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肠腔灌注 5
一

氟尿嗜咙后肠系膜静脉

和周围静脉血药浓度测定

万德森 李国材 张亚奇

( 附属肿瘤医 院腹科 )

赵香兰 苏秀容

( 临床药理教研究 )

提 要 巧例大肠癌切除术中并用 5 一

氟尿 哦 院 ( 5 一 fl u or o
ur ac 辽 简称 5 一 F u ) 肠腔 化 疗

,

同时

测定肠系膜静脉血和周围静脉血液中的 5 一
F u 浓度

。

肠腔灌注 5 一 F u 15 分钟和 30 分钟肠系膜静脉血药

浓度分别为 2 22 士 79 卜g /m l 和 1 1 0 士 2 6 协g /m l
,

而在周围静脉血除 2 例检测出极低的药 物 浓度外
,

其余 13 例均未能检出 5 一 F u 。

结果表明肠腔灌注 5 一
F u 后

,

很快就 被 肠壁吸收
,

使局部静脉血液内抗

癌药在短时间内达到高浓度
,

可以杀灭术中脱落的癌细胞
,

并阻止其经血道转移
,

而 周 围静脉血药浓

度几乎为零
,
不致引起全身毒性反应

。

关抽词 5 一

氟尿嗜咤 肠腔化疗 血药浓度

R o su se lo t 提倡用肠腔 化疗 辅助大肠癌根

治术以提高疗效
,

并获得可喜的成果
〔` ’ 。

我院从

1 9 7 2年开始采用同样方法
,

使结肠癌根治术后

5 及 8 年生存率明显提高
〔“ ’ 。

为了探讨肠腔化

疗机制
,

我们在进行肠腔化疗同时测定肠系膜

静脉和周围静脉血液中 5刃U 浓度
。

现将检测

方法和结果报道如下
。

衬 象 与 方 法

一般资料 1 9 8 6年 3~ 12 月 9个月内有 15 例

患者接受大肠癌切除术
。

其中男 7 例
,

女 8 例
;

年龄 3 0~ 7 0岁 ( 平均 5 1 岁 )
;
体 重 4 8~ 6 8 k g

( 平均 5 3
.

4k g )
。

直肠癌 1 2例
,

均作 M i l e s 手

术 ;
结肠癌 3例

,

其中施行乙状结肠切除 1例
,

右半结肠切除手术 2例
,

术中均由同一 手 术者

( 作者之一 ) 抽取肠系膜静脉血
,

同时由手术

室护士抽取周围静脉血
,

以进行 5一 F U 浓度测

定
。

肠腔化疗和取血标本方法 于剖腹探查 中

决定可作切除术时
,

在结肠癌远
、

近段约距肿

瘤缘 8一 1 c0 m用布带环扎肠 管
,

然 后 依 5一 F U

3 0m g / k g 体重的药量
,

用 18 号针头穿过肠壁
,

注入癌瘤所在的大肠腔内
。

于注药前及注药后

15 分钟和 30 分钟
,

分别在结扎段肠管所属的肠

系膜静脉
,

用干燥注射器抽 取 Zm l血液
。

与此

同时
,

手术室巡回护士在病人周围静脉抽取同

量血标本
,

盛在干燥试管内送检
。

测定方法 采用 M e ht a 微生物法 测定
,

使用 国外引进的粪链球菌 ( tS r eP t oc oc cu s fa ce
·

a l is ) A T C C s 0 4 3株
。

5一 F U 用上海第十二制药

厂提供的标准品和注射液
。

实验培养基按lF y n n

培养基成分并加 以改进
。

标准曲线的制作 在分析天平称取 5刃U标

准品
,

用生理盐水配制并稀释成每毫升含 5一 U

0
.

5 3件g
、

0
.

9 5协g
、

1
.

7 1件g
、

3
。

09件g
、

5
。

5 6林g和

10
.

0卜9 6种浓度
,

以培养 48 小 时 抑 菌 圈 直 径

( m m ) 为横座标 ( x )
,

以浓度的 对 数 值为

纵座标 ( Y )
,

用直线回归推导出回归方程为
:

l g y 二 1 5
。

3 3 8 1 + 1 8
.

7 8 0 9 ( r = 0
.

9 7 5 8 )

结 果

15 例肠系膜静脉血于灌注后 15 和 30 分钟 5 -

F U 浓度分别 为 2 2 2 土 7 9卜g / m l和 1 1 0 士 2 6林g /m l

( x 士 S E )
,

而在周围静脉血除 2例 5一 F U浓度
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在注药 15 分钟和 30 分钟后分别为 1
.

3林g / m l 和

1
.

4协g / m l , 1
.

6林g /m l和 1
.

6卜s /m l外
,

均未能检

出
。

注药前
,

肠系膜静脉和周围静脉血培养后

均未见抑菌圈
。

讨 论

自 M主le s ( 1 9 0 7 ) 年提出腹会联合切除直

肠癌的根治性原则以来
,

手术技术不断改进
。

但近 20 ~ 30 年来手术疗效并无 显 著 提 高
。

对

结
、

直肠癌患者作出诊断时约有 50 % 以上发生

转移
,

而根治术后亦有半数以上发生复发和远

处转移
。

显然
,

单纯靠扩大手术切除范围来改

善预后是不可能的
。

因此
,

不少医学家探索化

疗等措施作为提高大肠癌根治术疗效的辅助治

疗
。 R o u “ S e l o t 等首先应用大肠腔内5一 F U化疗

,

使 C期病人 5 年
、

8年 生 存 率提 高 到 65 % 和

5 6%
〔 ` ’ 。

1 9 7 7年 G r o s s i 报道 5个医院 一 项 扩

大的随机分配的临床试验结果
,

肠腔化疗亦使
c 期直肠癌生存率明显提高

` 3 ’ 。

国内亦有类似

报道
〔 2 ’ 。

但是 L a w r e n c e
对 1 5 6例可 根 治切除

的结肠癌进行随机分配研究
,

试验组采用 R 。

us se lot 的方法外
,

还在术后 30 天 开 始 口 服 5二
F U , 1年内服 5个疗程

,

结果试验组和 对 照 组

( 单纯根治术 ) 无显著差异 “ 〕。

不过
,

尚无资

料表 明此法有害无益
。

本组观察看到
:

肠腔灌

注 5一 F耳 后
,

抗癌药很快就被肠壁吸 收
,

肠系

膜静脉血中 5一F U浓度在 15 分钟和 30 分钟分别达

到 2 2 2 土 7 9林s /m l和 1 1 0 士 2 6林g / m l
。

此结果远超

过实验有效抑癌细胞浓度 ( 1 5林g /m l )
〔 6 ’ 。

推测

肠腔化疗可使肠壁和沿壁静脉以及肠系膜静脉

血中s j U浓度大大提高
,

足可 以杀死术中进入

此部位的癌细胞
,

在一定程度上阻止经静脉的

血道转移
。

此外
,

肠腔内灌注 5刃 U
,

使 抗 癌

药直接与肿瘤接触
,

渗透到癌细胞而起作用
,

可以减少肠腔内播散
。

从本组检测资料可以看到
,

肠腔化疗可 以

便局部静脉血液内抗癌药在短时间内达到高浓

度
,

而周围静脉血液却儿乎全部等子零
,

这样

就不必顾虑全身毒性问题
。

至于例 5
,

周 围 静

脉血可 以测得 5一 F U
,

可能因病变 在 回 盲部
,

5一 F U是从回肠末段注入
,

而小肠对 5一 F U 吸收

更快
,

因此
,

周围静脉血液内也测得 5一 F U ,

但

毕竞浓度太低 (5 分钟和 30 分钟分别为 1
.

3件g / m l

和 1
.

4卜g /m l )
,

不足以影响全身
。

至于例 1 1 ,

周围静脉血测得 5一 F U 的原因未 明
,

可 能本例

肠壁吸收 5一 F U 块
, 1 5 分钟肠系膜静脉 血的 5 -

F U浓度高达 9 9 4
.

嫂件g / m l ( 本组浓度最 高值
,
)

以致极少部分短时内能进入大体循环
,

但其量

微小 ( 1
.

6件g /m l )
,

亦不足影响全身情况
。

基于本组检测结果
,

可以考虑肠腔化疗用

药量进一步提高到 30 ~ 50 m g / k g 体重
。

( 本研究承蒙我院腹科医生和手术室护 士大 力 协

助
,

谨致谢意 )
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