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Abstract
AIM: To evaluate the short-time efficacy, side 
effects, survival of combined chemotherapy 
of oxaliplatin or hydroxycamptothecine plus 
5-fluorouracil and leucovorin for advanced 
colorectal cancer.

METHODS: Sixty patients with advanced 
colorectal cancer confirmed by pathology were 
included in this study. The patients in group A 
(n = 40) received oxaliplatin  plus 5-fluorouracil 
and leucovorin, and those in group B (n = 20) 
were treated with hydroxycamptothecine plus 
5-fluorouracil and leucovorin. Both regimens 
had 21-day cycle, i.e., the treatment was re-
peated once every 3 wk and the side effects were 
evaluated. The efficacy was estimated two or 
three cycles after chemotherapy.

RESULTS: The efficacy rates were 30.0% (12/40) 
and 25.0% (5/20) in group A and B, respectively, 

and there was no significant difference between 
them (χ2 = 0.531, P = 0.811). The 1-year survival 
rates (34.09% vs 38.55%, u = 0.3275, P > 0.05), 
median progression-free survival time (6.4 mo vs 
7.3 mo, u = 1.5088, P > 0.05), and median overall 
survival time (10.2 mo vs 10.8 mo, u = 0.3487, 
P > 0.05) were not markedly different between 
group A and B, neither. The major side effects 
of grade Ⅲ and Ⅳ in both groups were myelo-
suppression and gastrointestinal reactions, and 
the incidence rate of diarrhea was significantly 
higher in group B than that in group A (χ2 = 7.876, 
P = 0.044).

CONCLUSION: The efficacy is almost equal be-
tween combined chemotherapy of oxaliplatin or 
hydroxycamptothecine plus 5-fluorouracil and 
leucovorin for advanced colorectal cancer. Pe-
ripheral neuropathy appears more as the former 
is used, while diarrhea has a higher frequency as 
the latter is used.

Key Words: Oxaliplatin; Hydroxycamptothecine; 
5-fluorouracil; Colorectal cancer

Sun YJ, Zhao H, Guo YW, Lin F, Cai X, Tang XC, Tang 
LN, Yao Y. Clinical study on combined chemotherapy of 
oxaliplatin or hydroxycamptothecine plus 5-fluorouracil 
and leucovorin for advanced colorectal cancer. Shijie 
Huaren Xiaohua Zazhi  2006;14(19):1889-1894

摘要
目的: 比较草酸铂及羟基喜树碱联合亚叶酸
钙、氟尿嘧啶治疗进展期结直肠癌的近期疗
效、不良反应和生存期. 

方法: 经病理证实的进展期结直肠癌病例60
例, 40例(OLF组)采用草酸铂联合亚叶酸钙和
氟尿嘧啶方案化疗92个周期, 20例(HLF组)采
用羟基喜树碱联合亚叶酸钙和氟尿嘧啶方案
化疗40个周期, 观察化疗不良反应, 2-3周期后
评价疗效, 随访观察无疾病进展生存期、总生
存期, 统计1 a生存率. 

结 果 :  O L F 和 H L F 组 近 期 有 效 率 分 别 为
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■背景资料
目 前 ,  结 直 肠 癌
以 F O L F O X 或
FOLFIRI作为一
线化疗方案, 寻找
安全、有效、符
合我国国情的二
线方案是摆在每
个临床医师面前
的一大课题. 羟基
喜树碱是我国自
主研发的一种有
效抗癌药物, 与伊
立替康同为拓扑
异构酶Ⅰ(TOPO
Ⅰ)抑制剂 ,  但伊
立替康非医保用
药, 价格昂贵, 故
如何充分发挥羟
基喜树碱的作用
在我国更有现实
意义. 拓扑异构酶
Ⅰ是抗肿瘤药物
作用的新靶点, 文
献报道羟基喜树
碱对结直肠癌细
胞有抗肿瘤活性, 
促进肿瘤细胞凋
亡 ,  抑 制 血 管 生
成, 下调PCNA、

上调野生型p53的
表达, 其与5-FU合
用对结直肠癌细
胞有协同抑制作
用, 可能会提高结
直肠癌化疗疗效. 
故含羟基喜树碱
的化疗方案目前
已广泛应用于包
括消化道肿瘤在
内的许多常见肿
瘤的治疗. 



30.0%(12/40)和25.0%(5/20), 无统计学差异(χ2 
= 0.531, P  = 0.811); 中位无疾病进展生存期分
别为6.4和7.3 mo, 无统计学差异(u  = 1.5088, 
P >0.05); 中位总生存期分别为10.2和10.8 mo, 
无统计学差异(u  = 0.3487, P >0.05); 1 a生存率
分别为34.09%和38.55%, 无统计学差异(u  = 
0.3275, P >0.05). 两组间Ⅲ, Ⅳ度不良反应均以
骨髓抑制和消化道反应为主, 其中腹泻发生率
HLF组高于OLF组, 有统计学差异(χ2 = 7.876, 
P = 0.044).

结论: OLF和HLF两方案治疗进展期结直肠
癌疗效相似, 前者外周神经毒性较常见, 后者
腹泻更常见.
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0  引言

结直肠癌的发病率占欧美国家恶性肿瘤发病率

第1-2位, 在我国占第4-6位, 并呈逐年上升的趋

势, 约50%患者术后5 a内复发[1]. 对于进展期结

直肠癌患者, 化疗是其延长生存期、缓解并发

症最有效的手段. 目前, 结直肠癌以FOLFOX或

FOLFIRI作为一线化疗方案, 而作为二线方案

治疗进展期结直肠癌, 有效率仅分别为21.1%
和14.1%[2-3]. 羟基喜树碱是我国研发的一种有

效治疗结直肠癌的药物, 与伊立替康同为拓扑

异构酶Ⅰ(topoisomeraseⅠ, TOPOⅠ)抑制剂. 
2002-01/2005-05, 我们应用草酸铂及羟基喜树碱

联合亚叶酸钙和氟尿嘧啶分别治疗进展期结直

肠癌40例和20例, 对其近期疗效、主要不良反

应进行评价, 并进行了生存分析, 如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 病理学检查证实为结直肠癌, 治疗前

血象、肝肾功能及心电图均正常, 无心、脑及

周围神经系统疾病, KPS评分≥60分, 预计生存

期≥3 mo, 入组前1 mo以上未进行任何抗肿

瘤治疗的患者60例. OLF组40例, 男15例, 女25
例, 年龄36-78(平均55.0, 中位55.9)岁. 结肠癌25
例, 直肠癌15例, 病理均为腺癌. 初治15例, 复治

25例, 初治者确诊时均已出现远处转移, 复治者

均为手术、辅助化疗后出现病情进展. 局部复

发11例, 远处转移29例, 其中肝转移15例, 肺转
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移8例, 骨转移2例, 盆腔转移3例, 后腹膜淋巴结

转移5例(表1). 40例患者治疗前KPS 90分4例, 
80分8例, 70分23例, 60分5例. 25例复治患者既

往接受化疗2-8个周期不等, 所有复治病例均接

受过以5-FU为基础的化疗, 主要有DDP+CF+5-
FU方案6例, 17周期; Vp-16+DDP+CF+5-FU方

案9例, 25周期; MMC+DDP+CF+5-FU方案16
例, 48周期; HCPT+CF+5-FU方案12例, 32周
期; HCPT+DDP+CF+5-FU方案15例, 38周期; 
FOLFIRI方案9例, 23周期. HLF组20例, 男9例, 
女11例, 年龄42-77(平均58.5, 中位58.5)岁. 结肠

癌12例, 直肠癌8例, 病理均为腺癌. 初治6例, 复
治14例. 局部复发6例, 远处转移14例, 其中肝

转移5例, 肺转移4例, 肾上腺、盆腔、后腹膜淋

巴结、肝合并肺、肝合并后腹膜淋巴结转移

均为1例. 20例患者治疗前KPS 90分3例, 80分5
例, 70分8例, 60分4例(表1). 14例复治患者既往

接受化疗3-9个周期, 所有复治病例均接受过以

5-FU为基础的化疗, 主要有DDP+CF+5-FU方案
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表  1  OLF和HLF两组病例临床特点比较

临床特点	                              OLF (n  = 40)            HLF (n  = 20)

性别 		

    男	                                  15	                9

    女	                                  25	              11

中位年龄 (岁)    	                  55.00	              58.50

结直肠癌		

    结肠	                                  25	              12

    直肠	                                  15	                8

临床分类		

    局部复发	                  11	                6

    远处转移	                  29	              14

既往治疗		

    初治	                                  15	                6

    复治	                                  25	              14

转移部位		

    肝	                                  15	                5

    肺 	                                    8	                4

    骨	                                    2	                -

    肾上腺	                                   -	                1

    盆腔	                                    3	                1

    后腹膜淋巴结	                    5	                1

    肝+肺	                                    -	                1

    肝+后腹膜淋巴结	                   -	                1

KPS  90	                                    4	                3

        80	                                    8	                5

        70	                                  23	                8

        60	                                    5	                4

■同行评价
本文比较草酸铂
及羟基喜树碱联
合亚叶酸钙、氟
尿嘧啶治疗进展
期结直肠癌的近
期疗效、不良反
应和生存期, 发现
OLF和HLF两方
案治疗进展期结
直肠癌疗效相似, 
前者外周神经毒
性较常见, 后者腹
泻更常见. 文中针
对铂类药物化疗
引起的周围神经
毒性提出了自己
的预防手段, 具有
一定的意义.
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4例, 12周期; Vp-16+DDP+CF+5-FU方案3例, 9
周期; MMC+DDP+CF+5-FU方案11例, 30周期; 
FOLFOX方案9例, 24周期. 草酸铂(商品名: 艾
恒)由江苏连云港恒瑞医药股份有限公司生产, 
羟基喜树碱(商品名: 拓僖)由广东深圳万乐药业

有限公司生产, 亚叶酸钙(商品名: 法益宁)由美

国辉瑞药厂生产.
1.2 方法 草酸铂130 mg/m2+葡萄糖水500 mL, 
滴注2 h, 第1天; 羟基喜树碱6 mg/m2+生理盐

水250 mL, 静脉滴注2 h, 第1-4天; 亚叶酸钙

300 mg+生理盐水250 mL, 滴注2 h, 第1-5天, 
每天1次 ,  首次于草酸铂后给药 ;  5-氟尿嘧啶

500 mg+生理盐水500 mL, 连续滴注6-8 h, 第
1-5天, 每天1次, 每次均于亚叶酸钙后给药. 在使

用草酸铂前1 d及当天, 预防性静脉滴注葡萄糖

酸钙、硫酸镁各1 g, 以减轻神经毒性. 化疗方案

21 d后重复应用, 如前一周期化疗出现Ⅲ度或以

上毒性反应, 下周期草酸铂剂量减至100 mg/m2 
第1天, 羟基喜树碱和5-氟尿嘧啶化疗时间缩短

1 d. 按照WHO实体瘤近期疗效评价标准, 分为

完全缓解(CR), 部分缓解(PR), 稳定(SD), 进展

(PD); 按WHO抗肿瘤药物毒性反应(0-Ⅳ度)评定

不良反应[4]. 第1周期化疗前1 wk以内及第2周期

化疗结束后均行CT检查, 分别测量并记录各病

灶的大小, 评价为CR和PR者4 wk后用相同方法

确认. 同时进行KPS评分比较, 比较治疗对体力

状况的影响, 评定标准为KPS增加≥20分为显著

改善, 增加≥10分为改善, 无增减者为稳定, 减少

≥10分为减退. 每例每个化疗周期后均评定不良

反应.
统计学处理 使用SPSS 13.0统计软件进行分

析. 计数资料以率表示, 采用c2检验.

2  结果

2.1 近期疗效 OLF组40例患者共化疗92个周

期, 28例化疗2周期, 12例化疗3周期后进行疗

效评价. 40例患者近期总有效率为30.0%, 初治

与复治病例有效率分别为53.3%和16.0%, 疗效

比较有统计学差异(c2 = 6.492, P = 0.038)(表2); 
局部复发与远处转移病例有效率分别为54.5%
和20.7%, 疗效比较无统计学差异(c2 = 4.401, 
P = 0.096)(表2). KPS显著改善5例(12.5%)、改

善11例(27.5%)、稳定18例(45.0%)、减退6例
(15.0%). 16例患者合并腹痛或/和骨痛, 化疗后

疼痛不同程度减轻11例(68.8%); 肠梗阻者7例, 
症状改善5例(71.4%), 疗效均维持4 w k以上. 

HLF组20例患者共化疗40个周期, 均化疗2周
期后进行疗效评价. 20例患者近期总有效率为

25.0%, 初治与复治病例有效率分别为50.0%和

14.3%, 局部复发与远处转移病例有效率分别为

16.7%和28.6%, 疗效比较均无统计学差异(表2). 
KPS显著改善2例(10.0%)、改善5例(25.0%)、稳

定9例(45.0%)、减退4例(20.0%). 11例患者合并

腹痛, 化疗后疼痛不同程度减轻7例(63.6%); 肠
梗阻者3例, 症状改善2例(66.7%), 疗效均维持

4 wk以上. 在总有效率、初治与复治、局部复

发与远处转移、KPS改变方面, OLF组和HLF组
之间经c2检验均无统计学差异(表3-4). 
2.2 不良反应 OLF组40例患者共进行92个周期

化疗, 主要不良反应为骨髓抑制和消化道反应

(表5). 出现白细胞下降最早和最迟分别是化疗

     

表  2  OLF和HLF两组组内治疗疗效比较

                         Total  CR  PR  SD  PD  CR+PR(%)    c2          P

OLF  局部复发  11   0    6    3    2      54.5    

         远处转移  29	 0    6  17    6      20.7

         初治         15	 0    8    6	   1      53.3

         复治         25	 0    4  14	   7      16.0

HLF  局部复发    6   0    1    4	   1      16.7

         远处转移  14	 0    4    8	   2      28.6

         初治           6	 0    3    3    0      50.0

         复治         14	 0    2    9	   3      14.3

4.401  0.096

6.492  0.038

0.553  1.000

2.986  0.263

     

表  3  OLF和HLF两组组间治疗疗效比较

                     Total  CR   PR   SD  PD   CR+PR(%)    c2          P

总体  OLF	     40    0   12   20   8       30.0    

         HLF	     20    0     5   12   3       25.0

局部  OLF	     11    0     6     3   2       54.5

复发  HLF       6     0     1     4   1       16.7

远处  OLF	     29    0     6   17   6       20.7

转移  HLF     14     0     4     8   2       28.6

初治  OLF     15    0     8     6   1       53.3

         HLF       6    0     3     3   0       50.0

复治  OLF     25    0	    4   14   7       16.0

         HLF     14     0     2     9   3       14.3

0.531  0.811

2.768  0.432

0.540  0.822

0.682  1.000

0.352  0.897

     

表  4  OLF和HLF两组KPS变化比较

KPS   总数  显著改善    改善         稳定       减退       c2          P

OLF   40	   5(12.5)  11(27.5)  18(45.0)  6(15.0)

HLF   20	   2(10.0)    5(25.0)    9(45.0)  4(20.0)
0.452  0.957
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结束后1和5 d, 最低点时间最早出现于化疗结

束后3 d, 最迟在10 d, 71.6%的患者白细胞降

至最低点时间于化疗结束后8 d. 出现Ⅱ度及以

上骨髓抑制者, 均以予粒细胞集落刺激因子治

疗. 恶心、呕吐以Ⅰ、Ⅱ度不良反应为主, 出
现时间最早和最迟分别是化疗开始当天和4 d. 
腹泻最早和最迟分别出现于化疗开始后3 d和
8 d. 腹泻患者合并白细胞下降27周期, 占77.1% 
(27/35), 其中Ⅰ-Ⅱ度骨髓抑制15个周期, Ⅲ-Ⅳ
度为12个周期. 8个Ⅲ度腹泻周期中有3个周期

(37.5%)合并Ⅲ度骨髓抑制, 4个周期(50.0%)合
并Ⅳ度骨髓抑制. 5个和3个化疗周期分别出现

了一过性肝或肾功能异常, 19个周期出现周围

神经不良反应, 不良反应均为Ⅰ-Ⅱ度. HLF 20
例患者共化疗40个周期, 主要不良反应也为骨

髓抑制和消化道反应(表5). 出现白细胞下降最

早和最迟分别是化疗结束后1 d和4 d, 最低点

时间最早出现于化疗结束后2 d, 最迟在8 d, 
73.4%的患者白细胞降至最低点时间于化疗结

束后6 d. 出现Ⅱ度及以上骨髓抑制者, 均以予

粒细胞集落刺激因子治疗. 恶心、呕吐以Ⅰ,Ⅱ
度不良反应为主, 出现时间最早和最迟分别是

化疗开始2 d和6 d. 腹泻最早和最迟分别出现

于化疗开始后2 d和10 d. 腹泻患者合并白细胞

下降22周期, 占78.6% (22/28), 其中Ⅰ-Ⅱ度骨髓

抑制13个周期, Ⅲ-Ⅳ度为6个周期. 5个Ⅲ度腹泻

周期中有3个周期(60.0%)合并Ⅲ度骨髓抑制, 2
个周期(40.0%)合并Ⅳ度骨髓抑制. 11个和2个化

疗周期分别出现了一过性肝或肾功能异常, 无
病例出现周围神经毒性反应. OLF和HLF两组病

例腹泻发生率分别为38.0%和70.0%, 经c2检验

P <0.05, 有统计学差异, 其他化疗不良反应均无

统计学差异(表5). 
2.3 生存分析 OLF组40个可评价疗效的病例中, 
随访38人, 失访2人; HLF组20个可评价疗效的病

例中, 随访19人, 失访1人(图1-2). OLF和HLF两
组病例PFS, OS经Log-Rank检验(表6), 平均PFS, 
中位PFS, 平均OS, 中位OS以及1 a生存率经u检
验[5], 均无统计学差异(表7). 

3  讨论

L-OHP是第三代铂类药物, 与DNA结合后形成

的N-Pt-N结合物可导致DNA立体障碍和扭曲, 
从而能更有效地阻止DNA合成和修复, 导致细

胞死亡. 与前二代铂类药物相比, L-OHP与DNA
结合速率较顺铂快10倍以上, 亦无完全交叉耐

药[6]. L-OHP的剂量与转移性结直肠癌化疗有效

率和PFS显著相关[7]. TOPOⅠ是细胞增殖过程

中必不可少的酶, 也是抗肿瘤药物作用的新靶

点. 结直肠癌对HCPT原发耐药达32.4%, 并易

产生获得性耐药, 可能与肠癌组织中拓扑异构

酶高表达有关. HCPT与TOPOⅠ及切口的DNA
结合形成三联复合物, 在DNA复制时导致双链

断裂, 复制停止. 由于HCPT的作用机制与其他

抗肿瘤药物不同, 不易形成交叉耐药, 理论上对

耐药的肿瘤细胞有效[8-9]. 文献报道喜树碱类药

图  1  OLF和HLF两组PFS. 1: OLF组; 2: HLF组.

     

表  5  OLF和HLF两组不良反应比较

                                                            OLF (92cycles)	                                                  HLF (40cycles)

                                 0         Ⅰ        Ⅱ        Ⅲ        Ⅳ       Ⅲ+Ⅳ(%)         0        Ⅰ      Ⅱ      Ⅲ      Ⅳ     Ⅲ+Ⅳ(%)	        c2          P

粒细胞减少	         

贫血	         

血小板下降      

恶心、呕吐      

腹泻                 

外周神经毒性

31       32       15        8        6        14(23.0)       10      13       9       6      2       8(26.7)    1.520   0.847

66       16       10        0        0          0(0)            28        8       4       0      0       0(0)	        0.170  0.954

79         8         5        0        0          0(0)            32        5       3       0      0        0(0)	        0.468  0.798

27       33       20	 12        0        12(18.5)         6      18     10       6      0        6(17.6)    0.338  0.977

57       16       11        8        0          8(22.9)       12      14       9       5      0        5(17.9)    7.876  0.044

73       14	        5	   0        0	        0(0)	            0        0       0        0      0        0(0)	           -	       -

2
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1
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物对结直肠癌细胞有抗肿瘤活性[10], HCPT通过

抑制TOPOⅠ促进肿瘤细胞凋亡, 抑制肿瘤生

长[11], HCPT可抑制血管生成[12], HCPT通过下调

PCNA、上调野生型P53的表达对人肝癌HepG2
细胞产生诱导分化作用 [9].  结直肠癌细胞对

HCPT单药或与5-FU合用的敏感性与P-糖蛋白

表达无明显相关性[13]. HCPT与5-FU合用对结直

肠癌细胞有协同抑制作用[14-15], 可能会提高结直

肠癌化疗疗效. 
目前, Tournigand et al [15-16]用FOLFOX和

FOLFRRI方案一线治疗结直肠癌, 有效率分别

为54%和56%, 二线治疗有效率分别为15%和

4%, CPT-11治疗失败后FOLFOX是可行的二线

化疗方案[17]. 国内张开芳[18]用OLF方案治疗30 
例晚期大肠癌, 总有效率为36.7%, 初复治病例

有效率分别为45.5%和31.6%. 陆建伟 et al [19]用

HLF方案治疗晚期大肠癌有效率为36.8%. 杨家

梅 et al [20]对21例用5-FU/CF方案化疗疗效未达

到PR的病例加用HCPT后, 有效率仍有14%. 赵
雷 et al [21]用OLF和HLF方案各治疗30例晚期大

肠癌, 总有效率分别为36.7%和13.3%, 差异有统

计学意义. 我们应用OLF和HLF方案分别治疗

40和20例进展期结直肠癌病例, 总有效率分别

为30.0%和25.0%, 与上述报道相比, OLF方案疗

效略低, HLF方案疗效较好, 二组总有效率以及

初复治有效率均相似, 差异无统计学意义. 我们

分析上述差异可能与同种药物选择的生产厂家

以及初复治患者所占比例不同, 部分存在多器

官转移等因素有关. 两化疗方案总体疗效和生

存期相似, 均无统计学差异. 此外, 两化疗方案

对KPS和晚期大肠癌临床症状、并发症的改善

均有帮助, 提高了患者的生活质量. 两组病例主

要不良反应是血液学毒性和胃肠道反应. OLF
组白细胞数下降发生率为66.3% (61/92周期), 其
中Ⅲ-Ⅳ度下降占23.0% (14/61周期); 恶心、呕

吐发生率为70.7% (65/92周期), 其中Ⅲ-Ⅳ度不

良反应占18.5% (12/65周期); 腹泻发生率38.0% 
(35/92周期), 其中Ⅲ-Ⅳ度不良反应占22.9% 
(8/35周期), 均高于赵雷 et al [21]报道的结果; 外周

神经毒性发生率20.7% (19/92周期), 无Ⅲ-Ⅳ度

不良反应, 低于张开芳[18]和赵雷 et al [21]报道的结

果, 可能与我们在使用草酸铂前1 d及当天, 预
防性静脉滴注葡萄糖酸钙、硫酸镁各1 g, 以减

轻神经毒性有关[22]. HLF组白细胞数下降发生率

为75.0% (30/40周期), 其中Ⅲ-Ⅳ度下降占26.7% 
(8/30周期); 恶心、呕吐发生率为85.0% (34/40
周期), 其中Ⅲ-Ⅳ度不良反应占17.6% (6/34周
期); 腹泻发生率70.0% (28/40周期), 其中Ⅲ-Ⅳ
度不良反应占17.9% (5/28周期), 均高于杨家梅 
et al [20]和赵雷 et al [21]报道的结果, 无外周神经

毒性发生. 我们分析可能与我们选用的HCPT为
粉针剂, 纯度较水针剂高, 其单位标示量中所含

HCPT较高有关[23]. 两组病例白细胞下降最低点

出现在化疗后2-10 d, 我们建议对基础血象偏

低、年龄偏大、前一化疗周期出现Ⅱ度及Ⅱ度

以上白细胞下降的患者, 化疗结束后1 d开始隔

日复查血象, 若发现白细胞出现下降趋势, 应及

     

表  6  OLF和HLF两组PFS、OS Log-Rank检验比较

生存期         组别            范围        Log-Rank Test           P

PFS (m)       OLF       4.6-11.4          0.533            0.465

                    HLF       4.8-10.8

OS (m)         OLF       6.9-15.1         0.250             0.615

                    HLF       7.2-14.2

     

表  7  OLF和HLF两组PFS、OS u 检验比较

         生存期                  OLF              HLF              u             P

PFS (m)     平均           7.1            7.9       1.2248   >0.05

                95%CI     6.5-7.8     6.9-8.8

                  中位          6.4             7.3	 1.5088   >0.05

                95%CI     5.6-7.2     6.4-8.2

OS (m)       平均        11.0           11.2	 0.2561   >0.05

	 95%CI   10.0-12.1 10.1-12.4		

	    中位       10.2           10.8	 0.3487   >0.05

	 95%CI     8.2-12.2	  8.0-13.6		

      1 a生存率	  34.09%	   38.55%	 0.3275   >0.05
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图  2  OLF和HLF两组OS. 1: OLF组; 2: HLF组.
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时予G-CSF升白治疗. 如化疗期间出现腹泻, 便
次每日超过3次, 应暂停化疗, 难以控制的Ⅲ度

及以上腹泻应终止化疗, 及时采取止泻、抗感

染、防治水、电解质和酸碱平衡紊乱治疗. 应
该注意的是, 两组出现腹泻病例中合并骨髓抑

制率均大于70.0%, 腹泻的原因虽与肠黏膜受损

有关, 但是重度白细胞下降常常紧随其后. 我们

建议一旦出现Ⅲ度及以上腹泻, 除采用常规治

疗措施外, 年老体弱患者可预防性应用G-CSF. 
总之, OLF和HLF两方案对进展期结直肠

癌疗效肯定, 疗效无统计学差异, 并有助于改善

患者的生活质量. 可作为含DDP, 5-FU, MMC, 
Vp-16等药物的联合方案化疗失败的二线补救

治疗措施, 也可分别选作FOLFIRI和FOLFOX方

案化疗后疾病进展的后续治疗. OLF方案外周神

经毒性较常见, 预防性补充钙、镁后未见严重

不良反应, HLF方案腹泻更常见, 血液学毒性二

者相似. 严格掌握化疗适应证, 积极防治化疗后

骨髓抑制和腹泻是保证医疗安全的关键.
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