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卵巢癌为女性常见恶性肿瘤，发病日趋年轻化，多

数患者确诊时已属晚期，５年生存率仅约 ２０％犤１犦。卵巢

癌首要治疗方法为手术治疗，但Ⅲ～Ⅳ期患者腹腔内往
往已发生广泛转移，肿瘤细胞减灭术后仍会有残余病

卡铂及５－氟尿嘧啶用于Ⅲ～Ⅳ期卵巢癌
腹腔热灌注化学治疗临床研究

甄生华 １，梁 赅 ２

（１．湖北省荆州市监利县人民医院肿瘤科，湖北 荆州 ４３３３００； ２．湖北省肿瘤医院肿瘤科，湖北 武汉 ４３００７９）
摘要：目的 探讨卡铂、５－氟尿嘧啶用于Ⅲ ～Ⅳ期卵巢癌腹腔热灌注化疗的临床疗效。方法 选取荆州市监利县人民医院２０１６年 １月
至２０１７年１２月收治的卵巢癌患者９２例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各４６例。两组患者均于肿瘤细胞减灭术后立即、术后
第３天、第５天分别予腹腔热灌注１ｈ，观察组患者用卡铂注射液联合５－氟尿嘧啶注射液，对照组患者用氟尿嘧啶注射液。术后２周
予以６个疗程静脉化疗（紫杉醇 ＋奈达铂）。随访至２０１８年 ８月。结果 两组术后腹胀持续时间、肛门排气时间与发热情况无显著差异

（Ｐ＞０．０５）；观察组与对照组患者的腹腔积液总有效率分别为９５．６５％和９１．３０％，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；观察组血清 ＣＡ１２５
总有效率为９３．４８％，高于对照组的７８．２６％（Ｐ＜０．０５）；两组胃肠道反应、骨髓抑制、肝功能受损、肾功能受损的Ⅰ～Ⅱ级发生率与Ⅲ～Ⅳ级发
生率无显著差异（Ｐ＞０．０５）；观察组与对照组分别有 ２例、３例失访；观察组患者的生存时间为（１８．１８±５．０１）个月，与对照组患者的
（１７．３９±５．３６）个月相当（Ｐ＞０．０５）；观察组患者的生存率为 ６１．３６％（２７／４４），与对照组患者的 ５１．１６％（２２／４３）相当（Ｐ＞０．０５）。
结论 术后卡铂 ＋５－氟尿嘧啶腹腔热灌注化疗联合静脉化疗治疗Ⅲ～Ⅳ期卵巢癌的近期疗效优于单纯５－氟尿嘧啶腹腔热灌注化疗
联合静脉化疗，且不会明显增加毒副反应，可供Ⅲ～Ⅳ期卵巢癌治疗选用。
关键词：卡铂；５－氟尿嘧啶；卵巢癌；腹腔热灌注化疗；腹腔积液
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灶，复发率较高。静脉化学治疗（简称化疗）为术后强化

治疗手段，但受到血液－腹膜屏障的限制，往往难以达
到腹腔内药物浓度犤２犦。腹腔热灌注化疗可对肿瘤进行局

部加温，杀灭肿瘤细胞的同时而不损伤正常组织。腹腔

热灌注化疗联合静脉化疗在卵巢癌患者的治疗中收效

良好犤３犦，为一种新兴辅助治疗手段。腹腔热灌注化疗使

用的药物方案不同，效果也有一定差异犤４犦。目前，腹腔热

灌注化疗以 ５－氟尿嘧啶较常用，采用卡铂 ＋５－氟尿
嘧啶进行腹腔热灌注化疗可进一步提高疗效犤５犦。本研究

中探讨了卡铂、５－氟尿嘧啶用于卵巢癌腹腔热灌注化
疗治疗Ⅲ～Ⅳ期卵巢癌的临床疗效，现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：经病理确诊为卵巢癌；行肿瘤细胞减灭

术；临床分期Ⅲ～Ⅳ期；符合医学伦理学原则，患者签署
知情同意书。

排除标准：术前血常规、心电图、肝肾功能检查异

常；对本研究使用药物过敏；术前有化疗治疗史；合并其

他部位肿瘤；同时参加其他临床试验。

病例选择与分组：选取荆州市监利县人民医院

２０１６年１月至２０１７年１２月收治的卵巢癌患者９２例，
按随机数字表法分为观察组和对照组，各４６例。观察组
患者年龄３８～７３岁，平均（４９．３５±８．５８）岁；Ⅲ期２６例，
Ⅳ期 ２０例；浆液性腺癌２９例，黏液性腺癌 １７例。对照
组患者年龄４０～７１岁，平均（５１．６３±７．９８）岁；Ⅲ期２８例，
Ⅳ期 １８例；浆液性腺癌２７例，黏液性腺癌 １９例。两组
患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具
有可比性。

１．２ 方法
两组患者均于肿瘤细胞减灭术关闭腹膜前在下腹

部和盆腔各留置硅胶引流管 ２根，固定于皮肤上。术后
立即、术后第３天、术后第 ５天分别予腹腔热灌注１ｈ。
观察组化疗方案为卡铂注射液（齐鲁制药有限公司，国

药准字 Ｈ１０９２００２８，规格为每支０．１ｇ）２００～３００ｍｇ＋
氟尿嘧啶注射液（天津金耀药业有限公司，国药准字

Ｈ１２０２０９５９，规格为每支１０ｍＬ∶０．２５ｇ）１０００～１５００ｍｇ，
对照组化疗方案为氟尿嘧啶注射液 １５００～１７５０ｍｇ，
均混合０．９％氯化钠注射液３０００ｍＬ，加入腹腔热灌注
化疗袋中，预热温度４３℃，后将腹腔热灌注化疗进出管
与盆腹腔进出管相连接，运行机器，出水管暂时关闭，调

节进出水量，使腹腔内液体维持在１５００～２５００ｍＬ。灌
注结束后，腹腔内液体保留 １０００ｍＬ，６ｈ后打开引流
管。完成 ３次腹腔热灌注后将盆腔及下腹部引流管拔
出。于术后 ２周进行静脉化疗，方案：紫杉醇 １３５～
１７５ｍｇ／ｍ２，奈达铂７０～１００ｍｇ／ｍ２，间隔２１ｄ，共６个疗程。

１．３ 观察指标与疗效判定标准
围术期指标：患者术后腹胀持续时间、肛门排气与

发热情况。

腹腔积液疗效评价：参照世界卫生组织标准进行判

定。完全缓解（ＣＲ），腹腔积液完全消失且持续至少１个月；
部分缓解（ＰＲ），腹腔积液减少≥５０％且至少持续１个月；
病情稳定（ＳＤ），腹腔积液减少 ＜５０％或无明显变化；病
情进展（ＰＤ），腹腔积液增加。前两者合计为总有效。

血清 ＣＡ１２５疗效评价：分别于治疗前、治疗 ２０周
后采用血清 ＣＡ１２５评价疗效。ＣＲ，血清 ＣＡ１２５水平降
至正常水平且持续至少１个月；ＰＲ，血清ＣＡ１２５水平较
治疗前降低 ５０％以上且持续至少 １个月；ＳＤ，血清
ＣＡ１２５水平较治疗前降低不足５０％或无明显变化；ＰＤ，
血清ＣＡ１２５水平升高。前两者合计为总有效。

不良反应：参照ＣＴＣ３．０不良反应评价表犤６犦评估不

良反应严重程度，分为 ０～Ⅳ度，包括胃肠道反应（恶
心、呕吐）、骨髓抑制（血红蛋白下降、粒细胞下降、白

细胞下降）、肝肾功能损伤、心血管系统不良反应及

口腔炎。

随访结果：两组患者均于完成治疗后随访至２０１８年
８月，比较生存时间与总生存率。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计量资料用 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以构成比牗％牘表示，行
χ２检验或连续校正 χ２检验，等级资料行秩和检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表１至表４。观察组和对照组各有２例、３例
失访。观察组患者平均生存时间（１８．１８±５．０１）个月，
与对照组患者的（１７．３９±５．３６）个月比较无显著差异
（ｔ＝０．７３０，Ｐ＝０．４６７＞０．０５）。观察组患者的生存率为
６１．３６％（２７／４４），与对照组的 ５１．１６％（２２／４３）比较无
显著差异（χ２＝０．９２０，Ｐ＝０．３３８＞０．０５）。
３ 讨论

虽然新型化疗药物不断出现，但卵巢癌病死率依然

居高不下犤７犦。腹腔热灌注是化疗的重要辅助手段，可大

幅提高生存率，明显减少腹腔积液。胡远强等犤８犦的研究

证实，上皮性卵巢癌术后患者采取顺铂＋紫杉醇方案联
合腹腔热灌注化疗的效果优于单纯顺铂＋紫杉醇化疗。
ＣＯＲＴＥＳ－ＧＵＩＲＡＬ等犤９犦的研究也证实，顺铂＋阿霉素
加入灌注液中进行腹腔热灌注化疗，并联合 ＴＰ方案化
疗，５年生存率提高至 ６０％。李成浩等犤１０犦研究认为，腹

腔热灌注化疗将化疗与热疗相结合，发挥协同作用。高

温环境可提高肿瘤细胞细胞膜的通透性，使肿瘤组织中
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观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

≥５ｄ
１３（２８．２６）

８（１７．３９）

１．５４３
０．２１４

＜５ｄ
３３（７１．７４）

３８（８２．６１）

≥３ｄ
９（１９．５７）

６（１３．０４）

０．７１７
０．３９７

＜３ｄ
３７（８０．４３）

４０（８６．９６）

有

３９（８４．７８）

３６（７８．２６）

０．６４９
０．４２０

无

７（１５．２２）

１０（２１．７４）

Ⅰ～Ⅱ度

２８
３８
１９
７
２
３０

Ⅲ～Ⅳ度

０
７
０
０
０
２

Ⅰ～Ⅱ度

２２
３６
１５
６
２
２６

Ⅲ～Ⅳ度

２
３
２
０
０
１

０．７０８
３．４２３
０．１８３
０．０９０
０．２６１
０．７５６

０．４００
０．０６４
０．６６９
０．７６５
０．６０９
０．３８５

术后腹胀持续时间 肛门排气时间 发热

表１ 两组患者围术期指标比较犤例（％），ｎ＝４６犦

表２ 两组患者腹腔积液疗效比较犤例（％），ｎ＝４６犦

组别

观察组

对照组

ＣＲ
４０（８６．９６）

３７（８０．４３）

ＰＲ
４（８．７０）

５（１０．８７）

ＳＤ
２（４．３５）

４（８．７０）

ＰＤ
０（０）

０（０）

总有效

４４（９５．６５）

４２（９１．３０）

注：与对照组比较，χ２＝０．１７８，Ｐ＝０．６７３＞０．０５。

表３ 两组患者血清ＣＡ１２５疗效比较犤例（％），ｎ＝４６犦

注：与对照组比较，χ２＝４．３９０，Ｐ＝０．０３６＜０．０５。

组别

观察组

对照组

ＣＲ
４０（８６．９６）

３０（６５．２２）

ＰＲ
３（６．５２）

６（１３．０４）

ＳＤ
３（６．５２）

７（１５．２２）

ＰＤ
０（０）

３（６．５２）

总有效

４３（９３．４８）

３６（７８．２６）

表４ 两组患者不良反应发生情况比较（例）

观察组 对照组

胃肠道反应

骨髓抑制

肝功能受损

肾功能受损

心血管系统

口腔炎

Ｚ值 Ｐ值毒副反应

组别
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有效药物浓度提高，杀灭术后残留的微小病灶。同时，热

疗可增加组织血供，使化疗药物在受热局部积聚，使化

疗药物的敏感性提高犤１１犦。

本研究结果显示，两组患者围术期的指标相当，观

察组血清 ＣＡ１２５疗效高于对照组，提示两组方案均可
有效减少腹腔积液，但卡铂 ＋５－氟尿嘧啶的腹腔热灌
注化疗更利于肿瘤抑制。５－氟尿嘧啶为抗肿瘤代谢药
物，会在体内转化为氟尿嘧啶脱氧核苷酸，与胸腺嘧啶

合成酶结合，干扰 ＤＮＡ合成，抑制肿瘤细胞生长犤１２犦。卡

铂为周期非特异性药物，通过抑制 ＤＮＡ合成而抑制肿
瘤细胞进展犤１３犦。５－氟尿嘧啶 ＋卡铂分别从肿瘤周期及
肿瘤代谢２个途径抑制肿瘤进展，使得肿瘤总有效率获
得明显提高。

两组随访生存时间和生存率的差异均不明显，提示

两组不同的腹腔热灌注化疗方案对患者远期生存的影

响相当，推测与部分患者对铂类耐药及随访时间仍较短

有关，有待进一步证实。两组的毒副反应发生率无明显

差异，原因在于卡铂不会直接进入体循环，故对消化道

及肾脏的损害较轻。但本研究缺乏长期随访，未能明确

卡铂＋５－氟尿嘧啶腹腔热灌注化疗联合静脉化疗的远
期生存优势，仍有待进一步探讨。

综上所述，卵巢癌患者术后采用卡铂 ＋５－氟尿嘧
啶腹腔热灌注化疗联合静脉化疗疗效良好，且毒副反应

未见增加，是Ⅲ～Ⅳ期卵巢癌的理想治疗方案。
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