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2002 年 6 月～2004 年 6 月 , 我们采用国产奥沙

利铂(艾恒)、亚叶酸钙和氟脲嘧啶组成的 FOLFOX

方案治疗晚期胃癌 55 例 , 取得较满意疗效 , 现报道

如下。

1 材料与方法

1.1 临床资料

55 例患者均经病理学确诊,男 34 例 ,女 21 例;

年龄 24～71岁。其中腹盆腔种植转移 20例,肺转移

13例,肝转移 8例,远处淋巴结转移 12例,骨转移 2

例。初治 31例,复治 24例。所有复治患者未经艾恒

治疗 , 既往治疗结束至少 1 个月以上。所有患者

KPS≥60,预计生存期>3 个月 , 有可观察病灶 , 化疗

前检查未见明显禁忌证。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 第 1 天静脉滴注艾恒 200mg 加

5%葡萄糖 500ml 2～3h; 第 2 天静脉滴注 CF 300mg

加 5%葡萄糖 250ml 2h 后 , 静脉注射 5- FU 0.5g

( 10min 内 )再接微泵 ( 5ml /h)持续静脉输注 5- FU

( 4.5g) 54h。微泵为美国百特公司( Baxter)的便携式

输液泵 (规格 : REF C1009, Infusor, LV5 270ml, 5ml /

h)。每 3周重复 1次,至少 2个周期。化疗前 30min

常规给予恩丹西酮,艾恒只可用葡萄糖溶液配制,用

药期间忌冰水漱口及冷食冷饮。

1.2.2 疗效及不良反应评价标准 按 WHO抗肿瘤

药物客观疗效评价标准,分为:完全缓解( CR) ;部分

缓解( PR) ;稳定( SD)及进展( PD)。骨转移疗效评价

按WHO标准执行。完全缓解( CR) :骨痛完全缓解,

所有溶骨性破坏的影像学表现完全消失并维持 4 周

以上;部分缓解( PR) :骨痛缓解 ,溶骨性破坏部分缩

小或钙化或密度降低并维持 4 周以上; 稳定( SD) :

因为溶骨性破坏的缓慢治疗反应, 在开始化疗后 8

周内应慎重作出无变化的描述 ; 进展 ( PD) : 溶骨性

病灶扩大或出现新的病灶。总缓解率 ( RR)以 CR+

PR计算,疗效评价一般化疗 2周期后进行 1 次。多

脏器转移患者的总体疗效按单脏器最差疗效评价。

缓解期为自出现达 PR 疗效开始至肿瘤出现进展的

时间。生存期为治疗开始至死亡或失访的时间。不良

反应评价按WHO推荐标准分为 0～Ⅳ度。比较治疗

前后 KPS评分 :增加 20 分为显著 ;增加 10 分为改

善;无增减为稳定;减少 10分或以下为减退。

2 结果

2.1 近期疗效

55例患者共接受 206个周期化疗,平均 3.75个

周期,全部可评价疗效。从疗效结果看,初治病例有

效率较复治病例高,但无统计学差异( P>0.05) ,见表

1。中位缓解期7.6个月,中位生存期 11.5个月。

表 1 FOLFOX方案治疗的近期疗效 例(%)

2.2 治疗后 KPS评分变化

55例患者经 FOLFOX方案治疗后,生活质量明

显提高 ,总 KPS改善率为 70.9%。初治患者生活质

量的提高比复治患者更明显 , 差异有显著性 ( P<

0.05) ,见表2。

表 2 FOLFOX方案治疗后 KPS 改变情况 例(%)

2.3 不良反应

55例患者均可评价不良反应。主要不良反应为

周围神经炎、恶心、呕吐、白细胞减少、腹泻及外周静

脉炎等,但多为Ⅰ～Ⅱ度,少数Ⅲ度,未见Ⅳ度不良反

应发生,见表 3。所有不良反应在化疗间歇期或作相

应治疗后均可恢复,无因不良反应中止化疗或致死。
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分组 例数 CR

初治 31 3

复治 24 0

合计 55 3

PR

14

10

24

SD

10

10

20

PD

4

4

8

RR(CR+PR)

17

10

27

有效率

( 54.8)

( 41.7)

( 49.1)

分组 例数 显著

初治 31 9

复治 24 2

合计 55 11

改善

15

13

28

稳定

3

5

8

减退

4

4

8

显著+改善

24

15

39

改善率

(77.4)

(62.5)

(70.9)
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表 3 55 例 FOLFOX方案的不良反应 例(%)

3 讨论

胃癌发病率和死亡率在我国居各种恶性肿瘤之

首,其死亡率近年来虽有所下降,但年发病率仍居高

不下 [1]。其治疗以手术为主,但术后 2 年内有 50%～

60%患者可出现转移 [2] ,且因缺乏特异性早期表现 ,

42.4%的患者确诊时己属晚期 [3] , 从而失去根治机

会。目前对晚期胃癌的治疗手段主要是手术和(或)

化疗,肿瘤减灭术后加足够的辅助化疗,对提高晚期

胃癌患者的生存率是有效的。

奥沙利铂( Oxaliplatin, L- OHP)是继顺铂( DDP)

和卡铂( CBP)之后的第三代铂类抗癌药。经体外及

活体内的临床前研究表明, 奥沙利铂对大肠癌细胞

株及顺铂耐药细胞株等多种肿瘤细胞株均有显著的

抑制作用 , 与 5- 氟脲嘧啶 ( 5- FU)有明显的协同作

用 , 对 5- FU耐药的肿瘤也有效 , 因此 , 具有抗癌活

性高,抗瘤谱广,与 DDP、CBP无交叉耐药等特点 [4]。

5- FU是治疗消化系统肿瘤的有效药物之一,其给药

方式有两种:持续静脉滴注和每天静脉滴注。近年来

研究发现持续静脉滴注比每天静脉滴注有更高的缓

解率。Maindrault- Goebel等 [5]报道,采用奥沙利铂联

合大剂量亚叶酸 ( LV) 加 5 - FU 持续静脉滴注

( FOLFOX)方案(每 2 周重复)二线治疗转移性大肠

癌 48 例 , 有效率 42%( 20 /48) , 稳定 ( SD) 40%( 19 /

48) ,中位无进展生存期 6 个月 ,平均生存期 16.1 个

月。目前在 5- FU及 LV的最佳剂量及给药时机, 5-

FU持续输注的理想剂量等问题上仍未有统一意见。

目前采用奥沙利铂联合大剂量 LV加 5- FU每

天静脉滴注治疗胃癌的报道较多,且取得一定效果。

而采用奥沙利铂联合大剂量 LV加 5- FU持续静脉

滴注治疗胃癌的报道较少, 我们采用奥沙利铂联合

大剂量 LV加 5- FU持续静脉滴注 54h 治疗晚期胃

癌 55 例 , 为减轻不良反应将化疗周期延至 3 周 1

次。近期客观总有效率为 49.1%,其中 CR 3 例 , PR

24例。中位缓解期 7.6个月,中位生存期 11.5个月。

1 年生存率 36.4%。初治病例和复治病例的有效率

分别为 54.8%( 17 /31)及 41.7%( 10 /24) , 初治病例

有效率较高,但统计学无差异( P>0.05)。提示该方案

对使用过 5- FU/LV、DDP的复治患者仍有效。本组

病例除取得较高的缓解率外 , 36.4%( 20 /55)患者病

情稳定 , 70.9%( 39 /55) 患者生活质量得到明显改

善,初治患者生活质量的提高比复治患者更明显,差

异有显著性( P<0.05)。另外,该方案不良反应轻微,

多见Ⅰ～Ⅱ度 , Ⅲ度以上较少 , 无Ⅳ度不良反应发

生。综合文献报道, L- OHP联合 5- FU/LV治疗晚期

消化系统肿瘤的神经毒性发生率较高 , 约 68%～

83%,Ⅲ～Ⅳ级发生率 18%～19%[5～7]。本组患者外周

神经炎发生率为 60.0%,Ⅲ度以上只有 9.1%。这可

能与本组患者化疗周期偏少 (平均 4.8 周期 ) , L-

OHP累积剂量较低有关。

本研究结果表明, L- OHP联合大剂量 LV加 5-

FU持续静脉滴注 54 小时治疗晚期胃癌疗效较高 ,

副作用轻 ,化疗时间短 ,患者易接受 , 值得临床推广

使用。
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(杨红欣校对)

不良反应 0 度

白细胞减少 28

Ⅰ度

15

Ⅱ度

7

Ⅲ度

5

Ⅳ度

0

发生率

(49.1)

血小板减少 50 4 1 0 0 (9.1)

血管炎 44 8 3 0 0 (20.0)

SGOT/SGPT 46 6 2 1 0 (16.4)

肾功能异常 55 0 0 0 0 (0.0)

恶心、呕吐 25 20 10 0 0 (54.5)

腹泻 38 10 5 2 0 (30.9)

口腔粘膜炎 44 8 2 1 0 (20.0)

外周神经炎 22 18 10 5 0 (60.0)

脱发 51 3 1 0 0 (7.3)

心电图改变 55 0 0 0 0 (0.0)
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