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摘  要 

目的：探讨氟尿嘧啶血药浓度监测在进一步提高晚期胃癌化疗疗效及减少不良反应预测中的作用。方法：

选择某院2015年1月~2017年1月接受DCF化疗方案(多西他赛 + 顺铂 + 氟尿嘧啶)的晚期胃癌患者90
例作为研究对象，依据随机数字表法将患者分为对照组、观察组各45例，对照组根据体表面积计算化疗

药物给药剂量，观察组在第1个化疗周期同对照组，第2个化疗周期至化疗结束均根据前1个化疗周期氟

尿嘧啶血药浓度监测结果调整给药剂量，比较两组的近期疗效、癌因性症状评分、血清肿瘤标志物水平、

不良反应发生率、远期生存情况、生存质量评分。结果：疾病控制率观察组为71.11%，高于对照组的

48.89% (P < 0.05)。两组的癌因性疼痛、癌因性疲乏评分，血清CEA、CA125、CA199水平在治疗后均

较治疗前降低(P < 0.05)，而且观察组较对照组更低(P < 0.05)。恶心呕吐、腹泻、骨髓抑制、黏膜炎等

不良反应发生率在观察组中均低于对照组(P < 0.05)。观察组的1年存活率、2年存活率，存活患者随访1
年、2年时的生存质量评分均较对照组增高(P < 0.05)。结论：氟尿嘧啶血药浓度监测对晚期胃癌患者的

化疗具有良好的指导作用，可提高化疗疗效，减少化疗不良反应，有利于改善远期预后。 
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Abstract 
Objective: To explore the role of fluorouracil blood concentration monitoring in further improving 
chemotherapy efficacy of advanced gastric cancer and reducing adverse reactions prediction. Me-
thods: Choose a hospital from January 2015 to January 2017 to accept the DCF model chemotherapy 
(docetaxel + cisplatin + fluorouracil) of 90 patients with advanced gastric cancer as the research ob-
ject, according to random number table method to divide the patients into control group and obser-
vation group 45 cases, control group according to body surface area calculation chemotherapy drugs 
to dose, observation group in the first cycle of chemotherapy with the control group, from the second 
cycle of chemotherapy to the end of chemotherapy, the dose was adjusted according to the monitor-
ing results of serum fluorouracil concentration in the first cycle of chemotherapy, and the short- 
term efficacy, score of oncogenic symptoms, level of serum tumor markers, incidence of adverse 
reactions, long-term survival, and quality of life score of the two groups were compared. Results: The 
disease control rate in observation group was 71.11%, which was higher than 48.89% in control 
group (P < 0.05). The scores of cancer-induced pain, cancer-induced fatigue, and serum CEA, CA125 
and CA199 levels in both groups were lower after treatment than before (P < 0.05), and lower in ob-
servation group than in control group (P < 0.05). The incidence of adverse reactions such as nausea 
and vomiting, diarrhea, myelosuppression and mucositis in the observation group was lower than 
that in the control group (P < 0.05). The 1-year survival rate and 2-year survival rate of the observa-
tion group and the quality of life score of the surviving patients after 1-year and 2-year follow-up 
were higher than those of the control group (P < 0.05). Conclusion: Monitoring the blood concentra-
tion of fluorouracil has a good guiding effect on chemotherapy for patients with advanced gastric 
cancer. It can improve the curative effect of chemotherapy, reduce adverse reactions of chemothe-
rapy, and is conducive to improving long-term prognosis. 
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1. 引言 

化疗是临床上治疗晚期胃癌的主要手段，但化疗药物具有一定的毒性，在化疗期间，患者易发生不

良反应，对化疗效果和预后均会造成不利影响[1] [2]。氟尿嘧啶是晚期胃癌患者化疗时的常用药物[3]，
有研究报道，在恶性肿瘤患者采用氟尿嘧啶化疗期间对其血药浓度进行监测，使其血药浓度维持稳定，

可减少化疗毒副反应[4]，本研究为探讨氟尿嘧啶血药浓度监测对晚期胃癌化疗疗效及不良反应的影响，

针对采取 DCF 化疗方案的晚期胃癌患者 90 例进行随机对照研究。 
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2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

于 2015 年 1 月~2017 年 1 月，选择我院接受 DCF 化疗方案(多西他赛+顺铂+氟尿嘧啶)的晚期胃癌患

者 90 例作为研究对象，依据随机数字表法将患者分为对照组 45 例、观察组 45 例，对照组：男 24 例，

女 21 例，年龄为 27~74 岁，平均 49.35 ± 12.54 岁，病程 3~5 年，平均 4.02 ± 0.67 年；观察组：男 23 例，

女 22 例，年龄为 26~73 岁，平均 49.03 ± 12.47 岁，病程 3~5 年，平均 4.07 ± 0.64 年。两组性别、年龄、

病程比较后均得出 P > 0.05，研究可比。本研究经医学伦理学委员会批准，患者知情同意。 
纳入标准：1) 经病理诊断，确诊为晚期胃癌；2) 施行 DCF 化疗，在 DCF 化疗期间，未使用其他辅

助用药；3) 预计生存时间超过 6 个月；4) 既往无化疗史。 
排除标准：1) 合并糖尿病、高血压等慢性基础疾病；2) 合并其他消化系统病变；3) 对化疗药物具

有过敏反应；4) 中途失访，脱落研究。 

2.2. 方法 

对照组根据体表面积方式计算化疗药物给药剂量，多西他赛 60 mg/m2，静脉滴注，第 1 天；顺铂 60 
mg/m2，静脉滴注，第 1 天；氟尿嘧啶 500 mg/m2，静脉滴注，第 1~5 天。3 周为 1 个化疗周期，持续治

疗 4 个化疗周期。 
观察组在第 1 个化疗周期根据体表面积方式计算化疗药物给药剂量，具体剂量参照对照组。3 周为 1

个化疗周期，持续治疗 4 个化疗周期，于每个化疗周期中氟尿嘧啶静脉滴注开始后 12 h 采集患者静脉血

液 2ml，立即送检，检测方法为高效液相色谱法。第 2 个化疗周期至化疗结束均根据前 1 个化疗周期氟

尿嘧啶血药浓度监测结果调整给药剂量，具体调整方案如下：1) 前 1 个化疗周期氟尿嘧啶血药浓度 > 400 
ng/ml，则减少氟尿嘧啶化疗剂量 30%；2) 300 ng/ml ≤ 血药浓度 < 400 ng/ml，则减少氟尿嘧啶化疗剂量

20%；3) 250 ng/ml ≤ 血药浓度 < 300 ng/ml，则减少氟尿嘧啶化疗剂量 10%；4) 200 ng/ml ≤ 血药浓度 < 
250 ng/ml，氟尿嘧啶化疗剂量无需调整；5) 150 ng/ml ≤ 血药浓度 < 200ng/ml，则增加氟尿嘧啶化疗剂

量 10%；6) 80 ng/ml ≤ 血药浓度 < 150 ng/ml，则增加氟尿嘧啶化疗剂量 20%；7) 血药浓度 < 80 ng/ml，
则增加氟尿嘧啶化疗剂量 30% [5]。 

2.3. 观察指标 

比较两组的近期疗效、癌因性症状评分、血清肿瘤标志物水平、不良反应发生率、远期生存情况、

生存质量评分。 
近期疗效评价标准[6]：1) 完全缓解(CR)：肿瘤病灶消失，无新病灶出现；2) 部分缓解(PR)：目标

病灶直径之和减小幅度 ≥ 30%，无新病灶出现；3) 稳定(SD)：目标病灶直径之和减小幅度不足 30%，或

增大幅度不足 20%；4) 进展(PD)：目标病灶直径之和增大幅度 ≥ 20%，或出现新病灶。CR + PR + SD = 
疾病控制率。 

癌因性症状评分：包括癌因性疼痛、疲乏症状，疼痛采用数字疼痛评分法(NRS)评估，疲乏采用简易

疲乏量表评估，两种评分的总分均为 0~10 分，得分与疼痛程度、疲乏程度成正比。 
血清肿瘤标志物：包括血清癌胚抗原(CEA)、糖类蛋白 125 (CA125)、糖类蛋白 199 (CA199)。 
远期生存情况：随访 1 年、2 年统计患者存活情况。 
生存质量评分：随访 1 年、2 年时对存活患者进行评估，选择中国癌症患者生存质量量表(QLQ-CCC)，

量表将癌症患者的生存质量划分为生理健康、心理健康、社会功能、总体感觉 4 个领域，每个领域最高

分均为 100 分，得分与生存质量成正比。 
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2.4. 统计学方法 

应用 SPSS 26.0 软件，计数资料表示为率，行 χ2检验，计量资料表示为( x s± )，行 t 检验，以 P < 0.05
为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 氟尿嘧啶血药浓度比较 

对照组的氟尿嘧啶血药浓度为 279.83 ± 41.25 ng/ml，观察组的氟尿嘧啶血药浓度为 224.15 ± 21.87 
ng/ml，观察组低于对照组(P < 0.05)。 

3.2. 近期疗效比较 

疾病控制率观察组为 71.11%，对照组为 48.89%，观察组高于对照组(P < 0.05)。见表 1： 
 
Table 1. Comparison of short-term efficacy [cases (%)] 
表 1. 近期疗效比较[例(%)] 

组别 例数 CR PR SD PD 疾病控制率 

对照组 45 0 (0) 7 (15.56) 15 (33.33) 23 (51.11) 22 (48.89) 

观察组 45 0 (0) 12 (26.67) 20 (22.22) 13 (28.89) 32 (71.11)* 

注：与对照组相比，*P < 0.05。 

3.3. 癌因性症状评分比较 

两组的癌因性疼痛、癌因性疲乏评分在治疗后均较治疗前降低(P < 0.05)，而治疗后的癌因性疼痛、

癌因性疲乏评分在观察组中均较对照组更低(P < 0.05)。见表 2： 
 
Table 2. Comparison of scores of carcinogenic symptoms ( x s± , scores) 
表 2. 癌因性症状评分比较( x s± ，分) 

组别 时间 癌因性疼痛评分 癌因性疲乏评分 

对照组(n = 45) 
治疗前 7.58 ± 1.82 7.35 ± 2.07 

治疗后 5.77 ± 1.36# 5.28 ± 1.32# 

观察组(n = 45) 
治疗前 7.41 ± 1.85 7.19 ± 2.10 

治疗后 4.49 ± 1.08#* 3.95 ± 1.13#* 

注：与本组治疗前相比，#P < 0.05；与对照组相比，*P < 0.05。 

3.4. 血清肿瘤标志物水平比较 

两组的血清 CEA、CA125、CA199 水平在治疗后均较治疗前降低(P < 0.05)，而治疗后的血清 CEA、

CA125、CA199 水平在观察组中均较对照组更低(P < 0.05)。见表 3。 

3.5. 不良反应发生率比较 

恶心呕吐、腹泻、骨髓抑制、黏膜炎等不良反应发生率在观察组中均低于对照组(P < 0.05)。见表 4。 
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Table 3. Comparison of serum tumor markers ( x s± ) 
表 3. 血清肿瘤标志物水平比较( x s± ) 

组别 时间 CEA (ng/ml) CA125 (U/ml) CA199 (U/ml) 

对照组(n = 45) 
治疗前 22.45 ± 4.23 35.06 ± 6.94 46.76 ± 9.37 

治疗后 18.19 ± 3.51# 27.48 ± 5.13# 36.53 ± 7.24# 

观察组(n = 45) 
治疗前 22.27 ± 4.29 34.81 ± 6.87 46.42 ± 9.43 

治疗后 14.68 ± 3.04#* 21.15 ± 4.56#* 29.27 ± 6.05#* 

注：与本组治疗前相比，#P < 0.05；与对照组相比，*P < 0.05。 
 
Table 4. Comparison of incidence of adverse reactions [Cases (%)] 
表 4. 不良反应发生率比较[例(%)] 

组别 例数 恶心呕吐 腹泻 骨髓抑制 黏膜炎 

对照组 45 17 (37.78) 16 (35.56) 11 (24.44) 13 (28.89) 

观察组 45 8 (17.78)* 7 (15.56)* 4 (8.89)* 5 (11.11)* 

注：与对照组相比，*P < 0.05。 

3.6. 远期生存情况比较 

观察组的 1 年存活率、2 年存活率均较对照组增高(P < 0.05)，见表 5： 
 
Table 5. Comparison of long-term survival [Cases (%)] 
表 5. 远期生存情况比较[例(%)] 

组别 例数 1 年存活率 2 年存活率 

对照组 45 28 (62.22) 21 (46.67) 

观察组 45 37 (82.22)* 31 (68.89)* 

注：与对照组相比，*P < 0.05。 

3.7. 生存质量评分比较 

观察组存活患者在随访 1 年、2 年时的生存质量评分均较对照组更高(P < 0.05)。见表 6： 
 
Table 6. Comparison of quality of life scores ( x s± , scores) 
表 6. 生存质量评分比较( x s± ，分) 

组别 时间(例数) 生理健康 心理健康 社会功能 总体感觉 

对照组 
1 年(28 例) 78.94 ± 6.51 77.28 ± 6.32 77.95 ± 6.19 78.46 ± 6.63 

2 年(21 例) 74.53 ± 6.42 73.35 ± 6.90 73.08 ± 6.21 73.37 ± 6.30 

观察组 
1 年(37 例) 86.47 ± 7.69* 84.56 ± 7.21* 85.29 ± 7.57* 85.96 ± 7.24* 

2 年(31 例) 82.18 ± 7.75* 81.46 ± 8.13* 81.65 ± 7.94* 81.50 ± 8.09* 

注：与对照组相比，*P < 0.05。 
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4. 讨论 

胃癌是一种常见于临床的消化系统恶性肿瘤，其发病率较高，我国是胃癌发病大国，胃癌发病率及

死亡率位于我国恶性肿瘤的第 2 位，胃癌已经成为严重危害我国居民生命健康的疾病之一[6] [7] [8]。胃

癌早期阶段缺乏典型的临床症状，部分患者待肿瘤进展至晚期才确诊为胃癌，据统计，我国胃癌病例中

早期胃癌的病例较低，约有 50%的胃癌患者已经发展至晚期胃癌而失去根治性手术机会，其生存期限缩

短[9]，如何治疗这类胃癌成为胃癌治疗的难点。 
临床上针对失去根治性手术时机的胃癌患者，多采取化疗药物治疗，其治疗目标以延长生存期限为

主[10]。由多西他赛、顺铂、氟尿嘧啶组成的 DCF 方案是晚期胃癌的一线化疗方案，可有效控制患者肿

瘤进展，发挥良好的抗肿瘤作用，但部分患者在化疗期间会出现恶心呕吐、腹泻、骨髓抑制等化疗毒副

反应，影响到化疗效果，甚至导致患者化疗被迫中断。临床上的化疗药物给药剂量通常是根据患者体表

面积进行决定，这一剂量选择方式主要考虑了患者的身高、体重等因素，但忽视了个体吸收、清除效率

等因素对化疗效果及安全性的影响[11]。有研究报道指出，在恶性肿瘤患者化疗期间，大部分患者的血药

浓度未能控制在最佳范围内[12]，还有研究报道指出，氟尿嘧啶作为恶性肿瘤化疗时的基本药物之一，当

氟尿嘧啶的血药浓度处于稳态时，药物引起的毒副反应会相对减轻，有利于取得更好的化疗效果[13]。本

研究针对氟尿嘧啶血药浓度监测是否能够更加合理地指导晚期胃癌患者化疗用药进行了探讨，研究发现，

观察组氟尿嘧啶血药浓度低于对照组，疾病控制率观察组 71.11%高于对照组 48.89%，治疗后的癌因性疼

痛评分、癌因性疲乏评分、血清肿瘤标志物水平在观察组中均较对照组更低，观察组的 1 年存活率、2
年存活率均较对照组增高，观察组存活患者的生存质量评分均较对照组更高，各类不良反应发生率在观

察组中均低于对照组，说明根据氟尿嘧啶血药浓度监测结果调整晚期胃癌患者的化疗药物给药剂量，可

切实起到增强化疗疗效、减少化疗毒副反应等作用，本研究结果与龚星军[14]的研究报道部分一致，龚星

军针对不同氟尿嘧啶血药浓度晚期胃癌患者的化疗效果进行了比较，研究发现，氟尿嘧啶高血药浓度组

的不良反应发生率高于中等血药浓度组、低血药浓度组。由于氟尿嘧啶具有血药浓度个体差异大、胃肠

道毒性大等特点，在采用氟尿嘧啶进行化疗时，根据氟尿嘧啶血药浓度调整给药剂量，可确保氟尿嘧啶

血药浓度处于稳态，以获得更好的化疗应答效果，实现化疗药物的个体化治疗[15]。 
综上所述，氟尿嘧啶血药浓度监测对晚期胃癌患者的化疗具有良好的指导作用，可提高化疗疗效，

减少化疗不良反应，有利于改善远期预后。 
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