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摘要： 目的　探讨卡瑞利珠单抗联合卡培他滨与奥沙利铂（CapeOX 方案）治疗老年晚期胃癌的疗效及对患者

T 淋巴细胞亚群的影响。方法　采用随机数字法将 2020 年 11 月—2022 年 11 月我院收治的 80 例老年晚期胃癌患者

平均分为两组。对照组给予 CapeOX 方案治疗，研究组在对照组基础上联合卡瑞利珠单抗治疗。比较两组患者临

床疗效、毒副反应及治疗前后 T 淋巴细胞亚群、肿瘤标志物水平。结果　与对照组相比，研究组患者治疗有效率更

高（P<0.05）；治疗后两组患者 CD4+、CD3+、CD4+/CD8+水平升高，CD8+水平降低，且研究组优于对照组（P<

0.05）；治疗后两组患者血清 CA199、CEA、CA724 水平均明显降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）；两组患者毒

副反应发生率无明显差异（P>0.05）。结论　卡瑞利珠单抗联合CapeOX方案治疗晚期胃癌具有显著疗效，不仅可提

高患者免疫功能，还能降低肿瘤标志物水平，且毒副反应无明显增加，值得临床推广。
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Abstract: Objective  To explore the effecacy of camrelizumab combined with capecitabine and oxaliplatin (CapeOX) 
in the treatment of elderly patients with advanced gastric cancer and its effect on T lymphocyte subsets. Methods Eighty el⁃
derly patients with advanced gastric cancer enrolled in the hospital between November 2020 and November 2022 were ran⁃
domly divided into two groups. The control group was treated with CapeOX regimen, and the study group with camrelizum⁃
ab and CapeOX. The clinical efficacy, toxic and side effects, and the levels of T lymphocyte subsets and tumor markers be⁃
fore and after treatment were analyzed and compared between the two groups. Results After treatment, the clinical effective 
rate of the study group was significantly higher than that of the control group (P<0.05). As compared with before treatment, 
the levels of CD4+ and CD3+, and the CD4+/CD8+ were increased, while the CD8+ level was decreased in both groups af⁃
ter treatment (P<0.05). Moreover, the levels of CD4+ and CD3+ , and the CD4+/CD8+ in study group were significantly 
higher and the CD8+ level was lower than those of the control group after treatment (P<0.05). The serum levels of CA199, 
CEA and CA724 in both groups were decreased after treatment (P<0.05), and those of the study group were lower than 
those of the control group (P<0.05). No significant differences were found in the incidence of gastrointestinal reactions, 
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bone marrow suppression, liver and kidney damage and peripheral nerve toxicity between the two groups (P>0.05). Conclu⁃
sion Camrelizumab combined with CapeOX has great efficacy in the treatment of advanced gastric cancer, not only improv⁃
ing immune function, but also inhibiting the levels of tumor markers. In addition, it has no significant increase in toxic and 
side effects, so it is worthy of clinical application. 

Key words: Advanced gastric cancer; Camrelizumab; CapeOX protocol; Clinical efficacy; T lymphocyte subsets

前言

胃癌是一种发病率、复发转移率和死亡率均较

高的消化道恶性肿瘤，特别是晚期患者常因错过最

佳手术时机而采取化疗等保守治疗手段［1］。卡培他

滨联合奥沙利铂（CapeOX 方案）是目前临床抑制晚

期肿瘤细胞侵袭的有效化疗方案之一［2］。既往研究

发现，卡培他滨联合奥沙利铂可有效提高晚期胃癌

患者疗效，且不良反应较轻［3］。但同时有研究发现，

CapeOX 方案联合免疫治疗晚期胃癌的疗效会更

好，同时还能有效调节患者免疫功能［4］。卡瑞利珠

单抗是我国自主研发的 PD-1 抑制剂，不仅能抑制

肿瘤细胞生长，还能恢复免疫功能［5］。既往研究发

现，卡瑞利珠单抗可有效延缓晚期肺腺癌发展［6］。
但目前卡瑞利珠单抗联合CapeOX方案治疗老年晚

期胃癌的研究较少，本研究拟分析卡瑞利珠单抗联

合CapeOX方案治疗老年晚期胃癌的临床疗效及对

T淋巴细胞亚群的影响，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料

按照随机数字法将 2020年 11月—2022年 11月

我院收治的 80例老年晚期胃癌患者平均分为两组，

各 40 例。研究组男 21 例、女 19 例；年龄 60~79 岁，

平均年龄（70.65±2.22）岁；病理分型：低分化、中分

化、高分化腺癌分别 19例、15例、6例。对照组男 22
例、女 18例；年龄 61~80 岁，平均年龄（70.88±2.48）
岁；病理分型：低分化、中分化、高分化腺癌分别 19
例、16 例、5 例。两组患者年龄、性别、病理分型比

较，差异无统计学意义（P>0.05）。本研究获我院伦

理委员会批准。纳入标准：①符合胃癌诊断标准［7］，
并经胃镜及病理检查确诊；②TNM分期Ⅲ~Ⅳ期；③
患者均知情同意。排除标准：①心、肺、肾严重功能

障碍；②合并其他恶性肿瘤；③复发性胃癌；④对本

研究使用的药物过敏或有其他放化疗等抗肿瘤治

疗史；⑤近期有手术史；⑥卡氏功能状态量表（Kar⁃
nofsky performance status， KPS）评分<60 分；⑦临床

资料不全；⑧无法完全配合本研究。

1.2　治疗方法

对照组给予CapeOX方案化疗：奥沙利铂（扬子

江药业集团有限公司，国药准字 20094158）130 
mg·m-2静脉滴注，d1；卡培他滨（商品名：艾瑞卡，江

苏恒瑞医药股份有限公司，国药准字 H20133365）
1 000 mg·m-2口服，2次/d，d1~d14。3周为 1个疗程，

共4个疗程。

研究组在对照组基础上加用卡瑞利珠单抗（苏

州盛迪亚生物医药有限公司，国药准字 S20190027）
200 mg静脉滴注，d1，3周为1个疗程，共4个疗程。

1.3　观察指标

①临床疗效：治疗 4个疗程后，依据实体瘤评价

标准［8］评价临床疗效，包括完全缓解、部分缓解、稳

定、无效。总有效率=（完全缓解+部分缓解+稳定）/总
例数×100%。

②T淋巴细胞亚群：治疗前及治疗 4个疗程后，

采用美国 BD 公司生产的 FACSCalibur 流式细胞仪

检测 T 淋巴细胞亚群，包括 CD3+、CD4+、CD8+、

CD4+/CD8+。试剂盒均购自美国 BD 公司，具体步

骤严格按照说明书进行。

③血清CA199、CEA、CA724：治疗前及治疗 4个

疗程后，采用化学发光法检测血清癌胚抗原（carcino⁃
embryonic antigen， CEA）、糖类抗原 199（carbohy⁃
drate antigen 199， CA199）、CA724 水平。试剂盒及

相关仪器均购自美国雅培公司，具体步骤严格按照

说明书进行。

④毒副反应：记录治疗过程中的胃肠道反应、

骨髓抑制、肝肾损伤等毒副反应发生情况。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 24.0软件进行统计学分析，计量资料

用“均数±标准差”（x̄±s）表示，行 t检验；计数资料用

“率”（%）表示，行 χ2检验，以 P<0.05 为差异有统计

学意义。

2　结果

2.1　两组患者临床疗效比较

研 究 组 总 有 效 率 显 著 高 于 对 照 组（P<
0.05）（表1）。
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2.2　两组患者T淋巴细胞亚群比较

治疗后，两组 CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均显著

升高（P<0.05），CD8+显著降低（P<0.05），且研究组

以上指标均明显优于对照组（P<0.05）（表2）。

2.3　两组患者肿瘤标志物比较

治疗后，两组血清CA199、CEA、CA724水平均明

显降低，且研究组显著低于对照组（P<0.05）（表3）。

2.4　两组患者毒副反应比较

两组毒副反应发生率比较，差异无统计学意义

（P>0.05）（表 4），且均以Ⅰ~Ⅱ级为主，经对症处理

后缓解，不影响治疗。

3　讨论

胃癌是我国常见的恶性肿瘤，近年来发病率呈

升高趋势［9］。大部分胃癌患者确诊时已处于中晚

期，无法选择手术切除作为最佳治疗方案，只能接

受以全身化疗为主的综合治疗。CapeOX 方案作为

目前治疗肿瘤的一线化疗方案，因吸收迅速、给药

途径便捷等优点而被临床广泛应用。虽然 CapeOX
方案在晚期胃癌中取得了一定的效果，但有效率仅

30%左右，且不良反应发生率较高［10-11］。因此，如何

表 1　两组患者临床疗效对比[例（%）]

Tab. 1　Comparison of clinical efficacy between the two groups [n （%）]

组别

研究组

对照组

χ2

P

例数

40
40

完全缓解

6（15.00）
4（10.00）

部分缓解

14（20.00）
6（15.00）

稳定

16（60.00）
15（37.50）

无效

4（5.00）
15（37.50）

有效率

20（50.00）
10（25.00）

5.333
0.021

表 2　治疗前后两组患者 T 淋巴细胞亚群水平比较

Tab. 2　Comparison of T lymphocyte subsets before and after treatment between the two groups

组别

研究组

对照组

t
P

例数

40
40

CD4+/（%）

治疗前

27.74±2.74
27.55±2.28

0.337
0.737

治疗后

39.55±3.40*

32.50±3.35*

9.342
<0.001

CD8+/（%）

治疗前

27.22±2.62
27.18±2.58

0.069
0.945

治疗后

20.25±1.15*

24.01±2.09*

9.969
<0.001

CD4+/CD8+
治疗前

1.02±0.32
1.01±0.12

0.185
0.854

治疗后

1.95±0.64*

1.35±0.18*

5.708
<0.001

CD3+/（%）

治疗前

58.55±6.62
58.50±6.57

0.034
0.973

治疗后

74.58±7.84*

68.96±7.01*

3.380
0.001

注：与治疗前比较，*P<0.05。

Note：Compared with before treatment， *P<0.05.

表 3　两组患者肿瘤标志物比较（x̄±s）

Tab. 3　Comparison of tumor markers between the two groups （x̄±s）

组别

研究组

对照组

t
P

例数

40
40

CA199/（U·mL-1）
治疗前

87.44±10.65
87.40±10.60

0.017
0.987

治疗后

65.52±8.46*

74.58±9.52*

4.499
<0.001

CEA/（U·mL-1）
治疗前

22.44±5.63
22.40±5.60

0.032
0.975

治疗后

15.10±3.25*

18.74±4.36*

4.233
<0.001

CA724/（mg·mL-1）
治疗前

47.74±6.66
47.70±6.60

0.027
0.979

治疗后

35.55±6.10*

40.44±6.47*

3.478
0.001

注：与治疗前比较，*P<0.05。

Note：Compared with before treatment， *P<0.05.

表 4　两组患者毒副反应比较[例（%）]

Tab. 4　Comparison of toxic and side effects between the two 

groups [n （%）]

组别

研究组

对照组

χ2

P

例数

40
40

胃肠道

反应

10（25.00）
13（32.50）

0.549
0.459

骨髓抑制

6（15.00）
7（17.50）

0.092
0.762

肝肾损伤

4（10.00）
6（15.00）

0.457
0.499

周围神经

毒性

2（5.00）
4（10.00）

0.721
0.396
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进一步提高晚期胃癌患者的疗效、改善其生存预

后，成为临床研究的重要方向。有研究认为，Cape⁃
OX方案联合治疗晚期胃癌的近、远期效果更显著，

不仅可提高患者免疫功能及生活质量，还不会增加

毒副反应［12］。卡瑞利珠单抗是一种具有阻断 PD-1
通路、增强机体抗肿瘤免疫应答作用的人源化单克

隆抗体［13］，既往研究发现其在肺癌、肝癌、食管鳞状

细胞癌的治疗中均发挥了重要作用［14-16］。因此，本

研究分析了卡瑞利珠单抗联合CapeOX方案治疗老

年晚期胃癌的临床疗效。

本研究结果显示，研究组总有效率明显高于对

照组（P<0.05），且毒副反应无明显差异（P>0.05），提

示卡瑞利珠单抗联合CapeOX方案能更有效地提高

晚期胃癌的临床疗效，且不增加毒副反应。Ｔ淋巴

细胞是人体重要的免疫细胞，主要反映机体的免疫

状况，包括 CD3+、CD4+、CD8+等亚群，在细胞免疫

中发挥主导作用。CD3+可反映机体免疫水平；

CD4+是调控免疫反应最重要的枢纽细胞；CD8+作为

抑制性 T 细胞具有直接杀伤作用；而 CD4+/CD8+反
映了机体的抗肿瘤能力和患者预后，比值升高表示

机体抗肿瘤能力增强。既往研究发现，在肿瘤的治

疗中可通过提高机体免疫功能来抑制肿瘤进展［17］。
本研究显示，研究组CD3+、CD4+水平和CD4+/CD8+
显著高于对照组，CD8+水平显著低于对照组（P<
0.05），提示卡瑞利珠单抗联合 CapeOX 方案可有效

提高晚期胃癌患者的免疫功能。卡培他滨在体内

可活化代谢为具有细胞毒性的氟尿嘧啶，通过干扰

RNA 和蛋白质合成、抑制细胞分裂发挥抗肿瘤作

用；而奥沙利铂不仅可杀死肿瘤细胞，同时还能增

强肿瘤细胞免疫原性表达。卡瑞利珠单抗可通过

与 PD-1受体结合抑制 PD-1/PD-L1通路，增强机体

抗肿瘤免疫应答，与 CapeOX 方案联合可有效提高

患者免疫力，增强其抗肿瘤能力。

CA199、CEA、CA724均是目前临床常用的特异

性肿瘤标志物，其表达水平随多种恶性肿瘤的进展

而升高。本研究结果显示，研究组患者上述血清肿

瘤标志物水平显著低于对照组（P<0.05），提示卡瑞

利珠单抗联合CapeOX方案更能有效延缓晚期胃癌

患者的疾病进展。正常状态下，免疫系统能够识别

并清除肿瘤细胞，但在肿瘤的发展过程中，肿瘤细

胞经 PD-1/PD-L1 信号通路逃避免疫监视，促进肿

瘤细胞快速增殖分化。卡瑞利珠单抗作为 PD-1抑

制剂，可通过阻断 PD-1/PD-L1 信号通路恢复免疫

细胞的杀伤能力，有效提高机体免疫功能，抑制肿

瘤进展［18］；CapeOX方案作为一线化疗方案，可有效

杀灭肿瘤细胞并限制其生长扩散［19］，因此联合方案

应用效果更佳。

综上所述，卡瑞利珠单抗联合 CapeOX 方案治

疗老年晚期胃癌具有显著疗效，不仅可有效调节 T
淋巴细胞水平、提高机体免疫功能，还能降低肿瘤

标志物水平，且毒副反应无明显增加，值得临床推

广应用。
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