
第１４卷第３期
２００５年３月

中国普通外科杂志

ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＳｕｒｇｅｒｙ
　　　　　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．１４　Ｎｏ．３

Ｍａｒ．　２００５

　　文章编号：１００５－６９４７（２００５）０３－０１６５－０３
· 胃癌专题研究·

胃癌手术后局部灌注化疗预防局部复发和

肝转移的临床研究

何建苗１，蒲永东１，朱志东１，曹志宇１，李江１，李华锋２

（１．解放军总医院第三Ｏ九临床部 普通外科，北京１０００９１；２．河北省三河市人民医院 普通外科，河北 三河
０６５２００）

　　摘要：目的　探讨胃癌术后局部灌注化疗预防局部复发和肝转移的价值。方法　将收治的 ３５２
例胃癌术前随机分为两组，治疗组术后行局部动脉灌注化疗（１８４例）；对照组术后行全身静脉化疗
（１６８例），对两组的疗效进行比较。结果　随访时间 ３～６年，随访 ３２８例，失访 ２４例，随访率
９３．２％。治疗组 １，３，５年生存率分别为 ９５．７％，７８．３％，４６．３％；对照组是 ８６．８％，４８．２％，
２１．４％。局部复发率和肝转移率治疗组为 ９．２％，１２．５％，对照组为 ２２．０％，２６．８％。两组上述各
项指标差异均有显著意义（均 Ｐ＜０．０１）。结论　局部灌注化疗是胃癌术后预防局部复发和肝转移
的一种有效方法，其疗效明显优于术后全身静脉化疗，且毒副作用小。
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尽管手术技巧不断进步，切除范围不断扩大，但进

展期胃癌的 ５年生存率仍徘徊在 ２０％ ～３０％之

间［１］。影响胃癌术后预后的主要因素是局部复发

和肝转移。如何提高进展期胃癌根治术后远期疗

效是临床医生长期研究的热门课题之一。作者自

１９９４年 １月 ～２０００年 １２月对 １８４例胃癌根治术

后采用局部动脉灌注化疗（治疗组），并与同期 １６８
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例胃癌根治术后采用全身静脉化疗（对照组）的治

疗效果进行对比分析，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料

本组手术切除的胃癌患者 ３５２例，男 ２３６例，

女 １１６例；年龄 １８～７９（平均 ５６．４）岁。随机分

为：治疗组（胃癌根治术后局部动脉灌注化疗组），

１８４例。男 １２０例，女 ６４例；年龄 １８～７９（平均

５６．６）岁；对照组（胃癌根治术后全身静脉化疗

组），１６８例。男 １１６例，女 ６２例；年龄 ２２～７９

岁，平均 ５６．１岁。两组的病理类型、ＴＮＭ分期、病

变部位等均具有可比性（均 Ｐ＞０．０５）（表 １）。

表 １　 两组的 ＴＮＭ分期、病变部位、病理类型

组别 ｎ
ＴＮＭ分期

Ｉ ＩＩ ＩＩＩＡ ＩＩＩＢ ＩＶ

病变部位

Ａ Ｍ Ｃ

病理分化

高分化腺癌 中分化腺癌 低分化腺癌 印戒细胞癌 黏液腺癌

治疗组 １８４ ２ １８ ７８ ６６ ２０ １１３ ３１ ４０ ２５ ５１ ７７ ２０ １１

对照组 １６８ ０ １４ ７６ ５９ １９ １０３ ２８ ３７ １８ ５２ ６９ １９ １０

１．２　治疗方式

两组均进行根治性胃癌切除术。其中治疗组胃

癌根治术中，从胃网膜右动脉残端逆行插入化疗导

管备作术后局部动脉灌注化疗，导管插至腹腔开口

处，深约 １２～１５ｃｍ。用 ２％亚甲蓝液注入泵内造

影，以调整导管深度，至原发肿瘤灶床区域、残胃及

肝脏显影后，即达到超选择标准后再行导管固定。

将化疗泵泵体埋于主切旁皮下。化疗泵选用具有

易于插入、防逆返、防滑脱的 ＺＷＩ型（北京航天卡

迪研究所生产）。对照组术后采用静脉化疗。

１．３　化疗方案

术后 １０～１４ｄ，消化道功能恢复后便可进行化
疗。化疗方案：两组均选用 ＭＥＦ方案，剂量及疗程
均相同，即 ５氟尿嘧啶（５ＦＵ）１０～１５ｍｇ／ｋｇ＋丝
裂霉素（ＭＭＣ）０．１～０．１５ｍｇ／ｋｇ＋表阿霉素（ＥＰＩ）
０．７５～１．０ｍｇ／ｋｇ。治疗组经确定皮下泵部位后，
局部皮肤消毒，用专用无创针或 ６号输液针垂直刺
入，先推注肝素盐水 ５ｍＬ，如无阻力，表示导管通
畅，方可接微量注射泵灌注化疗药物，时间约 ６０～
１８０ｍｉｎ，每周 １～２次，２～４次为 １个疗程。休息 １
个月后，行下一个疗程化疗，半年后改为休息 ３个
月后，行下一个疗程化疗，共 ６～８个疗程。每次灌

注化疗结束后，均应推注肝素稀释液，以免化疗泵

堵塞。对照组采用全身静脉滴注化疗。

１．４　统计学分析
局部复发率和肝转移率比较用 χ２检验，累计生

存率用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｎ法计算。

２　结　果

２．１　副反应
治疗组在化疗过程中有 ６例出现一过性腹痛，

经泵内注射 ０．２５％普鲁卡因后疼痛缓解；４例出现
一过性肝损害，主要表现为转氨酶升高，经保肝治

疗后好转；４例出现药液外渗。无吻合口瘘及大出
血等严重并发症。治疗组与对照组均有不同程度

的恶心，呕吐，纳差等毒副作用。但治疗组较对照

组明显为轻，且化疗后 ２～３ｄ消失，而对照组 ２～
６ｄ消失。骨髓抑制治疗组 ４５例，对照组 ７２例，经
皮下注射瑞血新后均能恢复正常。

２．２　随访
本组病例每年随访 １次，随访时间约 ３～６年，

随访 ３２８例，失访 ２４例，随访率为 ９３．２％（３２８／
３５２）。随访方式包括信访、门诊检查和电话随访。
失访病例按死亡计算。两组的随访结果见表 ２。

表 ２　 两组疗效的比较

组别 例数
生存率（％）

１年 ３年 ５年
局部复发率（％） 肝转移率（％）

治疗组 １８４ ９５．７ ７８．３ ４６．３ ９．２ １２．５

对照组 １６８ ８６．８ ４８．２ ２１．４ ２２ ２６．８

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

６６１
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３　讨　论
正常情况下，原发肿瘤通过产生特定的抗血管

因子直接或间接地调节转移癌的生长。当原发肿

瘤切除后去除了血管抑制因子，造成了休眠状态的

微转移瘤的生长，从而造成了实体瘤术后的复发和

转移［２］。据文献［３］报道，胃癌术后局部复发率为

３２％ ～５３％，肝转移率为 ５％ ～２０％。因此，如何

防治胃癌术后的局部复发率和肝脏转移率是提高

生存率的关键之一。

近年来，笔者采用术中超选择动脉置泵术后反

复匀速灌注化疗药物治疗胃癌术后患者，结果显示

局部复发率为 ９．２％，肝转移率为 １２．５％，远较全

身静脉化疗组低（Ｐ ＜０．０１）；而 １，３，５年生存率

也明显高于对照组（Ｐ ＜０．０１）。作者通过同位素

示踪技术进行的临床药代动力学比较研究表明［４］，

胃左动脉灌注化疗可使门静脉血中化疗药物浓度

为全身化疗时的 ４～２００倍，癌组织和癌旁组织药

物浓度为全身静脉化疗的 １９和 ２３倍。而且药物

峰值出现早，维持时间长。而化疗药物对癌细胞的

杀伤作用在一定范围内呈浓度和时间依赖性，即局

部药物浓度增加 １倍，杀灭癌细胞的数量可增加 １０

倍；药物作用时间越长，杀灭癌细胞的效果越好［５］。

抗癌药物进入肿瘤病灶形成高浓度后，经门静脉系

统和淋巴系统回流，可在门脉、肝脏及癌肿淋巴区

域形成高浓度和抗癌环境，也有助于治疗或抑制肝

脏和淋巴结的转移。而区域性灌注给药，由于给药

范围局限及肝脏的解毒代谢作用，使药物到达末梢

循环的浓度较低，所以全身毒副作用较全身静脉化

疗轻且消失快，使大剂量化疗成为可能［６，７］。而且

药物到达末梢循环后仍能起到与全身静脉化疗相

同的全身作用。

另外，绝大多数抗肿瘤药物是通过干扰肿瘤细

胞的合成而发挥作用的。它们选择性作用于肿瘤

细胞增殖周期中的某一特定时相，作用慢而 弱，杀

伤力随给药时间延长而增加，为呈时间依赖性的药

物，故适用于分剂持续给药。如氟尿嘧啶采用长时

间持续灌注，可使更多的肿瘤细胞进入氟尿嘧啶的

敏感的 Ｓ期，予以杀灭，从而提高化疗疗效。同时

毒副作用有所减轻。而当药物浓度达到一定水平

后，再增加浓度亦不会提高疗效，只会增加毒副作

用。笔者在前期研究中发现，高浓度的化疗药物通

过手推短时间内注入化疗泵，可增加并发症发生

率，如腹部痉挛性疼痛、肝功损害、药液外渗等［７］。

而改用微量电子注射泵持续缓慢、匀速注射高浓度

化疗药物使肿瘤长时间“浸泡”于高浓度的化疗

“浴场”中，明显降低了化疗并发症的发生率，进一

步提高了化疗疗效。

参考文献：

［１］　徐光炜．我国胃癌防治研究概括 ［Ｊ］．中华肿瘤杂志，

１９７９，１（３）：２２３－２２４．

［２］　骆成玉．癌症治疗中血管生成的重要性［Ｊ］．国外医学

外科学分册，１９９９，２６（２）：６９－７２．

［３］　陈俊青．胃癌根治术后复发形成和治疗方法选择［Ｊ］．

中国实用外科杂志，１９９５，１５（１２）：７０９－７１０．

［４］　朱志东，蒲永东．氟尿嘧啶经胃左动脉和外周静脉化疗

的药代动力学比较 ［Ｊ］．中国胃肠外科杂志，２０００，３

（１）：２８－３０．

［５］　廖晓星．介入放射学中药代动力学研究［Ｊ］．国外医学

临床放射学分册，１９８９，６（５）：３２７－３２９．

［６］　蒲永东，朱志东，何建苗，等．超选择靶区动脉置泵综合

治疗晚 期 胃 肠 道 肿 瘤 ［Ｊ］．中 华 外 科 杂 志，２００２，４０

（１）：３７－３９．

［７］　何建苗，蒲永东，曹志宇，等．温热灌洗化疗及动脉插管

化疗在胃肠道肿瘤中的应用［Ｊ］．中国普通外科杂志，

２００３，１２（１）：２５－２７．

［８］　何建苗，蒲永东，朱志东，等．直肠癌根治术后骼内动脉

加门静脉置泵化疗预防局部复发和肝转移的研究［Ｊ］．

中国普通外科杂志，２００１，１６（１０）：５８６－５８７．

７６１




