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中晚期食管癌患者应用替吉奥联合顺铂同步放化疗的效果观察
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【摘要】目的 探讨替吉奥联合顺铂同步放化疗对中晚期食管癌患者的治疗效果，以及对其肿瘤标志物水平的影响。方法 以随机

数字表法将宿迁市泗阳医院于 2020 年 2 月至 2022 年 4 月入院治疗的 80 例中晚期食管癌患者分为对照组（40 例，以单纯放疗治疗）、

联合组（40 例，放疗 + 替吉奥 + 顺铂化疗治疗），21 d 为 1 个疗程，均治疗 3 个疗程后评估疗效。对比两组患者临床疗效，治疗前后

肿瘤标志物水平，以及治疗期间不良反应发生情况。结果 相比对照组，联合组患者疾病控制率更高，但组间比较，差异无统计学意义

（P>0.05）；与治疗前比，治疗后两组患者血清肿瘤特异性生长因子（TSGF）、癌胚抗原（CEA）、糖类抗原 199（CA199）、肿瘤相

关物质（TAM）水平均显著降低，联合组显著低于对照组（均P<0.05）；两组患者贫血、白细胞减少、放射性食管炎、血小板减少等发

生率比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）。结论 中晚期食管癌患者接受替吉奥联合顺铂同步放化疗治疗可在不增加不良反应的前

提下，有效增强抗肿瘤效果，降低 TSGF、CEA、CA199、TAM 水平，从而控制病情发展。
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食管癌属于消化系统恶性肿瘤，主要是由于食管黏膜

下层有广泛而密集的淋巴网并纵横分布，这些淋巴管之间

相互沟通，可汇集成输出的淋巴管穿出管壁，造成食管癌

的转移，使患者预后较差。早期食管癌患者以手术疗法为

主，但由于食管癌发病隐匿，诸多患者在确诊时已处于疾

病的中晚期阶段，丧失根治性手术治疗机会，故需要选择

单纯放疗或者同步放化疗的方式进行治疗。放射治疗主要

通过放射线发出的能量促使食管癌细胞死亡，但中晚期患

者癌细胞扩散速度较快，仅进行放疗难以达到理想效果，

临床多与化疗方案进行联合治疗 [1]。顺铂是一种主要通过

破坏食管癌细胞的 DNA，阻碍癌细胞的生长、分裂的含

有金属铂元素的抗肿瘤化疗药物，减轻癌细胞对机体的损

伤；替吉奥由替加氟、吉美嘧啶、奥替拉西钾组成，其中

替加氟能够在体内转化成氟尿嘧啶，干扰肿瘤细胞的脱

氧核糖核酸（DNA）、核糖核酸（RNA）及蛋白质的合成，

进而提高抗肿瘤效果和抗癌活性，维持较高的血药浓度，

给药方便，同时与顺铂联合有助于疗效的提升 [2]。本研究

旨在探讨替吉奥联合顺铂同步放化疗对中晚期食管癌患者

的效果，现报道如下。

1  资料与方法

1.1 一般资料 以随机数字表法将宿迁市泗阳医院 2020
年 2 月至 2022 年 4 月入院治疗的 80 例中晚期食管癌患

者分为两组，各 40 例。对照组患者中女性 12 例，男性 
28 例；年龄 29~72 岁，平均（50.14±5.25）岁；病变位

置：胸上段、颈段、胸下段、胸中段患者分别为 16、4、
15、5 例；病变长度：>5 cm 患者 21 例，≤ 5 cm 患者 19
例；存在溃疡患者 18 例，无溃疡患者 22 例；TNM 分

期 [3]：Ⅲ、Ⅳ a 期分别为 34、6 例。联合组患者中女性 
11 例，男性 29 例；年龄 30~73 岁，平均（50.15±5.27）
岁；病变位置：胸上段、颈段、胸下段、胸中段患者分别

为 17、3、16、4 例；病变长度：>5 cm 患者 22 例，≤ 5 cm 患

者 18 例；存在溃疡患者 19 例，无溃疡患者 21 例；TNM
分期：Ⅲ、Ⅳ a 期分别为 36、4 例。两组患者一般资料比

较，差异无统计学意义（P>0.05），组间可比。纳入标准：

均与《食管癌诊疗规范（2018 年版）》 [4] 中的相关诊断标

准相符；经临床诊断及组织病理学等检查确诊，且 TNM
分期为Ⅲ ~ Ⅳ期；预计生存期 >6 个月者；卡氏功能状态

标准（KPS）评分大于 60 分者等。排除标准：有食管瘘、

食管穿孔者或有穿孔及食管瘘倾向者；因食管严重狭窄无

法吞咽者；接受器官移植或者同时合并有其他恶性肿瘤

者；碘造影剂过敏者等。患者或家属签署包含放化疗方

法、治疗禁忌证等内容的知情同意书，且此研究经院内医

学伦理委员会批准。

1.2 治疗方法 对照组患者施以单纯放疗治疗，协助患

者采取仰卧位，利用热塑体膜完成体位固定，使用激光
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灯系统对患者体表标志点加以明确。合理展开轴位 CT
增强扫描定位操作，控制 5 mm/ 层。对扫描范围加以明

确：向上直至患者环甲膜位置；向下直至患者腹腔干下

缘位置；传输图像至放射治疗计划系统。通过对患者实

施 MRI、胸部 CT 检查及上消化道钡餐检查，对食管位置

和肿瘤靶体积加以明确；同胃镜检查结果加以结合，对可

见肿瘤长度加以明确。临床靶体积：主要在肿瘤靶体积上

下，分别向外进行 3 cm 扩张；在左右前后方向，分别进

行 0.8 cm 向外扩张。对于对应的高危淋巴引流区需要涵

盖，并且完成外扩后，需要适当调整解剖屏障。对于计

划靶体积，主要在临床靶体积的基础上，向外进行 0.5 cm
扩张。利用医用直线加速器（医科达系统有限公司，型

号：Synergy）进行调强适形放射治疗，合理展开 X 线外照

射操作，对患者实施常规分割，2.0 Gy/ 次，5 次 / 周，对放

疗剂量进行合理控制，控制 50.4~64.0 GyDT。对于危及

器官受量限制：肺接受 20 Gy 照射的体积占全肺体积的

百分比（V20）小于 30%，肺接受 30 Gy 照射的体积占全

肺体积的百分比（V30）小于 20%。要求脊髓最大点剂量

在 45 Gy 以下；心脏接受 30 Gy 照射的体积占心脏体积

的百分比（V30）小于 40%；对于平均剂量，则在 26 Gy
以下。联合组患者施以同步放化疗治疗，放疗方法同对

照组保持一致。化疗方案选择顺铂 + 替吉奥方案：第 1~ 
14 天口服 80 mg/m2 替吉奥片（齐鲁制药有限公司，国药

准字 H20140138，规格：每片含替加氟 25 mg 与吉美嘧啶

7.25 mg 与奥替拉西钾 24.5 mg），2 次 /d；第 1~3 天静脉注

射 75 mg/m2 顺铂注射液（齐鲁制药有限公司，国药准字

H20213819，规格：50 mL∶50 mg），1 个化疗周期为 21 d，
共治疗 3 个化疗周期，每个周期结束后停用 7 d 再进行下

1 个周期治疗。

1.3 观察指标 ①临床疗效，完全缓解（持续 4 周目标

病灶及临床症状完全消失）、部分缓解（持续 4 周目标病

灶最大径总和缩小≥ 30%）、疾病稳定（持续 4 周目标病

灶最大径总和缩小 <30% 或增加 <20%）及疾病进展（目

标病灶最大径总和增加≥ 20%） [5]。疾病控制率 = 完全缓

解率 + 部分缓解率 + 疾病稳定率。②肿瘤标志物，采集

患者治疗前后 3 mL 空腹静脉血，经离心（3 000 r/min，
10 min）取血清，采用化学发光免疫法对血清肿瘤特异

性生长因子（TSGF）、癌胚抗原（CEA）、糖类抗原 199
（CA199）进行检测，肿瘤相关物质 (TAM) 采用 TAM 检测

试剂盒进行检测。③不良反应，统计患者贫血、白细胞减

少、放射性食管炎及血小板减少等发生情况。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 22.0 统计学软件分析数据，

计数资料以 [ 例 (%)] 表示，采用 χ 2 检验；计量资料经

K-S 法检验均证实符合正态分布，以 ( x ±s) 表示，采用 t
检验。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 两组患者临床疗效比较 相比对照组，联合组患

者疾病控制率更高，但组间比较，差异无统计学意义

（P>0.05），见表 1。
2.2 两组患者肿瘤标志物指标水平比较 与治疗前比，

治疗后两组患者各项肿瘤标志物水平均显著降低，且两组

间比较，联合组各项肿瘤标志物水平降低幅度均更大，差

异均有统计学意义（均P<0.05），见表 2。
2.3 两组患者不良反应发生情况比较 两组患者贫血、

白细胞减少、放射性食管炎、血小板减少等发生率比较，

差异均无统计学意义（均P>0.05），见表 3。

3  讨论

大多数食管癌患者确诊时处于癌症中晚期，放化疗为

其治疗的主要手段。放疗时，放射线作用在生物体产生刺

激电子，通过相邻的原子激发和电离作用产生较多有机的

表 1 两组患者临床疗效比较 [ 例 (%)]

组别 例数 完全缓解 部分缓解 疾病稳定 疾病进展 疾病控制

对照组 40 1(2.50) 10(25.00) 15(37.50) 14(35.00) 26(65.00)

联合组 40 3(7.50) 12(30.00) 13(32.50) 12(30.00) 28(70.00)

χ2 值 0.228

P 值 >0.05
表 2 两组患者肿瘤标志物指标水平比较 ( x ±s)

组别 例数
TSGF(U/mL) CEA(μg/L) CA199(U/mL) TAM(U/mL)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 78.52±5.13 76.69±2.29* 9.75±1.99 8.79±1.09* 45.19±4.39 30.43±3.29* 120.42±15.43 101.02±12.25*

联合组 40 78.63±4.09 72.79±4.75* 9.49±1.91 6.43±1.02* 45.15±4.39 18.45±3.19* 119.89±14.29  90.43±11.39*

t 值 0.106 4.678 0.596 9.999 0.041 16.534 0.159 4.004

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

注：与治疗前比，*P<0.05。TSGF：肿瘤特异性生长因子；CEA：癌胚抗原；CA199：糖类抗原 199；TAM：肿瘤相关物质。
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自由基，使食管癌患者肿瘤细胞核中的 DNA 物质发生化

学变化，出现碱基损伤、酶损伤、DNA 单链或双链的断裂

或交联等，导致 DNA 不能复制，避免肿瘤发展侵犯邻近

组织器官。但相关研究显示，放疗会因技术落后、治疗精

度不高、治疗范围过大、治疗剂量不足等，导致治疗肿瘤

效果差，因此多与化疗药物联合治疗 [6]。

顺铂的作用靶点为肿瘤细胞DNA，通过干扰肿瘤细胞

内 DNA 的复制，以及与核蛋白、胞浆蛋白进行结合，从而

起到抗癌的效果 [7]。5- 氟尿嘧啶是抗代谢类的化疗药物，

其抗癌作用机制是进入机体内抑制胸苷酸合成酶的生成，

从而使肿瘤细胞 DNA 的合成受到抑制；替吉奥是第四代

氟尿嘧啶类药物，其中含有替加氟（5- 氟尿嘧啶的前体）

和两种生化调节剂（吉美嘧啶和奥替拉西钾），通过发挥

对酶的抑制作用使得在体内产生的 5- 氟尿嘧啶有效浓度

保持更长的时间，抗癌效果更持久；且相较直接静脉输注

5- 氟尿嘧啶，替吉奥所产生的骨髓抑制及胃肠道等不良反

应发生率降低，且方便服用，可以增加患者的耐受性，提

高治疗效果 [8-9]。本研究中，相比对照组，联合组患者疾

病控制率更高，但两组患者疾病控制率及贫血、白细胞减

少、放射性食管炎、血小板减少等发生率比较，差异均无

统计学意义，提示替吉奥联合顺铂同步放化疗治疗中晚期

食管癌的效果较好，且不会明显增加不良反应的发生，安

全性良好。

TSGF 检测对各种恶性肿瘤早期及治疗后复发的诊断

具有高度敏感性，尤其适合用于肿瘤患者术后及放、化疗

后的疗效评估；CEA、CA199 均属于常见的肿瘤检查指

标，正常情况下其在机体的水平较低，当机体细胞发生癌

变时，其水平则会异常上升；TAM 为特异性肿瘤标志物，

主要成分为脂蛋白酶、 糖蛋白、氨基酸等，在正常人血液

中很少，而在肿瘤患者血液中显著升高。本研究中，与治

疗前比，治疗后两组患者血清 TSGF、CEA、CA199、TAM
水平均显著降低，联合组显著低于对照组，提示替吉奥联

合顺铂同步放化疗可降低中晚期食管癌患者机体内肿瘤标

志物水平，控制病情发展。究其原因，较传统的放射增敏

药物 5- 氟尿嘧啶，替吉奥的放射增敏性更为理想，通过口

服给药，替吉奥在胃肠组织中具有很高的分布浓度，从而

延长放射增敏时间，抗癌效果更持久；同时有研究指出，

吉美嘧啶作为替吉奥胶囊中一种成分，其抗肿瘤作用主要

通过抑制肿瘤细胞 DNA 双链断裂修复中的同源重组实现，

提高放射增敏的作用 [10]。同步放化疗是利用放射治疗与全

身化疗的互补协同作用，提高局部的控制率，减少远处转

移，延长生存期，从而提高临床疗效 [11]。

综上，中晚期食管癌患者接受替吉奥联合顺铂同步放

化疗治疗可在不增加不良反应的前提下，有效增强抗肿瘤

效果，降低 TSGF、CEA、CA199、TAM 水平，从而控制

病情发展，值得临床推广应用。
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表 3 两组患者不良反应发生情况比较 [ 例 (%)]

组别 例数 贫血 白细胞减少 放射性食管炎 血小板减少

对照组 40 10(25.00) 24(60.00) 27(67.50) 10(25.00)

联合组 40 15(37.50) 30(75.00) 30(75.00) 12(30.00)

χ2 值 1.455 2.051 0.549 0.251

P 值 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05


