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艾迪注射液联合化疗治疗晚期胃癌的临床研究
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摘要!目的!观察艾迪注射液联合()"紫杉醇 *卡培他滨#方案化疗治疗晚期胃癌患者的疗效$毒性反应及对生活质量的影

响% 方法!'# 例晚期胃癌患者随机分为艾迪联合化疗组"治疗组#及单纯化疗组"对照组#&其中治疗组 %# 例&对照组 %& 例%

评价两组患者近期疗效$毒性反应及生活质量% 结果!治疗组与对照组近期疗效分别为 +%$",和 -&$&,"!.&$&+#'治疗组

血液及非血液毒性均低于对照组"!/&$&+#'治疗组生活质量明显改善"!/&$&+#% 结论!艾迪注射液联合化疗治疗晚期胃

癌&能减轻患者化疗毒性反应及改善患者生活质量%

关键词!艾迪注射液'晚期胃癌'化疗'毒性'生活质量
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!!胃癌是发病率及死亡率均很高的恶性肿瘤$占

全球恶性肿瘤死亡的第二位&"'

( 在中国$胃癌的发

病率和死亡率均居各种恶性肿瘤的首位( 多数患者

确诊时已处于晚期( 尽管晚期胃癌的治疗不断进

展$但这部分患者的预后仍然很差( 晚期胃癌患者

不能被治愈$在化疗延长生存期的同时$如何减轻治

疗毒性并提高生活质量!G4H#显得尤为重要(

艾迪注射液是益佰制药股份有限公司研制的中

药抗癌制剂$是由人参)黄芪)刺五加)斑蝥等多种中

药成份组成$主要含有人参皂苷)黄芪皂苷)黄芪多

糖)刺五加多糖)去甲斑蝥素( 体外和动物实验研究

证明其能增强机体免疫功能及抗肿瘤作用$降低化

疗毒性反应( 我们采用艾迪注射液联合 ()方案治

疗晚期胃癌患者$与单纯化疗组对照$进行临床疗效

观察$评价毒性反应及治疗对生活质量的影响(

"!资料与方法

"$"!一般资料!#&&' 年 # 月U#&&V 年 # 月在我科

收治的晚期胃癌患者 '# 例$均经病理学或穿刺细胞

学证实$有可评价病灶$预计生存期
$

% 个月$WXP

评分
$

'& 分( 治疗组 %# 例$对照组 %& 例"男性 #Y

例$女性 %% 例"年龄 #V U1+ 岁$中位年龄 -Y 岁( 均

*1"*
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可评价疗效及毒性反应(

"$#!治疗方法!将 '# 例胃癌患者随机分入艾迪联

合化疗组!治疗组#及单纯化疗组!对照组#$其中治

疗组 %# 例$对照组 %& 例$两组患者间一般情况具有

可比性(

对照组%接受()方案!紫杉醇 *卡培他滨#化

疗$紫杉醇 Y& MIaM

#加入 +,葡萄糖$% @ 持续静脉

滴注$第 "$V 天"卡培他滨 # &&& MIaM

# 分两次口

服$第 " U"- 天( 每 #" 天重复( 至少化疗 # 个周

期(

治疗组%采用上述化疗方案治疗的同时使用艾

迪注射液 V& M>加入 +,葡萄糖或生理盐水溶液

-&& M>静滴$每日 " 次$连用 "- 天(

每周期化疗前复查血常规)肝肾功能及心电图$

每两周期对可测量病灶评价疗效( 观察毒性反应$

化疗前及第 # 周期化疗后进行 WXP 评分并指导患

者填写生活质量量表(

"$%!评价标准!近期疗效%按 0]TbP(标准分为%

完全缓解!T0#$部分缓解!X0#$疾病稳定!Pc#$疾

病进展!Xc#$有效率!00# S&T0*X0!例数#'a总

例数d"&&,( 获得 T0或 X0患者$- 周后再作临

床及a或影像学检查证实(

毒性反应%按照ef4抗癌药物毒性反应分为 &

U

!

度 (

生活质量%采用 WXP 评分)欧洲癌症研究和治

疗组织 !]40(T#编写的生活质量调查核心量表

GHGQT%& 中文版!第 % 版#$对患者化疗前及第 # 周

期化疗后进行评分( WXP升高 "& 分视为改善$按文

献&#$%'对生活质量评分及生活质量改善率进行计

算$采用 PXPP 专用软件计算 GHGQT%& 各项目标准

分$若治疗后标准分较治疗前改善 "& 分以上视为改

善(

"$-!统计方法!应用
"

# 检验比较两组近期疗效)

毒性反应及化疗前后 WXP 评分改善率"应用配对 0

检验比较每组患者化疗前后的生活质量评分"应用

e:>8<E<C非参数检验比较两组间生活质量改善情

况( !/&$&+ 有统计学意义$所有数据计算用

PXPP""$& 软件(

#!结果

#$"!近期疗效!见表 "(

表 "!治疗组和对照组近期疗效比较 例

T0 X0 Pc Xc 00

治疗组!%# 例# " "' "" - +%$",

对照组!%& 例# & "# "# ' -&$&,

!!!

"

#

S"$&1"$!.&$&+#

#$#!毒性反应

#$#$"!血液系统毒性反应!白细胞下降发生率%治

疗组 %1$+,!"#a%##$对照组 '%$%,!"Ya%&#$两组

比较有统计学差异!

"

#

S-$"%%$!/&$&+#$其中
#

Q

!

度的白细胞下降发生率治疗组 '$#,!#a%##$对

照组 %&$&,!Ya%&#$两组比较有统计学差异!

"

#

S

+$YV-$!/&$&+ #( 血小板下降发生率%治疗组

Y[-,!%a%##$对照组 "&$&,!%a%&#$两组比较无统

计学差异!

"

#

S&$"#&$!.&$&+#( 血红蛋白下降发

生率%治疗组 "#$+,!-a%##$对照组 %%$%,!"&a

%&#$两组比较有统计学差异 !

"

#

S%$V--$!S

&[&+&#!见表 ##(

表 #!治疗组和对照组血液毒性比较

血液毒性
治疗组

$

U

%

度
#

U

!

度
!

对照组

$

U

%

度
#

U

!

度

白细胞下降 "& # "& Y

血小板下降 % & % &

血红蛋白下降 - & V #

#$#$"!非血液系统毒性反应!恶心)呕吐)肝功能

损害)疲乏发生率治疗组低于对照组!!/&$&+#$其

中
#

U

!

度恶心发生率治疗组亦低于对照组!!/

&$&+#"腹泻)肾功能损害)周围神经毒性)手足综合

征两组发生率无统计学差异!!.&$&+#!见表 %#(

表 %!治疗组和对照组非血液毒性比较

非血液毒性
治疗组

$

U

%

度
#

U

!

度
!

对照组

$

U

%

度
#

U

!

度

恶心 "& % "- "&

呕吐 1 # "% %

腹泻 V & 1 "

肝功能损害 % & 1 #

肾功能损害 # & " &

周围神经毒性 % & % &

疲乏 "& & #" &

手足综合征 Y # "" #

#$%!生活质量评估结果

#$%$"!WXP评分化疗前后比较!治疗组 #V 例患者

化疗后 WXP 评分升高$占 V1$+,!#Va%##$对照组

"Y 例$占 '%$%,!"Ya%&#$两组比较有统计学差异

!

"

#

S-$Y%"$!/&$&+#(

#$%$#!生活质量化疗前后比较!治疗组和对照组

化疗后 + 种功能状态!躯体功能)角色功能)认知功

能)情绪功能和社会功能#和总体生活质量评分均

值较化疗前增加$评分升高具有统计学意义!!/

&[&+#"两个全身症状!乏力和食欲减退# 以及疾病

相关症状!疲倦)恶心与呕吐)食欲减退)失眠# 评分

均值降低$评分降低具有统计学意义!!/&$&+#!表

-)+#( 对比两组化疗前后评分的改变$经 e:>8<E<C

非参数检验$疲倦)恶心与呕吐)食欲减退)失眠改善

*V"*
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情况治疗组均高于对照组!!/&$&+#(

表 -!治疗组患者化疗前后生活质量评分均值的改变"分&

%

'g.#

生活质量评分项目 化疗前 化疗后 !值

总体生活质量 ++$"# g#-$'+ 11$%' g#&$-" /&$&"

躯体功能 -%$'' g##$-' '-$1# g#+$++ /&$&"

角色功能 --$+- g%"$#' +'$%" g##$-1 /&$&+

情绪功能 '#$-" g%&$-- V+$#" g#+$1' /&$&"

认知功能 +1$-% g#V$'# 1Y$"Y g#V$+Y /&$&"

社会功能 +"$+' g#V$1% 1#$V' g#V$"% /&$&"

疲倦 +V$VV g#-$1' %"$VY g#1$#+ /&$&"

恶心与呕吐 'Y$-# g%&$"' %%$"+ g#V$1# /&$&"

食欲减退 +&$'+ g%1$VV #-$+Y g#1$&Y /&$&"

失眠 +'$"+ g#'$-# %#$-1 g#"$'% /&$&"

腹泻 ##$'# g"+$V% #1$-" g"-$#' .&$&+

表 +!对照组患者化疗前后生活质量评分均值的改变"分&

%

'g.#

生活质量评分项目 化疗前 化疗后 !值

总体生活质量 +#$1% g#'$-+ 1+$%# g%"$"+ /&$&"

躯体功能 +"$"% g#"$+# 1-$V" g#'$#" /&$&"

角色功能 -1$+# g#V$'+ +V$%% g#1$1# /&$&+

情绪功能 ''$'1 g#Y$%# VV$+- g%&$#" /&$&"

认知功能 +#$%% g%&$%" 1'$#' g%&$'- /&$&"

社会功能 +%$'1 g#"$-V 1+$-" g%"$+- /&$&"

疲倦 +-$"% g#'$11 -"$1& g#%$'+ /&$&+

恶心与呕吐 '+$#" g#V$++ +"$+V g%"$-# /&$&+

食欲减退 -#$+- g#&$-V %%$"" g"'$-Y /&$&+

失眠 -%$"+ g#-$#' %"$-Y g#%$'% /&$&+

腹泻 #%$"- g"%$+% #1$#V g"'$%1 .&$&+

%!讨论

胃癌是我国常见的恶性肿瘤$大多数患者确诊

时已属晚期$往往不能手术$化疗是晚期胃癌主要的

治疗手段( 晚期胃癌至今尚无全球范围的标准化疗

方案( 近年出现的新药$如紫杉类)奥沙利铂)TX(Q

""$卡培他滨等$单药治疗胃癌的有效率为 #&,以

上$含上述新药的联合方案进一步提高了晚期胃癌

的疗效(

紫杉类!主要是紫杉醇和多西紫杉醇#的主要

抗癌机制是抑制微管解聚使肿瘤细胞的有丝分裂终

止以及促进肿瘤细胞凋亡$最后导致肿瘤细胞死亡(

紫杉醇单药治疗晚期胃癌的 00为 #&, U%%,$以

紫杉醇为主的联合方案治疗晚期胃癌的有效率更

高$W:M等&-'使用紫杉醇)+Q̀h和顺铂治疗晚期胃

癌的有效率为 +",( 在 Z%#+ 研究中&+'

$采用 cT̀

!多西紫杉醇 *顺铂 *+Q̀h#方案治疗晚期胃癌$

00为 %1,$中位疾病进展时间!((X#为 +$' 个月$

中位生存期!OP(#为 Y$# 个月"但该方案的血液性

毒性较大$患者耐受性差( 卡培他滨为 +Q̀h前体药

物$口服后经胃肠道吸收$在体内经 % 种酶代谢缓慢

转化为 +Q̀h后发挥抗肿瘤作用$其代谢最后一步所

需要的胸苷磷酸化酶!(X#$在肿瘤组织中的浓度远

高于正常组织( 研究显示 (X在乳腺)结直肠癌)胃

癌等多种肿瘤组织中活性较高( 卡培他滨单药一线

治疗晚期胃癌疗效在 #-, U-1$%,

&''

( 在 0]2HQ#

试验中&1'

$卡培他滨联合表柔吡星)奥沙利铂!]4)

方案#治疗晚期胃癌的 00为 -1[Y&,$((X为 1$&

个月$OP(为 ""$# 个月( 因此$卡培他滨已被作为

晚期胃癌的一线化疗药物广泛使用(

艾迪注射液中的人参皂苷)黄芪皂苷)黄芪多

糖)刺五加多糖)去甲斑蝥素能增加巨噬细胞)H2W

细胞)\W细胞活性$诱导干扰素)白介素)肿瘤坏死

因子产生$从而提高免疫功能$达到抑制及杀伤肿瘤

细胞的作用"去甲斑蝥素可影响癌细胞 c\2)0\2

生物合成和癌基因的表达$诱导癌细胞分化)凋

亡&V'

( 因此$艾迪注射液具有直接杀伤肿瘤细胞)

抑制肿瘤细胞生长转移和促进机体免疫力的双重作

用( 王红梅等&Y'采用艾迪注射液联合化疗治疗晚

期非小细胞肺癌$治疗组和对照组的有效率分别为

+1$+, 和 -&$&, !!/&$&+#"在血液性毒性)胃肠

道反应方面$治疗组明显低于对照组!!/&$&+#"生

活质量!WXP评分#$治疗组高于对照组!!/&$&+#(

晚期胃癌不能被治愈$化疗并非单纯追求近期

客观有效率$改善患者的生活质量也是化疗的重要

目的( 生活质量的评价目前没有严格的标准( -&

年代W=KC<AJiB等提出的行为状态!WXP#评分$可作

为一个生活质量的简易指标$WXP评分治疗后升高$

说明生活质量有改善$在一定程度上反映患者生活

质量的改善状况( 目前应用最多的生活质量评价方

法是由患者在不同时期填写生活质量量表$通过量

表间的数据比较$判断生活质量的变化( 欧洲癌症

研究与治疗组织制定的 ]40(TGHGQT%& 系列量表

是被公认为较好的癌症患者生活质量量表$能综合

评价癌症患者的身体功能)心理)社会)经济以及情

绪等多方面因素&"&'

(

本研究采用艾迪注射液联合 ()方案治疗晚期

胃癌患者$治疗组和对照组的有效率分别是%+%$",

和 -&$&,!!.&$&+#$两者虽无统计学差异$但治疗

组的实际有效率比对照组高$值得进一步研究( 白

细胞及血红蛋白下降)恶心)呕吐)肝功能损害)疲乏

发生率治疗组低于对照组!!/&$&+#"治疗组化疗

后WXP评分升高率 V1$+,!#+a%##$对照组 '%$%,

!"Ya%&#!!/&$&+#"生活质量改善情况亦高于对照

组$主要表现在 + 种功能状态和总体生活质量评分

均值较化疗前增加!!/&$&+#$疲倦)恶心与呕吐)

食欲减退)失眠等症状改善!!/&$&+#( 理论上$希

罗达可引起腹泻$但在患者治疗前后的生活质量评

价上无统计学差异$分析可能与评价的时间有关$患

*Y"*
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谈药物临床试验中研究者依从性的管理

"

!汪朝晖!杨忠奇!杜彦萍!黄可儿!冼绍祥!!广州中医药大学第一附属医院!广州 +"&-&+#

摘要!在药物临床试验中&研究的质量不但与受试者的依从性有关&更与研究者的依从性密切相关% 研究者在整个临床试验

中处主导地位&所以加强研究者依从性管理已引起越来越广泛的重视&并已成为当代医学界亟待解决的重要课题% 就研究者

依从性存在的问题$不依从的原因和提高依从性的管理方法等进行了探讨&以期在药物临床试验中&为提高受试者依从性提

供理论和实践依据%

关键词!药物临床试验'研究者'依从性

中图分类号!0"V"$%

*

#!!文献标识码!2

!!药物临床试验是指在人体!患者或健康志愿

者#中进行的关于新药效应的一系列临床试验性研

究$以证实或揭示试验用药的疗效和不良反应$目的

是确定试验用药的疗效与安全性( 新药临床试验只

有客观)准确地评价新药的疗效和安全性$才能保证

人们的用药的安全和身体健康( 依从性本指患者执

行医嘱的客观应答程度( 在新药临床研究中$依从

性包括受试者依从性和研究者依从性$受试者依从

性可定义为受试者按照规定的药物剂量和疗程服用

试验药物的程度及随访复诊复查意愿$研究者依从

性可定义为在试验过程中对研究方案的执行程

度&" U#'

( 研究者依从性是多中心临床试验实施过程

中质量控制的重要环节$良好的研究者依从性是保

证临床试验质量的关键(

然而$我们在临床试验质控过程中$发现部分研

究项目质量存在一定的不足$表现在入组病例进度

较慢$或入组较快$但未能严格执行临床试验设计方

案要求$究其原因$除了跟受试者依从性有关$主要

的还是与研究者依从性有关( 具体探讨如下%

"!

&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&&

存在的问题

者填写生活质量量表时其腹泻毒性反应已基本消

失(

本研究结果显示$艾迪注射液联合化疗治疗晚

期胃癌$能减轻患者化疗毒性反应及改善患者生活

质量(
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