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ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

近年来，结直肠癌已成为全球发病率居第３位的恶
性肿瘤，并呈上升趋势犤１犦。世界卫生组织（ＷＨＯ）２０１９年
的统计资料显示，２０１８年全球结直肠癌新发病例约
１８４．９万例，男性和女性发病率分别居癌症的第３位和
第２位，死亡近８８．１万例犤２犦。随着医学诊疗水平的不断

提高，大部分能早期诊断的结直肠癌患者均能通过根治

性手术获得痊愈，但仍有部分患者在发现肿瘤时已伴随

有远处转移或术后复发，失去了手术机会。对于晚期不

可切除的转移性结直肠癌牗ｍＣＲＣ牘患者，主要采用综合
治疗和个体化治疗，以延长患者的生存时间，提高生活

质量。姑息性化学治疗牗简称化疗牘是综合治疗的重要手段犤３犦。

目前靶向药物（贝伐单抗、西妥昔单抗等）联合化疗成为治

疗晚期ｍＣＲＣ的一、二线方案犤４－５犦。本研究中总结了近年

来ＦＯＬＦＩＲＩ牗氟尿嘧啶＋伊立替康）＋Ｂｅｖ牗贝伐单抗）和
ＣＡＰＩＲＩ牗卡培他滨 ＋伊立替康）＋Ｂｅｖ的临床随机对照
试验牗ＲＣＴ牘，采用 Ｍｅｔａ分析比较两组治疗方案的疗效
与安全性。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 文献纳入标准与排除标准
纳入标准：经病理组织学检查证实为结直肠癌，影

贝伐单抗联合ＦＯＬＦＩＲＩ或ＣＡＰＩＲＩ治疗晚期转移性
结直肠癌疗效与安全性Ｍｅｔａ分析

刘黔川，白 ，刘 飞，廖 健
（重庆医科大学附属永川医院，重庆 ４０２１６０）

摘要：目的 评价 ＦＯＬＦＩＲＩ牗氟尿嘧啶 ＋伊立替康）＋Ｂｅｖ牗贝伐单抗）方案与 ＣＡＰＩＲＩ牗卡培他滨 ＋伊立替康）＋Ｂｅｖ方案对晚期转移性结
直肠癌（ｍＣＲＣ）的疗效与安全性。方法 检索 ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ和中国期刊全文数据库（ＣＮＫＩ）、维普数据库（ＶＩＰ）、
万方数据库等中有关 ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期 ｍＣＲＣ的随机对照试验牗ＲＣＴ牘，采用 Ｓｔａｔａ１５．０统计软件进行 Ｍｅｔａ分
析。主要研究指标是无进展生存时间（ＰＦＳ）和总生存时间（ＯＳ），次要研究指标包括客观有效率（ＯＲＲ）、疾病控制率（ＤＣＲ）、不良反应等。
结果 纳入 ３个 ＲＣＴ，包括 ７６３例患者。Ｍｅｔａ分析结果显示，ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ组疾病控制率优于 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组犤ＲＲ＝１．１０，９５％ＣＩ
（１．０１，１．２１），Ｐ＝０．０２８犦；两组患者完全缓解率（ＣＲ）、ＯＲＲ、ＰＦＳ、ＯＳ指标差异均无统计学意义；ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ组发热性中性粒细胞减
少犤ＲＲ＝０．３６，９５％ＣＩ（０．１３，０．９８），Ｐ＝０．０４６犦、腹泻犤ＲＲ＝０．５５，９５％ＣＩ（０．３７，０．８２），Ｐ＝０．００３犦发生率低于 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组，但中
性粒细胞减少发生率高于 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组犤ＲＲ＝１．４８，９５％ＣＩ（１．１０，１．９８），Ｐ＝０．００９犦。结论 ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期 ｍＣＲＣ有效，
能提高患者的疾病控制率，可作为一种优选方案。

关键词：氟尿嘧啶；伊立替康；卡培他滨；贝伐单抗；晚期转移性结直肠癌；Ｍｅｔａ分析
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Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄ ＳａｆｅｔｙｏｆＢｅｖａｃｉｚｕｍａｂ Ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＦＯＬＦＩＲＩｏｒＣＡＰＩＲＩｆｏｒＡｄｖａｎｃｅｄ
ＭｅｔａｓｔａｔｉｃＣｏｌｏｒｅｃｔａｌＣａｎｃｅｒ：ＡＭｅｔａ－Ａｎａｌｙｓｉｓ

ＬＩＵＱｉａｎｃｈｕａｎ，ＢＡＩＬｉａｎ，ＬＩＵＦｅｉ，ＬＩＡＯＪｉａｎ
（ＹｏｎｇｃｈｕａｎＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ，Ｃｈｉｎａ ４０２１６０）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Ｔｏａｓｓｅｓｓｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｉｒｉｎｏｔｅｃａｎ（ＦＯＬＦＩＲＩ）＋ Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂｖｅｒｓｕｓｃａ
ｐａｃｉｔａｎｃｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｉｒｉｎｏｔｅｃａｎ（ＣＡＰＩＲＩ）＋Ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｍｅｔａｓｔａｔｉｃｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ（ｍＣＲＣ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ Ａ
ｓｅａｒｃｈｏｆｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓ（ＲＣＴｓ）ｕｓｉｎｇＦＯＬＦＩＲＩ＋ ＢｅｖａｎｄＣＡＰＩＲＩ＋ ＢｅｖｔｏｃｕｒｅｍＣＲＣｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｉｎｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉ
ｂｒａｒｙ，ＰｕｂＭｅｄ，Ｅｍｂａｓｅ，ＣＮＫＩ，ＶＩＰａｎｄＷａｎＦａｎｇｄａｔａｂａｓｅｓ．ＴｈｅｑｕａｌｉｔｙｏｆｔｈｅＲＣＴｓｗａｓｅｖａｌｕａｔｅｄａｎｄｔｈｅｎｔｈｅｄａｔａｗａｓｅｘｔｒａｃｔｅｄｆｒｏｍ
ｅａｃｈｓｔｕｄｙ．Ｓｔａｔａ１５．０ｗａｓｕｓｅｄｆｏｒｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ．Ｔｈｅｐｒｉｍａｒｙｏｕｔｃｏｍｅｓｗｅｒｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ－ｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ（ＰＦＳ）ａｎｄｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ
（ＯＳ）；ｔｈｅｓｅｃｏｎｄａｒｙｏｕｔｃｏｍｅｓｗｅｒｅｏｂｊｅｃｔｉｖｅｒｅｓｐｏｎｓｅｒａｔｅ（ＯＲＲ），ｄｉｓｅａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｒａｔｅ（ＤＣＲ）ａｎｄａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｒｅｅ
ＲＣＴｓｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ７６３ｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｉｎｃｌｕｄｅｄ．Ｔｈｅｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｈｏｗｅｄｔｈａｔＦＯＬＦＩＲＩ＋ＢｅｖｗａｓｓｕｐｅｒｉｏｒｔｏＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖｒｅｇｉｍｅｎ
ｉｎｔｈｅＤＣＲ犤ＲＲ＝１．１０，９５％ＣＩ（１．０１，１．２１），Ｐ＝０．０２８犦．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｍｉｓｓｉｏｎ（ＣＲ），ＯＲＲ，ＰＦＳ，

ＯＳｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｒｅｇｉｍｅｎｓ．ＦＯＬＦＩＲＩ＋ Ｂｅｖｒｅｇｉｍｅｎｈａｄｌｅｓｓｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｙｉｎｆｅｂｒｉｌｅｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉａ犤ＲＲ＝０．３６，９５％ＣＩ（０．１３，０．９８），

Ｐ＝０．０４６犦，ｄｉａｒｒｈｅａ犤ＲＲ＝０．５５，９５％ＣＩ（０．３７，０．８２），Ｐ＝０．００３犦，ｂｕｔｍｏｒｅｉｎｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉａ犤ＲＲ＝１．４８，９５％ＣＩ（１．１０，１．９８），Ｐ＝０．００９犦．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ ＦＯＬＦＩＲＩ＋ＢｅｖｒｅｇｉｍｅｎｉｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄｍＣＲＣａｎｄｍｉｇｈｔｂｅａｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｒｅｇｉｍｅｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ｉｒｉｎｏｔｅｃａｎ；ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ；ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ；ａｄｖａｎｃｅｄｍｅｔａｓｔａｔｉｃｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ；Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ
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ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

注：Ｔ为 ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ组；Ｃ为 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组；ＣＡＰ为卡培他滨（口服，２０００ｍｇ／ｍ２，ｄ１～ｄ１４，每３周 １次）；ＩＲＩ为伊立替康（静
脉注射，２００～２５０ｍｇ／ｍ２，ｄ１）；ＬＶ为亚叶酸钙（静脉注射，２００ｍｇ／ｍ２，ｄ１）；Ｂｅｖ为贝伐单抗犤口服，５或７．５ｍｇ／牗ｋｇ·ｄ牘，ｄ１犦；５－ＦＵ为
氟尿嘧啶犤静脉注射，４００ｍｇ／ｍ２，ｄ１；静脉泵入，１２００ｍｇ／ｍ２牗＞４４ｈ牘，２４００ｍｇ／ｍ２牗４６ｈ牘，每２周１次犦；ＣＲ为完全缓解率；ＯＲＲ为客
观缓解率；ＤＣＲ为疾病控制率；ＯＳ为总生存时间；ＰＦＳ为无进展生存时间。

表１ 纳入文献基本特征

文献

类型

ＲＣＴ

ＲＣＴ

ＲＣＴ

平均年龄

（Ｔ／Ｃ，岁）

６６／６６

６７／６６

６１／６１

性别（男／女，例） 干预措施 疗程

（Ｔ／Ｃ，次）

６／１２

６／１１

８／１２

病例数

（Ｔ／Ｃ，例）

１４３／１４２

１６６／１６７

７２／７３

纳入研究

ＰＥＣＴＡＳＩＤＥＳ等２０１２犤６犦

ＳＯＵＧＬＡＫＯＳ等２０１２犤７犦

ＤＵＣＲＥＵＸ等２０１３犤８犦

结局指标

ＣＲ
ＯＲＲ，ＤＣＲ
ＯＳ，ＰＦＳ
毒副反应

ＣＲ
ＯＲＲ，ＤＣＲ
ＯＳ，ＰＦＳ
毒副反应

ＣＲ
ＯＲＲ，ＤＣＲ
ＯＳ，ＰＦＳ
毒副反应

像学提示至少有１个可测量转移病灶；年龄１８岁，美国
东部肿瘤协作组（ＥＣＯＧ）评分０～２分；入组前至少４周
内未行任何放化疗；血常规参数、肝肾功能基本正常。

排除标准：合并有其他恶性肿瘤或有脑转移；肠梗

阻、未控制的高血压；凝血功能障碍，有出血或血栓形成

史，需长期服用抗凝药物；无法获取全文或全文中无法

提取定量数据，如无相关数据的会议摘要、文献综述等；

交叉试验。

１．２ 检索策略
检索ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ，ＰｕｂＭｅｄ，Ｅｍｂａｓｅ，以及中

国期刊全文数据库（ＣＮＫＩ）、维普数据库（ＶＩＰ）、万方数
据库等，以“氟尿嘧啶”“伊立替康”“卡培他滨”“贝伐单

抗 ”“转 移 性 结 直 肠 癌 ”“ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ”“ｉｒｉｎｏｔｅｃａｎ”
“ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ”“ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ”“ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ”及各类似词为
检索词，检索时间为２０００年１月至２０１９年１０月。
１．３ 质量评价及资料提取

２名研究者按纳入和排除标准，独立阅读文献摘要
及全文，评价文献质量，提取数据，如有分歧则与第３名
研究者协商解决，提取数据的主要包括文献基本信息、

受试人群基线特征、干预措施、结局指标、安全性指标。

参考 Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网偏倚风险评价标准，对文献质量
进行评价，评价内容包括随机分配方法、分配隐藏方法、

盲法、结局资料的完整性、选择性报告结果、其他偏倚。

１．４ 统计学处理
采用Ｓｔａｔａ１５．０统计软件进行Ｍｅｔａ分析。计数资料

以 ＲＲ值及其 ９５％ＣＩ为效应指标，生存资料以 ＨＲ值
及其９５％ＣＩ为效应指标。异质性检验结果 Ｉ２＜２５％表

明异质性较低，采用固定效应模型；２５％＜Ｉ２＜５０％提
示中度异质性，采用随机效应模型；Ｉ２＞５０％提示异质
性较大，采用随机效应模型。由于纳入文献小于 １０篇，
根据 Ｃｏｃｈｒａｎｅ手册，不适用于使用漏斗图检查发表偏
倚，故对连续型资料采用Ｅｇｇｅｒ′ｓ检验、二分类资料采用
Ｈａｒｂｏｒｄ检验进行发表偏倚检验。Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２ 结果

２．１ 文献检索结果
共检索出文献２２２篇。其中，中文９０篇，英文１３２篇；

中国知网 ４４篇，万方数据库 ３１篇，维普（ＶＩＰ）１５篇，
ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ２３篇，ＰｕｂＭｅｄ４４篇，Ｅｍｂａｓｅ
６５篇。剔除重复文献 １１９篇；阅读文摘，排除不合格文
献９１篇；初步获得文献１２篇；阅读全文后，排除非ＲＣＴ
文献 ７篇，文献原始数据不全且无法获得、文献质量差
２篇。逐级筛选后纳入文献３篇犤６－８犦，均为英文文献。

２．２ 纳入文献基本信息
纳入的３项研究共有７６３例患者，其中 ＦＯＬＦＩＲＩ＋

Ｂｅｖ组 ３８１例，ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组 ３８２例，均为前瞻性
ＲＣＴ，纳入文献基本特征见表 １。各项研究基线基本相
似，其中 ２项研究为多中心试验，１项为单中心试验。
３项研究均为 ＲＣＴ，，结局资料均完整，均未选择性报告
结果和其他偏倚；文献犤６，８犦为多中心研究，文献犤７犦为
单中心研究；仅文献犤８犦为参与者盲法和结局评价盲法。
２．３ 疗效指标分析

安全缓解率牗ＣＲ牘：３项研究均报道了ＣＲ。各研究间
无明显异质性（Ｉ２＝０．０％，Ｐ＝０．５７６），采用固定效应模
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图３ ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期转移性结直肠癌的 ＤＣＲ比较Ｍｅｔａ分析森林图

型分析。结果显示，两组的ＣＲ无明显统计学差异犤ＲＲ＝
０．９０，９５％ＣＩ（０．４９，１．６４），Ｐ＝０．７３２犦。详见图１。

客观有效率牗ＯＲＲ牘：３项研究均报道了 ＯＲＲ。异质
性分析提示，各研究间无统计学异质性（Ｉ２＝０．０％，
Ｐ＝０．５４９），采用固定效应模型分析。结果显示，两组的
ＯＲＲ差异无统计学意义 犤ＲＲ＝１．１０，９５％ＣＩ（０．９４，
１．２９），Ｐ＝０．２２７犦。详见图２。

疾病控制率牗ＤＣＲ牘：３项研究均报道了 ＤＣＲ。异
质性分析提示，各研究间无统计学异质性（Ｉ２＝０．０％，
Ｐ＝０．５６１），采用固定效应模型分析。结果显示，与
ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ组相比，ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ组 ＤＣＲ高犤ＲＲ＝
１．１０，９５％ＣＩ（１．０１，１．２１），Ｐ＝０．０２８犦。详见图３。
２．４ 生存指标分析

无进展生存时间牗ＰＦＳ牘：２项研究 犤６－７犦报道了 ＰＦＳ
的 ＨＲ值及置信区间，另１项研究犤８犦报道了详细生存数

据及生存曲线，通过计算获得其 ＨＲ值及置信区间，将
３项研究的 ＨＲ值进行合并，共 ７６３例患者。异质性分
析无明显统计学异质性（Ｉ２＝０．０％，Ｐ＝０．４６７），采用
固定效应模型分析。结果显示，两组的 ＰＦＳ差异无统计
学意义犤ＨＲ＝０．９９，９５％ＣＩ（０．９１，１．０８），Ｐ＝０．８５３犦。

详见图４。
总生存时间牗ＯＳ牘：２项研究犤６－７犦报道了 ＯＳ的 ＨＲ

值及置信区间，另１项研究犤８犦报道了详细生存数据及生

存曲线，通过计算获得其 ＨＲ值及置信区间，将 ３项研
究的 ＨＲ值进行合并，共 ７６３例患者。异质性分析无明
显统计学异质性（Ｉ２＝０．０％，Ｐ＝０．７５３），采用固定效应
模型分析。结果显示，两组的 ＯＳ差异无统计学意义
犤ＨＲ＝１．０５，９５％ＣＩ（０．９３，１．１９），Ｐ＝０．３９７犦。详见图５。
２．５ 安全性评价

３项研究均报道了治疗相关不良反应（３／４级）。异质
性分析提示，仅发热型中性粒细胞减少存在较低异质性，

采用固定效应模型进行分析。Ｍｅｔａ分析结果详见表３。
２．５ 发表偏倚分析

Ｈａｒｂｏｒｄ检验提示，发表偏倚差异无统计学意义
（Ｐ＝０．５１３，０．４３１），详见图 ６Ａ和图 ６Ｂ。Ｅｇｇｅｒ′ｓ检验
提示，发表偏倚差异无统计学意义（Ｐ＝０．９６０，０．２３４），
详见图６Ｃ和图６Ｄ。
３ 讨论

不可切除的 ｍＣＲＣ患者如不接受任何全身治疗，
其中位生存时间为８个月左右犤３犦，经过全身治疗可接近
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图１ ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期转移性结直肠癌的ＣＲ比较Ｍｅｔａ分析森林图

图２ ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期转移性结直肠癌的ＯＲＲ比较Ｍｅｔａ分析森林图
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表３ ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期转移性结直肠癌不良反应的Ｍｅｔａ分析

不良反应 研究数量 效应模型 ＲＲ（９５％ＣＩ） Ｚ值 Ｐ值
异质性分析

Ａ．客观缓解率 Ｂ．疾病控制率 Ｃ．无进展生存率 Ｄ．总生存率
图６ 纳入文献的偏倚风险图
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３０个月犤９－１０犦。已有大量研究证据证实，全身治疗可延长

患者的生存时间，改善生活质量，这对于 ｍＣＲＣ患者极
为重要。分子靶向药物联合化疗治疗 ｍＣＲＣ近年来在
临床广泛应用，并有多项研究报道，与单用 Ｂｅｖ或化疗
相比，联合用药在延长患者的ＰＦＳ和ＯＳ方面优势更明
显犤１１－１２犦，但对于联合用药的方案选择及安全性评价尚

有争议犤１０，１３犦。本研究中采用 Ｍｅｔａ分析法对 ＦＯＬＦＩＲＩ＋
Ｂｅｖ和 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ２种治疗方案的疗效与安全性进
行比较，对纳入的３项临床随机试验进行分析，结果显

示，ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ可增加 ｍＣＲＣ患者 ＤＣＲ，而两组的
ＣＲ，ＯＲＲ，ＰＦＳ，ＯＳ比较均无明显差异。ＸＵ等犤１４犦的研究显

示，两组主要疗效指标无明显差异，与本研究结果一致。

ＤＩＮＧ等 犤１５犦通过 Ｍｅｔａ分析比较了 ＦＯＬＦＩＲＩ和
ＣＡＰＩＲＩ２种化疗方案对 ｍＣＲＣ的疗效和安全性，共纳
入 ７项相关研究，Ｍｅｔａ分析结果显示，２组方案临床疗
效相似，两组间ＯＲＲ，ＯＳ，ＰＦＳ差异均无统计学意义。ＸＵ
等犤１６犦通过Ｍｅｔａ分析比较了Ｂｅｖ联合不同化疗方案后的
疗效与安全性，共纳入 ８项研究，结果显示 ＦＯＬＦＩＲＩ＋
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图４ ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ与ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ治疗晚期转移性结直肠癌的ＰＦＳ比较Ｍｅｔａ分析森林图
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Ｂｅｖ方案治疗 ｍＣＲＣ可获得更好的 ＯＲＲ及 ＯＳ，但研究
并未包含ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案。

合并分析各项研究的３／４级不良反应的发生率发
现，ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案发热型中性粒细胞减少、腹泻的
发生率较 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案低，中性粒细胞减少的发
生率较 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案高，而肥胖、恶心、手足综合
征等不良反应的发生率差异无统计学意义。与国内外相

关 Ｍｅｔａ分析结果相似犤１５－１７犦，但也有回顾性研究发现，

ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案在手足综合征的发生率较ＦＯＬＦＩＲＩ＋
Ｂｅｖ高犤１８犦。

综上所述，ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案与 ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ方
案在改善不可切除 ｍＣＲＣ患者 ＯＳ及 ＰＦＳ等方面无明
显差异，但可提高其 ＤＣＲ，降低腹泻、发热型中性粒细
胞减少的并发症。较已发表的相关系统综述，本研究中

比较了 ＣＡＰＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案与 ＦＯＬＦＩＲＩ＋Ｂｅｖ方案，弥补
既往关于贝伐单抗联合化疗研究的空隙，且纳入研究均

为英文 ＲＣＴ，优于回顾性研究。但本研究存在一定局限
性，如严格控制文献质量后，纳入文献较少，总样本量较

少；各研究间的药物剂量及疗程存在差异，且研究对象

的选择也不完全一致；未按区域药物剂量、疗程进行亚

组分析。故需更高质量、更严谨、更大样本的 ＲＣＴ支持
验证。
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