05), 具有可比性. 
1.2.3 治疗: 观察组采用调强放疗+化疗+辅助治

疗, 对照组采用常规放疗+化疗+辅助治疗. (1)调
强放疗. 采用东芝模拟定位机、VARIAN 23EX 
直线加速器、瓦里安Eclips放疗计划系统. 全部

病例选用6MV-X线加速器调强适形放射治疗. 
定位当日上午8:30患者在空腹状态下饮800 mL
造影剂, 10 min后仰卧位, 双手抱肘置于额头, 激
光灯摆位, 体模固定患者体部, 采用东芝4排双

螺旋CT增强扫描, 为保证与定位时状态一致, 术
后肿瘤临床靶区(CTV)定义为吻合口及淋巴引

流区域, 计划靶区PTV为外放0.5 cm的CTV, CT
扫描结果传输到TPS治疗计划系统中. TPS计划

设5-9个野, 周围危及器官受量均在国际制定标

准的剂量以下, 术后4 wk开始放疗, 每日180 Cgy, 
每周5次, 总剂量45-55 GY. 每次治疗时均空腹, 
口服定位时同样剂量的白开水. (2)化疗. 放疗开
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■相关报道
国内文献报道替
吉 奥 胶 囊 无 论
是 单 药 还 是 与
其 他 化 疗 药 物
联 合 应 用 于 胃
癌 ,  其 总 有 效 率
为33.3%-57.6%. 
国外临床试验表
明 ,  进 展 期 胃 癌
患者经接受标准
剂量方案的替吉
奥胶囊口服治疗, 
结果经合并分析
显现总有效率为
31%, 中位存活期
是119 d.

始的第1天给予S-1 80 mg/(m2·d), 分早晚2次餐后

服用. 连用14 d. 间隔7 d, 2l d为l周期, 共用2个周

期. 治疗后3 mo后评价疗效. (3)辅助治疗. 放化

疗期间给予中药调理, 减少放化疗的毒副作用. 
中药处方: 党参、红枣、枸杞、黄芪为主煎煮

服用, 2次/d. 
1.2.4 观察指标: 血常规、肝肾功能、心电图. 完
成2个周期后复查影像学, 对肿瘤病灶进行评价, 
观察近期疗效和不良反应. 全部病例采取门诊

或电话随访, 分别于治疗后3 mo、6 mo及12 mo
各随访1次, 询问患者肿瘤复发情况和病情, 采
用Karnofsky评价患者生活质量. 
1.2.5 疗效评定: 治疗3 mo后评价疗效, 评价方法

包括CT或MRI评估肿瘤大小, 疗效评价参照世界

卫生组织(WHO)标准[8]: 完全缓解(CR)、部分缓

解(PR)、稳定(SD)、进展(PD), CR及PR均判为

有效, 两者之和百分比为总有效率(ORR), 毒副反

应评价采用NCI-CTCAE3.0; 生活质量评定标准

参照“体内状况计分标准(Karnofsky评分)”[9]. 
统计学处理 疗效采用计数资料χ2分析. 计

量资料以mean±SD表示, 观察组与对照组治疗

前、治疗后3 mo, 治疗后6 mo及治疗后12 mo 
Karnofsky评分的自身比较经过方差齐性检验后, 

采用单因素方差分析, 两组治疗后3 mo、6 mo、
12 mo的Karnofsky评分采用配对t检验, α = 0.01. 

2  结果

2.1 两组术中所视及病理分期 术中所视肿瘤部

位、大小、淋巴结、远处转移及病理分期均无

统计学差异(表1).
2.2 两组临床疗效评价 两组临床疗效比较, 观察

组总有效率为51.43%, 对照组为30.30%, 统计学

分析无差异(χ2 = 4.53, P >0.05, 表2). 
2.3 Karnofsky评分 Karnofsky评分结果表明, 
观察组与对照组分别治疗前与治疗后3 m o、
6 mo、12 mo自身对比, 有统计学差异(P <0.01, 
P <0.05), 治疗后3 mo、6 mo、12 mo观察组与对

照组比, 有统计学意义(表3). 
2.4 不良反应 血液学不良反应、胃肠道反应、

周围神经反应, 观察组比对照组小. 两组患者均

无严重心脏不良反应、无肺栓塞、深静脉血

栓、高血压、胃穿孔、无治疗相关性死亡(表4). 

3  讨论

进展期胃癌尽管经过根治性手术后患者的生存

率较低, 但手术仍然是治疗的首选方法, 因此经

表  1  术中所视肿瘤部位、大小、淋巴结、远处转移及病理分期 (n )

            肿瘤部位    肿瘤直径(cm) 术中淋巴结转移 远处转移       T分期     病理类型

  n
上

1/3

中

1/3

 下

1/3
≤4 4-8  >8   N0+N1    N2+N3  M0   M1  T2  T3  T4

高中分

化腺癌

低分化

腺癌
观察组 50 13 14 23   9  27  14     23     27  32  18 12 14 24     29     21

对照组 50 14 16 20   8  26  16     25     25  33  17 11 16 23     27     23

χ2值 0.420             0.732     0.160  0.044 0.10      0.162

P值 >0.05 >0.05    >0.05  >0.05 >0.05      >0.05

表  2  两组临床疗效比较 n (%)

      n      CR        PR      SD        PD 总有效率

观察组 35 6(17.14) 12(34.29) 9(25.71)   8(22.86)    51.43

对照组 33 4(12.12)   6(18.19) 8(24.24) 15(45.46)    30.30

表  3  两组Kamofsky评分比较 (mean±SD)

      n      治疗前 治疗后3 mo 治疗后6 mo 治疗后12 mo   F值   P值

观察组 35 78.03±7.29 71.43±9.01 64.46±16.85 48.89±24.48 25.51 <0.01

对照组 33 78.12±7.28 76.34±7.02 71.89±8.47 59.25±17.14 21.68 <0.05

t值 0.05 2.54 2.33 2.05

P值 >0.05 <0.02 <0.05 <0.05
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■应用要点
进展期胃癌术后
同期调强放化+替
吉奥(S-1)化疗+补
中益气中药的综
合治疗有望成为
进展期胃癌术后
常规治疗手段.

过多种术后的辅助治疗提高患者生存率是值得

探索的一条途径. 
目前绝大多数治疗胃肠道肿瘤的规范方案

中均包含5-氟尿嘧啶或其衍生物. S-1是以替加

氟为主体, 加入吉美嘧啶以阻止氟尿嘧啶活化

物降解, 增强抗癌作用, 再加入奥替拉西钾保护

胃肠黏膜, 可减少消化道反应[10]. 替加氟口服给

药后在体内缓慢转变5-氟尿嘧啶而发挥抗肿瘤

作用, 在临床上常用于胃癌、结肠直肠癌及头

颈部肿瘤的治疗. 作为替加氟的一种增效减不

良反应改良制剂, S-1的抗肿瘤活性谱与氟尿嘧

啶相似、尤其对进展期胃癌作用更强. 国内文献

报道S-1无论是单药还是与其他化疗药物联合应

用于胃癌, 其总有效率为33.3%-57.6%不等[11-13]. 
国外临床试验表明, 进展期胃癌患者经接受标

准剂量方案的S-1口服治疗, 结果经合并分析显

现总有效率为31%, 中位存活期是119 d[14]. 另有

研究报道, S-1治疗患者的耐受性良好, 主要不良

反应仅为骨髓抑制和胃肠道不良反应, 其严重

程度及发生率均相对较低[15,16]. 我们的进展期胃

癌术后调强放疗加同期口服S-1化疗加补中益气

中药的临床疗效评价及不良反应分析结果显示, 
总有效率为51.43%, 比国内外一些进展期胃癌

患者术后接受标准剂量方案的S-1口服治疗的疗

效高[11,12,14], 与国内曹桂侠的报道相近[13]. 我们的

治疗方案不良反应非常小, 与其他报道一致. 本
研究与常规放疗加同期口服S-1化疗加补中益气

中药的对照研究结果也证明调强放疗加同期口

服S-1化疗加补中益气中药临床疗效优于常规放

疗加同期口服S-1化疗加补中益气中药有效率的

30.30%. 
本研究采用的IMRT是指在三维适形照射的

基础上对照射野截面内诸点输出剂量进行调整, 
经过旋转照射使射线剂量在体内空间分布与病

变一致, 形成高剂量区. 并通过将射线分割成小

野, 且改变每个小野的剂量的方式, 使得射线照

射更精确, 肿瘤靶区勾画更准确. 剂量学[17]已表

明和三维适形治疗胃癌相比, 调强放疗具有可

行性和较高的收益效应, 且对正常组织不良反

应最低, 临床调强放疗治疗胃癌的经验证实了

此剂量学结论. 胃癌术后局部复发转移的位置

决定着术后放射治疗野的设定, 准确的放疗范

围和合适的放射剂量不仅对疗效有着重要影响, 
而且能最大程度地保护正常组织, 减少放疗并

发症. Macdonald等[18,19]对INT-0116的报道, 改变

了胃癌术后的治疗标准并说明胃癌术后行放化

疗的必要性, 提示放化疗并未对机体长期的不

良反应. Dahele等[20]报道胃癌术后给予不同剂

量的三维适形放射治疗, 研究发现三维适形放

射治疗能提供更好的剂量分布并减少肾脏和脊

髓的照射剂量, 降低治疗不良反应. Petra等[21]研

究结果表明, IMRT可以明显减少肾脏、肝脏及

肺部的中位剂量, 且IMRT则将左肾的受照剂量

减少50%, 右肾的受照剂量控制在8-10 Gy之间, 
但在脊髓的耐受范围内, 未见明见的减少. 胃癌

术后行IMRT治疗可明显减少靶器官的受照剂

量, 同时潜在地改善患者生存质量. 在我们的研

究中, 观察组通过调强放疗同期口服S-1化疗加

补中益气中药治疗进展期术后胃癌患者, 治疗

前、治疗后3 mo、6 mo、12 mo随访的Karnof-
sky生活质量评分结果表明, 1年患者的生活质量

相对治疗前、治疗后3 mo、6 mo有明显的好转. 
对照组通过常规放疗加同期口服S-1化疗加补中

益气中药, 1年患者的生活质量相对治疗前、治

■名词解释
调强放疗: 是指在
三维适形照射的
基础上对照射野
截面内诸点输出
剂量进行调整, 经
过旋转照射使射
线剂量在体内空
间分布与病变一
致 ,  形 成 高 剂 量
区. 并通过将射线
分割成小野, 且改
变每个小野的剂
量的方式, 使得射
线照射更精确, 使
肿瘤靶区的照射
更准确.

表  4  两组治疗后不良反应比较

     Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

观察组 对照组 观察组 对照组 观察组 对照组 观察组 对照组

血液学不良反应

白细胞下降 4 3 2 4 1 2 0 1

贫血 2 4 1 2 0 1 0 1

血小板减少 1 2 1 2 0 1 0 0

非血液学不良反应

恶心 3 7 1 4 1 3 0 2

腹泻 2 4 1 2 0 1 0 0

手足综合征 2 2 1 1 0 0 0 0

口腔黏膜炎 3 5 1 3 0 2 0 1

外周神经不良反应 3 2 4 1 0 1 0 0

肝功能损害 4 5 1 4 0 2 0 1
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疗后3 mo、6 mo也有好转, 但明显不如观察组. 
本研究采用调强放疗同期加口服S-1化疗加

补中益气中药的方案治疗进展期胃癌术后患者, 
从不良反应来看, 明显低于国内外某些相关报

道[22,23], 同时也低于我们的对照组. 这除了调强

放疗优于常规放疗外, 其中联合中药党参、红

枣、枸杞、黄芪补中益气中药药物可以减少放

疗及化疗药物引起的不良反应, 增强放化疗效

果. 在我们的治疗方案中, 加用党参、红枣有升

红白细胞的作用, 枸杞可抗辐射, 与放疗合用能

促进辐射所致的免疫功能损伤的恢复, 并能减

轻放射反应, 防止骨髓抑制, 保护受损的造血功

能, 降低并发症、后遗症. 黄芪为临床上最常用

的补气药, 他不但可提高机体免疫力, 减轻化疗

后造血功能的抑制和造血微环境的破坏, 同时

还可增强环磷酰胺的抗肿瘤活性. 我们的初步

临床观察表明, 胃癌术后行调强放疗加口服S-1
化疗, 同时配合补中益气中药的治疗方案是防

治胃癌复发的一种安全、有效的方案. 
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■同行评价
这是一篇有较多
病例的临床研究, 
对临床医师有一
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