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改良FOLFOX7方案新辅助化疗对

进展期胃癌患者的疗效分析

张军 张菁孟化 吴国聪蔡军 王康里 张忠涛 王宇

【摘要】 目的观察改良FOLFOX7方案对进展期胃癌患者进行新辅助化疗的临床效果及毒性反应。

方法回顾性分析2005年6月至2009年1月首都医科大学附属北京友谊陕院收治的30例进展期胃癌患

者的临床资料。所有患者采用改良FOI。FOX7方案(奥沙利铂100 mg／m2+5一氟尿嘧啶2400 ms／m2+甲酰

四氢叶酸钙400 ms／m2)化疗2—4周期后手术治疗，并于术前和术后评估新辅助化疗的降期效果。采用r

检验分析两种评价方法。结果30例进展期胃癌患者经改良FOLFOX7方案治疗后，27％(8／30)的患者术

前分期降低，47％(14／30)的患者术后分期降低。新辅助化疗临床有效率为43％(13／30)，1例患者完全缓

解，化疗毒副反应轻微。手术根治切除率为93％(28／30)。术前和术后评价新辅助化疗降期效果具有一致

性(r=2．584，P>0．05)。结论进展期胃癌患者采用改良FOLFOX7方案进行新辅助化疗，临床有效率

较高，肿瘤降期明显，耐受性良好。
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Efficacy of neoadjuvant chemotherapy of modified FOLFOX7 regimen for advanced gastric cancer

ZHANG Jun，ZHANG．ring，MENG Hua，WU Guo—cong，CAI Jun，WANG‰，29—li，ZHANG Zhong—tao，WANG Yu．

Department of General Surgery，Beijing Fdendship Hospital，Capital Medical University，Beijing 100050，China

Corresponding author：ZHANG Zhong—tao．Emaif：zhangzht@medmail．tom．ca

【Abstract】 Objective To investigate the efficacy and toxicity of neoadjuvant chemotherapy of modified

FOLFOX7 regimen in the treatment of advanced gastric cancer．Methods The clinical data of 30 patients with

advanced gastric cancer who had been admitted to Beijing Friendship Hospital from June 2005 to January 2009

were retrospectively analyzed．All patients received modified FOLFOX7 regimen[oxaliplatin(100 ms／m2)+

fluorouracil(2400 ms／m2)+calcium folinate(400 ms／m2)]for 2-4 courses before operation．The efficacy and

toxicity of the modified FOLFOX7 were evaluated before and after the operation．All data were analyzed via

chi·square test．Results The pre—and postoperative downstaging rates were 27％(8／30)and 47％(14／30)，

respectively．The total effective rate of modified FOLFOX7 regimen was 43％(13／30)．Complete remission Was

observed in 1 patient．The toxicity Was mild．Radical resection was accomplished in 28 patients(93％)．There

was 110 statistical difference between the 2 criteria in evaluating the efficacy of modified FOLFOX7 regimen(／=
2．584，P>0．05)．Conclusion Modified FOLFOX7 l-_；egimen is effective and well-tolerable for patients with

advanced gastric cancer．
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目前，根治胃癌仍是以手术为主。进展期胃癌

术后5年生存率一般在30％～50％¨o。近年来，随

着人们对肿瘤生物学行为认识的提高，意识到单纯

的外科手术无法达到生物学意义上的根治，因此胃

癌的治疗进入以规范化手术为中心的综合治疗新模

式旧J。新辅助化疗作为治疗胃癌的一种方法已得

到越来越多的关注。31。本研究回顾性分析2005年
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·论著·

6月至2009年1月我科采用改良FOLFOX7方案进

行治疗的30例进展期胃癌患者的临床资料，观察临

床疗效、毒性反应、围手术期影响等指标，旨在探讨

其临床应用价值。

1资料与方法

1．1一般资料

本组进展期胃癌患者30例，男17例，女13例；

年龄37～73岁，中位年龄55岁。所有患者经术后

病理组织学明确诊断；术前TNM分期：nl a期

25例、Illb期3例、ⅣMo期2例。改良FOLFOX7方
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案：奥沙利铂100 mg／m2，静脉滴注，>2 h，1 d；甲酰

四氢叶酸钙400 mg／m2，静脉滴注，l d；5一氟尿嘧啶

2400 ms／m2，静脉泵入，5 ml／h，共46 h。每2周为

1个周期，共2—4个周期。新辅助化疗后2—3周

行手术治疗。根治性手术均做到Ro切除，淋巴结清

扫范围≥D：水平，检出淋巴结总数≥15枚。

1．2新辅助化疗评价指标

根据NCI实体肿瘤疗效评价标准(RECIST)进

行临床疗效评估，分为完全缓解、部分缓解、疾病稳

定、疾病进展。完全缓解+部分缓解为有效。根据

日本胃癌规约第13版行病理疗效分级H】，0级：无

变化者；l级：坏死区域≤2／3者；2级：坏死区域>

2／3者；3级：完全缓解。分别以术前(化疗前临床

分期和术前临床分期比较)和术后(化疗前临床分

期和术后病理检查结果比较)两种评价方法分析降

期效果。统计手术根治性切除率及围手术期并发症

发生率。化疗毒性反应根据NCI常见化疗毒性分

级标准进行分级。

1．3统计学分析

应用SPSS 11．5统计软件进行分析，对无序的

分类数据采用疋2检验。P<0．05为差异有统计学

意义。

2结果

2．1新辅助化疗疗效

本组中，部分缓解13例，病情稳定15例，疾病

进展2例，总有效率为43％(13／30)。病理分级：

3级l例，2级10例，1级19例。

2．2新辅助化疗降期效果评价

术前：降期8例(27％)，其中Ⅲa降至Ⅱ期5例

(17％)，Ⅲb期降至Ⅲa期2例(7％)，ⅣM。期降至

Ⅲa期1例(3％)。

术后：降期14例(47％)，其中11Ia期降至Ⅱ期

5例(17％)，IiIa期降至I期为5例(17％)，Ⅲb期

降至1Ia期1例(3％)，Ⅲb期降至Ⅱ期1例(3％)，

Ⅳ期降至Ⅲa期1例(3％)，IVM。期降至Ⅲb期1例

(3％)。

两种评价新辅助化疗降期效果的方法差异无统

计学意义(，=2．584，P>0．05)。

2．3化疗毒性反应情况

血液学毒性反应发生频率最高，占83％(25／30)；

骨髓抑制以白细胞总数下降为主，占80％(24／30)。

非血液学毒性反应主要为恶心、呕吐，占67％(20／30)；

·417·

其次为神经一感觉异常，占20％(6／30)；肝肾功能损

害较少见。仅1例患者未出现任何毒性反应。77％

(23／30)的患者毒性反应为I级或Ⅱ级，未观察到

Ⅳ级毒性反应。没有患者因为毒副作用而退出化疗

或者死亡。

2．4手术情况

新辅助化疗后，28例患者行根治性手术，2例行

姑息性手术，根治性切除率为93％(28／30)。行根

治性手术的患者中远端胃大部切除术15例，近端胃

大部切除术1例，全胃切除术9例，3例因肿瘤与周

围脏器关系密切而联合行脾脏切除或脾脏+胰尾切

除+部分肝脏切除活组织检查术。术后病理检查发

现肿瘤浸润。

围手术期出现并发症5例，其中食管空肠吻合

口漏、腹腔感染、出血1例，术后轻度胃瘫1例，腹腔

出血1例，顽固性呃逆1例，术后胰瘘l例，经保守

治疗后均痊愈，无围手术期死亡患者。

3讨论

新辅助化疗，也称术前化疗，是指在恶性肿瘤局

部治疗、手术或放疗前给予的全身或局部化疗。

FOLFOX化疗方案，作为联合用药的新方案已经确

立了在结直肠癌中的化疗地位，在胃癌的Ⅱ期临床

试验效果也较为明显，目前已成为治疗晚期胃癌的

常用方案之一∞]。但欧美国家的FOLFOX方案对

于中国人来说不易耐受，有相当一部分患者无法完

成化疗。本组患者采用改良的FOLFOX7化疗方案，

较原FOLFOX7方案降低了奥沙利铂的单周期剂量。

本研究通过消化道造影、腹部CT及内镜超声

检查判断肿瘤的大小、胃壁蠕动以及局部转移的情

况，进行新辅助化疗临床效果的评估，并结合术后病

理检查结果，总体评价新辅助化疗的降期效果。术

前和术后两种降期评价结果稍有不同，但差异无统

计学意义。

本研究结果表明，改良FOLFOX方案的临床有

效率为43％，完全缓解1例。Ji等∞o对15例进展期

(Ⅲb或Ⅳ期)胃癌患者给予FOLFOX7方案(奥沙利

铂130 ms／m2 1 d，5．氟尿嘧啶400 mg／m2，5一氟尿嘧啶

2．5 ms／m2持续静脉滴注，亚叶酸钙200 mg／m2 l d，

3周为1个疗程)的新辅助化疗，有效率为47％。目

前认为围手术期ECF化疗方案是进展期胃癌有效

的化疗方案之一，有效率为35％一71％【7 J。本研究

结果与其有效率相近。除客观评价外，从患者主观

万方数据



生堡遁丝处挝盘查!鲤!生12旦筮!鲞笙!塑垦!i!』旦喳!!垡：!塑!婴哇!!!!!：!型：§：羔!：!

症状上，新辅助化疗的疗效更显著，约87％(26／30)

的患者化疗后临床症状明显缓解，增加了治疗的信

心。因此，改良FOI．FOX7方案对进展期胃癌从临

床降期到症状改善均具有较为显著的效果。

胃癌新辅助化疗的Ⅲ期临床随机试验(MAGIC)

结果提示，新辅助化疗可以明显降低肿瘤分期，增加

凡切除率’∽。Satoh等。9‘报道使用sl方案联合顺铂

方案治疗45例进展期胃癌患者，根治性切除率为

80％；其中临床分期Ⅳ期的27例患者中有lO例达

到了R。切除。本组30例患者均接受手术治疗，根

治切除率达93％。这可见应用改良FOLFOX7方案

新辅助化疗能有效提高手术根治切除率。

新辅助化疗取得的疗效是肯定的，但其毒副作

用也需要引起关注。奥沙利铂的主要毒副作用是产

生感觉神经末梢改变，为剂量依赖性。本研究中，神

经．感觉异常为20％(6／30)。赵林等。Ⅲ1报道FOL—

FOX4方案，减少了奥沙利铂的剂量(85 ms／m2)，感

觉神经毒性发生率降低到10．7％。Petrioli等。¨o将

64例患者随机分成2组，均接受FOLFOX化疗方

案，A组奥沙利铂静脉滴注持续6 h，B组则为2 h，

结果A组神经毒性的发生率明显低于B组。这提

示延长滴注时间亦可以减轻奥沙利铂引起的急性神

经毒性反应。本研究中，毒性反应多为I级或Ⅱ级，

没有患者因毒副作用而退出化疗，该方案的安全性

及耐受性可靠。

新辅助化疗可进一步提高外科综合治疗效果。

英国MAGIC临床试验结果表明，围手术期ECF化

疗方案+手术组5年生存率为36．3％，而单纯手术

组5年生存率为23．0％，两组比较差异有统计学意

义一21。在2007年的美国临床肿瘤协会(ASCO)会

议上，Boige等。13‘报道了法国FNLCC试验的初步结

果，平均随}方5．7年，顺铂+5一氟尿嘧啶新辅助化疗

组和单纯手术组的5年无瘤生存率分别为34％和

21％，5年总生存率分别为38％和24％，疗效比较

差异无统计学意义。人组患者的长期生存率等远期

生存状况尚待进一步的随访研究。

本研究日前观察时间较短，尚无法评估远期疗

效，但改良FOLFOX7方案新辅助化疗对进展期胃

癌有明确的降期作用，提高了手术根治性切除率，且

毒性反应较低，耐受性良好。
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