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［摘要］ 背景与目的：尽管目前针对胃癌的治疗手段已取得了显著进步，但晚期胃癌患者仍存在预后差、5年生存率偏低

等问题，因此探究有效的治疗方案仍是临床研究的重点。帕博利珠单抗作为新型免疫检查点抑制剂，其临床应用效果及

安全性仍需大量研究予以验证，因此本研究回顾性分析帕博利珠单抗联合XELOX方案治疗晚期胃癌的效果，以期为临床

治疗提供参考。方法：回顾性收集2020年3月—2022年8月山西省肿瘤医院收治的晚期胃癌患者的临床资料。纳入标准：

经临床组织病理学检查确诊为HER2阴性、未经治疗的晚期胃癌/食管胃结合部腺癌患者，符合相关诊断标准；TNM分期

为Ⅳ期；年龄≥20岁；预计生存期≥6个月；治疗前器官无严重损伤者；Karnofsky评分＞60分；临床资料完整者。排除标

准：合并重要器官功能障碍者；合并甲状腺功能减退或亢进者；合并血液、凝血功能异常者；合并自身免疫性疾病者；哺

乳、妊娠期女性；存在精神类疾病或诊断史者；伴有其他恶性肿瘤者；存在严重肝肾功能障碍者；临床资料不全者。通过

纳入和排除标准选择91例晚期胃癌患者，其中45例接受XELOX方案治疗（对照组），46例接受帕博利珠单抗联合XELOX
方案治疗（观察组），建立数据库后发现观察组1例患者的治疗信息存在逻辑错误，因此去除该病例，最终确定研究对象

90例，对照组和观察组各45例。对比两组疗效、中位总生存期（overall survival，OS）、中位无进展生存期（progression-
free survival，PFS）、不良反应、生活质量改善情况，以及治疗前后癌胚抗原（carcinoembryonic antigen，CEA）、糖类

抗原19-9（carbohydrate antigen 19-9，CA19-9）、大肠杆菌、双歧杆菌、乳杆菌水平。本研究已获得山西省肿瘤医院伦理

委员会批准（伦理编号：KY2023081）。结果：治疗后观察组疾病进展（progressive disease，PD）占20.0%（9/45），低

于对照组的40.0%（18/45），但两组的疾病稳定（stable disease，SD）、完全缓解（complete response，CR）和部分缓解

（partial response，PR）占比差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后观察组的生活质量改善率为60.0%（27/45），高于对

照组的37.8%（17/45）（P＜0.05）。观察组的中位OS和中位PFS均大于对照组（P＜0.05）。治疗后观察组的外周血CEA、

CA19-9均低于对照组（P＜0.05）。治疗后观察组的大肠杆菌数量低于对照组，双歧杆菌、乳杆菌数量均高于对照组

（P ＜0.05）。两组不同等级恶心呕吐、腹泻、白细胞减少、皮疹及肝功能损害的发生率差异无统计学意义（P＞0.05）。

结论：帕博利珠单抗联合XELOX方案可调节肿瘤标志物在晚期胃癌患者中的水平，预防疾病进展，改善患者生活质量，还

有助于维持肠道微生态平衡。
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［Abstract］ Background and purpose: Despite the significant advancements that have been made in the treatment of gastric 
cancer, there are still problems such as poor prognosis and low five-year survival rate in advanced gastric cancer. Therefore, 
exploring effective treatment options remains a key focus of clinical research. As a new type of immune checkpoint inhibitor, the 
clinical efficacy and safety of pembrolizumab still need to be confirmed by extensive research. Therefore, this study conducted 
regression analysis of the effect of pembrolizumab combined with XELOX regimen in the treatment of advanced gastric cancer, 
providing a reference for clinical treatment. Methods: Clinical data of patients with advanced gastric cancer who were admitted 
to Shanxi Province Cancer Hospital from March 2020 to August 2022 were retrospectively collected. Inclusion criteria: patients 
with HER2-negative, untreated advanced gastric cancer or adenocarcinoma of the esophagogastric junction, confirmed by clinical 
histopathological examination and meeting relevant diagnostic criteria; TNM stage Ⅳ; age ≥20 years; expected survival ≥6 
months; no severe organ damage before treatment; Karnofsky score ＞60; patients with complete clinical data. Exclusion criteria: 
patients with concurrent major organ dysfunction; hypothyroidism or hyperthyroidism; blood or coagulation disorders; autoimmune 
diseases; lactating or pregnant women; individuals with mental illnesses or a history of mental illness; those with concurrent other 
malignancies; those with severe liver or kidney dysfunction; patients with incomplete clinical data. Based on the inclusion and 
exclusion criteria, 91 patients with advanced gastric cancer were selected. Among them, 45 received XELOX regimen treatment 
(control group), and 46 received pembrolizumab combined with XELOX regimen treatment (observation group). After establishing 
the database, one patient in the observation group was found to have logical errors in their treatment information and was therefore 
excluded. Ultimately, 90 patients were included in the study, with 45 in each of the control and observation groups. The efficacy, 
median overall survival (OS), median progression-free survival (PFS), toxic side effects, improvement in quality of life, and levels 
of carcinoembryonic antigen (CEA), carbohydrate antigen 19-9 (CA19-9), Escherichia coli, Bifidobacterium and Lactobacillus 
before and after treatment were compared between the two groups. This study was approved by the ethics committee of Shanxi 
Province Cancer Hospital (ethics number: KY2023081). Results: After treatment, the proportion of progressive disease (PD) in the 
observation group was 20.0% (9/45), which was lower than that in the control group (40.0%, 18/45). However, there was no significant 
difference between the two groups in proportion of stable disease (SD), complete response (CR) and partial response (PR) (P＞0.05). 
The improvement rate of quality of life in the observation group after treatment was 60.0% (27/45), which was higher than that in the 
control group, with a rate of 37.8% (17/45) (P＜0.05). The median OS and PFS in the observation group were longer compared with 
the control group (P＜0.05). After treatment, the levels of CEA and CA19-9 in peripheral blood of the observation group were lower 
compared with the control group (P＜0.05). After treatment, the number of Escherichia coli was lower in the observation group than in 
the control group, while the numbers of Bifidobacterium and Lactobacillus were higher (P＜0.05). There was no significant difference in 
the incidence of nausea and vomiting, diarrhea, leukopenia, rash, liver function damage between the two groups (P ＞ 0.05). Conclusion: 
The combination of pembrolizumab and XELOX regimen can regulate the expression levels of tumor markers in patients with advanced 
gastric cancer, prevent disease progression, improve patient quality of life, and help maintain intestinal microecology balance.
［Key words］ Pembrolizumab; XELOX regimen; Chemotherapy; Advanced gastric cancer; Immunosuppression

胃癌致死率极高，是全球第5大常见癌症，

也是第4大癌症死亡原因，全球每年新发胃癌病

例达100万例 ［1］。因胃癌早期缺乏特异性症状，

临床就诊患者以进展期居多，胃癌根治术已无法

彻底清除体内癌细胞，需接受化疗干预以延长

生存期 ［2］。但胃癌患者本身存在体液及细胞免

疫调节障碍，化疗会进一步影响机体免疫。有研

究 ［3-4］证实，胃癌的发生、发展及远处转移等过

程是多种原因综合作用的结果，尤其化疗患者免

疫降低会加速肿瘤细胞增殖、生长，通过免疫治

疗维持机体正常免疫功能，对遏制肿瘤细胞具有

积极作用。帕博利珠单抗是一种针对程序性死

亡蛋白-1（programmed death-1，PD-1）的免疫

检查点抑制剂，可应用于程序性死亡蛋白配体-1
（programmed death ligand-1，PD-L1）阳性肿瘤

的治疗中 ［5］。本研究初步尝试探究帕博利珠单

抗联合XELOX方案对改善晚期胃癌免疫抑制状

态的效果，以期改善晚期胃癌的疗效，提高患者

的生活质量。

1 资料和方法

1.1  一般资料

回顾性收集2020年3月—2022年8月山西省

肿瘤医院收治的晚期胃癌患者的临床资料。纳入
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标准：经临床组织病理学检查确诊HER2阴性、

未经治疗的晚期胃癌/食管胃结合部腺癌患者，

符合相关诊断标准  ［6］；TNM分期为Ⅳ期；年 
龄≥20岁；预计生存期≥6个月；治疗前器官无

严重损伤者；Karnofsky评分 ［7］＞60分；临床资

料完整者。排除标准：合并重要器官功能障碍

者；合并甲状腺功能减退或亢进者；合并血液、

血液凝固功能异常者；合并自身免疫性疾病者；

哺乳、妊娠期女性；存在精神类疾病或诊断史

者；伴有其他恶性肿瘤者；存在严重肝肾功能障

碍者；临床资料不全者。通过纳入和排除标准

选择91例晚期胃癌患者，其中45例接受XELOX
方案治疗（对照组），46例接受帕博利珠单抗

联合XELOX方案治疗（观察组），建立数据库

后发现观察组1例患者治疗信息存在逻辑错误，

因此去除该病例，最终确定研究对象90例，对

照组和观察组各45例。两组一般资料对比差异

无统计学意义（P＞0.05，表1）。本研究已获得

山西省肿瘤医院伦理委员会批准（伦理编号：

KY2023081）。

表1  两组的临床资料对比

Tab. 1  Comparison of clinical data between two groups

 ［n (%)］

Information Control group (n=45) Observation group (n=45) t/χ2/U value P value

Gender 0.189 0.664

Male 29 (64.44) 27 (60.00)

Female 16 (35.56) 18 (40.00)

Age/year range (x±s) 40-67 (55.45±5.15) 40-69 (55.67±5.33) 0.199 0.843

ASA classification 0.394 0.694

Level Ⅰ 14 (31.11) 16 (35.56)

Level Ⅱ 19 (42.22) 18 (40.00)

Level Ⅲa 12 (26.67) 11 (24.44)

Tumor location 0.411 0.938

Gastric antrum 13 (28.89) 15 (33.33)

Gastric body 10 (22.22) 11 (24.44)

Cardia 14 (31.11) 12 (26.67)

Angular notch 8 (17.78) 7 (15.56)

Transfer situation 0.284 0.868

Not transferred 8 (17.78) 10 (22.22)

Lymph node metastasis 24 (53.33) 23 (51.11)

Hematogenous metastasis 13 (28.89) 12 (26.67)

　　ASA: American Society of Anesthesiologists.

1.2  方法

1.2.1  对照组

给予X E L O X方案，静脉滴注奥沙利铂

（远大医药黄石飞云制药有限公司，批号：

H20103129，规格：100 mg），时间3 h，剂

量：130 mg/m2，第1天；口服卡培他滨（上海

罗氏制药有限公司，批号：H20073024，规格：

0.5  g），第1 ~ 14天，2次/d，每次给药剂量：

1  000  mg/m2；14 d后停药7 d，为1个周期，治疗4
个周期（12周）。

1.2.2  观察组

在对照组的基础上，联合帕博利珠单抗
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［MSD Ireland（Carlow），批号：S20180019，
规格：100  mg/4  mL］治疗，静脉滴注200  mg，
每3周1次，治疗过程中关注患者的临床表现，若

疾病进展（progressive disease，PD）或出现难以

忍受的不良反应则停止用药。3周为1个周期，治

疗4个周期（12周）。

1.3  观察指标

1.3.1  疗效

参照文献 ［8］确定疗效的评估标准，部分缓

解（partial response，PR）：靶病灶直径之和

比基线水平减少≥30%；完全缓解（complete 
Response，CR）：所有靶病灶消失，全部病理淋

巴结（包括靶结节和非靶结节）短直径必须减少

至＜10 mm；PD：以整个试验过程中所有测量的

靶病灶直径之和的最小值为参照，直径之和相对

增加至少20%（如果基线测量值最小就以基线值

为参照），除此之外，必须满足直径之和的绝对

值增加至少5 mm（出现一个或多个新病灶也视为

PD）；疾病稳定（stable disease，SD）：靶病灶

减小的程度没达到PR，增加的程度也没达到PD
水平，介于两者之间，研究时可以直径之和的最

小值作为参考。

1.3.2  生化指标

治疗前后于患者清晨空腹状态下以肝素抗

凝管采集静脉血3 mL，离心10 min（离心半径

10 cm，离心速率3 000 r/min），分离血清，采

用瑞士Roche公司MODULARE170型全自动生化

分析仪通过化学发光免疫法检测糖类抗原19-9
（carbohydrate antigen 19-9，CA19-9）和癌胚抗

原（carcinoembryonic antigen，CEA）水平。

1.3.3  肠道菌群

治疗前后，采集0.5 g新鲜粪便，采用无菌生

理盐水稀释至10-6菌液，取100 µL菌液，涂布于

培养基表面，乳杆菌、双歧杆菌选择BS琼脂平

板（厌氧条件），大肠杆菌选择中国兰琼脂平板

（需氧条件），培养24 ~ 72 h，计算菌落数。试

验过程严格无菌操作，培养结束后从菌落中提取

DNA，选择目标细菌特异性引物进行聚合酶链反

应（polymerase chain reaction，PCR）扩增，确

定目标细菌的存在。

1.3.4  生活质量改善情况

治疗前后采用Karnofsky评分评估患者生活

状态，量表总分100分，分为11个等级，0分表示

死亡，100分表示正常，每10分为1个等级，依据

Karnofsky评分评估患者治疗后的生活状态，分

为3个等级，改善：治疗后Karnofsky评分提高分 
值＞10分；稳定：Karnofsky评分增加或降低10分
及以内；进展：Karnofsky评分下降＞10分。

1.3.5  不良反应

记录两组治疗过程中的不良反应，参照抗肿

瘤药物不良反应评价标准 ［9］将恶心呕吐、白细

胞减少、皮疹、腹泻及肝功能损害等不良反应由

轻到重分为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ和Ⅳ级。

1.3.6  总生存期（overall survival，OS）和无进展

生存期（progression-free survival，PFS）

通过定期住院治疗、门诊随访和电话随访，

随访终点事件为患者出现PD或死亡或至最终观

察日期2024年5月30日。OS是指从研究开始至任

何原因引起死亡的总时间，是临床上用以评估抗

肿瘤药物疗效的重要指标，若到最终观察日期患

者未死亡，则将研究开始至最终观察日期的总时

间记为OS。PFS是指从研究开始至PD的总时间，

也是评估患者生存情况及抗肿瘤疗效的重要指

标，若至最终观察日期未出现PD，则将研究开

始至最终观察日期的总时间记为PFS。
1.4  统计学处理

采用SPSS 22.0软件对数据进行分析。对计

量资料进行正态性检验，符合正态分布以x±s表
示，多组间比较采用单因素方差分析，两两比

较采用最小显著差异t检验，计数资料以n（%）

表示，采用χ2检验，当总例数＜40例或理论频数

T≤1，采用确切概率法精确检验，对等级资料进

行Wilcoxon秩和检验，对OS、PFS采用Log-rank
检验，比较两组的生存情况。P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结  果

2.1  肿瘤标志物水平

治疗前两组的肿瘤标志物水平差异无统计



1032 冯惠枝，等  帕博利珠单抗联合XELOX方案治疗晚期胃癌的回顾性研究

学意义（P＞0.05），治疗后观察组外周血中的

CA19-9、miR-135、CEA及miR-93水平均低于对

照组（P＜0.05，表2）。

2.2  肠道菌群数量

治疗前观察组和对照组的双歧杆菌和乳杆

菌数量低于健康人群，大肠杆菌数量高于健康人

群（P＜0.05），治疗前观察组和对照组的肠道

菌群差异无统计学意义（P＞0.05），治疗后与

对照组相比，观察组的双歧杆菌和乳杆菌数量较

高，大肠杆菌数量较低（P＜0.05，表3）。

2.3  生活质量改善率

治疗后观察组的生活质量改善率显著高于对

照组，差异有统计学意义（P＜0.05，表4）。

2.4  不良反应

两组的恶心呕吐、皮疹、白细胞减少、

腹泻及肝功能损害发生率差异无统计学意义

（P ＞ 0.05，表5）。

2.5  疗效、中位OS和中位PFS

观 察 组 的 P D 患 者 数 显 著 低 于 对 照 组

表3  治疗前后两组的肠道菌群对比

Tab. 3  Comparison of gut microbiota between two groups before and after treatment

(x±s)

Group Case n
Bifidobacterium CFU/mL Escherichia coli CFU/mL Lactobacillus CFU/mL

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 45 7.95±0.74 8.61±0.84 8.36±0.72 7.55±0.61 7.90±0.67 8.74±0.83

Control group 45 7.83±0.81 7.50±0.63 8.52±0.61 9.11±0.80 7.76±0.78 7.62±0.81

Healthy people 45 9.23±0.95 6.60±0.54 9.30±0.88

F value 38.595 7.092 129.613 10.402 53.449 6.478

P value ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

　　CFU: Colony-forming units.

表4  治疗前后两组的生活质量改善率对比

Tab. 4  Comparison of the rate of improvement in quality of life between two groups before and after treatment

 ［n (%)］

Group Case n Improvement Stability Progress

Observation group 45 27 (60.0) 14 (31.1) 4 (8.9)

Control group 45 17 (37.8) 19 (42.2) 9 (20.0)

χ2 value 4.447 1.196 2.248

P value 0.035 0.274 0.134

（P ＜0.05，表6）。至随访结束，观察组和对照

组的中位OS分别为14.51和13.33个月，中位PFS
分别为12.20和10.21个月，两组间比较差异均有

统计学意义（χ2=7.159和20.156，P＜0.05）。
表2  治疗前后两组的肿瘤标志物水平比较

Tab. 2  Comparison of tumor marker levels between two groups 

before and after treatment

 (x±s)

Group Case n CEA/(ng·mL-1) CA19-9/(U·mL-1)

Before treatment

Observation group 45 15.90±3.96 56.05±5.67

Control group 45 17.11±2.87 54.89±6.81

t value 1.660 0.878

P value 0.101 0.382

After treatment

Observation group 45 5.51±0.46 18.89±3.01

Control group 45 9.98±0.71 24.75±4.15

t value 35.445 7.668

P value ＜0.001 ＜0.001
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3 讨  论

晚期胃癌患者的临床治疗以化疗为主，但

随着耐药性及不良反应增加，疗效逐渐降低，严

重影响患者的生活质量。随着临床研究的不断深

入，免疫治疗为晚期胃癌的诊疗提供了新方向，

帕博利珠单抗、贝伐珠单抗、阿特珠单抗及纳武

单抗等PD-1抑制剂已成为辅助治疗的主要方式 
之一 ［10］。

在Shitara等  ［11］开展的一项随机、开放标

签、对照Ⅲ期临床试验中，将PD-1抑制剂应用

于接受一线化疗（铂类药物和氟尿嘧啶类药物）

后的综合阳性评分≥1的晚期胃癌患者中，发现

PD-1抑制剂在提高患者OS率方面与二线紫杉醇

治疗方案相比，未表现出明显优势，但其具备更

高的安全性。但王俊松等 ［12］研究显示，增加帕

博利珠单抗治疗胃癌进展期患者，可将患者的客

观缓解率从67.5%提升至90.1%。本研究在化疗

基础上，联合帕博利珠单抗治疗，结果显示，观

察组的PD率为20.0%，与李璐璐等 ［13］研究统计

的数据（22.2%）相近，且均低于对照组，中位

OS和中位PFS均高于对照组（P＜0.05），提示

帕博利珠单抗联合化疗方案可有效地控制晚期胃

癌患者的PD，效果优于单纯化疗。本研究同时

对肿瘤标志物进行检测，CEA和CA19-9主要由消

化系统及其他组织的肿瘤细胞合成分泌，常用于

监测癌症的发生及复发 ［14］。本研究中，治疗后

观察组的CEA和CA19-9水平均低于对照组，生

活质量改善率均高于对照组（P＜0.05），提示

联合帕博利珠单抗可下调肿瘤标志物水平，促进

患者身体状态好转，改善患者的生活质量。帕博

利珠单抗最初主要应用于黑色素瘤治疗中，且单

药方案在PD-L1表达＞50%的患者中效果良好，

其主要通过抑制PD-1与其配体结合发挥抑制癌细

胞增殖的作用 ［15］。正常状态下，T淋巴细胞免

疫应答机制主要受抗原呈递及协同刺激影响，受

正性或负性刺激信号调控，T淋巴细胞活化处于

动态平衡，可抵御外来抗原，并抑制自身免疫过

度 ［16］。而在多种肿瘤组织中PD-1处于高表达状

态，可与肿瘤表面配体PD-L1结合使肿瘤细胞逃

逸免疫监视而大量复制和增殖，并诱导T淋巴细

表5  治疗前后两组的不良反应对比

Tab. 5  Comparison of toxic side effects between two groups before and after treatment

 ［n (%)］

Group Case n
Nausea and vomiting Leukopenia Rash Diarrhea Liver function damage

Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ

Observation group 45 5 (11.1) 4 (8.9) 2 (4.4) 2 (4.4) 3 (6.7) 2 (4.4) 4 (8.9) 3 (6.7) 3 (6.7) 5 (11.11)

Control group 45 8 (17.8) 6 (13.3) 5 (11.1) 6 (13.3) 8 (17.8) 5 (11.1) 8 (17.8) 5 (11.1) 9 (20.0) 8 (17.78)

U value 0.064 0.135 0.051 0.887 0.624

P value 0.949 0.893 0.960 0.375 0.533

表6  治疗前后两组的疗效对比

Tab. 6  Comparison of therapeutic effects between two groups before and after treatment

 ［n (%)］

Group Case n CR PR SD PD

Observation group 45 4 (8.9) 22 (48.9) 10 (22.2) 9 (20.0)

Control group 45 0 (0.0) 16 (35.6) 11 (24.4) 18 (40.0)

χ2 value 2.355 1.640 0.062 5.409

P value 0.125 0.200 0.803 0.020
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胞凋亡 ［17］。本研究联合帕博利珠单抗治疗，可

阻断PD-1与肿瘤细胞表面配体结合，削弱对免疫

功能的负性刺激，从而增强T淋巴细胞活性，调

动机体自身免疫系统 ［18］。当患者机体免疫得以

恢复时，不仅有助于机体功能状态好转，还能通

过免疫监视及记忆发挥持久杀死癌细胞的作用，

进而下调相关肿瘤标志物水平，延长患者的生存

期 ［19］。本研究中两组的不良反应分级差异无统

计学意义（P＞0.05）。帕博利珠单抗作为PD-1
抑制剂，是通过增强机体免疫实现抗肿瘤效果

的，但也可能激发非特异性免疫，增加皮疹、内

分泌紊乱等免疫相关不良反应。刘昭等 ［20］研究

也显示，联合信迪利单抗治疗晚期胃癌未明显降

低不良反应，与本研究结果一致。

本研究中，治疗前两组的大肠杆菌、双歧

杆菌及乳杆菌与健康人群存在明显差异。李慧珍

等 ［21］研究证实，相较于健康人群，胃癌患者肠

道菌群丰度、多样性较低，与本研究结果相符。

且消化系统手术会对肠道菌群平衡造成不同程度

破坏，进一步加重肠道菌群失调 ［22］。肠道菌群

与免疫存在相互作用的关系  ［23］。Mager等  ［24］

研究发现，免疫检查点抑制剂可诱发肠道屏障功

能降低，促使肠内杆菌代谢产物肌苷进入不同

组织，进而强化细胞毒性T淋巴细胞的抗肿瘤效

应。本研究结果显示，治疗后与对照组相比，观

察组的大肠杆菌数量较低，双歧杆菌和乳杆菌数

量较高（P＜0.05），提示帕博利珠单抗联合治

疗可调节肠道微生态平衡。其中双歧杆菌种群中

部分菌株被证实可作为免疫调节剂，能介导免疫

炎性反应，减轻细胞损伤 ［25］。本研究增加帕博

利珠单抗治疗可能通过激活微生物免疫途径发挥

辅助治疗作用，有助于预防PD，但具体作用机

制还需要进一步研究探索。

本研究存在一定局限性。首先，本研究样

本量较少，只测定了大肠杆菌、双歧杆菌及乳杆

菌数量变化情况，并未展开更全面的菌群分析，

研究它们之间的相互作用。其次，本研究为回顾

性研究，在疾病诊断和药物治疗方面可能因管控

差异导致分析偏倚。因此未来还需要进一步开展

多中心、大样本量的前瞻性随机对照研究进行

探 索。

综上可知，帕博利珠单抗联合化疗在晚期胃

癌患者中的应用效果良好，可下调肿瘤标志物水

平，改善肠道菌群微环境，增强疗效，有助于提

高患者的生活质量。
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