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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy and safety of 
gimeracil and oteracil porassium capsules (S-1) 
as a single drug in the adjuvant treatment of pa-
tients with advanced colorectal cancer.

METHODS: Eligible patients with advanced 
colorectal cancer were randomly assigned 
to either a control group or an experimental 
group. The patients of the control group re-
ceived routine symptomatic treatment, while 
the experimental group was additionally given 
S-1 [60 mg/(m2•d), bid, P.O. on days 1-14, then 
drug withdrawal for 1 wk, repeated every 3 wk, 
stopped until disease progression or unaccept-
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替吉奥单药在晚期结直肠癌辅助化疗中的疗效

高 波, 李兴华

®

■背景资料
随着老龄化人口
的增多和肿瘤发
病率在我国的增
加, 急切需要一种
给药方便, 且能被
各年龄层的肿瘤
患者耐受的药物, 
抗癌活性高毒不
良反应小的口服
化疗药物-替吉奥
S-1带来了福音. 

able toxicity occurred] beside the routine symp-
tomatic treatment.

RESULTS: A total of 83 eligible patients were 
enrolled, including 4 in the control group and 
41 in the experimental arm. Median follow-up 
period was 54 wk. The baseline characteristics 
were comparable between the two groups. S-1 
treatment  improved the progression-free sur-
vival (PFS), though there was no statistical dif-
ference (HR = 0.52, 95%CI: 0.22-1.23, P = 0.1384). 
For all patients with advanced colorectal 
cancer, the 1-year PFS for the control arm and 
experimental arm was 78.6% and 97.6%, respec-
tively, favoring the S-1 regimen. For patients 
with advanced colon cancer, the improvement 
of PFS did not differ significantly between the 
two arms (HR = 0.62, 95%CI: 0.20-1.95, P = 
0.4156). The 1-year PFS for the control arm and 
experimental arm was 76.2% and 95.0%, favor-
ing the S-1 regimen. For patients with advanced 
rectal cancer, the improvement of PFS did not 
differ significantly between the two arms (HR 
= 0.42, 95%CI: 0.11-1.58, P = 0.2005). The 1-year 
PFS for the control arm and experimental arm 
was 76.2% and 95.2%, respectively. Three cases 
developed S-1-induced adverse reactions, in-
cluding one case of grade Ⅱ and two cases of 
grade Ⅰ, which, however, did not cause treat-
ment discontinuation.

CONCLUSION: S-1 can improve the PFS in pa-
tients with advanced colorectal cancer, indicat-
ing that such patients may benefit from S-1 regi-
men in the adjuvant setting.

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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■研发前沿
替吉奥(S-1)在我
国的适应症只是
针对于胃癌而言, 
而日本研究显示
S-1对治疗晚期胃
癌、头颈部癌、
直肠癌、非小细
胞肺癌、转移性
乳腺癌和胰腺癌
等 有 显 著 疗 效 , 
本研究就S-1在中
国晚期结直肠癌
患者中的疗效进
行 评 价 ,  尚 需 多
中心的临床随机
试验进一步验证.

survival, PFS)显著提高, 有明显获益趋势, 同时降

低转移复发风险, 提示应用S-1辅助化疗可能使晚

期结直肠癌患者生存获益, 且安全性良好.
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0  引言

结直肠癌(colorectal cancer, CRC)是为临床常见

的恶性肿瘤之一, 其在全球的发病率和病死率

占前3位[1]. 据统计, 全球每年CRC新发病例约

120万例, 死亡病例高达近60万例[1]. 近年, 随着

生活水平的提高, 我国CRC发病率呈逐年升高

趋势, 特别是在东部沿海经济发达地区, CRC发
病率已接近发达国家水平, 在大城市中已成为

导致死亡的主要原因[2], 预计我国CRC新发病例

仍将逐年增多[3]. CRC的高发病率和高死亡率, 
已成为人类的一大疾病负担[1,2]. 在我国, CRC
的发病呈老年趋向化[4]. 现今, 我国老龄化人口

的日益增加, 因老年患者体弱, 各组织器官功能

的下降, 机体不能很好地耐受静脉全身化疗, 而
我国作为人口大国, 随着老龄化人口的增多和

肿瘤发病率在我国的增加, 急切需要一种给药

方便, 且能被各年龄层的肿瘤患者耐受的药物. 
于CRC患者而言, 外科手术治疗是最有效的治

疗方法, 而对于部分失去手术机会的晚期CRC
患者或术后复发处于特晚期的患者, 不愿再接

受如放疗或全身静脉化疗, 多数晚期CRC患者

选择支持对症的姑息治疗, 但仍有一些晚期及

复发转移患者, 愿意口服低毒性化疗药物[5], 如
FT-207、替吉奥胶囊等. 化疗已成为晚期大肠癌

的主要治疗手段. 目前, CRC的辅助化疗方案主

要以FOLFOX、FOLFIRI或CAPE/L-OHP联合方

案为主[6]. 由于静脉给药不方便, 上述方案药物

引起的不良反应较为严重使患者不能耐受, 导
致患者依从性差. 治疗CRC的基本化疗药物5-氟
尿嘧啶(5-fluorouracil, 5-Fu)半衰期短, 与癌细胞

作用时间短, 影响了其抗癌效应, 近几年, 作为

氟尿嘧啶的衍生物-S-1在CRC的治疗方面越来

越受到重视. 
S-1是一种氟尿嘧啶衍生物口服抗癌剂, 他包

括活性成分替加氟(FT)和以下两种生物调节剂: 
吉美嘧啶(gimeracil, CDHP)及奥替拉西(oteracil 
potassium, Oxo). 三者按摩尔比为1∶0.4∶1制成

摘要
目的: 评估单药替吉奥(gimeracil and oteracil 
porassium capsules, S-1)方案在放弃静脉化疗晚
期结直肠癌患者辅助化疗中有效性和安全性. 

方法: 采用诊断位置(结肠癌 vs  直肠癌)作为分
层因子, 对有明确组织学或细胞学诊断且放弃
全身静脉化疗的83例晚期老年结直肠癌患者
随机分为两组: 对照组(常规支持对症组)42例, 
试验组(S-1治疗组)41例, 将所有合格受试者应
用随机数字表随机分配到对照组和试验组. 试
验组接受常规支持对症治疗+单药S-1治疗方
案: S-1 60 mg/(m2·d), bid , 连续服用2 wk后休息
1 wk, 每3 wk重复1次, 6 wk为一疗程, 直至患
者出现疾病进展或不可耐受的毒性反应才停
止治疗. 对照组只接受常规支持对症治疗. 

结果: 本试验共入组83例受试者, 对照组42例, 
试验组41例. 两组间基线资料分布平衡, 中位
随访时间为54 wk. 虽然S-1单药治疗组PFS较
对照组PFS在统计学上未达到显著差异(HR = 
0.52, 95%CI: 0.22-1.23, P  = 0.1384>0.05), 但对
照组1年无进展生存期(progression free survival, 
PFS)为78.6%, 试验组1年PFS为97.6%. 试验组
较对照组1年PFS提高19%, 有明显临床获益趋
势. 进一步分析所有晚期结肠癌患者, 试验组
和对照组相比, PFS差异未有统计学意义(HR 
= 0.62, 95%CI: 0.20-1.95, P  = 0.4156>0.05), 对
照组1年PFS为76.2% , 试验组1年PFS为95.0%, 
试验组较对照组1年PFS显著提高18.8%, 有明
显临床获益趋势. 进一步分析所有晚期直肠
癌患者, 虽然试验组较对照组PFS差异未达到
统计学意义(HR = 0.42, 95%CI: 0.11-1.58, P  = 
0.2005>0.05), 但对照组1年PFS为76.2%, 试验
组1年PFS为95.2%, 试验组较对照组1年PFS提
高19%, 有明显获益趋势. S-1引起的不良反应
有3例, 其中1例为2级不良反应, 2例为1级不良
反应, 未因不良反应而停药. 

结论: S-1单药用于晚期结直肠癌患者, 能够使
结肠癌患者PFS显著提高, 有明显获益趋势, 
同时降低转移复发风险, 提示应用S-1辅助化
疗可能使晚期结直肠癌患者生存获益, 且安全
性良好. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 

关键词: 替吉奥; 辅助化疗; 晚期结直肠癌; 无进展

生存期

核心提示: S-1单药用于晚期结直肠癌患者治疗, 
能够使结肠癌患者无进展生存期(progression free 
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■相关报道
O h t s u 等 研 究 显
示 单 药 S - 1 治 疗
转移性结直肠癌
(colorectal cancer, 
CRC)有效率可达
35%-40%, 62例
患者总生存期12 
mo(378 d), 两年
生存率达21%, 单
药取得了和持续
静滴5-Fu/LV类似
的效果.

的口服胶囊制剂, 是5-Fu的增效减毒改良制剂[7]. 
其三种组分的作用如下: FT是5-Fu的前体药物, 
具有良好的口服生物利用度, 能在活体内转化

为5-Fu, 能干扰和阻断DNA、RNA及蛋白质合

成. CDHP能够抑制在二氢嘧啶脱氢酶(dihydro-
pyrimidine dehydrogenase, DPD)作用下从FT释
放出来的5-Fu的分解代谢, 有助于长时间血中和

肿瘤组织中5-Fu有效浓度, 从而取得与5-Fu持续

静脉输注类似的疗效. Oxo能够阻断5-Fu的磷酸

化, 口服给药之后, Oxo在胃肠组织中具有很高

的分布浓度, 从而影响5-Fu在胃肠道的分布, 进
而降低5-Fu不良反应. 替吉奥与5-Fu相比具有以

下优势: (1)维持较高的血药浓度并提高抗癌活

性; (2)明显减少药物不良反应; (3)给药方便. 
在日本, 替吉奥目前已被批准用于治疗晚

期胃癌、头颈部癌、直肠癌、非小细胞肺癌、

转移性乳腺癌和胰腺癌等7类肿瘤疾病, 已经成

为日本治疗晚期胃癌的一线用药. 在中国首先

获批的适应症为不能切除的局部晚期或转移性

胃癌. 既往国外研究显示, 单药S-1治疗转移性

CRC有效率可达35%-40%, 62例患者总生存期12 
mo(378 d), 两年生存率达21%, 单药取得了和持

续静滴5-Fu/LV类似的效果[8]; SIR(S-1/CPT-11)
方案比传统方案在安全性和生存期上能提供更

多益处: SIR联合治疗方案有效率(response rate, 
RR)为62.5%, 5-Fu civ/LV/CPT-11传统方案RR为
31%-62%, CAPE/CPT-11方案RR为47%-61%[9], 
更多的研究[10]也证实了这一点; 国内一项S-1联
合依立替康(观察组)与5-Fu、亚叶酸钙联合依

立替康(对照组)在CRC二线治疗中的对比研究

显示[11]: 观察组的中位无进展时间为6.5 mo, 明
显优于对照组的, 4.7 mo(P <0.05). 观察组的疾病

控制率比较无明显差异性(观察组: 73.1%, 对照

组: 68.0%, P >0.05). 主要不良反应比较也无明

显差异性(观察组的中性粒细胞减少52.0%, Ⅲ-
Ⅳ度腹泻19%, 对照组的中性粒细胞减少34.6%, 
Ⅲ-Ⅳ度腹泻4.0%, P >0.05), 因样本量不大, 要观

察SIR方案比5-Fu civ/LV/CPT-11方案临床优势, 
有待进一步研究. 最近, 国外的一项大型、多中

心的II期临床试验也证实在晚期CRC的治疗中, 
SIR方案比传统的FOLFIRI和IRIS方案更有效、

方便、更安全[12]. 
SOX(S-1/L-OHP)方案有望成为转移性CRC

安全有效的治疗方案, SOX方案RR: 50.0%, 中
位PFS(median PFS, mPFS)196 d, 1年生存期

78.6%[13]. 国内一项以36例未接受过化疗的晚

期CRC患者为对象的研究[14], 对比分析了S-1联
合奥沙利铂(试验组)和奥沙利铂联合5-氟尿嘧

啶、亚叶酸钙(对照组)一线治疗晚期CRC的临

床疗效, 结果显示, RR分别为56.1%和44.4%, 中
位生存时间(medium survival time, MST)分别为

18.6和16.2 mo, 中位疾病进展时间(medium time 
to progression, MTTP)分别为9.3和8.8 mo. 主要

不良反应为血液学毒性和胃肠道反应, 试验组

白细胞下降发生率66.7%, 对照组77.8%, 试验组

恶心、呕吐发生率44.4%, 对照组66.7%. 鉴于多

数临床试验表明, S-1在临床应用中具有良好的

临床获益和安全性. 因此, 本研究拟评估S-1单药

方案在晚期CRC患者辅助化疗中的有效性和安

全性. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2011-12/2013-08我院收治的晚期

CRC患者83例, 随机分配到试验组和对照组, 常
规支持对症组(对照组)42例, 其中结肠癌21例, 
直肠癌21例; 常规支持对症+S-1组(试验组)41例, 
其中结肠癌20例, 直肠癌21例. 本试验中位随访

时间为12 mo. 入组标准: 所有的受试者均需明

确病理证实为结直肠腺癌; 年龄≥60岁; KPS评
分>60分; 预计生存期>6 mo; 无其他危及生命的

重大疾病; 有恶性肿瘤化疗指征; 放弃静脉所有

静脉化疗方案; 所有受试者均需在随访开始的2 
wk内进行随机分配; 且在随机分配后2 wk内应

用辅助化疗; 同意参加研究并能完成治疗计划

者. 排除标准: 参与试验前2 mo内已经进行过化

疗或放疗者; 有明显肝肾功能异常者(ALT高于

正常上限的1.5倍, 血肌酐高于正常上限者); 试
验前12 mo内有心肌梗死者; 重度心衰者等. 统
计学处理: 本试验假定试验组1年无进展生存

期(progression free survival, PFS)为95%和对照

组为75%, 试验组较对照组有20%PFS提高, 应
用80%(β = 0.20)的检验效能, I类错误为5%(α = 
0.05)的情况下, 则需入组88例患者, 但现实中在

2011-12/2013-08本试验总共入组83例患者. 应用

Kaplan-Meier方法绘制PFS曲线. 应用Log-rank
双侧检验对生存率进行分析, 本研究截止日期

为2014-01-31. 
1.2 方法

1.2.1 试验设计: 本研究为单中心临床随机对照

试验. 该试验通过本中心伦理委员会批准, 符合

赫尔辛基及其修订版本宣言. 所有受试者在入

组参加临床试验前均需签署知情同意书. 



高波, 等. 替吉奥单药在晚期结直肠癌辅助化疗中的疗效						                2653

2014-06-28|Volume 22|Issue 18|WCJD|www.wjgnet.com

■创新盘点
本 研 究 主 要 以
无 进 展 生 存 期
(progression free 
survival, PFS)为
主要观察指标, 尚
无S-1应用于晚期
结直肠癌患者的
此类观察研究.

1.2.2 治疗方案: 本研究采用诊断位置(结肠癌 vs
直肠癌)作为分层因素, 应用随机数字表使所有

受试者被随机分配到试验组和对照组. 本研究

定义治疗方案如下: 试验组接受常规支持对症

治疗+单药S-1治疗方案: S-1 60 mg/(m2·d), bid , 
连续服用2 wk后休息1 wk, 每3 wk重复1次, 6 wk
为一疗程, 直至患者出现疾病进展或不可耐受

的毒性反应才停止治疗. 对照组只接受常规支

持对症治疗. S-1在试验中不接受剂量调整. 但是

受试者如果有3级以上的缺血性损害或者任何

4级的不良反应, 则中断S-1治疗. 毒性评估标准

参考NCI CTCAE 3.0版(National Cancer Institute 
Common Terminology Criteria for Adverse Events 
version 3.0).  
1.2.3 评估与随访: 所有受试者需在入组后进行

第一次辅助化疗前2 w k内进行完整的体格检

查, 肝肾功能、肿瘤指标检测、心电图、KPS评
估、上下腹部、胸部CT扫描评估等. 随后进行

每次辅助化疗前也必须进行体检, 肝肾功能、

肿瘤指标检查. 在第1次化疗后前2年, 每3 mo进
行一次CT扫描肿瘤评估, 以后每隔6 mo复查1
次. 肠镜检查每半年1次. 但是, 如果患者临床表

现提示有疾病进展可能, 则需立即进行CT扫描

和肠镜检查评估. 临床疗效评估采用RECIST1.1

版(Response Evaluation Criteria for Solid Tumors 
1.1). 

统计学处理 采用SPSS16.0统计软件包进行

统计分析. P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 晚期CRC PFS 两组患者间所有基线指标基

本平衡, 两组间具有可比性(表1). 至2014-01-31, 
对照组有13例(31.0%)患者, 试验组有8例患者

(19.5%)发生进展或死亡. 如图1A所示, 我们观

察到试验组和对照组PFS, 虽然尚未达到差异

有统计学意义(HR = 0.52, 95%CI: 0.22-1.23, P  = 
0.1384), 但PFS曲线有明显提高. 对照组1年PFS
为78.6%, 试验组1年PFS为97.6%. 试验组对照组

1年PFS提高19%, 说明S-1可能使晚期CRC患者

长期持续显著获益. 由于疾病位置是影响患者

预后的主要影响因素之一, 因此, 有必要对结肠

癌和直肠癌患者分别进一步深入分析. 
2.2 晚期结肠癌患者PFS 两组患者间所有基线指

标基本平衡, 两组间具有可比性(表2). 在晚期结

肠癌患者中, 对照组有5例(23.8%), 试验组有3例
(15.0%)发生进展或死亡. 如图1B所示, 我们观察

到试验组较对照组PFS有明显提高, 但尚未达到

差异有统计学意义(HR = 0.62, 95%CI: 0.20-1.95, 
P  = 0.4156). 对照组1年PFS为76.2%, 试验组1年
PFS为95.0%, 试验组较对照组1年PFS显著提高

18.8%, 说明S-1在1年内对结肠癌患者有显著疗

效, 有明显获益趋势现象. 
2.3 晚期直肠癌患者PFS 两组患者间所有基线

指标平衡, 两组间具有可比性(表3). 在晚期直

肠癌患者中, 对照组有8例(38.1%), 试验组有5
例(23.8%)发生进展或死亡. 如图1C所示, 试验

组较对照组PFS差异无统计学意义(HR = 0.42, 
95%CI: 0.11-1.58, P = 0.2005). 对照组1年PFS为
76.2%, 试验组1年PFS为95.2%, 试验组较对照组

1年PFS提高19%, 有明显获益趋势. 说明S-1对晚

期直肠癌患者有显著疗效, 有明显的临床获益

趋势. 

3  讨论

目前, CRC作为全世界排名第3位的常见恶性肿

瘤(在男性常见肿瘤中排名第3位, 女性中排名第

2位), 2012年全球新增约1410万例癌症病例, 癌
症死亡人数达820万例, 其中CRC病例有140万
例, 占9.7%, 死亡人数占发病人数的一半以上, 其
高发病率和死亡率已成为人类疾病负担之一[1,15]. 

     

表  1  晚期结直肠癌患者基线特征资料

特征变量 对照组 试验组     κ2   P值

诊断 0.012 >0.05    

  结肠癌     21     20

  直肠癌     21     21

性别 0.303 >0.05    

  男     20     22

  女     22     19

年龄(岁) 0.055 >0.05   

  <65       8       7

  ≥65     34     34

分期 0.012 >0.05    

  Ⅲ期     21     21

  Ⅳ期     21     20

分化程度 0.931 >0.05    

  分化差     12       8

  分化好     30     33

肿瘤浸润程度 2.233 >0.05    

  未突破浆膜层     10     16

  突破浆膜层     32     25 

淋巴结转移 0.404 >0.05   

  否       6       8

  是     36     33
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在新发病例中, 局部进展期CRC约占75.0%, 根
治术后远处转移或复发是致死的主要原因[16,17]. 
研究表明, 辅助化疗后CRC远处转移或复发和

死亡风险的降低可能是通过化疗药物根除隐匿

性转移灶来实现[18,19], 使CRC患者获得临床治愈

的可能, 因此, 晚期CRC的辅助化疗对提高患者

生存率具有重大临床意义. 
在CRC患者中, 直肠癌约占1/3, 因以往直肠

癌患者的生存率比结肠癌患者的低, 故认为直

肠癌比结肠癌的恶性程度高[20-23]. 因近二十年来

直肠癌的治疗水平有很大的进步, 直肠癌患者

的生存率有了很大提高. 有研究报道称, 直肠癌

患者生存率已接近或达到与结肠癌结果[24]. 既
往的CRC的临床试验中, 结肠癌和直肠癌的治

疗都是相同的方案, 临床上针对直肠癌的治疗

方案是来自既往对结肠癌的研究, 并非来自对

直肠癌的研究. 因此, 本试验同时将结肠癌和直

肠癌纳入研究中具有合理性. 因结肠和直肠的

淋巴引流和解剖结构上的差异[23], 直肠癌与结

肠癌可能具有不同生物学特性, 对化疗药物的

反应可能也会有所不同, 所以, 本试验将结肠癌

和直肠癌作为一分层因子, 对CRC作一整体分

析后, 有必要对结肠癌和直肠癌再单独做进一

步研究分析. 既往有研究表明, 单药S-1治疗转

移性CRC有效率可达35%-40%, 两年生存率达

21%[8]. Lee等[25]研究表明单药S-1治疗一线化疗

方案(FOLFOX、XELOX、FOLFIRI、XELOX+
阿瓦斯汀和西妥珠单抗+伊立替康)失败的转移

性CRC患者疗效肯定, 且安全性好. 本试验中, 
试验组和对照组PFS虽然尚未达到差异有统计

学意义, 但DFS曲线有明显提高, 试验组对照组

1年PFS提高19%(HR = 0.52, 95%CI: 0.22-1.23, 
P  = 0.1384), 有明显临床获益趋势. 进一步单独

分析结肠癌和直肠癌, 虽然结肠癌组和直肠癌

组中试验组和对照组PFS未达到差异有统计学

意义, 但结肠癌组中试验组较对照组1年PFS显
著提高18.8%(HR = 0.62, 95%CI: 0.20-1.95, P  = 
0.4156), 直肠癌组中试验组较对照组1年PFS提
高19%(HR = 0.42, 95%CI: 0.11-1.58, P  = 0.2005), 
临床获益还是明显可见的. 对S-1单药治疗CRC
的长期获益趋势, 未来有必要进一步对结肠癌

和直肠癌患者单药S-1治疗后3、5年的生存率进

行深入研究. 
S-1作为5-Fu的衍生物, 他包括活性成分替

加氟(tegafur, FT)和以下两种生物调节剂: CDHP
及Oxo, 是5-Fu的增效减毒改良制剂[7]. FT是5-Fu
的前体药物, 具有良好的口服生物利用度, 能在

活体内转化为5-Fu, 能干扰和阻断DNA、RNA
及蛋白质合成. 5-Fu在体内被二氢嘧啶脱氢酶

(dihydropyrimidine dehydrogenase, DPD)降解, 使

■应用要点
本文通过研究S-1
在结直肠癌的研
究, 显示良好的疗
效, 表示S-1在临床
上应用有一定价
值, 因为口服方便
且不良反应小, 可
提高患者的依从
性, 既有临床实用
价值, 又有经济效
益价值.

     

表  2  晚期结肠癌患者基线特征资料

特征变量 对照组 试验组     κ2 P 值  

结肠癌 21 20 0.012 >0.05    

性别 0.210 >0.05    

  男   9 10

  女 12 10

年龄(岁) 0.671 >0.05   

  <65   4   2

  ≥65 17 18

分期 0.631 >0.05    

  Ⅲ期 11   8

  Ⅳ期 10 12

分化程度 0.176 >0.05    

  分化差   3   2

  分化好 18 18

肿瘤浸润程度 2.172 >0.05    

  未突破浆膜层   4   8

  突破浆膜层 17 12

淋巴结转移 0.287 >0.05    

  否   2   3

  是 19 17

     

表  3  晚期直肠癌患者基线特征资料

特征变量 对照组 试验组     κ2 P 值  

直肠癌 21 21 0.012 >0.05    

性别 0.096 >0.05    

  男 11 12

  女 10   9

年龄(岁) 0.141 >0.05    

  <65   4   5

  ≥65 17 16

分期 0.865 >0.05    

  Ⅲ期 10 13

  Ⅳ期 11   8

分化程度 0.933 >0.05    

  分化差   9   6

  分化好 12 15

肿瘤浸润程度 0.429 >0.05    

  未突破浆膜层   6   8

  突破浆膜层 15 13

淋巴结转移 0.141 >0.05    

  否   4   5

  是 17 16
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得其活性降低. DPD是一种细胞溶质酶, 为5-FU
降解代谢中的第一个酶, 可以将85%的5-FU去活

性[26,27]. 而CDHP能够抑制在DPD作用下从FT释
放出来的5-Fu的分解代谢, 有助于长时间血中和

肿瘤组织中5-Fu有效浓度, 从而取得与5-Fu持续

静脉输注类似的疗效. 5-Fu单独口服时吸收不完

全且难以预测, 如果其在胃肠道中的分布浓度

很高且被磷酸化, 就会引起严重的胃肠道不良

反应, 而Oxo能够阻断5-Fu的磷酸化, 口服给药

之后, Oxo在胃肠组织中具有很高的分布浓度, 
从而影响5-Fu在胃肠道的分布, 进而降低5-Fu的
不良反应. S-1抗肿瘤过程中既产生了明显的临

床效益, 安全性又得到了一定保障, 且口服方便, 
适用于晚期老年的肿瘤患者. 

总之, S-1单药用于晚期CRC患者, 能够使结

肠癌患者PFS显著提高, 有明显获益趋势, 同时

降低转移复发风险, 提示应用S-1辅助化疗可能

使晚期CRC患者生存获益, 且安全性良好. 
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