
췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍
췍

췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍췍
췍
췍 췍

췍췍

本文引文格式:梁浩源,兰海生,曹宇生,等.洛铂应用于结直肠癌术中腹腔灌注化疗的近期

临床疗效分析[J].右江民族医学院学报,2024,46(3):364-370.
【论著与临床报道】

洛铂应用于结直肠癌术中腹腔灌注化疗的近期临床疗效分析
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摘 要:目的 探讨在结直肠癌手术过程中使用洛铂进行腹腔灌注化疗的近期临床疗效。方法 选取2021年9月至

2022年12月在右江民族医学院附属医院胃肠外科住院手术治疗的结直肠肿瘤患者共80例,随机分成两组,观察组与对

照组各40例,术中行腹腔灌注化疗组为观察组,常规手术组为对照组。观察患者肠道功能恢复情况、术后并发症情况、

化学药物治疗的毒副作用以及免疫功能,并对两组患者进行随访,记录患者术后6个月和术后12个月的复发与转移发

生率。结果 对两组患者的一般资料、肠道功能恢复、术后并发症、化学药物治疗的毒副作用以及免疫功能进行比较,结

果差异无统计学意义(P>0.05);对比分析两组患者的术后12个月的复发与转移情况,观察组结果均优于对照组,差异

有统计学意义(P<0.05)。结论 在结直肠癌手术中使用洛铂进行腹腔灌注化疗,不损害患者免疫功能和胃肠道功能,

同时不增加手术并发症,可以降低患者的近期复发率,是安全而有效的,临床疗效良好,是一种有效的辅助治疗方式。
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Short-termclinicalefficacyanalysisoflobaplatininintraperitoneal
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  Abstract: Objective Toexploreshort-termclinicalefficacyofintraperitonealperfusionchemotherapyu-
singloboplatinduringcolorectalcancersurgery. Methods BetweenSeptember2021andDecember2022,a
totalof80patientsdiagnosedwithcolorectaltumorswhounderwentsurgicaltreatmentwereenrolledinthe
studyattheGastrointestinalSurgeryDepartmentoftheAffiliatedHospitalofYoujiangMedicalUniversityfor
Nationalities.Theywererandomlydividedintotwogroups:theobservationgroup(n=40)receivingintraper-
itonealperfusionchemotherapyandthecontrolgroup(n=40)undergoingconventionalsurgery.Observations
weremadeontherecoveryofintestinalfunction,postoperativecomplications,toxicandsideeffectsofchemo-
therapy,andalterationsinimmunefunction.Additionally,bothgroupswerefolloweduptorecordtheinci-
denceofrecurrenceandmetastasisat6and12monthspostoperatively. Results Whencomparingthetwo
groupsintermsofgeneralpatientinformation,intestinalfunctionrecovery,postoperativecomplications,toxic
effectsofchemotherapy,andimmunefunction,nosignificantdifferenceswererevealed(P>0.05).Howev-
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er,regardingrecurrenceandmetastasisat12monthspostoperatively,theobservationgroupexhibitedsuperior
outcomescomparedtothecontrolgroup,withastatisticallysignificantdifference(P<0.05). Conclusion 
Theuseoflobaplatinforintraperitonealperfusionchemotherapyduringcolorectalcancersurgerydoesnotim-
pairthepatient’simmunefunctionorgastrointestinalfunction,nordoesitincreasesurgicalcomplications.
Moreover,itcaneffectivelyreducetheshort-termrecurrencerate,provingtobeasafeandefficaciousadjuvant
therapywithfavorableclinicaloutcomes.
  Keywords: Lobaplatin;Intraoperativeintraperitonealinfusionchemotherapy;colorectaltumor

  结直肠癌是一种常见的胃肠道疾病,由于早期症

状不突出,大多数病人在被确诊为结直肠癌时已经达

到了中晚期,肿瘤细胞已经发生了侵袭或者向远处移

动,给该病的诊治工作提出了很大的挑战。结直肠癌

发病率和死亡率仍在持续升高,2021年的总发病率约

为10.2%,总死亡率约为9.2%[1];早期结直肠癌患者

根治性手术后的5年生存率约80%,中晚期患者术后

5年生存率不足50%[2]。患者术前癌细胞自然脱落或

术中医源性损伤致癌细胞脱落而形成腹膜种植转移是

影响5年生存率的原因,腹膜转移代表着肿瘤的晚期

阶段,通常与不良预后相关。结直肠癌的标准化治疗

策略包括根治性切除手术及术后的静脉辅助化疗,静
脉辅助化疗一般在手术后3~4周进行,然而在原发病

灶切除后,体内残余的癌细胞在短时间内即可呈现快

速增殖趋势,并发生腹腔内种植转移,同时由于腹膜的

屏障作用,静脉中的药物难以进入腹腔发挥抗肿瘤作

用。术中腹腔灌注化疗作为预防腹膜转移的治疗方式

之一,在手术中灌注化疗药物,利用肿瘤对药物的最敏

感时机,化学治疗药物与腹腔直接接触,可显著提高局

部抗癌效果。本课题组旨在研究将洛铂作为结直肠癌

术中腹腔灌注化疗药物的近期临床疗效。

1 资料与方法

1.1 病例纳入及排除标准

1.1.1 纳入标准 ①术前结合影像学、肿瘤标志物、
内镜活检证实为结直肠恶性肿瘤;②年龄<75岁,临
床资料完整;③术前未进行抗肿瘤治疗;④既往无腹腔

手术史,无其他恶性肿瘤病史;⑤术前血液检验结果基

本遵循化疗规定。

1.1.2 排除标准 ①术前影像学检查或术中发现存

在远处转移;②有严重内分泌系统疾病(糖尿病、甲状

腺功能亢进、甲状腺功能减退等),严重贫血,免疫机能

降低,骨髓抑制,肝肾功能异常,营养低下或严重心肺

功能不全;③术后未规律化疗或失访患者。

1.2 入选病例资料 选取2021年9月至2022年12
月在右江民族医学院附属医院胃肠外科住院手术治疗

的结直肠肿瘤患者共80例,随机分成两组,术中腹腔

灌注化疗组为观察组,常规手术组为对照组,观察组与

对照组各40例。本次研究已获得右江民族医学院附

属医院 伦 理 委 员 会 批 准(批 准 号:YYEY-LL-2021-
136),患者及家属均签署手术及化疗知情同意书。

1.3 治疗方法

1.3.1 术前准备 对两组患者普及疾病相关知识,告
知手术及麻醉方式,减轻患者的焦虑症状,同时充分做

好肠道准备。

1.3.2 术中操作 观察组在标本取出并完成吻合时,
使用量约1000mL的常温蒸馏水冲洗腹腔后,吸尽残

存液体,当确认无腹腔内活动性或大出血后,留置并固

定腹腔引流管后立即关闭开关,使用常温5%葡萄糖

水或蒸馏水按照50mg/m2 体表面积配制成含量大约

为120mg/L的洛铂稀释液,将其灌入盆腹腔内,随后

逐层缝合腹腔切口,术后4h打开引流管;对照组则在

手术结束时使用量约1000mL的常温蒸馏水冲洗腹

腔并放置引流管后缝合腹腔切口,不作灌注处理。

1.3.3 术后治疗 两组患者均按照相同的方案进行

术后常规治疗及护理;每位患者均按时完成术后静脉

辅助化疗。

1.4 观察指标

1.4.1 肠道功能恢复情况 包括术后恢复排气、排
便、进食、下床活动、引流管拔除、术后住院时间,术后

疼痛评分。

1.4.2 术后并发症 包括腹腔出血、吻合口瘘、切口

感染、切口裂开、切口愈合延迟、肠粘连梗阻、肺部感

染、吻合口出血、腹腔脓肿、心脑血管意外等。

1.4.3 化疗毒副反应 包括术前与术后白细胞

(WBC)、血小板(PLT)、血红蛋白(HGB)、谷丙转氨酶

(ALT)、谷草转氨酶(AST)、血肌酐(CREA)、血尿素

氮(UREA)的结果比较,以及胃肠道反应和神经毒性

反应的发生情况。

1.4.4 免疫功能评定 包括术前与术后CD4+ 细胞

百分比、CD8+细胞百分比、CD4+细胞与CD8+细胞之

间的比值。

1.4.5 术后1年的复发转移情况 对每位患者进行

术后6个月、12个月的随访研究,在随访时进行了

CT、内镜及血清的肿瘤标志物检查,以记录患者在6
个月、12个月的复发转移情况,从而评估洛铂在结直

肠癌术中腹腔灌注化疗的近期临床疗效。
—563—

2024年             右江民族医学院学报              第3期



1.5 药物与试剂 注射用洛铂(lobaplatinforInjec-
tion),海南长安国际制药有限公司生产,规格:10毫

克/支,用法:使用5%葡萄糖水或蒸馏水按照50mg/

m2 体表面积配制成含量大约为120mg/L的洛铂稀

释液。

1.6 统计学方法 实验结果采用SPSS26.0统计软

件进行数据分析。计量资料用(췍x±s)表示,采用t检

验;计数资料用例(%)表示,采用χ2 检验。以 P <
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般临床资料分析 两组患者临床基本资料比

较差异无统计学意义(P>0.05),故两组数据可用于

实验结果比较分析,见表1。

表1 两组患者的一般临床资料比较

变量
观察组

(n=40)

对照组

(n=40)
t/χ2 P

性别 0.220 0.639
 男 25(62.50) 27(67.50)

 女 15(37.50) 13(32.50)
年龄/岁 58.13±9.3357.33±9.71 0.376 0.708
术前合并症 0.524 0.469
 有 29(72.50) 26(65.00)

 无 11(27.50) 14(35.00)

BMI/(kg·m-2) 22.73±3.1722.61±3.52 0.170 0.865
CEA水平/(ng·mL-2) 0.287 0.592
 ≥5 32(80.00) 30(75.00)

 <5 8(20.00) 10(25.00)
肿瘤部位 0.220 0.639
 结肠 27(67.50) 25(62.50)

 直肠 13(32.50) 15(37.50)
肿瘤直径/cm 1.385 0.239
 ≥5 9(22.50) 5(12.50)

 <5 31(77.50) 35(87.50)
临床分期 0.457 0.499
 Ⅱ 16(40.00) 19(47.50)

 Ⅲ 24(60.00) 21(52.50)
手术方式 0.082 0.775
 开放 7(17.50) 8(20.00)

 腹腔镜 33(82.50) 32(80.00)

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示,计量资料数据以(췍x
±s)表示。

2.2 肠道功能恢复情况 观察组与对照组在恢复排

气时间、恢复排便时间、术后进食时间、术后下床活动

时间、引流管拔除时间、术后住院时间,术后第1天疼

痛评分、术后第2天疼痛评分、术后第3天疼痛评分,
差异均无统计学意义(P>0.05),见表2。

2.3 术后并发症 观察组与对照组患者均顺利完成

手术,两组患者均未出现围手术期死亡病例和二次手

术病例,术后均未发生吻合口出血、腹腔脓肿及心脑血

管意外,对两组患者出现的术后并发症包括腹腔出血、
吻合口瘘、切口感染、切口裂开、切口愈合延迟、肠粘连

梗阻、肺部感染分别进行比较,差异无统计学意义(P
>0.05);两组术后并发症发生总数差异无统计学意义

(P>0.05),见表3。两组患者出现的并发症经过引

流、术口换药、抗菌药物抗感染等保守治疗后均痊愈。

表2 两组患者术后肠道功能恢复情况

指标
观察组

(n=40)

对照组

(n=40)
t/χ2 P

恢复排气时间/d 3.08±0.59 2.93±0.67 1.063 0.291
恢复排便时间/d 5.29±0.78 5.09±0.73 1.179 0.242
术后进食时间/d 3.41±0.58 3.26±0.60 1.141 0.257
术后下床活动时间/d 1.54±0.43 1.48±0.45 0.634 0.528
引流管拔除时间/d 8.31±1.97 8.03±1.69 0.700 0.486
术后住院时间/d 10.83±2.2110.23±1.58 1.399 0.166
术后第1天疼痛评分/分 4.78±1.10 4.63±1.13 0.604 0.548
术后第2天疼痛评分/分 4.18±0.81 4.03±0.92 0.773 0.442
术后第3天疼痛评分/分 2.98±0.72 2.83±0.81 0.866 0.389

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示。

表3 两组患者术后并发症情况

术后并发症发生情况
观察组

(n=40)

对照组

(n=40) χ2 P

腹腔出血 1(2.50) 0 0.000 1.000
吻合口瘘 1(2.50) 1(2.50) 0.000 1.000
切口感染 1(2.50) 1(2.50) 0.000 1.000
切口裂开 0 1(2.50) 0.000 1.000
切口愈合延迟 1(2.50) 2(5.00) 0.000 1.000
肠粘连梗阻 1(2.50) 0 0.000 1.000
肺部感染 2(5.00) 1(2.50) 0.000 1.000
吻合口出血 0 0 - -
腹腔脓肿 0 0 - -
心脑血管意外 0 0 - -
二次手术 0 0 - -
围手术期死亡 0 0 - -
总并发症 7(17.50) 6(15.00) 0.092 0.762

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示。

2.4 化疗毒副反应 观察组与对照组患者均在术前

1天、术后第1天、术后第3天、术后第5天进行血常

规检查,从而评估术中腹腔灌注化疗后是否发生骨髓

抑制,分别对 WBC、PLT、HGB结果进行比较,差异无

统计学意义(P>0.05),见表4。两组患者均在术前

1天、术后第1天、术后第3天进行肝功能、肾功能检

查,从而评估术中腹腔灌注化疗后是否发生肝肾功能

损害,分别对 ALT、AST、CREA、UREA的结果进行

比较,差异无统计学意义(P >0.05);两组术后发生

恶心呕吐等胃肠道反应,结果差异无统计学意义(P
>0.05),见表5。上述不良反应经抑酸、护胃、止吐、
营养神经等对症支持处理后症状均缓解。
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表4 两组患者血常规相关指标变化情况

化疗毒副反应(血常规) 观察组(n=40) 对照组(n=40) t/χ2 P
术前1天

 WBC/(×109·L-1) 6.89±1.71 6.55±1.92 0.849 0.398
 PLT/(×109·L-1) 196.98±70.38 203.18±73.94 -0.384 0.702
 HGB/(g·L-1) 124.33±14.05 130.13±15.31 -1.765 0.081
术后第1天

 WBC/(×109·L-1) 10.76±2.29 11.14±2.15 -0.770 0.444
 PLT/(×109·L-1) 177.78±59.68 183.43±64.31 -0.407 0.685
 HGB/(g·L-1) 116.53±15.14 119.58±14.09 -0.933 0.354
术后第3天

 WBC/(×109·L-1) 8.56±3.00 8.18±2.53 0.608 0.545
 PLT/(×109·L-1) 154.88±47.87 160.33±54.50 -0.475 0.636
 HGB/(g·L-1) 108.08±11.40 110.38±8.90 -1.001 0.320
术后第5天

 WBC/(×109·L-1) 7.20±2.94 7.45±2.44 -0.414 0.680
 PLT/(×109·L-1) 188.93±45.58 195.83±48.48 -0.656 0.514
 HGB/(g·L-1) 119.18±10.63 123.23±13.23 -1.509 0.135

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示。

表5 两组患者肝肾功能变化及胃肠道反应、神经毒性反应情况

化疗毒副反应(肝肾功能、胃肠道反应) 观察组(n=40) 对照组(n=40) t/χ2 P
术前1天

 ALT/(U·L-1) 21.78±11.57 22.93±11.04 -0.455 0.651
 AST/(U·L-1) 19.53±8.69 20.93±9.38 -0.688 0.494
 CREA/(μmol·L-1) 70.13±20.89 66.48±17.95 0.838 0.404
 UREA/(mmol·L-1) 4.91±1.46 5.25±1.24 -1.113 0.269
术后第1天

 ALT/(U·L-1) 37.33±12.34 35.58±11.87 0.646 0.520
 AST/(U·L-1) 36.58±12.16 34.63±11.51 0.737 0.464
 CREA/(μmol·L-1) 96.08±19.74 91.83±18.83 0.985 0.327
 UREA/(mmol·L-1) 6.63±1.61 6.39±1.56 0.678 0.500
术后第3天

 ALT/(U·L-1) 31.73±7.31 29.23±8.29 1.430 0.157
 AST/(U·L-1) 29.43±8.03 28.48±8.36 0.518 0.606
 CREA/(μmol·L-1) 81.18±14.65 77.85±15.42 0.989 0.326
 UREA/(mmol·L-1) 5.90±1.37 5.63±1.08 0.960 0.340
胃肠道反应(恶心、呕吐) 5(12.50) 4(10.00) 0.000 1.000

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示,计数资料数据用[n(%)]表示。

2.5 免疫功能评定 两组患者的免疫功能评定结果

均在正常范围内,差异无统计学意义(P >0.05),见
表6。

2.6 术后复发转移情况 观察组6个月、12个月复

发转移率的结果均优于对照组,但6个月复发转移率

对比差异无统计学意义(P>0.05),见表7。

3 讨论

结直肠肿瘤在生活中并不罕见,是全球第二大癌

症死亡原因,2020年有将近一百万人因患结直肠癌而

死亡[3],随着人们生活水平的提升,结直肠癌的发病率

和死亡率也在不断增长,结直肠癌的发生和发展是由

结肠干细胞中癌基因和抑癌基因体细胞突变的积累驱

动的,由于结直肠癌发病前期症状缺乏特异性,往往仅

表6 两组患者免疫功能变化情况

免疫功能评价
观察组

(n=40)

对照组

(n=40)
t P

术前1天

 CD4(%) 46.74±6.68 47.56±4.75 -0.627 0.533
 CD8(%) 33.89±3.85 33.62±3.13 0.351 0.727
 CD4/CD8 1.41±0.31 1.43±0.24 -0.415 0.680
术后第1天

 CD4(%) 29.57±3.46 30.69±2.99 -1.549 0.126
 CD8(%) 21.80±2.33 21.43±1.99 0.754 0.453
 CD4/CD8 1.37±0.19 1.44±0.19 -1.734 0.087
术后第7天

 CD4(%) 43.68±3.47 42.59±3.20 1.458 0.149
 CD8(%) 30.84±2.76 31.40±2.85 -0.893 0.375
 CD4/CD8 1.43±0.20 1.37±0.19 1.418 0.160

 注:表内计量资料数据以(췍x±s)表示。
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表7 两组患者术后复发转移情况

复发转移情况
观察组

(n=40)

对照组

(n=40) χ2 P

术后6个月复发转移 0 4(10.00) 2.368 0.124
术后12个月复发转移 2(5.00) 8(20.00) 4.114 0.043

 注:表内计数资料数据用[n(%)]表示。

表现为大便性状改变、腹泻等消化系统不适,未能引起

人们足够的重视,致使病情被忽视或延误,导致其治疗

的效果不尽人意。
目前根治性切除仍然是早期甚至晚期癌症的参考

标准化治疗方案,然而对于结直肠癌而言,其标准化治

疗策略还包括根治性切除手术后的静脉辅助化疗。在

医疗技术水平突飞猛进的今天,尽管结直肠癌的手术

已经非常成熟,但是复发率和转移率仍然没有下降,深
究其中,主要有以下原因:①手术前已有肿瘤细胞散落

于腹腔中,游离癌细胞植入腹膜被认为是术后癌症复

发的主要原因之一;②瘤周淋巴管将原发肿瘤与淋巴

结连接起来,术中淋巴液中的肿瘤细胞自切除的淋巴

管内溢出[4];③肿瘤组织离体时由于医源性损伤导致

癌细胞脱落;④手术的应激作用造成机体免疫力下降,
加速了癌细胞的生长进程。研究表明,原发病灶切除

后24h内,体内剩余的癌细胞可能发生动态变化,大
量G0期细胞开始进入增殖期,呈现快速增殖的趋势,
大约7d后可增殖为肉眼可见的肿瘤病灶,因此术后7
d内是进行辅助化疗的最理想时间,通过辅助化疗消

除手术中未发现的微小转移灶或微小残留病灶,从而

改善预后,延长患者生存期[5]。但由于手术对于患者

的创伤性打击,机体需要一定的时间恢复,辅助化疗一

般在术后3~4周进行,而且静脉中的化疗药物难以透

过腹膜-血浆屏障从而杀死腹膜腔中的肿瘤细胞。术

中腹腔灌注化疗作为一种新的化疗方式,在手术过程

中进行局部的区域性化疗,准确把握了癌细胞对药物

的最敏感时间,当药物与腹腔内充分接触时,就可有效

杀伤腹腔中残留的癌细胞,从而提高抗肿瘤药物药效;
同时因腹膜阻隔的影响,仅有少量药物透过腹膜而进

入血液循环,在肝脏的首次效应作用下,进一步降低了

药物在血液中的浓度,可以显著减少化疗药物的全身

副作用,并有效延长了癌细胞对药物的暴露时间;此
外,肝脏和腹膜后淋巴结的癌细胞转移灶可分别被透

过毛细血管和淋巴管的药物所杀伤[6]。
洛铂(化学名为:1,2-环丁二甲胺-N,N’)作为第

三代铂类抗癌化合物,其通过形成DNA链内或链间

交联而影响 DNA 的正常功能,从而发挥抗肿瘤作

用[7]。洛铂除了对血小板有一定的抑制作用外,其他

副作用相对较轻,如肝肾损害、胃肠道反应和神经毒性

等。一项前瞻性随机对照Ⅱ期临床研究表明洛铂应用

于结直肠癌术中灌注化疗,在手术并发症、白细胞和血

小板的变化以及胃肠道功能恢复方面表现出令人满意

的结果[8]。在一项临床前模型研究中发现,用100
mg/L洛铂处理结直肠癌细胞,6h后存活率仅为

16.3%,并通过动物实验证实洛铂作为腹腔化疗药物

可有效抑制肿瘤生长,在血液检测和组织染色中并未

发现洛铂引起任何肝脏和肾脏损害,取得了满意的治

疗效果[9]。洛铂分子量大,稳定性好,溶解度高,应用

于腹腔灌注化疗可以有效限制药物透过腹膜-血浆屏

障进入体循环,进而降低不良反应的发生;同时由于其

分布半衰期短,肝肾代谢作用快,物理刺激性小,pH值

也接近于人体,可以有效降低药物在体内蓄积,毒副作

用相对较小;总而言之,洛铂可能是一种安全且有效的

腹腔灌注化疗药物。
在此项研究中,所有研究对象均符合研究的要求

和标准,两组患者性别及年龄分别进行比较,未见明显

差异。术前合并症可增加手术相关风险,是影响手术

成功率及患者预后的重要因素,两组中均有患者存在

术前合并症,主要包括心血管疾病和呼吸系统疾病,术
前完善相关检查并予以对症处理后,均能达到手术要

求。随着生活水平的不断提高,住院患者中肥胖人群

正逐渐上升,本研究中两组患者体重指数大部分在正

常范 围,两 组 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义。有 学 者 认

为[10],超重或肥胖可增加围手术期并发症的发生率及

死亡率,由于患者腹壁及腹腔脂肪堆积,手术操作空间

狭小,术中暴露困难,手术难度增加,手术时间延长,同
时患者心脏负荷较大,容易诱发心肌缺血和心力衰竭,
甚至心跳骤停;此外,肥胖可能导致伤口氧气循环减

少,胶原蛋白合成不足,抗生素浓度不足等,使患者术

后容易出现术口脂肪液化、感染,导致术口愈合延迟甚

至不愈合,从而延长住院时间[11]。术前CEA水平可

作为判断结直肠癌淋巴结转移和术后随访监测的重要

指标[12]。观察组中32例患者癌胚抗原(CEA)水平≥
5ng/mL,对照组中30例患者CEA水平≥5ng/mL,

CEA是第一个肿瘤相关抗原,主要在上皮细胞来源肿

瘤细胞的表面过度表达,并且能分泌到血液中,对于结

直肠癌具有特异性,血清中高浓度的CEA水平常见于

中晚期患者[13],本次研究中通过测定患者CEA水平

从而评估癌症进展,为结直肠癌患者的治疗提供参考

依据。研究者发现肿瘤大小与肿瘤病理分级以及 T
分期之间呈显著正相关,而肿瘤大小与生存呈负相关,
是预后风险预测的负变量[14],本研究参考已有文献,
以5cm为临界值,将患者按肿瘤直径≥5cm 和<5
cm进行统计分析,观察组有9例患者肿瘤直径≥5
cm,对照组有5例患者肿瘤直径≥5cm,两组之间比

较差异无统计学意义。根据临床分期标准,纳入本次
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研究为Ⅱ、Ⅲ期患者,这些患者尽管行根治性手术切

除,但仍然无法消除由于医源性引起或本身游离于腹

腔中的肿瘤细胞,因此,在切除肿瘤并完成肠腔吻合后

进行灌注化疗,可以有效杀伤残留在腹腔中的肿瘤细

胞,大大提高了综合治疗效果。然而对于Ⅰ期患者,肿
瘤侵犯黏膜下层或固有肌层,肿瘤相对局限并且未发

生淋巴结转移,单纯进行根治性切除,治疗效果较好,
不需要进行腹腔灌注化疗;Ⅳ期患者处于疾病晚期,已
经发生远处转移,以静脉化学药物治疗或靶向药物治

疗为主,尽管部分患者进行姑息手术治疗同时术中进

行灌注化疗,但无法评估灌注化疗的疗效,因此Ⅳ期患

者不能作为本次研究对象。两组患者大部分采用腹腔

镜微创手术治疗,腹腔镜手术伤口小,手术视野清晰,
有效减少邻近器官损伤,节约手术时间,降低感染风

险,恢复快,是目前大部分手术的首选方式。既往腹部

大手术史可导致腹腔严重粘连,会给微创手术增加分

离难度,术中可能产生副损伤,增加手术时间;此外,过
度肥胖患者,皮下及腹腔脂肪堆积,微创手术操作空间

狭小,因此这两类患者采用传统开放手术方式。对两

组患者的手术方式进行比较,结果差异无统计学意义。
对比两组患者的胃肠道功能恢复情况,结果大致

相仿,差异无统计学意义,由此可见洛铂应用于结直肠

癌术中腹腔灌注化疗并不阻碍术后胃肠道功能的恢

复,不延长术后住院时间。过去研究发现,由于腹腔灌

注给药局部药物浓度高,对腹膜和肠道刺激明显,组织

发生坏死而引起化学性腹膜炎,出现持续性剧烈疼痛

症状[15]。在本次研究中,对两组患者术后第1天、第2
天、第3天进行疼痛评分并对比分析,结果差异无统计

学意义,由此可见,洛铂不会引起化学性腹膜炎而产生

腹痛症状,这可能与洛铂的酸碱度接近于人体pH 值

有关,对腹膜和肠道化学性刺激相对较少。
观察组与对照组患者均顺利完成手术,两组患者

均未出现围手术期死亡病例和二次手术病例,术后均

未发生吻合口出血、腹腔脓肿及心脑血管意外,对两组

患者出现的术后并发症分别进行比较,差异均无统计

学意义,出现并发症的患者经对症支持处理后均痊愈,
表明洛铂并没有明显增加术后并发症的发病率。化疗

药物可通过影响细胞的分裂过程从而影响生长因子的

产生,进而导致吻合口及手术切口愈合延迟,观察组患

者的引流管在夹闭4h后打开,洛铂对伤口的作用时

间相对较短,大大降低了药物对伤口愈合的影响;液体

量少、浓度高的腹腔灌注化疗可增加腹腔粘连的发生,
从而导致粘连性肠梗阻,本次实验根据体表面积配成

浓度为120mg/L的洛铂稀释液,液体量及浓度适中,
有效避免了肠梗阻的发生。术后长期卧床可能产生膈

下积液,导致肺脏活动受阻从而增加肺部感染发生率,

本研究的两组患者在麻醉清醒后尽早下床活动,促进

肺部呼吸运动,同时有效引流化疗药物及腹腔积液,有
效避免了肺部感染的发生。

骨髓功能抑制是洛铂常见毒副反应之一,通过进

行血常规检查,对两组患者术前1天,术后第1天、第3
天、第5天的白细胞、血小板、血红蛋白结果进行分析,
差异均无统计学意义,由此可见,洛铂应用于术中腹腔

灌注化疗对骨髓造血功能并不产生明显抑制作用。此

外,洛铂的毒副反应还包括肝肾功能损害以及胃肠道

反应,在术前第1天、术后第1天、术后第3天进行肝

功能和肾功能检查,结果显示 ALT、AST、CREA、U-
REA结果均在正常范围,两组比较差异均无统计学意

义,因此,洛铂在腹腔灌注化疗中不会对肝肾功能产生

明显影响。观察组有5例、对照组有4例患者术后出

现恶心、呕吐等胃肠道反应,经过统计学分析,结果差

异无统计学意义,患者出现胃肠道反应考虑麻醉药物

及术后胃肠道恢复引起,经过对症处理后症状均得到

缓解。CD4+细胞与CD8+ 细胞是评估机体免疫功能

的两个关键指标,两组患者均在术前1天、术后第1
天、术后第7天进行T淋巴细胞亚群检测,对两组患者

的结果进行分析,结果差异无统计学意义,诚然,洛铂

也并没有显著抑制病人的免疫功能。洛铂在腹腔灌注

化疗中对骨髓造血、肝肾功能、机体免疫功能影响甚

微,这可能与洛铂的分子量大,不易透过腹膜-血浆屏

障有关,同时肝脏存在首次效应,使得血液中的药物浓

度相对较低,低药物浓度可减轻骨髓及免疫功能抑制。
总而言之,以上结果表明洛铂对患者的术后恢复、

骨髓造血及免疫功能不会产生明显抑制作用,不增加

术后并发症及不良反应,全身毒副作用小,应用于结直

肠癌术中腹腔灌注化疗安全可行。两组患者均顺利完

成术后全身静脉化疗,对两组患者进行6个月、12个

月的术后随访,随访时进行了CT、内镜及血清的肿瘤

标志物检查,对随访结果进行整理可得:观察组6个月

复发转移率为0,12个月复发转移率5.00%;对照组6
个月复发转移率为10.00%、12个月复发转移率为

20.00%,由此可见,观察组6个月、12个月复发转移

率的结果均优于对照组,鉴于此,本课题组可以认为洛

铂应用于结直肠癌术中腹腔灌注化疗可明显降低结直

肠癌患者的短期复发率,效果是令人满意的。术中腹

腔灌注化疗作为目前消化道肿瘤治疗中一种有效的辅

助治疗方式,其操作简便、术后并发症少、全身不良反

应轻、临床疗效确切,在临床中值得进一步推广应用。
本实验仅对结直肠癌患者术中应用洛铂进行腹腔

灌注化疗的安全性及近期临床疗效进行研究,未能对

洛铂在其他肿瘤进行术中腹腔灌注治疗的安全性及疗

效展开临床研究,并且本次实验样本例数相对较少,随
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访时间较短。在往后的研究中,继续跟踪随访患者3
年和5年的复发转移情况及生存率,同时关于洛铂在

其他肿瘤行术中腹腔灌注化疗的安全性及有效性应该

进行更多的临床试验,通过增加样本容量,测定更为准

确的用药剂量和浓度,不断优化用药方案,从而减少并

发症,降低不良反应发生风险,让更多的患者从中获

益。
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