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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy and safety of three-
dimensional conformal therapy combined with 
S-1 or capecitabine for elderly patients with re-
current rectal carcinoma. 

METHODS: Fifty-eight elderly patients with 
recurrent rectal cancer were randomly divided 
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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

替吉奥或卡培他滨同步三维适形放疗治疗中老年复发直
肠癌疗效

胡方宽, 王亚楠, 邓业巍, 王华胜, 张胜威, 李晓洁

®

■背景资料
对于直肠癌术后
复发的中老年患
者, 还没有标准的
辅助治疗方案, 循
证医学证据表明
同步放化疗可以
提高其生存率, 我
们进行了一项临
床试验评价替吉
奥对比卡培他滨
联合放疗在中老
年晚期复发直肠
癌的临床疗效和
安全性, 为临床治
疗中老年直肠癌
术后复发提供治
疗参考. 

into two groups: a trial group (n = 30) and a 
control group (n = 28). The treatment group re-
ceived three-dimensional conformal radiation (a 
total of 54-66 Gy, 1.8-2.0 Gy/d, 5 d/wk) and S-1, 
while the control group were treated with the 
same radiation regimen and capecitabine. Each 
cycle lasted three weeks. The efficacy and toxic-
ity were evaluated after two cycles of treatment. 

RESULTS: The efficacy and toxicity could be 
evaluated in 58 cases. There were no significant 
differences in overall response rate (73.3% vs 
71.4%, P > 0.05), median TTP (9.2 mo vs 8.2 mo, 
P > 0.05) or OS (16.9 mo vs 17.2 mo, P > 0.05) 
between the two groups. The most common 
toxicities were hematological, digestive toxic 
reactions, erythra and radiation enteritis, and all 
of them were tolerable and comparable between 
the two groups. However, the incidence of hand-
foot syndrome in the control group was higher 
than that in the treatment group (P < 0.05). 

CONCLUSION: The efficacy was comparable be-
tween the two groups, but the incidence of hand-
foot syndrome was lower in the S-1-based group. 

© 2014 Baishideng Publishing Group Co., Limited. All 
rights reserved. 
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摘要
目的: 观察三维适形放疗联合替吉奥或卡培
他滨治疗老年局部复发直肠癌的近期疗效和
安全性. 

方法: 58例直肠癌术后局部复发患者, 随机分

■同行评议者
许剑民, 教授, 上海
市复旦大学附属
中山医院普外科
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■研发前沿
目 前 ,  针 对 中 老
年患者直肠癌术
后复发的辅助治
疗 ,  由 于 其 体 质
特 殊 ,  临 床 治 疗
中在注重疗效的
同 时 ,  也 需 要 考
虑治疗方案的耐
受性和患者的依
从 性 ,  当 前 进 行
的相关临床试验
主要集中于联合
放 化 疗 ,  如 何 选
择最佳的化疗方
案和最佳的放疗
剂量是研究重点.

为2组, 试验组30例, 给予放疗(1.8-2.0 Gy/d, 5 
d/wk, 总量为54-66 Gy)联合替吉奥; 对照组
28例, 给予放疗(1.8-2.0 Gy/d, 5 d/wk, 总量为
54-66 Gy)联合卡培他滨, 21 d为1周期, 接受2
个以上周期治疗后, 评价疗效和不良反应. 

结果:  58例患者均可评价疗效 ,  试验组和
对照组有效率(r e s p o n s e r a t e, R R)分别为
73.3%(22/30)、71.4%(20/28), 中位进展时
间分别为9.2和8.2 m o, 中位生存时间分别
为16.9、17.2 m o, 两组差异无统计学差异
(P >0.05). 试验组与对照组主要不良反应为骨
髓抑制、胃肠道反应、皮疹、放射性直肠炎, 
均可耐受, 两组差异无统计学意义(P >0.05), 
对照组手足综合征明显高于试验组, 差异有统
计学意义(P <0.05). 

结论: 两组疗效相似, 替吉奥联合三维适形放
疗方案组手足综合征发生率较低, 耐受性优于
卡培他滨联合组, 为中老年直肠癌复发临床治
疗提供参考. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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疗效对比

核心提示: 我们评价了替吉奥对比卡培他滨同步

三维适形放疗治疗中老年复发直肠癌的临床疗

效和安全性, 结果表明两组疗效相似, 替吉奥联

合组手足综合征发生率较低, 耐受性更好, 可以

作为老年局部复发晚期直肠癌的一种有效治疗

方案. 
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0  引言

直肠癌是最常见的恶性肿瘤之一, 发病率居恶性

肿瘤第3位, 呈明显上升趋势, 并随着年龄增加而

不断增加, 且60岁以上年龄组发病率更高[1,2], 手
术为主的综合治疗成为推荐的治疗模式之一, 
直肠癌术后复发是死亡的主要原因, 循证医学

证据表明, 术后化放疗可以进一步提高生存率[2]. 
对于直肠癌术后局部复发的老年患者, 由于其

体质特殊, 耐受性较差, 三维适形放疗有利于提

高局部控制率, 同步化疗可以进一步延长生存

期, 因而, 探索有效的辅助放化疗方案成为研究

的热点. 我科采用卡培他滨对比替吉奥联合三

维适形放疗治疗局部复发直肠癌, 取得较好的

临床疗效, 现将临床结果报道如下, 为临床选择

合理的辅助治疗方案提供参考. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2008-02/2011-02我科收治58例的

直肠癌术后复发患者, 全部行直肠癌根治性切

除术, 其中Mile's术27例, Dixon术31例; 男性32
例, 女性26例; 年龄56-78岁, 中位年龄67岁; 高分

化腺癌8例, 中分化腺癌16例, 低分化腺癌26例, 
黏液腺癌6例, 印戒细胞癌2例; 并经组织病理学

和超声、CT、MRI等检查证实有可测量的复发

及转移淋巴结转移病灶, 并排除远处转移, 临床

分期均为Ⅲ/Ⅳ期. Karnofsky评分>70分, 预计生

存期≥3 mo, 心、肝、肾、肺等重要器官功能基

本正常, 无外周神经疾病, 无放化疗禁忌症; 采
用双盲操作, 按临床试验随机对照原则, 分为试

验组(30例)和对照组(28例), 两组患者一般资料

具有可比性. 治疗前签知情同意书和放化疗知

情同意书. 
1.2 方法

1.2.1 治疗: 试验组给予替吉奥联合三维适形

放疗, 替吉奥(商品名维康达, 山东新时代药业

有限公司)根据体表面积给药(<1.25 m2, 40 mg; 
1.25-1.5 m2, 50 mg; >1.5 m2, 60 mg), 早晚口服

14 d, 停药7 d, 21 d重复; 三维适形放疗, 患者仰

卧位, 首先增强CT扫描下行模拟定位, 明确病

灶, 由放疗科、影像科及物理师共同勾画靶区, 
以CT示大体肿瘤体积及其周围亚临床靶体积确

定为临床靶体积(clinical target volume, CTV)将
CTV边缘向周围扩大5-15 mm, 确定计划靶体积

(planning target volume, PTV), 同时注意保护器

官, 经三维重建, 通过射野方向观和患者方向观

设计治疗计划, 以PTV几何中心为照射野中心, 
进行射束设计及权重调整, 95%等剂量曲线包括

PTV, 1.8-2.0 Gy/次, 5次/wk, 总剂量54-66 Gy. 对
照组给予卡培他滨联合三维适形放疗, 卡培他

滨(商品名希罗达, 上海罗氏制药有限公司)2500 
mg/d, 早晚口服14 d, 停药7 d, 21 d重复, 三维适

形放疗方案同上. 化放疗期间常规给予保肝、

护胃、止吐等支持治疗, 骨髓抑制者给予人粒

细胞集落刺激因子注射, 出现手足综合征给予

口服维生素B6、涂抹凡士林软膏, 腹泻较严重

者给予思密达、易蒙停等对症治疗, 必要时减

少延迟放化疗, 或适当减量, 疾病进展、患者拒
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■相关报道
替吉奥和卡培他
滨联合放疗在直
肠癌中显示出较
好的临床疗效, 但
替吉奥对比卡培
他滨联合放疗在
中老年晚期复发
直肠癌的临床疗
效尚未见报道. 刘
红欣等进行一项
临床试验, 评价三
维适形放疗同步
替吉奥化疗治疗
术后复发直肠癌
的 疗 效 ,  结 果 表
明该方案依从性
较 好 ,  总 有 效 率
70.0%, 1年局部控
制率为62.5%, 并
能改善患者的生
活质量. 卡培他滨
作为另一种新型
靶向口服药物张
培良等研究表明
调强放疗联合卡
培他滨同步化疗
治疗直肠癌术后
复发患者, 不良反
应轻, 近期疗效确
切, 值得在临床上
进一步探讨. 我们
研究表明替吉奥
联合三维适形放
疗组手足综合征
发生率较低, 更易
被老年患者耐受, 
且经济费用相对
较低, 可以作为老
年局部复发晚期
直肠癌的一种有
效治疗方案.

绝、出现严重不良反应等不适合继续治疗则终

止治疗, 每2个周期后评价疗效, 有效及稳定者

继续化疗2周期, 进展者更换其他方案. 采用电

话或书信方式随访至2013-06, 每月随访1次. 
1.2.2 观测指标: 疗效及不良反应评定标准: 按照

WHO实体瘤客观评价标准, 分为完全缓解(com-
plete response, CR)、部分缓解(partial response, 
PR)、稳定(stable disease, SD)和进展(progressive 
disease, PD). 以CR+PR计算有效率(response rate, 
RR). 根据NCI-CTC 2.0标准评价治疗不良反应. 
总生存时间(overall survival, OS)为从本方案治疗

的开始日期至死亡或末次随诊的时间, 疾病进展

时间(time to progression, TTP)为从本方案治疗的

开始日期至客观证据表明疾病进展的时间. 
统计学处理 所有试验数据采用SPSS17.0版

软件进行统计学分析, 组间差异比较采用χ2检

验, 总体生存率采用Kaplan-Meier分析, 化疗反

应的等级资料采用非参数秩和检验, 检验水准α 
= 0.05. P <0.05为差异具有统计学意义. 

2  结果

2.1 治疗依从性 58例患者均完成治疗, 期间出现

的不良反应经对症处理可恢复或好转, 依从性

好, 并收集了完整的临床资料进行相关评估. 
2.2 近期疗效 全部58例均可评价疗效, 试验组

CR 4例, PR 18例, SD 6例, PD 2例, 总有效率

(CR+PR)为73.3%(22/30), 2例行二次手术. 对
照组CR 4例, PR 16, SD 5例, PD 3例, 总有效率

(CR+PR)为71.4%(20/28), 两组间有效率之间无

明显差异(P >0.05). 
2.3 不良反应 两组患者均未出现治疗相关性死

亡, 未见因严重不良反应而停药者, 两组共有常

见的不良反应为骨髓抑制、消化系反应、放

射性直肠炎等, 多为1-2级, 少数患者出现3或4
级, 对照组略高于试验组, 但差异无统计学意义

(P >0.05), 其中, 试验组2例患者出现Ⅳ度白细胞

减少伴发热, 对照组出现1例Ⅳ度血小板降低, 
经积极对症处理后好转, 推迟化疗5 d. 对照组手

足综合征的发生率显著高于试验组, 差异有统

计学意义(P <0.05)(表1). 
2.4 远期疗效 试验组无失访病例, 对照组2例
失访 ,  平均随访时间24 m o, A组、B组中位

TTP分别为9.2 mo(95%CI: 7.6-10.8 mo)、8.2 
mo(95%CI: 7.0-9.5 mo), 中位OS分别为16.9 
mo(95%CI: 15.5-18.3 mo)、17.2 mo(95%CI: 
16.2-18.2 mo), 采用Log-rank检验对TTP和OS曲
线进行分析, χ2分别为0.966和0.402(P >0.05), 差
异无统计学意义(图1, 2). 

3  讨论

近年来, 随着我国老龄化加剧, 中老年直肠癌患

者也逐渐增多, 发达国家75岁以上直肠癌患者

占35%-40%[2], 一项Meta研究入组55例试验, 共
计3767例直肠癌患者, 表明R0切除率约为56%, 
5年生存率约25%, 根治性手术后有较高的复发

率, 且手术切除率随着年龄增加而降低, 复发率

增加[2,3], 因而, 如何提高中老年直肠癌术后复发

患者的疗效成为临床研究的一个重要内容, 循
证医学证据术后放化疗提高局部晚期直肠癌的

2014-01-28|Volume 22|Issue 3|WCJD|www.wjgnet.com

表  1  两组主要不良反应发生比较 (n )

     不良反应 试验组 对照组 χ2 P 值

白细胞减少 1.205 0.272

  1-2级 13 15

  3-4级   2   3

血小板减少 0.056 0.813

  1-2级 11 12

  3-4级   2   1

恶心呕吐 0.064 0.800

  1-2级 12 13

  3-4级   2   1

手足综合征 21.283 0.000

  1-2级   2 16

  3-4级   0   2

放射性直肠炎 0.000 1.000

  1-2级   4   3

  3-4级   0   0

皮疹 0.000 1.000

  1-2级   4   3

  3-4级   1   1

分组
试验组
对照组
试验组-删失
对照组-删失

0.0       5.0      10.0      15.0     20.0
疾病进展时间(mo)

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

生
存

率

图  1  试验组与对照组间TTP的比较. TTP: 疾病进展时间. 
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■创新盘点
我们研究主要评
价替吉奥或卡培
他滨联合三维适
形放疗治疗中老
年局部复发晚期
直肠癌的临床疗
效及其不良反应, 
结果表明两组疗
效相似, 但替吉奥
联合三维适形放
疗组手足综合征
发生率较低, 更易
被老年患者耐受, 
且经济费用相对
较低, 可以作为老
年局部复发晚期
直肠癌的一种有
效治疗方案.

疾病控制率, 有可能进一步延长生存期[4]. 
近年来, 替吉奥和卡培他滨联合放疗在直肠

癌中显示出较好的临床疗效, 替吉奥是二代5-氟
尿嘧啶(fluorouracil, 5-FU)类药物, 由替加氟、吉

美嘧啶和奥替拉西钾组成的复方制剂, 生物利用

度高, 经肝药酶作用持续转化为5-FU发挥抗肿

瘤作用, 并能降低5-FU引起的消化系不良反应[5]. 
多项研究均表明替吉奥和/或奥沙利铂方案治疗

局部晚期结直肠癌、老年晚期直肠癌、直肠癌

术后复发以及功能状态评分较差晚期直肠癌, 不
良反应少, 临床疗效确切, 安全性好[6-9]. 刘红欣等
[10]进行一项临床试验, 评价三维适形放疗同步替

吉奥化疗治疗术后复发直肠癌的疗效, 结果表明

该方案依从性较好, 总有效率70.0%, 1年局部控

制率为62.5%, 并能改善患者的生活质量. 卡培他

滨作为另一种新型靶向口服药物, 多项研究[11-14]

肯定了其在晚期直肠癌辅助治疗中的价值, 有效

且安全性高. 张培良等[15]研究表明调强放疗联合

卡培他滨同步化疗治疗直肠癌术后复发患者, 不
良反应轻, 近期疗效确切, 值得在临床上进一步

探讨. Sadahiro等[16]报道替吉奥对比卡培他滨同

步放疗治疗局部晚期、可切除的直肠腺癌, 结果

表明两组临床疗效相似, 但替吉奥联合组不良反

应更温和, 耐受性更好. 
替吉奥对比卡培他滨联合放疗在中老年晚

期复发直肠癌的临床疗效尚未见报道, 我们研

究评价替吉奥或卡培他滨联合三维适形放疗

的疗效及其不良反应, 结果表明两组总有效率

分别为73.3%和71.4%, 中位TTP分别为9.2和8.2 
mo, 中位OS分别为16.9和17.2 mo, 差异均无统

计学意义(P >0.05), 但有延长的趋势, 而且卡培

他滨联合组手足综合征的发生率显著高于替吉

奥联合组, 差异有统计学意义(P <0.05), 其他不

良反应发生率无统计学意义. 
总之, 与三维适形放疗联合卡培他滨相比, 

联合替吉奥治疗中老年局部复发晚期直肠癌, 
临床疗效相似, 但手足综合征发生率较低, 更易

被老年患者耐受, 且经济费用相对较低, 可以作

为老年局部复发晚期直肠癌的一种有效治疗方

案, 本试验由于样本量小、随访时间较短, 需要

扩大样本进一步研究, 需要注意的是, 联合放疗

最佳剂量的判定以及化疗或放疗的序贯组合与

同步放化疗的疗效优劣问题, 都值得深入探究, 
进而不断提高中老年晚期局部复发直肠癌患者

的生活质量, 延长生存期. 
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图  2  试验组与对照组间OS的比较. OS: 总生存时间.
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■同行评价
本文主要评价了
替吉奥对比卡培
他滨同步三维适
形放疗治疗中老
年复发直肠癌的
临床疗效和安全
性, 结果表明两组
疗效相似, 但替吉
奥联合组手足综
合征发生率较低, 
耐受性更好, 为中
老年复发直肠癌
术后复发的临床
治疗提供参考.

2014-01-28|Volume 22|Issue 3|WCJD|www.wjgnet.com

ISSN 1009-3079 (print)   ISSN 2219-2859 (online)     DOI: 10.11569    2014年版权归百世登出版集

团有限公司所有

                                                                                                                                             
                                                                                                                                • 消息 •

《世界华人消化杂志》性质、刊登内容及目标

本刊讯 《世界华人消化杂志》[国际标准刊号ISSN 1009-3079 (print), ISSN 2219-2859 (online), DOI: 10.11569, 
Shijie Huaren Xiaohua Zazhi/World Chinese Journal of Digestology ], 是一本由来自国内30个省、市、自治区、

特別行政区的483位胃肠病学和肝病学专家支持的开放存取的同行评议的旬刊杂志, 旨在推广国内各地的胃肠

病学和肝病学领域临床实践和基础研究相结合的最具有临床意义的原创性及各类评论性的文章, 使其成为一

种公众资源, 同时科学家、医生、患者和学生可以通过这样一个不受限制的平台来免费获取全文, 了解其领域

的所有的关键的进展, 更重要的是这些进展会为本领域的医务工作者和研究者服务, 为他们的患者及基础研究

提供进一步的帮助.

除了公开存取之外, 《世界华人消化杂志》的另一大特色是对普通读者的充分照顾, 即每篇论文都会附

带有一组供非专业人士阅读的通俗易懂的介绍大纲, 包括背景资料、研发前沿、相关报道、创新盘点、应用

要点、名词解释、同行评价.

《世界华人消化杂志》报道的内容包括食管、胃、肠、肝、胰肿瘤, 食管疾病、胃肠及十二指肠疾病、

肝胆疾病、肝脏疾病、胰腺疾病、感染、内镜检查法、流行病学、遗传学、免疫学、微生物学, 以及胃肠道

运动对神经的影响、传送、生长因素和受体、营养肥胖、成像及高科技技术.

《世界华人消化杂志》的目标是出版高质量的胃肠病学和肝病学领域的专家评论及临床实践和基础研

究相结合具有实践意义的文章, 为内科学、外科学、感染病学、中医药学、肿瘤学、中西医结合学、影像

学、内镜学、介入治疗学、病理学、基础研究等医生和研究人员提供转换平台, 更新知识, 为患者康复服务.



Published by Baishideng Publishing Group Co., Limited
Flat C, 23/F., Lucky Plaza, 

315-321 Lockhart Road, Wan Chai, Hong Kong, China
Fax: +852-3177-9906

Telephone: +852-6555-7188
E-mail: bpgoffice@wjgnet.com

http://www.wjgnet.com

  

                                                          © 2014 Baishideng Publishing Group Co., Limited. All rights reserved.  

I SSN 100 9 3 0 79
0 3>

9 771009 307056


