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王茺茺 1 吴 珊 1 唐 梦 1 汪硕敏 1 刘省存 2 王 冰 1△

（1安徽医科大学第四附属医院肿瘤科 安徽合肥 230000；2安徽医科大学第一附属医院胃肠外科 安徽合肥 230000）

摘要 目的：探讨两种多西他赛联合化疗方案在局部进展期胃癌术后辅助化疗中的疗效和安全性，并分析其对患者生活质量的影

响。方法：回顾性分析 2015年 11月至 2018年 11月期间本院收治的 50例胃癌根治术后病理分期为 IIA-IIIC期患者的临床资料，

所有患者行多西他赛联合方案辅助化疗。根据不同的多西他赛联合用药方案将患者分为两组：一组为多西他赛联合顺铂、氟尿嘧

啶的三药静脉联合腹腔化疗方案（DCF组），共计 20例患者；另一组为多西他赛联合奥沙利铂的两药静脉化疗方案（DP组），共计

30例患者。分析经两种辅助化疗方案治疗后患者的 2年无复发生存时间（RFS）、2年总生存时间（OS）、生活质量及不良反应。结

果：DCF组 2年 RFS率、OS率较 DP组升高（P<0.05）；DCF组患者出现复发转移的时间明显长于 DP组（P<0.05）；两组复发转移
部位发生率比较无统计学差异（P>0.05）；化疗后 2周，DCF组生活质量改善情况优于 DP组（P<0.05）；两组不良反应均可控，患者
可耐受，两组不良反应的发生率比较无差异（P>0.05）。结论：两种多西他赛联合化疗方案应用于局部进展期胃癌术后辅助化疗均
安全有效，采用三药静脉联合腹腔化疗有助于降低复发转移风险，提高患者的生活质量。

关键词：胃癌；辅助化疗；多西他赛；复发转移；生活质量

中图分类号：R735.2 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2021）09-1696-06

Efficacy Evaluation of Two Docetaxel Combined Chemotherapy Regimens in
Postoperative Adjuvant Chemotherapy of Locally Advanced Gastric Cancer*

To investigate the efficacy and safety of two docetaxel combined chemotherapy in postoperative adjuvant

chemotherapy of locally advanced gastric cancer, and analyze its impact on the quality of life of patients. The clinical data of 50

patients with gastric cancer in stage iia-iiic after radical gastrectomy in our hospital from November 2015 to November 2018 were retro-

spectively analyzed, all patients were received docetaxel combined chemotherapy. The patients were divided into two groups according

to different combination regimen of docetaxel: One group was treated with docetaxel combined with cisplatin and fluorouracil (DCF

group), a total of 20 patients; the other group was treated with docetaxel combined with oxaliplatin two drug intravenous chemotherapy

(DP group), a total of 30 patients. 2-year relapse-free survival time (RFS), 2-year total survival time (OS), quality of life and adverse reac-

tions were analyzed in patients after treated with two adjuvant chemotherapy regimens. The 2-year RFS rate and OS rate in DCF

group were higher than those in DP group (P<0.05), and the time of recurrence and metastasis in DCF group was significantly longer than
that in DP group (P<0.05). There was no significant difference in the incidence of recurrence and metastasis between the two groups

(P>0.05). 2 weeks after chemotherapy, the improvement of quality of life in DCF group was better than that in DP group (P<0.05). The
adverse reactions of the two groups were controllable, patients can tolerate it, there was no difference in the incidence of adverse reac-

tions between the two groups (P>0.05). Two docetaxel combined chemotherapy regimens are safe and effective in postoper-

ative adjuvant chemotherapy for locally advanced gastric cancer, three-drug intravenous chemotherapy combined with intraperitoneal

chemotherapy is helpful to reduce the risk of recurrence and metastasis, and which can improve the quality of life of patients.
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前言

胃癌是我国常见的消化道肿瘤，具有较高的发病率、死亡

率，在恶性肿瘤中发病率居第二位，死亡率居第三位[1,2]。目前，

根治性手术是胃癌的主要治疗手段，但因患者确诊时多为进展

期，单纯手术治疗效果有限，术后易出现局部复发或远处转

移[3-5]。因此，辅助化疗常推荐于根治术后局部进展期胃癌患者。

其目的是对存在的微小转移灶进行消灭，防止肿瘤转移、复发，

提高无复发生存时间（Recurrence-free survival, RFS）和总生存

时间（Overall survival, OS）[6]。杨世荣等[7]研究表明，局部进展期

胃癌患者采用多西他赛联合奥沙利铂两药静脉化疗具有一定

的临床疗效，但毒副反应如外周神经毒性、恶心呕吐等较严重。

王宏等[8]研究表明，采用多西他赛 +顺铂 +氟尿嘧啶三药静脉

联合腹腔化疗方案治疗局部进展期胃癌的疗效较好，但亦存在

恶心呕吐、血小板减少等毒副反应。因此，二种化疗方案孰优孰

劣也存在一定的争议。故本文回顾性分析并比较了利用多西他

赛联合顺铂、氟尿嘧啶的三药静脉联合腹腔化疗方案和多西他

赛联合奥沙利铂的两药静脉化疗方案治疗胃癌术后 IIA-IIIC

期患者的疗效，现总结如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 11月至 2018年 11月期间安徽医科大学第

四附属医院肿瘤科收治的胃癌根治术后病理分期为 IIA-IIIC

期的接受辅助化疗的 50例患者，按照不同的多西他赛联合用

药方案分为两组：一组为多西他赛、顺铂、氟尿嘧啶三药静脉联

合腹腔化疗组（DCF组），共 20例；另一组为多西他赛、奥沙利

铂两药静脉化疗组（DP组），共 30例。所有患者系上腹部不适

或进食哽噎或黑便起病，均经病理组织学诊断为胃癌，大体分

型为溃疡型或溃疡浸润型，手术切缘均为阴性。两组患者的性

别、年龄、手术方式、肿瘤部位、病理类型、TNM分期、肝肾功

能、凝血功能、血糖、血脂等一般资料比较无差异（P>0.05），具
有可比性。见表 1。

表 1 两组患者一般资料比较

Table 1 Comparison of general data between the two groups

General data DCF group（n=20） DP group（n=30） x2/t P

Age（years） 57.76± 9.67 61.63± 10.17 -1.365 0.779

Gender（n）
Male 15 24 0.175 0.676

Female 5 6

Basic diseases（n） 5 8 0.017 0.895

Operation mode

（n）

Total gastrectomy 18 28 0.181 0.670

Subtotal gastrectomy 2 2

Tumor site（n）

Fundus cardia 12 24 2.778 0.249

Gastric body 4 2

Antrum and antrum of stomach 4 4

Pathological type

（n）

Poorly differentiated gland 5 6 0.293 0.961

Moderately differentiated gland 5 7

Poorly differentiated gland 8 13

Mucinous adenocarcinoma 2 4

Nerve invasion（n） 2 7 1.445 0.229

Vascular tumor

thrombus（n）
4 6 0.098 0.963

HER2 positive（n） 4 3 0.997 0.318

TNM staging（n）
Phase II 8 13 0.055 0.815

Phase III 12 17

Liver function

Alanine aminotransferase（U/L） 34.58± 0.62 34.66± 0.60 0.453 0.653

Aspartate aminotransferase（U/L） 36.40± 0.49 36.58± 0.42 1.345 0.185

Albumin（g/L） 42.49± 0.67 42.68± 0.71 0.959 0.342

Total bilirubin（滋mol/L） 6.49± 0.24 6.41± 0.20 1.232 0.224

Direct bilirubin（滋mol/L） 3.25± 0.32 3.39± 0.24 1.667 0.102

Indirect bilirubin（滋mol/L） 3.20± 0.19 3.02± 0.49 1.824 0.074

Renal function Serum creatinine（滋mol/L） 104.69± 2.16 106.13± 3.12 1.931 0.059

Blood urea nitrogen（mmol/L） 3.49± 0.17 3.63± 0.44 1.581 0.120
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Serum uric acid（umol/L） 298.49± 5.16 302.02± 7.89 1.916 0.061

Coagulation

function
Prothrombin time（s） 13.06± 0.17 13.11± 0.15 1.067 0.292

Activated partial thromboplastin time（s） 27.36± 0.22 27.42± 0.20 0.979 0.333

Thrombin time（s） 14.31± 0.36 14.39± 0.30 0.821 0.416

Fibrinogen（g/L） 3.09± 0.11 3.11± 0.10 0.653 0.517

Blood sugar Fasting blood glucose（mmol/L） 5.69± 0.49 5.74± 0.55 0.337 0.738

2-hour postprandial blood glucose（mmol/L） 6.98± 0.54 7.14± 0.72 0.898 0.374

Blood fat Total cholesterol（mmol/L） 4.68± 0.49 4.76± 0.57 0.530 0.600

Triglycerides（mmol/L） 1.23± 0.22 1.26± 0.20 0.490 0.627

Low density lipoprotein（mmol/L） 3.09± 0.43 3.14± 0.58 0.350 0.728

High density lipoprotein（mmol/L） 0.97± 0.12 1.02± 0.10 1.540 0.130

1.2 纳入、排除标准

纳入标准：① 术前行胃镜活检后病理诊断为胃癌，远处转

移经术前影像学检查排除；② 术后病理分期为 IIA-IIIC期（A-

JCC/UICC胃癌 TNM分期第八版）[10]；③ 患者及家属同意并签

署同意书；④ 常规检查无化疗禁忌症；⑤ 术前未接受过抗肿瘤

治疗；⑥ 经医院伦理委员会批准。排除标准：① 严重心肺病史；

② 严重肝肾功能不全；③ 可能存在转移的非根治性手术；④ 临

床资料不完整。

1.3 治疗方法

① DCF组：多西他赛注射液（江苏恒瑞，20 mg：0.5 mL/支）

50 mg/m2静脉滴注 D1+多西他赛 20 mg/m2、顺铂（海南齐鲁，

20 mg/支）60 mg/m2、氟尿嘧啶注射液（上海旭东，0.25 g：10 mL）

600 mg/m2腹腔灌注化疗 D2；腹腔化疗：排除腹腔治疗禁忌，签

署腹腔穿刺及灌注化疗知情同意书。加热生理盐水至 40℃左

右，嘱患者排空膀胱，取平卧位，结合腹部触诊选取穿刺点，避

开术后疤痕。常规消毒、铺巾，2%利多卡因局部麻醉，取穿刺针

逐层进针直至有拓空感，接输液器，向腹腔依次灌注含化疗药

物的 0.9%生理盐水共约 1500 mL。为预防化学性腹膜炎予腹

腔用药地塞米松 20 mg，为促进代谢保护肾脏予腹腔用药托拉

塞米 20 mg。灌注结束后拔出穿刺针，局部消毒加压，无菌敷料

覆盖，嘱患者变换体位，观察腹部体征及两便情况。② DF组：多

西他赛注射液（江苏恒瑞，20 mg：0.5 mL/支）70 mg/m2静脉滴

注 D1+ 奥沙利铂注射液（深圳海王，40 mg：20 mL/ 支）100

mg/m2静脉滴注 D1。按照患者体表面积计算药物剂量，化疗同

时予止吐、重要脏器功能保护等处理。化疗后 24小时予重组人

粒细胞巨噬细胞刺激因子主动抗骨髓抑制治疗，并随访血象变

化。每 3周为 1个疗程，共化疗 6个疗程。

1.4 随访

所有患者化疗结束后每 3个月进行一次影像学检查、消化

道肿瘤标志物检测，评估是否有复发及转移。至少随访 2年，随

访截止于 2020年 11月 30日。

1.5 观察指标

（1）RFS定义为辅助化疗开始至疾病复发或随访截止的时

间。OS定义为辅助化疗开始至患者死亡或随访截止的时间。复

发转移的诊断以影像学检查、组织细胞学的检查结果为依据[9]。

（2）于化疗后 2 周评价生活质量改善情况，采用卡氏评分

（Karnofsky，KPS）[11]进行评定，其中 KPS评分增加或减少≤ 10

分为稳定；化疗后 KPS评分较化疗前减少 >10分为减退；化疗

后 KPS评分较化疗前增加≥ 10分为改善。（3）按 NCI CTC 3.0

版标准将化疗相关不良反应分为 0-4级，记录两组不良反应发

生情况[12]。

1.6 统计学方法

统计学软件采用 SPSS 24.0。以（x± s）表示计量资料，采用
t检验；以%表示计数资料，采用 Fisher's确切概率法及 x2检验，
等级资料采用秩检验。检验水准为琢=0.05。

2 结果

2.1 两组 RFS、OS及复发转移比较

DCF组患者术后 2年内出现 4例复发转移、1例死亡。2年

RFS率为 80.00%（16/20），2年 OS率为 95.00%（19/20），出现复

发转移的平均时间为化疗后 17.75个月。DP组患者术后 2年

内出现 8 例复发转移、5 例死亡。 2 年 RFS 率为 73.33%

（22/30），2年 OS率为 83.33%（25/30），出现复发转移的平均时

间为化疗后 12.00个月。DCF组 2年 RFS率、OS率较 DP组升

高（x2=5.918、6.423，P<0.05），DCF组出现复发转移的平均时间
长于 DP组（t=6.190，P<0.05）。两组复发转移的发生率未见统
计学差异（P>0.05），见表 2。RFS和 OS生存曲线见图 1和图 2。

表 2 两组复发转移情况比较 [例（%）]

Table 2 Comparison of recurrence and metastasis between the two groups [n（%）]

Groups Local recurrence Lymph node metastasis
Thoracic and abdominal

organs metastasis
Pelvic metastasis

Recurrence and

metastasis

DCF group（n=20） 1（5.00） 2（10.00） 1（5.00） 0（0.00） 4（20.00）

DP group（n=30） 1（3.33） 1（3.33） 4（13.33） 2（6.67） 8（26.67）

x2 0.781

P 0.301

1698窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.21 NO.9 MAY.2021

2.2 两组生活质量比较

化疗后 2 周，DCF 组生活质量改善情况优于 DP 组

（P<0.05），见表 3。

图 1 两组患者 RFS生存曲线

Fig.1 RFS survival curve of two groups of patients

图 2 两组患者 OS生存曲线

Fig.2 OS survival curve of two groups of patients

表 3 两组生活质量比较 [例（%）]

Table 3 Comparison of quality of life between the two groups [n（%）]

Groups Improve Decline Stable

DCF group（n=20） 13（65.00） 6（30.00） 1（5.00）

DP group（n=30） 11（36.67） 2（6.67） 17（56.67）

U 3.860

P 0.027

2.3 不良反应

两组患者不良反应多为 1-2级，患者可耐受，经对症处理

或停药后可恢复，无化疗相关性死亡发生。DCF组患者的不良

反应主要为骨髓抑制（白细胞减少、贫血、血小板减少）、消化道

毒性（恶心、呕吐、腹痛、腹胀）等；DP组患者的不良反应主要为

骨髓抑制（白细胞减少、贫血、血小板减少）、末梢神经毒性（手

脚发麻，遇冷明显）。两组不良反应发生率比较无差异（P>0.05），
见表 4。

表 4 两组不良反应情况比较 [例（%）]

Table 4 Comparison of adverse reactions between the two groups [n（%）]

Groups Myelosuppression
Gastrointestinal

toxicity
Hepatotoxicity

Peripheral

neurotoxicity
Cardiotoxicity

Total incidence rate

of adverse reactions

DCF group（n=20） 8（40.00） 4（20.00） 1（5.00） 0（0.00） 0（0.00） 13（65.00）

DP group（n=30） 10（33.33） 3（10.00） 2（6.67） 9（30.00） 1（3.33） 25（83.33）

x2 2.211

P 0.137

3 讨论

胃癌属于常见的消化系统恶性肿瘤，全球每年新发胃癌病

例约 100万[13,14]，中国约占其中的 45%。我国初始可切除胃癌整

体分期偏晚，II-III期患者超过三分之二。进展期胃癌为癌组织

已侵入胃壁肌层、浆膜层，具有复发及转移风险[15,16]。进展期胃

癌常采取以手术为主的综合治疗，根据术后病理分期决定辅助

治疗方案。辅助化疗的方法包括全身和局部用药，以全身用药

为主，局部用药则包括术后连续腹腔热灌注化疗和早期腹腔内

化疗等[17,18]。

基于地域差异，如手术方式、复发模式和肿瘤发病部位等，

东西方国家胃癌辅助治疗的方案、模式存在不同。在欧美地区，

Waters JS等[19]、Macdonald JS等研究[20]提出了 ECF方案（表柔

比星 +氟尿嘧啶 +顺铂）围手术期化疗或氟尿嘧啶为基础的术

后放化疗方案。亚洲 Bang YJ等[21]、Sasako M等研究[22]则证实

XELOX方案（卡培他滨 +奥沙利铂）辅助化疗或 S-1（替吉奥）

单药可降低 D2根治术后的复发转移，使远期生存提高。在我

国临床实践中，一般综合患者的肿瘤分期、化疗耐受能力等进

行方案的选择。对于 II-III期患者，临床研究证实联合化疗较单

药化疗具有更好的疗效。因此对于分期越晚、可耐受强度化疗

者应优先考虑联合化疗方案。Yoshida K等研究[23]对 III期胃癌

D2术后辅助化疗采用 DS（S-1联合多西他赛）与 S-1单药的疗

效进行比较，显示 DS组 3年 RFS较 S-1组提高 16.4%，减少血

行、淋巴道和腹膜转移。 Park HS等研究[24]选择 D2术后淋巴

结阳性的胃癌（II-III期）患者，比较单药 S-1、S-1联合奥沙利铂

（SOX）和 SOX联合放疗（SOX+RT）间的疗效，发现 S-1组 3年

DFS差于 SOX组或 SOX+RT组。目前辅助化疗方案呈现适宜人

群和多样化差异，探索最佳辅助化疗方案仍是研究的重点内容。

作为紫杉烷类化疗药物的多西他赛，其药理机制是促进微

管蛋白聚合，从而抑制肿瘤细胞生长，其与铂类和氟尿嘧啶类
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等药物联用，不会产生交叉耐药[25]。顺铂属于烷化剂类药物，具

有广谱抗肿瘤效应[26]。氟尿嘧啶为细胞周期特异性药物，化疗

中联用可有效地抑制肿瘤生长，同时提高自身生物活性[27]。在

胃癌辅助治疗的研究报道中，运用多西他赛联合氟尿嘧啶类药

物如替吉奥等可一定程度提高进展期胃癌的临床疗效[28]，但对

于多西他赛联合铂类尤其是奥沙利铂的方案却少有报道。多西

他赛与顺铂、氟尿嘧啶联用简称 DCF方案，临床研究提示该方

案在进展期胃癌的新辅助化疗中应用能提高根治性手术切除

率[29]，在晚期胃癌的姑息性化疗中有效[30]，但因该方案具有较严

重的血液学毒性和胃肠道反应，指南仅对体力状况较好的患者

推荐，建议化疗前评估并在化疗过程中采取必要措施。有研究

提示粒细胞集落刺激因子可有效缓解骨髓抑制，并防止中性粒

细胞减少[31]。既往采用 DCF方案静脉或腹腔用药治疗晚期胃

癌，结果提示其临床效果好，可降低患者的复发率[32]。

本研究结果显示，DCF组的 2年 RFS率、OS率、生活质量

改善情况优于 DP组，且 DCF组出现复发转移的时间要长于

DP组，但复发转移部位发生率两组比较无明显差异。同一种治

疗方案中，术后病理分期是显著不良预后的因素。考虑到患者

依从性及两药以上化疗方案的毒副反应，化疗同时加强抗肿瘤

辅助支持治疗，且化疗后予主动抗骨髓抑制处理。结果提示两

组不良反应均可控，患者可耐受，DCF组的不良反应主要为骨

髓抑制、消化道毒性，DP组的不良反应主要为骨髓抑制、神经

毒性。分析结果提示，两种多西他赛联合化疗方案在局部进展

期胃癌术后辅助化疗中应用均安全有效，但 DCF组较 DP组更

能够降低复发转移风险，明显延长患者的复发转移时间。

对于 DCF组较 DP组降低复发转移风险的原因，分析原因

如下：首先，此方案是三药联合，药物协同作用更强，在毒性能

耐受的情况下，比两药效果更佳。其次，DCF组治疗方法上采用

了静脉联合腹腔热灌注化疗。腹腔热灌注化疗基于药物热疗及

化疗的双重作用，使肿瘤细胞膜的稳定性变差，从而缺血、缺

氧，最终变性、凋亡，有效抑制化疗后肿瘤细胞的生长[33]。手术

遗漏的微小转移癌灶及腹腔内游离癌细胞是导致术后复发、转

移的重要危险因素。相对静脉化疗，腹腔内给药可使药物浓度

升高达血浆浓度的 20-500倍。腹腔化疗有助于杀灭肉眼不可

见的脱落肿瘤细胞，化疗药物经腹膜吸收，提高了局部细胞毒

作用，由肝门静脉系统和腹膜后淋巴系统进入血液，可达到静

脉给药效果，从而具备全身疗效[34]。

综上所述，对于胃癌根治术后 IIA-IIIC期的患者，行多西

他赛 +顺铂 +氟尿嘧啶静脉联合腹腔辅助化疗，相比多西他赛

+奥沙利铂静脉辅助化疗，有较高的 2年无复发生存率和总生

存率，有助于提高患者的生存质量。两种多西他赛联合的辅助

化疗方案疗效可靠，不良反应可控，值得临床在局部进展期胃

癌的辅助治疗中推广。但本研究仍有诸多不足，如本研究为回

顾性研究，且样本量较小，相关研究结果还需开展大样本、多中

心、前瞻性的随机对照研究以进一步证实。
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