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摘要:[目的]探究西妥昔单抗联合氟尿嘧啶、伊立替康治疗 HER2阳性胃癌的临床疗效。[方法]选取我院

2011年1月~2013年1月 HER2阳性晚期胃癌42例,分为西妥昔单抗组和化疗组,化疗组患者使用氟尿嘧啶、伊
立替康治疗,西妥昔单抗组在化疗组的基础上联合西妥昔单抗。治疗4个疗程后,评价2组的治疗有效率、疾病控

制率、不良反应。随访2年,统计2组的生存率和生存期。[结果]西妥昔单抗组治疗有效率和疾病控制率均较化

疗组高,分别为52.2%36.8%,78.3%57.9%,差异有统计学意义(P<0.05)。西妥昔单抗组与化疗组比较安

全性相对较好,但是生存期差异无统计学意义。生存率西妥昔单抗组较高(78.3%)。[结论]化疗药物的基础上联

合靶向药物治疗晚期胃癌具有一定的临床推广价值。

关键词:西妥昔单抗;5-氟尿嘧啶;伊立替康;靶向药物;化疗;HER2阳性;晚期胃癌

中图分类号:R735.2   文献标志码:B   文章编号:1671-038X(2015)10-0731-04

  全球每年诊出为胃癌的患者>100万,其为非

常常见的肿瘤类型,在引起死亡的肿瘤类型中占第

2位,在我国发病率高,在不同类型的肿瘤发病率中

排名第一[1]。根据癌组织浸润的深度可以把胃癌分

为早期,进展期(中、晚期)。早期胃癌一般没有症状

或者症状不明显。当患者可以明显感觉到临床症状

时,大多已经属于晚期胃癌,目前来说胃癌的主要治

疗方式有手术,放射治疗、化疗。在化疗药物的基础

上联合使用靶向治疗胃癌,益受到关注,研究表明靶

向药物能够增加化疗的效果,但是目前还没有标准

治疗方案。HER2———人类表皮生长因子,在肿瘤

细胞中高表达,在健康人体内不表达或者微量表达。
研究者对于其与胃癌的关系进行了一系列研究,研
究认为HER2的过量表达可以促进肿瘤细胞的增

殖和转移[2]。西妥昔单抗(HCP)是一种 HER2靶

向药物,能够与多种癌细胞表面上抗表皮生长因子

受体结合,阻断酪氨酸激酶的磷酸化途径,导致细胞

信号转导途径的阻断,从而减缓肿瘤增殖,诱导癌细

胞凋亡[3]。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选自本院2011年1月~2013年1月病理组织

上确诊为胃癌患者42例,且经 HER2表达阳性[首
先采用免疫组织化学法(IHC),HER2表达水平

3+,或者2+且在此荧光原位杂交法(FISH)1+即确

定为阳性],其中肝转移8例,肺转移10例,淋巴结

转移9例,腹腔转移22例。42例患者分为2组,西
妥昔单抗组23例用西妥昔单抗联合氟尿嘧啶、伊立

替康治疗,化疗组19例使用氟尿嘧啶、伊立替康治

疗。西妥昔单抗组23例,男14例,女9例,年龄32
~72岁,平均年龄51岁;化疗组19例,男10例,女

9例,年龄32~71岁,平均年龄50岁。在年龄、性
别、病理分型、临床分期等方面差异无显著性(P>
0.05)。参与本实验的患者知情且签署知情同意书,
经本院伦理委员会批准。

1.2 化疗方案

化疗组化疗方案:伊立替康80mg/m2,静脉滴

注,第1天;5-FU400mg/m2,静脉推注,第1天和

第2天;亚叶酸钙200mg/m2,静脉滴注,第1天和

第2天。西妥昔单抗组在化疗组药物基础上加用西

妥昔单抗(赫赛汀)首剂量4mg/kg,维持剂量250
mg/kg,溶于0.9%生理盐水250ml,静脉滴注,每
日使用。2周为一个疗程,4个疗程对临床疗效进行

评定。患者在化疗前半个小时服用托烷司琼(4
mg)预防恶心、呕吐等由化疗引起的消化道反应。

1.3 疗效的评定

以 WHO规定为评定标准:肿瘤可测量病灶完

全消失且消失时间>1个月为完全缓解(CR);肿瘤

可测量病灶缩小一半以上,且时间不<4周为部分

缓解(PR);肿瘤可测量病灶缩小<50%或增大>
25%为稳定(SD);肿瘤可测量病灶增大>25%或有

新病灶出现为无效或进展(PD)。有效率(RR)=PR
+CR,疾病控制率(TCR)=PR+CR+SD。不良反

应评价标准为 WHO规定。



1.4 生存期

所有患者治疗结束后进行随访,计算24个月内

的生存率和生存期。

1.5 统计学处理

采用SPSS16.0进行统计学处理,计量资料t检

验,计数资料χ2 检验。P<0.05为差异有统计学意

义。

2 结果

2.1 临床疗效

西妥昔单抗组完全缓解1例,部分缓解11例,
稳定7例,进展5例,治疗有效率为52.2%,疾病控

制率为78.3%。化疗组完全缓解0例,部分缓解7
例,稳定4例,进展8例,治疗有效率为36.8%,疾
病控制率为57.9%。西妥昔单抗组与化疗组比较,
治疗有效率和疾病控制率均较高,差异有统计学意

义(P<0.05),见表1。

2.2 不良反应比较

西妥昔单抗组与化疗组患者均出现不良反应,
均属于Ⅰ度和Ⅱ度的轻度不良反应。主要不良反应

类型有腹泻、恶心呕吐、肝功能损害、骨髓抑制、皮
疹。西妥昔单抗组各类型不良反应率均低于化疗

组,与化疗组比较差异有统计学意义,见表2。

表1 2组患者治疗临床疗效评定 例(%)

组别 例数 完全缓解 部分缓解 稳定 进展 有效率 疾病控制率

西妥昔单抗组 23 1(0.04) 11(47.8) 7(30.4) 5(21.8) 12(52.2)1) 18(78.3)1)

化疗组 19 0(0) 7(36.8) 4(21.0) 8(42.1) 7(36.8) 11(57.9)

  与化疗组比较,1)P<0.05。

表2 2组不良反应的比较 例(%)

组别 腹泻 恶心、呕吐 肝功能损害 骨髓抑制 皮疹

西妥昔单抗组 6(26.1)1) 10(43.5)1) 4(17.4)1) 10(43.5)1) 8(34.8)1)

化疗组 9(47.4) 13(68.4) 7(36.8) 15(78.9) 11(57.9)

  与化疗组比较,1)P<0.05。

2.3 24个月内生存期比较

西妥昔单抗组与化疗组比较,生存期没有明显

区别,差异不存在统计学意义。表明增加西妥昔单

抗没有增加患者的生存期。但是西妥昔单抗组生存

率(86.9%)明显高于化疗组生存率(68.4%)。

表3 2组24个月内生存期比较

组别 生存期/月 生存率/%

西妥昔单抗组 16.3±4.2 86.91)

化疗组 15.5±3.2 68.4

  与化疗组比较,1)P<0.05。

3 讨论

随着胃癌分子生物学的深入,使用靶向药物治

疗胃癌已经成为一个热点。进入临床研究的靶向药

物的类型主要有:①单克隆抗体:如西妥昔单抗、曲
妥珠单抗、贝伐珠单抗、马妥珠单抗等。Wöll等[4]

的研究报道在化疗基础上联合使用西妥昔单抗可以

提高治疗缓解率,总生存率,但对总的生存期并没有

显著影响。本研究结果与此一致。Bang等[5]研究

报道曲妥珠单抗联合化疗组的有效率为47.3%,较
化疗组明显升高34.5%。②小分子抑制剂:如依维

莫司、吉非替尼、厄洛替尼、拉帕替尼等。VanCUT-
SEM等[6]的研究报道了胃癌晚期患者,化疗基础上

联合使用依维莫司进行治疗,结果显示6个月疾病

控制率由4.3%提高到12.0%。③其他类型:硼替

佐米、马立马司他、伏立诺他、HSP90抑制剂等。

HER2属于表皮受体因子家族,处于人染色体

17q21,转录表达一种跨膜糖蛋白。它功能结构包

括以下几部分:胞外配体结合域、胞内酪氨酸激酶

域、以及螺旋状跨膜部分[7]。HER2在机体正常的

情况下是非激活状态,当受到来自于体内或体外的

某些刺激后可激活,研究表明 HER2能抑制细胞凋

亡、促进细胞分裂与增殖[8]。HER2在卵巢癌、乳腺

癌、非小细胞癌、胃癌等肿瘤中具有高表达的特

点[9]。
本研究选取42例 HER2阳性晚期胃癌患者,

探究 西 妥 昔 单 抗 联 合 氟 尿 嘧 啶、伊 立 替 康 治 疗

HER2阳性胃癌的临床疗效,并跟踪随访24个月,
联用西妥昔单抗组提高了治疗有效率,减少不良反

应发生,提高了生存率。但是对于患者的生存期没

有显著作用。实验研究表明化疗药物的基础上联合

靶向药物治疗晚期胃癌具有一定的临床推广价值。
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病毒感染的安全性更高,与童笑梅于2010年研究结

果基本一致[15]。
综上所述,清开灵相比于利巴韦林治疗肠道病

毒感染的临床疗效更加显著,症状消失时间缩短,不
良反应发生率较低,安全性较高,可有效改善患者的

生活质量,能够作为一种理想治疗方法进一步扩大

样本量进行研究并推广。
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