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摘 要 目的：观察西妥昔单抗治疗不同性别大肠癌患者的疗效。方法：回顾性分析我院2013年1月－2014年3月住院手术治疗

的表皮生长因子受体（EGFR）阳性的KRAS野生型的大肠癌患者92例，以性别分成男、女两组，均采用FOLFIRI+西妥昔单抗方案

治疗，临床病理学特征、治疗效果及不良反应与性别之间的关系。结果：大肠癌患者中男女比例 1.42∶1；高分化腺癌男组 33例

（61.11％）、女组9例（23.68％），中分化腺癌男组9例（16.67％）、女组19例（50.00％），两组间差异均有统计学意义（P＜0.05）；女组

客观有效率（ORR）为34.21％，较男组（14.81％）高（P＝0.029），女组疾病控制率（DCR）为73.68％，较男组（50.00％）高（P＝0.023），

两组间差异均有统计学意义（P＜0.05）；女组患者治疗后皮疹发生率（57.89％）明显高于男组（33.33％），差异有统计学意义（P＝

0.019），而其他不良反应在患者性别间的差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：大肠癌以男性多见，男组病理学分型高分化腺癌

明显高于女组；女性患者在接受FOLFIRI标准化疗+西妥昔单抗治疗后获益更明显；女性大肠癌患者使用西妥昔单抗后更易发生

皮疹。
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Efficacy Observation of Cetuximab in the Treatment of Colorectal Cancer Patients with Different Gender
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe therapeutic efficacy of cetuximab in the treatment of colorectal cancer patients with differ-

ent gender. METHODS：92 colorectal cancer patients with positive EGFR and wide-type KRAS gene underwent surgery in our hos-

pital during Jan. 2013－Mar. 2014， were divided into 2 groups by gender. Both groups were given FOLFIRI and cetuximab. The re-

lationship of clinical pathological features，treatment effect and ADR with gender was analyzed comparatively. RESULTS：The pro-

portion of patients with colorectal cancer was 1.42∶1 in men and women；there were 33 cases of well differentiated adenocarcinoma

in male group（61.11％），9 cases in female group（23.68％）；9 cases of moderate differentiated adenocarcinoma in male group

（16.67％），19 cases in female group（50.00％）；the difference was statistically significance. ORR（34.21％）of female group was

higher than that（14.81％）of male group（P＝0.029）；DCR（73.68％）of female group was higher than that（50.00％）of male

group（P＝0.023）；there was statistical significance（P＜0.05）；the incidence of rash（57.89％）in female group was significantly

higher than in male group（33.33％）；there was statistical significance（P＝0.019）；whereas，the difference of other ADR between

male and female had no statistical significance（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Colorectal cancer is more common in male，and the

incidence of well differentiated adenocarcinoma of male group is significantly higher than in female group；therapeutic efficacy of

female patients is more obvious after receiving FOLFIRI standard chemotherapy+cetuximab treatment；colorectal cancer female pa-

tients are more likely to have rash after receiving cetuximab.

KEYWORDS Colorectal cancer；Gender；Clinical pathology；Cetuximab
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大肠癌在人类恶性肿瘤疾病中发病率较高，其排位仅次

于肺癌、胃癌、食管癌[1]。近年来，大肠癌罹患人数逐年攀升，

而且临床误诊率相对较高，已成为严重影响人民健康的重要

疾病。对于医务工作者来说，当务之急是如何针对大肠癌进

行早期诊断及早期治疗[2]。已有大量试验证实表皮生长因子

受体（EGFR）是抗肿瘤靶向治疗的关键靶点之一，大肠癌患者

中表皮生长因子受体大部分均呈现高表达状态；表皮生长因

子受体抑制剂中代表性药物为西妥西单抗，可以竞争性结合

表皮生长因子受体，抑制肿瘤细胞生长与分化，其联合化疗药

物治疗时能够提升化疗药物的治疗效果。现回顾性分析我院

2013年 1月－2014年 3月住院手术治疗的大肠癌的患者 92

例，探讨大肠癌早期治疗的方法。

1 资料与方法
1.1 资料来源
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选取我院 2013年 1月－2014年 3月住院手术治疗的大肠

癌患者 92例。所有患者均为临床确诊，经免疫组织化学染色

法检验EGFR均为阳性，基因检测均为KRAS野生型，以性别

分成男、女两组，其中男性 54例，女性 38例，男女比例 1.42∶1；
年龄24～82岁，平均年龄（40.6±14.5）岁；患者病程1～38月，

平均病程为（11.6±7.1）月。

1.2 研究方法

对男、女两组EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者，比

较临床病理学特征、FOLFIRI 标准化疗+西妥昔单抗治疗疗

效、产生不良反应与性别之间的关系。

1.3 治疗方法

两组患者均给予FOLFIRI标准化疗+西妥昔单抗治疗方

案，即化疗前使用西妥昔单抗（400 mg/m2，首次使用），维持量

每周 250 mg/m2）+伊立替康（180 mg/m2，第 1天用药）+亚叶酸

钙（400 mg/m2，第1天用药）+5-氟尿嘧啶（第1天400 mg/m2，静

脉推注，然后2 400 mg/m2，持续静脉滴注48 h）。采用2周给药

方案，每4周为1个周期进行综合评估。

患者在治疗前预先静脉注射托烷司琼 5 mg +肌肉注射阿

托品0.25 mg预防性止吐。

1.4 观察指标

治疗 4个周期后复查腹部CT，参照实体肿瘤疗效评价标

准（Response Evaluation Criteria in Solid Tumors，RECIST）对治

疗效果结果进行评价：完全缓解（CR）、部分缓解（PR）、疾病稳

定（SD）、疾病进展（PD）。客观有效率（ORR）＝（CR+PR）/总

人数×100％；疾病控制率（DCR）＝（CR+PR+SD）/总人数×

100％。

用药后产生的不良反应使用美国国家癌症研究所（Na-

tional Cancer Institute，NCI）抗肿瘤药物急性和亚急性毒性表

现 和 分 级 标 准（Common Terminology Criteria for Adverse

Events v3.0，CTCAE 3.0）进行分级评价。

1.5 统计学处理

采用SPSS 10.0统计学处理软件，汇总收集的资料进行统

计学分析处理。组间计数资料的比较应用χ2检验，P＜0.05为

差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床病理学特征比较

92例EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者中，男性患者

54例（58.70％），女性患者 38例（41.30％），男性所占发病率较

高，但差异无统计学意义（P＞0.05）。男组以溃疡型为主（男性

37例，女性10例，P＜0.05，差异有统计学意义），女组以浸润型

为主（男性9例，女性22例，P＜0.01，差异有统计学意义）；高分

化腺癌（男性33例，女性9例，P＜0.05，差异有统计学意义）及

中分化腺癌（男性 9例，女性 19例，P＜0.05，差异有统计学意

义）占主要比例。两组中女性患者合并远处转移[男性 9例

（16.67％），女性 18例（47.37％），P＜0.05，差异有统计学意义]

较多。两组中男性患者合并大肠息肉[男性15例（27.78％），女

性 6例（15.79％），P＞0.05，差异无统计学意义]较多。两组中

女性患者合并淋巴转移 [男性 30 例（55.56％），女性 11 例

（28.95％），P＞0.05，差异无统计学意义]较多，见表1。

2.2 两组患者疗效比较

两组间的ORR（P＝0.029）和DCR（P＝0.023）差异有统计

学意义，见表2。

表2 两组患者疗效比较（例）

Tab 2 Comparison of curative effect between 2 groups（cases）

组别
男组
女组

n

54

38

CR

0

1

PR

8

12

SD

19

15

PD

27

10

ORR，％
14.81

34.21

P

0.029

DCR，％
50.00

73.68

P

0.023

2.3 两组患者不良反应比较

两组患者治疗后产生的不良反应主要是Ⅰ～Ⅱ级，少数

为Ⅲ～Ⅳ级。两组患者产生不良反应后给予对症治疗后症状

均有所缓解。女组患者治疗后皮疹发生率（57.89％）明显高于

男组（33.33％），差异有统计学意义（P＝0.019），而其他不良反

应与患者性别间差异均无统计学意义（P＞0.05），见表3。

表3 两组患者不良反应比较[例（率，％％）]

Tab 3 Comparison of ADR between 2 groups[case（rate，％％）]

不良反应

皮疹
贫血

中性粒细胞
减少

恶心、呕吐
腹泻
肝功能受损
高血压

男组（n＝54）

Ⅰ～Ⅱ级
15（27.78）

18（33.33）

14（25.93）

12（22.22）

7（12.96）

6（11.11）

6（11.11）

Ⅲ～Ⅳ级
3（5.56）

8（14.81）

7（12.96）

4（7.41）

3（5.56）

5（9.26）

0（0）

合计
18（33.33）

26（48.15）

21（38.89）

16（29.63）

10（18.52）

11（20.37）

6（11.11）

女组（n＝38）

Ⅰ～Ⅱ级
20（52.63）

15（39.47）

13（34.21）

8（21.05）

5（13.16）

6（15.79）

2（5.26）

Ⅲ～Ⅳ级
2（5.26）

7（18.42）

6（15.79）

3（7.89）

2（5.26）

3（7.89）

0（0）

合计
22（57.89）

22（57.89）

19（50.00）

11（28.95）

7（18.42）

9（23.68）

2（5.26）

P

0.019

0.357

0.289

0.944

0.991

0.704

0.327

3 讨论
据文献报道，在欧美等发达国家大肠癌患病率较高，我国

大肠癌的患病率也呈现逐年攀升趋势[3]。性别差异不是大肠

癌患病的高危因素[4]。两组资料大肠癌患者的性别比例未见

明显异常，但可以看出大肠癌在性别分布以男性较多，这可能

与男性生活、饮食习惯等因素有关，如喜好高脂肪、少食膳食

纤维的食物，且常有饮酒、吸烟等不良嗜好[5]。本研究显示：大

肠癌肿瘤的大体形态男组主要为溃疡型，女组主要为浸润型；

表1 各性别组临床病理学特征比较[例（率，％％）]

Tab 1 Comparison of clinical pathological features between

2 groups[case（rate，％％）]

项目 类型

肿瘤的大体形态

肿瘤的组织病理学分型

大肠息肉

远处转移

淋巴转移

溃疡型
浸润型
隆起型
高分化腺癌
高中分化腺癌
中分化腺癌
低中分化腺癌
低分化腺癌
黏液腺癌或者部分
印戒细胞癌或者部分
类癌及其他
合并
未合并
合并
未合并
合并
未合并

组别
男组（n＝54）

37（68.52）
9（16.67）
8（14.81）

33（61.11）
2（3.70）
9（16.67）
4（7.41）
2（3.70）
2（3.70）
1（1.85）
1（1.85）

15（27.78）
39（72.22）
9（16.67）

45（83.33）
30（55.56）
24（44.44）

女组（n＝38）
10（26.32）
22（57.89）
6（15.79）
9（23.68）
1（2.63）

19（50.00）
8（21.05）
1（2.63）
0（0）
0（0）
0（0）
6（15.79）

32（84.21）
18（47.37）
20（52.63）
11（28.95）
27（71.05）

χ2

5.519
8.166
0.012
5.002
0.076
6.069
2.768
0.076
1.387
0.698
0.698
1.166
0.232
5.389
1.815
2.554
1.792

P

＜0.05
＜0.01
＞0.05
＜0.05
＞0.05
＜0.05
＞0.05
＞0.05
＞0.05
＞0.05
＞0.05
＞0.05
＞0.05
＜0.01
＞0.05
＞0.05
＞0.05
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肿瘤的组织病理学分型男组主要为高分化腺癌，女组主要为

中分化腺癌。

近年来，恶性肿瘤的靶向治疗已成为医学界研究的热点，

靶向治疗可以特异性地干预肿瘤细胞生长分化过程中的靶点，

延缓甚至停止肿瘤组织扩增，从而发挥治疗肿瘤的作用[6]。有

研究报道[7]指出，入组EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者

随机分为西妥昔单抗+化疗组及单纯化疗组，结果提示西妥昔

单抗+化疗组患者的ORR及DCR明显高于单纯化疗组，患者

可以从西妥昔单抗治疗中获益。OPUS研究[8]提示，入组EGFR

阳性KRAS野生型的大肠癌患者分为两组，均给予西妥昔单

抗+FOLFIRI标准化疗方案治疗，结果发现女性患者所占比例

较大的一组患者ORR及DCR明显高于另一组。本研究中，入

组EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者给予FOLFIRI标准

化疗+西妥昔单抗治疗，女组ORR（34.21％）较男组（14.81％）

高（P＝0.029），女组 DCR（73.68％）较男组（50.00％）高（P＝

0.023），说明女性患者在接受FOLFIRI标准化疗+西妥昔单抗

治疗后获益更明显。

有Ⅱ期试验[9]显示，西妥昔单抗的不良反应主要是贫血、

皮疹、中性粒细胞减少、恶心、呕吐、肝功能受损、腹泻、高血压

等。本研究的不良反应主要是Ⅰ～Ⅱ级，少部分为Ⅲ～Ⅳ级，

其中不良反应比例最高的是贫血，发生率为52.17％，与文献报

道基本一致。本研究中女组患者治疗后皮疹发生率57.89％明

显高于男组33.33％，差异有统计学意义（P＝0.019），提示女性

大肠癌患者用药后更容易产生皮疹。而其他不良反应在患者

性别间的差异均无统计学意义（P＞0.05）。

综上，我院通过回顾性分析 2013年 1月－2014年 3月 92

例住院手术治疗的EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者的

病案资料，发现无明显的代表性临床病理特征。因此人们对

大肠癌的理解及重视程度相对较低 [10]。研究结果提示女性

EGFR阳性KRAS野生型的大肠癌患者在接受西妥昔单抗治

疗后可以获得更好的治疗效果，同时女性EGFR阳性KRAS野

生型的大肠癌患者产生皮疹可以作为西妥昔单抗后显效的标

志。由此可见，西妥昔单抗可以优先适用于女性 EGFR 阳性

KRAS 野生型的大肠癌患者，并且应用后女性 EGFR 阳性

KRAS野生型的患者更易于产生皮疹，为临床使用及观测西妥

昔单抗治疗情况提供了新的参考依据。
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国家卫生和计划生育委员会副主任孙志刚赴港澳出席活动

本刊讯 2014年5月6－10日，国家卫生和计划生育委员

会副主任孙志刚应邀出席2014年度香港医院管理局研讨大会

并赴澳门交流社区卫生建设情况。

在香港医管局大会开幕式上，孙志刚向出席大会的各国

代表介绍了内地医药卫生体制改革的进展。他表示，多年来，

香港和内地联系日益加强、交流日益广泛。香港在医院管理、

人才培养、学科建设、医疗监管等诸多方面形成了许多好的经

验和做法，本次研讨会对于传播香港卫生工作经验，深化两地

合作交流具有非常重要的意义。

在香港期间，孙志刚会见了香港食物及卫生局局长高永

文，并访问了医院管理局、香港中文大学威尔斯亲王医院以及

部分私立诊所，就今后加强两地交流交换了意见。

在澳门期间，孙志刚会见了澳门特区政府社会文化司司

长张裕，听取了澳门卫生局关于澳门医疗卫生体制的介绍，并

参观了澳门仁伯爵综合医院、镜湖医院以及黑沙环社区卫生

服务中心，深入了解了澳门特区政府对于医疗卫生服务机构

的举办、投入、管理机制和澳门社区卫生服务的管理模式。

国家卫生和计划生育委员会财务司、体改司、医政医管

局、药政司、港澳台办等有关司局负责同志随同参加了上述

活动。
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