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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

消化系肿瘤患者行内镜下化疗缓释粒子植入术后短期内
临床效果及不良反应

陈 曦, 张光林, 李 军

®

■背景资料
消化系肿瘤是我
国常见的恶性肿
瘤之一, 约占恶性
肿瘤的52%, 好发
于60岁以上人群, 
如 果 能 早 期 发
现, 及早治疗, 对
提高治愈率和改
善预后意义重大. 
然而对于消化系
肿瘤 ,  患者往往
缺乏特异性早期
表现 ,  而当因恶
心、呕吐、消瘦
和贫血等症状出
现并就诊时 ,  疾
病多数已处于进
展期 ,  常常还伴
有淋巴结和远处
转移 ,  已丧失了
手术根治的意义. 
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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy and side effects of 
endoscopic implantation of slow-release 5-fluo-
rouracil (5-Fu) in patients with gastrointestinal 
tumors. 

METHODS: The clinical data of 26 gastrointesti-
nal tumor patients who underwent endoscopic 
implantation of slow-release 5-Fu at our hospital 
from February 2007 to February 2010 were retro-
spectively analyzed. 

RESULTS: In terms of the effect on tumor size, 
the effective rate was 71.4% for esophageal can-
cer, 77.8% for gastric cardia cancer, 75.0% for 
gastric cancer and 66.7% for colorectal cancer. 
The average effective rate was 74.5%. For the 
improvement of obstructive symptoms, the 

effective rate was 62.5% for esophageal and 
gastric cardia cancer, 75% for gastric cancer, 
and 66.7% for colorectal cancer. The average ef-
fective rate was 70.5%. There was a significant 
difference in the condition of obstructive symp-
toms between preimplantation and postimplan-
tation. The main side effect was leukopenia, 
and its incidence rate was significantly higher 
after implantation than before implantation (P 
= 0.013). Other side effects such as vomiting, 
nausea and diarrhea were mild and could re-
lieve spontaneously, and no serious side effects 
such as perforation, bleeding and serious infec-
tion happened. 

CONCLUSION: Endoscopic implantation of 
slow-release 5-Fu has good efficacy and mild 
side effects, representing an effective and safe 
treatment for gastrointestinal tumors.

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 评价并分析消化系肿瘤患者行内镜下
化疗缓释粒子植入术治疗后短期的临床效果
和不良反应. 

方法: 回顾性分析2007-02/2010-02于黄石市中
心医院接受内镜缓释粒子植入术治疗的26例
消化系肿瘤患者的临床资料. 

结果: 在瘤体大小变化方面: 植入术对食管癌
的有效率为71.4%, 对贲门胃底癌的有效率为
77.8%, 对胃腺癌的有效率为75.0%, 对结直肠
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■研发前沿
对丧失手术治疗
意义及不能耐受
手术的患者, 目前
常用的治疗方法
有放疗、化疗、
生物治疗、中医
中药治疗等内科
保守治疗. 但传统
内科治疗对癌细
胞的特异性较低, 
到达病变部位的
药物浓度远远低
于能杀伤癌细胞
的有效浓度, 而且
全身不良反应较
多, 严重者可导致
多器官和系统的
功能紊乱, 故寻求
既能有效杀伤癌
细胞而且对全身
无明显影响的治
疗方法是目前学
者研究的热点.

癌的有效率为66.7%, 平均有效率为74.5%; 在
自觉梗阻症状改善方面, 植入术对食管癌和
贲门胃底癌的有效率为62.5%, 对胃腺癌的有
效率为75%, 对结直肠癌的有效率为66.7%, 
平均有效率为70.5%, 且与治疗前相比可有效
缓解消化系梗阻情况(P <0.05). 不良反应主要
表现为白细胞降低, 治疗后发生率较治疗前
明显增多, 差异有统计学意义(P  = 0.013), 恶
心、呕吐及腹泻等不良反应症状均较轻且可
自行缓解, 无穿孔、大出血、感染等严重并
发症发生. 

结论: 内镜下缓释粒子植入术治疗消化系恶
性肿瘤的短期疗效较好且不良反应轻微, 是消
化系肿瘤安全有效的治疗方法. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 本研究所用抗肿瘤缓释粒子为5-氟尿
嘧啶(5-fluorouracil, 5-Fu)缓释剂中人氟安, 缓释
时间可达15-30 d, 渗透半径约为3.5 cm. 结果显
示, 内镜下5-Fu缓释粒子植入术对食管癌的有效
率为71.4%, 对贲门胃底癌的有效率为77.8%, 对
胃腺癌的有效率为75.0%, 对结直肠癌的有效率
为66.7%, 平均有效率为74.5%. 在自觉症状改善
方面, 植入术对食管癌和贲门胃底癌的有效率为
62.5%, 对胃腺癌的有效率为75.0%, 对结直肠癌
的有效率为66.7%, 平均有效率为70.5%.
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0  引言

消化系肿瘤是我国常见的恶性肿瘤之一, 约占

恶性肿瘤的52%, 好发于60岁以上人群[1], 近年

来其发病有年轻化的趋势, 严重威胁人类的生

活质量和生命健康[2]. 临床研究表明, 大部分肿

瘤如果能早期发现, 及早治疗, 对提高治愈率和

改善预后意义重大[3]. 然而对于消化系肿瘤, 患
者往往缺乏特异性早期表现[4], 而当因恶心、呕

吐、消瘦和贫血等症状出现并就诊时, 疾病多

数已处于进展期, 常常还伴有淋巴结和远处转

移, 已丧失了手术根治的意义[5]. 对丧失手术治

疗意义及不能耐受手术的患者, 目前常用的治

疗方法有放疗、化疗、生物治疗、中医中药治

疗等内科保守治疗[6]. 但传统内科治疗对癌细胞

的特异性较低, 到达病变部位的药物浓度远远

低于能杀伤癌细胞的有效浓度[7], 而且全身不

良反应较多, 严重者可导致多器官和系统的功

能紊乱, 故寻求既能有效杀伤癌细胞而且对全

身无明显影响的治疗方法是目前学者研究的

热点[8]. 靶点治疗是将化疗药物直接注入肿瘤部

位, 可提高肿瘤局部的化疗药物浓度, 因此能有

效杀灭肿瘤细胞且减少全身不良反应[9]; 间质治

疗是指将化疗药物装入一种赋形剂(缓释剂)中, 
并植入到瘤体组织、瘤周组织或术后的瘤床, 
使药物缓慢释放, 从而提高肿瘤局部药物持续

时间和减少全身不良反应[10], 故内镜下化疗缓释

粒子植入很可能因其疗效高及全身不良反应小

等特点而取代传统内科治疗, 成为不能手术治

疗患者的有效治疗手段[11]. 但目前内镜下化疗

缓释粒子植入术对消化系肿瘤的临床疗效及安

全性仍缺乏相应的报道, 基于以上背景, 本研究

回顾性分析黄石市中心医院26例行内镜下化疗

缓释粒子植入术患者的临床资料, 分析其短期

内临床疗效和不良反应, 以期为临床治疗工作

提供相应的依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2007-02/2010-02于黄石市中心医

院行内镜下植入5-氟尿嘧啶(5-fluorouracil, 5-Fu)
缓释剂的消化道恶性肿瘤患者26例, 纳入标准为: 
(1)内镜检查显示为隆起型病变, 溃疡型病变不作

为此治疗方法的适应症; (2)生命体征平稳, 肝肾

功能和凝血指标正常; (3)术前有淋巴结转移或远

处转移, 丧失手术根治意义的患者; (4)因年龄较

大、心肺功能不全等原因不能耐受手术患者; (5)
因其他原因不愿手术及全身放化疗, 自愿接受植

入术患者. 26例患者中男性19例, 女性7例, 年龄

46-82岁, 平均年龄70.2岁±3.2岁. 经电子胃镜及

病理活检确诊为食管癌7例、贲门胃底癌9例、

胃腺癌4例、结直肠癌6例. 自觉梗阻症状Ⅱ度者

3例, Ⅲ度15例, Ⅳ度8例. 采用Pentax-2931电子胃

镜和电子结肠镜, RC-GIE150内镜专用粒子植入

器, 化疗药物缓释粒子采用5-Fu缓释粒子中人氟

安(中人科技有限公司提供), 缓释时间为15-30 d, 
渗透半径约为3.5 cm. 备8%冰肾盐水(去甲肾上腺

素8 mg加入100 mL冰水中制成)防止术中出血. 
1.2 方法
1.2.1 植入: 内镜下观察病变大小和数量, 以确定
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■相关报道
靶点治疗是将化
疗药物直接注入
肿瘤部位, 可提高
肿瘤局部的化疗
药物浓度, 因此能
有效杀灭肿瘤细
胞且减少全身不
良反应.
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植入部位与药物剂量, 并在内镜的引导下选择合

适穿刺点, 由远及近、多部位均匀分布植入, 点
距间隔1-2 cm, 每点注入6-8粒, 每位患者植入缓

释粒子约60-120粒, 平均注入剂量为110-210 mg. 
术中病灶部位可见少量出血, 局部予8%冰肾盐

水止血, 观察待无异常反应后方可退镜. 植入操

作如图1所示. 
1.2.2 评价标准: 主要评价接受内镜下5-Fu植入

术后的短期临床疗效和不良反应. 短期临床疗

效评价指标有内镜下瘤体大小变化和消化系自

觉梗阻症状改善情况, 不良反应评价指标有术

中各种不适反应、术前后肝肾功能及血常规

变化情况以及术后出现的不适症状. 瘤体大小

评价采用世界卫生组织(World Health Organiza-
tion, WHO)抗癌治疗疗效判定标准, 完全缓解

(complete remission, CR): 病变完全消失并且维

持至少1 mo; 部分缓解(partial remission, PR): 病
变体积缩小50%以上并且维持至少1 mo; 病情稳

定(stable disease, SD): 病变体积缩小不足50%, 
或增大不足25%; 病情进展(progressive disease, 
P D):  病变体积增大25%以上或发现新病灶 ; 
CR、PR及SD判断为治疗有效. 术后第2天开始

依次进食流质、半流质和普通食物, 记录1 wk内
患者进食后的自觉症状, 以判断术后消化系梗

阻改善情况: Ⅰ度: 可进普食且进食后不发生呕

吐, 无明显淤滞感; Ⅱ度: 能进半流质饮食, 进食

后不发生呕吐且无明显淤滞感; Ⅲ度: 仅能进半

流质食物; Ⅳ度: 难以进食, 或进食后呕吐. 
统计学处理 采用SPSS18.2软件处理, 有效率

以构成比表示, 计数资料的组间比较采用χ2
检验, 

检验水准α = 0.05, 以P<0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 内镜下肿瘤变化情况 经内镜下缓释粒子植

入后, 内镜下瘤体大小的变化情况如表1所示. 
植入术对食管癌的有效率为71.4%, 对贲门胃

底癌的有效率为77.8%, 对胃腺癌的有效率为

75.0%, 对结直肠癌的有效率为66.7%. 平均有效

率为74.5%. 
2.2 自觉症状改善情况 7例食管癌和9例贲门胃

底癌患者, 5例Ⅳ度患者2例转Ⅲ度, 1例转Ⅱ度, 
2例无变化; 8例Ⅲ度患者3例转Ⅱ度, 2例转Ⅰ度, 
3例无变化; 3例Ⅱ度患者2例转Ⅰ度, 1例无变化; 
有效率为62.5%. 4例胃腺癌患者术前均为Ⅲ度, 
术后2例转Ⅱ度, 1例转Ⅰ度, 1例无变化, 有效率

为75.0%. 6例结直肠癌患者, 3例Ⅳ度患者2例转

Ⅲ度, 1例无变化; 3例Ⅲ度患者, 2例转Ⅱ度, 1例
无变化; 有效率为66.7%. 平均有效率为70.5%. 
术后消化系梗阻情况较术前明显好转, 差异有

统计学意义(P <0.05)(表2). 
2.3 不良反应 由于术中对病灶采用多部位反复

植入, 几乎所有植入过程都有少量渗血, 个别出

血较多者在给予8%冰肾去甲肾上腺素盐水后均

可止血, 并未因此中断操作过程. 术后1 wk内有6
例患者白细胞轻度下降, 5例患者恶心呕吐, 7例
出现腹泻, 均未接受药物治疗且自行缓解. 3例
患者肝功检查异常, 证实为术前即为异常, 为伴

发肝转移者. 无穿孔、大出血及严重感染等严

重并发症发生. 经统计学分析, 术后白细胞降低

例数显著多于术前例数(P  = 0.013), 而其他不良

反应的情况在术前和术后的发生率方面差异无

统计学意义(P >0.05)(表3). 

3  讨论

消化系肿瘤是我国较为常见的恶性肿瘤, 手术

根治是其首选治疗方法. 但消化系恶性肿瘤患

者于疾病早期常无明显的自觉症状, 待发现病

变时疾病多已处于晚期阶段, 常伴有淋巴结和

远处转移, 多已丧失手术根治的意义. 对于此类

患者, 以往的化疗常为口服或静脉给药, 以期药

     

表  1  大鼠胰腺组织光镜下病理学评分(mean±SD)

分组            n              水肿                      炎症                     出血                      坏死

SO组	 10       0.20±0.42	      0                         0	           0

AEP组	 10       2.60±0.70b        2.00±0.67b        0                         0.60±0.84

ANP组       8       3.70±0.48ab       2.80±0.79ab       2.20±1.03ab       2.80±0.64ab

aP<0.05 vs  AEP组; bP<0.01 vs  SO组.
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表  1  内镜下瘤体变化情况

     
分组 n 完全缓解(n ) 部分缓解(n ) 病情稳定(n ) 病情进展(n ) 有效率(%)

食管癌 7 0 1 4 2 71.4

贲门胃底癌 9 0 2 5 2 77.8

胃腺癌 4 0 2 1 1 75.0

结直肠癌 6 0 1 3 2 66.7

     

表  2  患者自觉梗阻症状改善情况 (n  = 26)

分组
梗阻程度

Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

术前 0 3 15 8

术后 5 9 9 3

■应用要点
靶点治疗是将化
疗药物直接注入
肿瘤部位, 可提高
肿瘤局部的化疗
药物浓度, 因此能
有效杀灭肿瘤细
胞且减少全身不
良反应.



物到达肿瘤部位而杀伤癌细胞[12]. 但由于机体肝

脏内药物代谢和全身药物再分配等原因[13], 到达

肿瘤部位的药物剂量远远不能达到杀伤肿瘤细

胞的有效剂量, 故给药时往往大量增加药物剂

量, 在抗癌治疗同时可引起严重的不良反应[14], 
甚至可引起多器官系统的功能紊乱, 故临床上

寻求新型安全有效的给药途径已成为研究的热

点. 既往研究表明[15], 在化疗给药时, 口服给药、

全身静脉给药及病变部直接注射给药此3种给

药途径相比, 病变部位直接注射对控制局部病

灶最为有效. 在抗肿瘤靶向治疗的基础上, 有学

者提出了间质治疗的概念[16], 即将抗肿瘤药物制

成缓释剂植入到病变部位或其周围间质, 使病

变部位形成局部高药物浓度以及提高药物持续

时间而提高药物效应, 同时降低全身不良反应, 
以达到抗肿瘤靶向治疗的目的[17]. 

本研究所用抗肿瘤缓释粒子为5-Fu缓释剂

中人氟安, 缓释时间可达15-30 d, 渗透半径约为

3.5 cm. 结果显示, 内镜下5-Fu缓释粒子植入术

对食管癌的有效率为71.4%, 对贲门胃底癌的有

效率为77.8%, 对胃腺癌的有效率为75.0%, 对结

直肠癌的有效率为66.7%, 平均有效率为74.5%. 
在自觉症状改善方面, 植入术对食管癌和贲门

胃底癌的有效率为62.5%, 对胃腺癌的有效率为

75.0%, 对结直肠癌的有效率为66.7%, 平均有效

率为70.5%. 而有研究报道[18], 抗肿瘤药物通过

口服给药和静脉注射给药情况下, 有效率仅为

25%-35%, 远远低于内镜下缓释粒子植入术的

疗效, 其原因很可能为口服和静脉给药时, 药物

在肝脏代谢及全身药物再分配等作用下, 到达

瘤体的药物浓度远远低于杀伤癌细胞的有效浓

度, 且随着药物的排出和衰减, 药物对癌细胞的

杀伤效应进一步降低; 而内镜下缓释粒子植入

术是将抗肿瘤药物直接注入肿瘤组织并缓慢释

放药物, 大大增加了病变部位的药物浓度和有

效浓度持续时间, 故其疗效明显高于传统给药

化疗. 亦有研究报道[19]内镜下植入5-Fu缓释剂

后, 病变局部的药物浓度是静脉给药时的10倍
以上, 药物有效浓度能维持15 d以上, 证实内镜

下5-Fu缓释粒子植入术的短期疗效与病变局部

的高药物浓度和药物有效浓度持续时间有关. 
本研究亦显示, 内镜下缓释粒子植入后的

不良反应较轻, 引起的恶心呕吐和腹泻症状较

轻且均可自行缓解. 不良反应主要表现为白细

胞降低, 无穿孔、大出血及感染等严重并发症

出现, 相比口服和静脉给药25%的不良反应发

生率, 内镜下缓释粒子植入术是较为安全有效

的治疗手段. 其高疗效、低不良反应性特点可

能有以下两个原因: (1)为靶点给药大大减少了

给药的剂量, 仅为静脉或口服给药剂量的1/10
左右, 故大大降低了抗肿瘤药物对全身的不良

反应; (2)为5-Fu缓释粒子在植入部位缓慢释放

抗肿瘤药物并沿浓度梯度渗透, 在血运丰富的

病灶区形成一个抗肿瘤药物高浓度区域, 从而

防止病变向周围扩散. 此结果亦与田明月等[20]

的研究结果一致. 
总之, 内镜下缓释粒子植入术可能通过提高

病灶局部抗肿瘤药物浓度和药物有效浓度持续

时间, 从而在大幅度提高其短期疗效的同时并

降低全身不良反应, 有可能成为抗肿瘤治疗新

的主导手段. 
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