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　　摘　要：目的　观察比较ＸＥＬＯＸ（奥沙利铂、卡培他滨）与ＦＯＬＦＯＸ（奥沙利铂、氟尿嘧啶、甲酰四氢叶酸钙）化疗方案对进展

期胃癌的临床疗效及不良反应。方法　选取胃癌根治性切除术前接受新辅助化疗的Ⅱ～Ⅲ期８１例胃癌患者为研究对象，分别纳

入ＸＥＬＯＸ组（２６例）与ＦＯＬＦＯＸ组（２５例），将单纯手术治疗的进展期胃癌患者（３０例）纳入对照组，比较３组患者根治性手术切

除率及术后并发症。结果　ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组术前化疗疗效差异无统计学意义（犘＞０．０５），但ＦＯＬＦＯＸ组不良反应发生

率高于ＸＥＬＯＸ组（犘＜０．０５）。ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组患者根治性切除率均显著高于对照组（犘＜０．０５），而３组术后并发症发

生率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　新辅助化疗可提高进展期胃癌根治性切除率，不增加术后并发症，ＸＥＬＯＸ安全性

更高。
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　　根治性手术是治疗进展期胃癌的主要方法，但由于转移范

围广，浸润程度深，大部分患者术后易复发，术后化疗对于延长

生存时间的作用也非常有限［１］。新辅助化疗也称术前化疗，在

治疗乳腺、膀胱、头颈等部位的恶性肿瘤中取得较好的效果，可

快速改善患者症状，减少肿瘤的微转移灶，缩小肿瘤浸润范围，

降低临床分期，提高根治性切除率。但胃癌新辅助化疗的方案

仍存在一定的争议，本次研究选用了 ＦＯＬＦＯＸ与 ＸＥＬＯＸ方

案，并以单纯手术作为对照，为探讨新辅助化疗对于手术的效

果及不良反应做一回顾性对照研究。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２００６年１２月至２０１２年５月本院肿瘤

一科手术前采用新辅助化疗的８１例进展期胃癌患者为研究对

象，根据化疗方案不同分为ＸＥＬＯＸ组２６例（奥沙利铂、卡培

他滨）与ＦＯＬＦＯＸ组２５例（奥沙利铂、氟尿嘧啶、甲酰四氢叶

酸钙），将单纯手术治疗的进展期胃癌患者３０例纳入对照组。

所有患者均完成Ｂ超、ＣＴ、胃镜等辅助检查，胃镜确定肿瘤的

性质、部位，Ｂ超、ＣＴ观察病灶浸润范围、邻近淋巴结或其他器

官转移。入选患者均符合下列条件：（１）有可评价病灶，病理学

确诊为进展期胃癌，且预计生存期超过３个月；（２）肿瘤浸润程

度深，体积大，可有胃周、腹膜后淋巴结转移，预期切除困难；

（３）心、肺、肝、肾、骨髓等器官均正常，ＫＰＳ评分大于６０；（４）患

者接受治疗方案，签署知情同意书。３组患者的性别、年龄、肿

瘤部位、肿瘤分化、病理类型、肿瘤分期差异均无统计学意义

（犘＞０．０５），具有可比性。见表１。

１．２　方法

１．２．１　治疗方法　ＦＯＬＦＯＸ组：奥沙利铂８５ｍｇ／ｍ
２，第１天

持续静脉滴注３ｈ；亚叶酸钙（ＣＦ）０．２ｇ／ｍ
２，第１、２天静脉滴

注２ｈ；氟尿嘧啶２．５ｇ／ｍ
２ 化疗泵持续静滴４８ｈ，１４ｄ后重复，

共２个疗程。ＸＥＬＯＸ组：奥沙利铂８５ｍｇ／ｍ
２，第１天持续静

脉滴入３ｈ；卡培他滨（希罗达）每日２．５ｍｇ／ｍ
２，连用１４ｄ，休

息１周，共２个疗程。化疗期间每周检测２次血常规，每个疗

程开始前、结束后检查肝、肾功，治疗２个疗程后Ｂ超、ＣＴ检

查病灶变化，测量肿瘤标志物。化疗结束后４周按 ＲＥＣＥＳＴ

标准［２］，根据疗效决定是否行标准胃癌根治术（Ｄ２或Ｄ２＋），

具体为：完全缓解（ＣＲ）的患者立即实施手术；部分缓解（ＰＲ）

但能够耐受手术的患者采取手术治疗，ＰＲ但仍不能耐受手术

者则继续化疗；疾病稳定（ＳＤ）且能耐受手术患者立即手术治

疗，ＳＤ但不能耐受手术或者疾病进展（ＰＤ）患者改其他治疗。
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ＦＯＬＦＯＸ组与ＸＥＬＯＸ组患者均在术后１个月再给予２～３周

期的化疗。对照组：Ⅲ期患者行剖腹探查术，根据探查情况决

定术式，术后ＦＯＬＦＯＸ化疗４个周期，肠梗阻行空肠造瘘术。

表１　　３组患者一般资料的比较

项目 ＸＥＬＯＸ组（２６） ＦＯＬＦＯＸ组（２５） 对照组（３０）

性别

　男 １６ １５ １９

　女 ９ １１ １１

年龄（岁）

　＜６０ １９ １８ ２２

　≥６０ ６ ８ ８

肿瘤部位

　胃底贲门 ５ ３ ５

　胃体 １ １ ２

　胃窦 １９ ２２ ２３

肿瘤分化

　高 ７ ６ ８

　中 ９ ８ １２

　低 ９ １２ １０

病理类型

　腺癌 １９ ２１ ２４

　黏液腺癌 ３ ２ ５

　印戒细胞癌 ３ ３ １

肿瘤分期

　Ⅱｂ期 １３ １２ １８

　Ⅲ期 １２ １４ １２

１．２．２　评价标准　所有患者均采用 ＷＨＯ制定的实体瘤近期

疗效、不良反应评价标准，总有效率（％）＝ＣＲ％＋ＰＲ％。不

良反应依据 ＷＨＯ抗癌药物不良反应的分级标准，包括恶心呕

吐、粒细胞减少、血小板减少、腹泻、外周神经毒性等。各毒性

反应分０～Ⅳ级，以Ⅲ或Ⅳ级视为重度不良反应。术后并发症

包括吻合口瘘、肠梗阻、肺部感染、切口感染、腹腔感染、胰瘘

（依据引流液胰酶含量及Ｂ超诊断胰瘘）等。

１．３　统计学处理　本研究数据采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计

学分析，计数资料以率表示，比较采用Ｆｉｓｈｅｒχ
２ 检验，疗效的

分析采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组术前化疗疗效比较　ＸＥＬＯＸ

组患者 ＣＲ３例，ＰＲ１５例，ＳＤ６ 例，ＰＤ２例，总有效率为

６９．２％。ＦＯＬＦＯＸ组患者ＣＲ３例，ＰＲ１４例，ＳＤ５例，ＰＤ２

例，总有效率为６８．０％；两组患者术前化疗疗效比较差异无统

计学意义（χ
２＝０．８４２，犘＞０．０５）。见表２。

表２　　ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组术前化疗疗效比较［狀（％）］

组别 狀 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ

ＸＥＬＯＸ组 ２６ ３（１１．５） １５（５７．７） ６（２３．０） ２（７．６）

ＦＯＬＦＯＸ组 ２５ ３（１２．０） １４（５６．０） ５（２０．０） ３（１２．０）

２．２　ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组术前化疗不良反应的比较　

两组均以恶心呕吐最多见，其次为粒细胞减少。ＦＯＬＦＯＸ 组

恶心呕吐（χ
２＝７．８４２，犘＜０．０５）、粒细胞（χ

２＝６．１７５，犘＜

０．０５）及血小板减少（χ
２＝５．２９２，犘＜０．０５）和腹泻（χ

２＝３．９１５，

犘＜０．０５）等不良反应明显高于ＸＥＬＯＸ组。见表３。

表３　　ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组术前化疗不良反应的比较（狀）

组别 狀

恶心呕吐

Ⅰ～Ⅱ Ⅲ～Ⅳ

粒细胞减少

Ⅰ～Ⅱ Ⅲ～Ⅳ

血小板减少

Ⅰ～Ⅱ Ⅲ～Ⅳ

腹泻

Ⅰ～Ⅱ Ⅲ～Ⅳ

外周神经毒性

Ⅰ～Ⅱ Ⅲ～Ⅳ

ＸＥＬＯＸ组 ２６ ７ － ６ ２ １ － ２ － ３ ２

ＦＯＬＦＯＸ组 ２５ １６ ２ １５ ３ ４ － ５ － ３ １

　　－：表示无数据。

２．３　ＸＥＬＯＸ组、ＦＯＬＦＯＸ组与对照组手术情况的比较　

ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组患者根治性切除率比较差异无统计

学意义（χ
２＝０．６２７，犘＞０．０５），均显著高于对照组（χ

２ ＝

７．３６１，犘＜０．０５；χ
２＝７．１５８，犘＜０．０５）。见表４。

表４　　３组手术情况的比较［狀（％）］

组别 狀 根治性切除 非根治性切除

ＸＥＬＯＸ组 ２６ １９（７３．１） ７（２６．９）

ＦＯＬＦＯＸ组 ２５ １８（７２．０） ７（２８．０）

对照组 ３０ １４（４６．７） １６（５３．３）

表５　　３组术后并发症的比较（狀）

组别 狀 感染 吻合口瘘 胰瘘 肠梗阻

ＸＥＬＯＸ组 ２６ ２ １ ０ ０

ＦＯＬＦＯＸ组 ２５ ２ １ ０ １

对照组 ３０ ３ １ ０ ０

２．４　ＸＥＬＯＸ组、ＦＯＬＦＯＸ组与对照组术后并发症的比较　

术后并发症多为感染（切口感染、肺部感染或腹腔感染）及吻合

口瘘，１例肠梗阻，未见胰瘘。ＸＥＬＯＸ组、ＦＯＬＦＯＸ组与对照

组术后并发症发生率比较差异无统计学意义（χ
２＝０．１９５，犘＞

０．０５；χ
２＝０．１９５，犘＞０．０５）。见表５。

３　讨　　论

新辅助化疗近年来受到国内外学者的密切关注，在２０１０

年的《ＮＣＣＮ胃癌临床实践指南》中，建议对 Ｔ２及更高分期的

胃癌实施新辅助化疗，以提高进展期胃癌的根治性手术切除

率，延长术后生存时间。本次研究发现，术前实施新辅助化疗，

ＸＥＬＯＸ组 总 有 效 率 为 ６９．２％，ＦＯＬＦＯＸ 组 总 有 效 率 为

６８．０％，提示两种化疗方案总有效率均较高，一方面可在术前

降低大部分患者的肿瘤分期，缩小肿瘤与邻近组织、脏器侵犯

范围，降低肿瘤与组织反应性水肿；另一方面，也可降低手术前

微转移灶的肿瘤负荷，提高术后化疗敏感度，降低术后复发

率［３］。ＸＥＬＯＸ组 与ＦＯＬＦＯＸ组患者在新辅助化疗后根治性

手术切除（Ｒ０切除）均显著高于对照组，说明新辅助化疗可提

高进展期胃癌患者的临床缓解率、根治性切除率，与其他报道

相符［３４］。另外，对于ＸＥＬＯＸ或ＦＯＬＦＯＸ方案治疗不敏感的

患者，也可及时调整治疗方案，避免术后无效化疗。

本次研究中使用的奥沙利铂属于第３代铂类抗肿瘤药物，

铂原子以ＤＮＡ作为靶点，与之交叉联结，从而阻断肿瘤细胞
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ＤＮＡ复制和转录过程，其不良反应包括消化道、骨髓抑制等较

顺铂、卡铂轻，而且无肾毒性、耳毒性，无需水化，临床治疗中的

主要不良反应为随累积剂量增加的外周感觉异常［５６］。卡培他

滨是氟尿嘧啶类药物，国际多中心临床试验证实［７］，卡培他滨

对结肠癌的疗效肯定，但毒性低，欧洲国家已将其作为晚期结

直肠癌的一线化疗药物，可取代氟尿嘧啶／亚叶酸钙治疗晚期

结直肠癌以及部分乳腺癌，并扩展到胃癌、胆管癌、胰腺癌等恶

性消化系统肿瘤。ＸＥＬＯＸ组与ＦＯＬＦＯＸ组不良反应的发生

率均较低，尤其是ＸＥＬＯＸ方案安全性更高。

欧洲癌症研究组织在一项随机对照试验中发现，实施新辅

助化疗的患者根治性手术切除率明显高于单纯手术组，而且术

后病理提示淋巴结转移更少，但该研究同时指出新辅助化疗术

后并发症发生率提高，且并不延长生存率［８］。但也有研究认为

新辅助化疗并不会增加术后并发症的发生率，而且可以提高病

理完全缓解率，延长中位生存期［９１２］。本次研究中３组患者的

术后并发症差异无统计学意义，主要以感染、吻合口瘘为主，作

者认为感染与患者术前合并呼吸系统疾病等因素有关，而吻合

口瘘与手术切除范围和手术者操作有关［１３］。本次研究结果说

明进展期胃癌患者接受新辅助化疗后再手术治疗较单纯手术

的根治性切除率更高，并且新辅助化疗并不会增加术后并发症

的发生率。
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［１０］ＡｄａｍＲ，ＣｈｉｃｈｅＬ，ＡｌｏｉａＴ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｔｉｃｒｅｓｅｃｔｉｏｎｆｏｒ

ｎｏｎｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｎｏｎｅｎｄｏｃｒｉｎｅｌｉｖｅｒｍｅｔａｓｔａｓｅｓ：ａｎａｌｙｓｉｓｏｆ

１４５２ｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆａｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｍｏｄｅｌ

［Ｊ］．ＡｎｎＳｕｒｇ，２００６，２４４（４）：５２４５３５．

（收稿日期：２０１３０５１１　修回日期：２０１３０６１３）

０３６３ 重庆医学２０１３年１０月第４２卷第３０期




