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【摘　 要】 　 目的　 比较紫杉醇或 5 -氟尿嘧啶联合顺铂同步放疗方案治疗老年中晚期食管癌患者的效果及安全性。
方法 　 选择 2016 年 5 月至 2018 年 6 月在新疆生产建设兵团医院进行治疗的 102 例老年中晚期食管癌患者为研究对

象,将患者随机分为紫杉醇组( n= 52)和 5-氟尿嘧啶组( n = 50) 。 比较 2 组患者的治疗效果、2 年生存率、胃肠道副反

应、肝肾功能损伤及骨髓抑制情况。 采用 SPSS
 

25. 0 统计软件进行数据分析。 分类资料采用 χ2 检验和 Fisher 精确检

验,临床疗效及安全性评价采用 Kaplan-Meier 分析和 Log-rank 检验。 结果 　 紫杉醇组和 5 -氟尿嘧啶组治疗有效率分

别为 65. 38%( 34 / 52)和 62. 00%( 31 / 50) ,差异无统计学意义( P> 0. 05) ;控制率分别为 94. 23% ( 49 / 52) 和 70. 00%
( 35 / 50) ,差异有统计学意义(P = 0. 032) ;2 年生存率差异无统计学意义(P> 0. 05) 。 紫杉醇组患者恶心呕吐和骨髓抑

制的发生率分别为 40. 38% ( 21 / 52) 和 67. 31% ( 35 / 52) ,与 5 - 氟尿嘧啶组的 74. 00% ( 37 / 50 ) 和 28. 00% ( 14 / 50 )
比较,差异均有统计学意义(P<0. 05) ;肝、肾功能损伤的发生率差异无统计学意义(P>0. 05) 。 结论 　 紫杉醇联合顺铂

同步放疗方案治疗老年中晚期食管癌患者的疗效与 5 -氟尿嘧啶联用顺铂同步放疗相近,且不易引起胃肠道不良反应

和骨髓抑制。
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【Abstract】　 Objective 　 To
 

compare
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

cisplatin
 

combined
 

with
 

paclitaxel
 

or
 

5-fluorouracil
 

and
 

concurrent
 

radiotherapy
 

for
 

elderly
 

patients
 

with
 

advanced
 

esophageal
 

cancer.
 

Methods
 

　 A
 

total
 

of
 

102
 

elderly
 

patients
 

with
 

advanced
 

esophageal
 

cancer
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

May
 

2016
 

to
 

June
 

2018
 

were
 

recruited
 

as
 

the
 

research
 

objects,
 

and
 

then
 

randomly
 

divided
 

into
 

paclitaxel
 

group
 

(n= 52)
 

and
 

5-fluorouracil
 

group
 

(n= 50).
 

The
 

therapeutic
 

efficiency,
 

2-year
 

survival
 

rate,
 

gastrointestinal
 

side
 

effects,
 

kidney
 

and
 

hepatic
 

impairment
 

and
 

bone
 

marrow
 

suppression
 

were
 

compared
 

and
 

analyzed
 

between
 

the
 

two
 

groups.
 

SPSS
 

statistics
 

25. 0
 

was
 

used
 

to
 

perform
 

the
 

statistical
 

analysis.
 

Chi-square
 

test
 

and
 

Fisher
 

exact
 

test
 

were
 

employed
 

for
 

data
 

analyses,
 

and
 

Kaplan-
Meier

 

analysis
 

and
 

Log-rank
 

test
 

were
 

adopted
 

to
 

evaluate
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

the
 

regimens.
 

Results　 The
 

efficiency
 

rate
 

was
 

65. 38%
 

(34 / 52)
 

and
 

62. 00%
 

(31 / 50)
 

respectively
 

in
 

the
 

paclitaxel
 

group
 

and
 

5-fluorouracil
 

group
 

(P> 0. 05).
 

But
 

the
 

control
 

rate
 

was
 

94. 23%
 

(49 / 52)
 

and
 

70. 00%
 

( 35 / 50)
 

respectively,
 

with
 

statistically
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P = 0. 032).
 

There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

2-year
 

survival
 

rate
 

(P> 0. 05).
 

The
 

incidences
 

of
 

nausea
 

and
 

vomiting,
 

and
 

bone
 

marrow
 

suppression
 

were
 

40. 38%
 

(21 / 52)
 

and
 

67. 31%
 

(35 / 52)
 

respectively
 

in
 

the
 

paclitaxel
 

group,
 

and
 

74. 00%
 

(37 / 50)
 

and
 

28. 00%
 

(14 / 50)
 

in
 

the
 

5-fluorouracil
 

group
 

(P<0. 05).
 

The
 

incidences
 

of
 

kidney
 

and
 

hepatic
 

impairment
 

did
 

not
 

differ
 

between
 

two
 

groups.
 

Conclusion　 The
 

regimen
 

of
 

paclitaxel
 

combined
 

with
 

cisplatin
 

and
 

concurrent
 

radiotherapy
 

shows
 

a
 

similar
 

therapeutic
 

efficacy
 

as
 

the
 

regimen
 

with
 

5-fluorouracil+cisplatin+concurrent
 

radiotherapy
 

for
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

advanced
 

esophageal
 

cancer,
 

and
 

causes
 

less
 

adverse
 

reactions
 

in
 

gastrointestinal
 

tract
 

and
 

less
 

bone
 

marrow
 

suppression
 

in
 

the
 

patients.
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　 　 食管癌是一种发病率极高的消化道恶性肿瘤,
其成因与生活环境、饮食习惯等关系密切。 食道是

人体维持生命的重要器官,食管癌也是全球六大死

亡率最高的癌症之一
 [1] ,因为侵袭性和治疗预后较

差,食管癌患者生存率相对较低。 我国自 2000 年逐

步进入老龄化社会,老年人口比重不断攀升,食管癌

患者中≥65 岁的老龄患者数量也相应增加[2] 。 老

年食管癌患者多数处于中晚期,多伴随并发症,且机

体功能退化严重,因此他们对治疗的耐受性差,导致

治疗手段受限,疗效较差。 临床上常采用化疗药物

顺铂和 5-氟尿嘧啶治疗食管癌,有效治疗率为 25% ~
30%[3] ,且患者很难完全治愈。 单一放疗或化疗往

往需要较高的剂量才能达到有效治疗,且长期放疗

或化疗容易使肿瘤细胞产生耐药性,同时由于临床

上大部分化疗药物缺乏对肿瘤部位的特异性及靶向

性,患者的正常组织器官也会受到一定程度的毒副

损伤。 因此,需要开发新的临床治疗方案治疗食管

癌,该方案在利用放疗和化疗优势的同时,还克服单

一放疗或化疗带来的弊端。 相关研究显示,化疗同

期辅助放射治疗,并使用具有放疗增敏效果的化疗

药物,可显著提高患者治愈率[4] ,并且放射疗法与

手术或化疗相结合,还能在一定程度上缓解放疗和

化疗所导致的毒副作用,降低癌症复发率,预后较

好[5] 。 本研究选择紫杉醇联用顺铂及 5-氟尿嘧啶

联用顺铂的临床化疗方案,并同期给予患者放射治

疗,分析两种治疗方案治疗老年中晚期食管癌患者

的临床疗效及安全性。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 选择 2016 年 5 月至 2018 年 6 月在新疆生产建

设兵团医院进行治疗的 102 例老年食管癌患者为研

究对象,将患者随机分为紫杉醇组(n = 52)和 5-氟

尿嘧啶组(n= 50)。 比较 2 组患者的治疗效果、2 年

生存率、胃肠道副反应、肝肾功能损伤及骨髓抑制

情况。
纳入标准:(1)年龄 60 ~ 85 岁;(2)符合国际抗

癌联盟( union
 

for
 

international
 

cancer
 

control,UICC)
1997

 

国际食管癌肿瘤转移( tumor
 

node
 

metastasis,
TNM)分期标准,经病理学切片确诊为食管癌鳞癌,
且经影像学(上消化道钡餐透视、CT 或 PET-CT 等)
证实属于中晚期食管癌(Ⅱ~ Ⅳ期);(3)≥1 个可测

量病灶;(4)临床资料完整且预计生存期≥3 个月,
卡式评分(Karnofsky)≥70 分。

排除标准:(1)其他肿瘤病史;(2)胸部放疗及

化疗史;(3)肝肾指标不正常且患有其他内科疾病;
(4)放疗及化疗禁忌。

2 组患者性别比例、 ECOG 分数、肿瘤原发部

位、肿瘤分化程度和 TNM 分期等一般比较,差异均

无统计学意义(P>0. 05),具有可比性。

表 1　 患者一般资料比较

Table
 

1　 Comparision
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item
Paclitaxel

 

group
(n= 52)

 

5-fluorouracil
 

group
 

(n= 50)
P

 

value
 

Age(years,
 

x±s) 72. 14±2. 34 71. 92±1. 78 0. 672
Gender(male / female,

 

n) 36 / 16 37 / 13 0. 357
BMI(kg / m2 ,

 

x±s) 20. 45±1. 38 21. 07±2. 21 0. 418
ECOG

 

score(n) 1. 000
　 1 39 38
　 2 13 12
Tumor

 

primary
 

site(n) 0. 549
　 Neck 3 6
　 Upper

 

chest 13 14
　 Middle

 

chest 27 22
　 Lower

 

chest 9 8
Tumor

 

differentiation(n) 0. 685
　 Highly

 

differentiated 0 0
　 Moderate

 

differentiation 6 7
　 Poorly

 

differentiated 46 43
TNM

 

stage(n) 0. 762
　 Phase

 

Ⅱ 9 9
　 Phase

 

Ⅲ
 

26 23
　 Phase

 

Ⅳ
 

17 18

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

ECOG:
 

Eastern
 

cooperative
 

oncology
 

group;
 

TNM:
 

tumor
 

node
 

metastasis.

1. 2　 药物治疗

　 　 紫 杉 醇 组 方 案: 第 1 天 静 脉 滴 注 紫 杉 醇

(135 mg / m2);第 1 ~ 4 天静脉滴注顺铂(20 mg / m2 ),
4 周为 1 个疗程,共进行 2 个疗程。 因临床上使用

紫杉醇可能导致患者产生急性过敏症状,所以需

要进行药物预处理,患者需于紫杉醇静脉注射前

服用地塞米松( 10 mg) 或其他可缓解过敏症状的

药物。
5-氟尿嘧啶组方案:第 1 ~ 5 天静脉滴注 5-氟

尿嘧啶 ( 500 mg / m2 ); 第 1 ~ 3 天静脉滴注顺铂

(30 mg / m2),4 周为 1 个疗程,共进行 2 个疗程。 如

果治疗过程中发现患者出现Ⅲ、Ⅳ级骨髓抑制,立即

进行治疗至症状缓解,并于下一个疗程减少化疗药

物用量。 对于出现恶心、呕吐、肝肾功能异常或二级

放射性食管炎患者,立即给予输液止吐及保肝药物

治疗至症状缓解。
1. 3　 放射治疗

　 　 患者均采用仰卧姿势,并使用热塑模固定患者

体位,随后使用 16 排螺旋 CT 扫描患者颈部至上腹
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部,扫描深度约 5 mm。 将扫描采集的图像数据信息

输入治疗计划系统,勾描出患者肿瘤靶标区域及照射

的外轮廓,随后将患者的脊髓等主要脏器遮挡保护,
最终选择大约 6 个照射野。 治疗中,为提高患者的组

织耐受性,可使用常规分割剂量进行治疗(每周总剂

量不变,分 5 次进行照射),1. 8 ~ 2. 0 Gy / 次,1 次 / d,
5 次 / 周,总量为 50 ~ 60 Gy,共进行 6 周放射治疗。
因放射疗法对患者产生一定的副作用,因此操作时

应仔细观察患者有无不良反应并及时调整治疗

方案。
所有患者均完成 2 个疗程的化疗及同期放疗。

如果患者在治疗过程中出现骨髓抑制等严重不良反

应则适当减少剂量。 所有患者在结束放疗后继续进

行 2 个疗程的化疗来巩固疗效。
1. 4　 疗效评价

　 　 所有患者在接受两种治疗方案前后需分别接受

胃镜、食管钡餐透视及胸部 CT 检查。 在治疗 3 个

月后统计患者肿瘤进展情况,评价近期疗效。 依据

WHO 实体瘤疗效评价标准,将患者的治疗情况归类

为完全缓解 ( complete
 

remission, CR )、 部分缓解

(partial
 

remission,PR)、稳定( stable
 

disease,SD) 及

进展( progressive
 

disease,PD)。 通过公式计算治疗

方案总有效率及控制率。 总有效率 ( overall
 

response
 

rate,ORR)= ( CR 例数+PR 例数) / 总例数×100%,控制率 =
(CR 例数+PR 例数+SD 例数) / 总例数×100%。

治疗结束后,对 2 组患者的远期疗效进行比较。
对患者进行电话随访,统计生存状况。 其中,总生存

期(overall
 

survival,OS) 为患者接受治疗开始至患

者因病或其他原因死亡的时间; 无进展生存期

(progression-free
 

survival,PFS)为患者接受治疗至疾

病发生新进展或因其他原因死亡的时间;中位生存

期(median
 

survival
 

time,MST)为有半数患者仍生存

时所对应的时间。 随访截止时间为 2020 年 6 月。
使用 Origin

 

9. 0 软件对患者生存率-时间作图。
1. 5　 安全性评价

　 　 主要观察患者在临床放化疗中产生的恶心、呕
吐等胃肠道不良反应,骨髓抑制及肝肾功能损伤情

况。 患者治疗期间每周检查 1 次血常规,每 2 周检

查 1 次生化指标,记录并观察各项数据波动是否处

在正常范围内。
1. 6　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

25. 0 统计软件进行分析。 分类资料

采用 χ2 检验或 Fisher 精确检验。 临床疗效及安全

性评价采用 Kaplan-Meier 分析和 Log-rank 检验。
P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 2 组患者近期与远期疗效比较

　 　 紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶组治疗有效率分别为

65. 38%和 62. 00%,差异无统计学意义(P>0. 05);
疾病控制率分别为 94. 23%和 70. 00%,差异有统计

学意义(P= 0. 032;表 2)。 紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶

组 PFS 分别为(15. 54±0. 82)和(14. 72±0. 31)个月,
MST 分别为(25. 35 ± 0. 54) 和(26. 17 ± 0. 65) 个月,
差异均无统计学意义(P= 0. 079,0. 132)。
2. 2　 2 组患者 2 年生存率比较

　 　 紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶组 2 年生存率分别为

53. 85%(28 / 52)和 58. 00%(29 / 50),差异无统计学

意义(P>0. 05;图 1)。
2. 3　 2 组患者治疗安全性比较

　 　 紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶组恶心呕吐发生率和

骨髓抑制发生率比较,差异均有统计学意义 (P <
0. 05)。 紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶组肝、肾功能损伤的

发生率比较,差异无统计学意义(P>0. 05,表 3)。

3　 讨　 论

　 　 我国是食管癌高发病率国家,相关数据显示,我
国食管癌患者的死亡率居全国恶性肿瘤死亡率的第

2 位[6] 。 食管癌早期不易察觉,被诊断时往往已经

进入晚期阶段[ 7] 。 中老年晚期食管癌患者常发生

淋巴结转移或向周围组织器官浸润,通过手术方式

不能完全治疗[8] 。 与此同时,单一使用传统化疗方

案或放射疗法不仅无法取得较好的效果,还会对机

体正常组织器官造成不可逆的损伤,不适用于中老

年患者[9] 。 老年食管鳞癌患者常因身体退行性病

变或器质性改变,生理储备功能下降,整体反应能力

表 2　 2 组患者近期疗效比较

Table
 

2　 Comparison
 

of
 

short-term
 

efficacy
 

between
 

two
 

groups

Group n CR PR SD PD Efficiency
 

rate(%) Control
 

rate(%)

Paclitaxel 52 28 6 15 3 65. 38
 

94. 23
 

5-fluorouracil 50
 

21 10 4 15 62. 00
 

70. 00
 

P
 

value 0. 478 0. 032

CR:
 

complete
 

remission;
 

PR:
 

partial
 

remission;
 

SD:
 

stable
 

disease;
 

PD:
 

progressive
 

disease.
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图 1　 2 组总生存率-生存时间曲线

Figure
 

1　 Overall
 

survival
 

rate-survival
 

time
 

curve
 

of
 

two
 

groups

表 3　 2 组患者不良反应发生情况比较

Table
 

3　 Comparison
 

of
 

adverse
 

reactions
 

between
 

two
 

groups
[n(%)]

Item
Paclitaxel

 

group
(n= 52)

 

5-fluorouracil
 

group(n= 50)
P

 

value

Nausea
 

and
 

vomiting 21(40. 38) 37(74. 00) 0. 028
Bone

 

marrow
 

suppression 35(67. 31) 14(28. 00) 0. 041
Liver

 

and
 

kidney
 

function 8(15. 38) 7(14. 00) 0. 685
damage

低。 化疗是一种全身性治疗,可一定程度上减少全

身多处转移,但全身反应、毒性较大,老年患者不易

耐受高强度化疗或同步放化疗方案及各种毒副反

应,并且身体恢复慢。 目前,使用联合化疗同步放疗

的治疗方案在多种肿瘤临床治疗中取得了一定成

效,相较于单一的放疗或化疗有显著优势,可将患者

的 5 年生存率提高至 20%,同时也提高了患者的治

疗有效率[10] 。 同步放化疗方案中,放疗可有针对性

的作用于局部病变,而化疗可同时作用于原发灶与

转移病灶。
顺铂是是临床上治疗实体肿瘤的一线化疗药,

其抗癌谱广,治疗效果显著[11] 。 顺铂通过与细胞核

DNA 形成交联产物,从而阻碍 DNA 复制、转录的过

程,最终杀伤肿瘤细胞[12] 。 紫杉醇是一种临床上常

见的天然药物,具有周期特异性。 紫杉醇抗癌谱广,
且具有极强的抗肿瘤活性,可抑制细胞的有丝分裂

过程,触发细胞凋亡,发挥其抗肿瘤功能。 紫杉醇还

可将迅速增殖的肿瘤细胞阻滞在 G2 / M 期,此时的

射线对细胞作用最强,因此紫杉醇可作为放疗增敏

剂,增强放射疗法对肿瘤的杀伤能力[13] 。 5-氟尿嘧

啶是临床上治疗食管癌的常用药物,一方面可发挥

抗代谢物作用杀伤
 

DNA 合成期的肿瘤细胞,另一方

面可使肿瘤细胞停滞在 G1 期,此时的食管癌细胞

对化疗药物顺铂最为敏感,因此 5-氟尿嘧啶可发

挥与顺铂的化疗协同功能[14] 。 此外,肿瘤微环境

是一个乏氧环境,此时射线对 G1 期细胞作用较

强,故 5-氟尿嘧啶也可发挥放疗增敏作用[15] 。 但

以上 3 种化疗药物在发挥各自强大的肿瘤细胞杀

伤作用时也会对患者造成毒副损伤,导致患者顺

应性降低,生存状态较差。 故本研究在统计患者

临床疗效及生存状况之外,也对治疗期间和治疗

后的安全性进行考察。
本研究结果显示,紫杉醇组与 5-氟尿嘧啶组均

有较好的近期治疗有效率,且远期疗效及 2 年内生

存率也相近,差异均无统计学意义(P>0. 05),但两

种治疗方案对于肿瘤的控制率差异有统计学意义

(P<0. 05)。
综上所述,紫杉醇联用顺铂或 5-氟尿嘧啶联用

顺铂并同期进行放疗方案对于老年晚期食管癌患者

有一定疗效,可有效控制癌症原位病灶并减少其向

周边组织及远端侵袭,可改善患者的生存状况,延长

患者的存活时间。 其中,紫杉醇组治疗方案显著提

高了肿瘤控制率,且胃肠道不良反应优于 5-氟尿嘧

啶组。 但紫杉醇组化疗时更易造成骨髓抑制,需要

在治疗中给予药物处理,尽可能降低不良反应。 由

于本研究病例样本量相对较小,且生存统计时间较

短,为了更深入地进行分析与研究,需进一步增加样

本量并延长随访时间。
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