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摘  要 

胃癌是消化系统常见的恶性肿瘤，发病率和病死率均较高。以手术和化疗为主的综合治疗是胃癌的标准

治疗方式，胃癌新辅助化疗作为胃癌综合治疗的一部分已得到越来越多的关注，其在胃癌治疗中的地位

日趋重要。虽然新辅助化疗能够改善胃癌患者的治疗效果，但西方国家和东亚国家对于具体的用药方案

尚未形成共同的理念。 
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Abstract 
Gastric cancer is a common malignant tumor of digestive system, with high incidence and mortal-
ity. The comprehensive treatment based on surgery and chemotherapy is the standard treatment 
for gastric cancer. Neoadjuvant chemotherapy for gastric cancer, as a part of comprehensive 
treatment for gastric cancer, has attracted more and more attention, and its position in the treat-
ment of gastric cancer is becoming more and more important. Although neoadjuvant chemothe-
rapy can improve the therapeutic effect of gastric cancer patients, western countries and East 
Asian countries have not formed a common concept for specific drug regimens. 
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1. 引言 

胃癌是全球癌症发病率第五位的恶性肿瘤，其死亡率居于第三位[1]。2019 年中国国家癌症中心报告

显示，2015 年我国胃癌新发病例 40.3 万例，发病率为 29.31/10 万，位列发病癌谱第二；胃癌死亡病例

20.09 万例，死亡率为 21.16/10 万，居恶性肿瘤死亡顺位第三位[2]。手术仍然是胃癌最重要的治疗方法，

绝大多数早期胃癌患者可以通过手术治愈，但手术改变不了残留癌细胞局部复发和远处转移的生物学特

性。特别是进展期胃癌患者术后局部复发转移的发生率可高达 50.0% [3]。这促使我们寻找更有效的策略

来预防胃癌复发，提高胃癌患者的生存率。目前，以根治性手术切除为基础的围手术期胃癌综合治疗模

式已得到众多研究的认可，并已广泛应用于临床。 

2. 新辅助化疗的发展历程及研究现状 

局部进展期胃癌(locally advanced gastric cancer, LAGC)是指胃癌浸润穿透黏膜下层但不伴远处转移

者。由于胃癌的早期症状不典型、筛查体系不完善，我国约 70%的胃癌患者确诊时已处于局部进展期[4] 
[5]。根治性手术是 LAGC 最主要的治疗方式，但由于进展期胃癌多伴有淋巴转移，导致手术根治率不高，

术后易引起复发，治疗效果并不理想。有数据显示，中国Ⅲ期胃癌患者总体预后不佳，其 5 年总生存率

仅为 18.9%~44.4% [6]。由韩国牵头的 CLASSIC 研究[7]结果显示术后辅助化疗可显著延长患者的生存期，

降低疾病复发风险，但手术及并发症可能会降低患者对后续化疗的耐受性，所以一直以来如何进一步提

高可切除的进展期胃癌患者的远期生存率，消灭微小转移灶并且减少术后并发症，一直是临床研究的热

点，术前的新辅助化疗或许提供了一个解决途径。 
新辅助化疗是手术前进行的综合治疗，目前已有许多多中心的研究证实术前新辅助化疗不仅可以通

过降低肿瘤分期而提高 R0 手术切除率，降低远处转移和复发率，提高患者的生存期，而且是安全和可耐

受的[8] [9] [10]。近年来已成为 LAGC 的重要治疗方式。目前已有大量评估新辅助化疗疗效的临床研究，

其中 2006 年英国报道的一项围手术期化疗的 III 期临床试验(MAGIC 试验)是胃癌新辅助化疗的里程碑式

的进展[11]，此研究共入组了 503 例可切除胃、食管下段以及胃食管结合部癌的患者，首次证明了对于此

类患者围手术期给予表阿霉素 + 顺铂 + 5-FU (ECF)方案化疗，可提高 R0 切除率，改善无进展生存(DFS)
以及总生存(OS)，而且不增加术后并发症的发生。在 2007 年的 ASCO 会议上报道的法国 FNCLCC/FFCD
研究[12]再次证实了胃癌围手术期化疗的有效性，与单纯手术治疗比较，CF 方案(顺铂 + 氟尿嘧啶)新辅

助化疗明显提高了胃癌患者的 R0 切除率(84%和 73%，P = 0.04)、5 年总生存率(38%和 24%，P = 0.02)和
5年无病生存率(34%和 19%，P = 0.02)。FNCLCC是继MAGIC之后第 2个新辅助化疗的大型多中心RCT，
这两个研究建立了新辅助化疗治疗胃食管腺癌的标准模式，也为胃癌围术期治疗开辟了新篇章。 

局部进展期胃癌围手术期最佳治疗方式一直是东西方学者所争议的焦点，MAGIC 研究显示与仅采用

手术的患者相比，围手术期进行 3 周期的 ECF 治疗能够增加 13%的总生存(OS)，但 ACTS-GC 或 CLASSIC
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研究显示 D2 根治术后进行辅助化疗的效果与前者相当。那么针对 III 期、预后差、复发风险高的人群，

如何进一步提高生存率，成为临床医师非常关注的问题。由我国学者牵头的一项三臂、随机、多中心、

开放性标签Ⅲ期临床试验(RESOLVE 研究)，是首次在局部晚期胃癌患者中直接比较新辅助治疗与辅助治

疗的大规模随机研究。此研究旨在比较 D2 根治术后使用 CapeOX (卡培他滨 + 奥沙利铂)或 SOX (奥沙

利铂 + S-1)与围手术期使用 SOX 的疗效及安全性。研究结果显示，在接受 D2 胃切除术的局部晚期胃癌

患者中，围手术期 SOX 与辅助 CapeOX 相比具有临床意义的改善。在这些患者中，辅助 SOX 不劣于辅

助 CapeOX [13]。同时在 2019 年的 ESMO 大会上也公布了来自韩国的大型 III 期 PRODIGY 研究的 3 年

随访数据，研究结果显示 D2 胃切除术和辅助 S-1 的基础上增加新辅助 DOS 可达到降期效果，同时改善

患者 PFS，安全性可接受[14]。这两项研究结果的发布将为胃癌新辅助治疗模式的临床实践带来重要指导

意义，也推动并见证了中国研究者发起临床研究的发展与规范并登上世界舞台。 

3. 新辅助化疗适合人群 

术后肿瘤进展风险较高的患者是胃癌新辅助化疗的受益人群，因此，针对患者个体确定合适的新辅

助化疗方案，术前明确诊断临床分期显得尤为重要。目前，国内临床主要将新辅助化疗用于术前分期为

T3~4 或 N1~3 且无远处转移的局部进展期胃癌患者。进展期胃癌患者手术治疗可能存在部分患者不能达

到根治性切除的情况，尤其是存在较多局部淋巴结转移的患者。针对这类胃癌患者，术前进行新辅助化

疗可达到降低肿瘤活性，消除可能存在的微小转移灶的作用。 

4. 新辅助化疗方案的选择 

随着医学界对胃癌临床治疗研究的认识，从单一化疗药物的选择到多种化疗药物的联合应用，新辅

助化疗的用药方案在不断变化发展，选择疗效最佳、毒副作用最小、有利于长期生存的方案仍是一个难

题。英国的 MAGIC 实验研究及法国的 FNCLCC/FFCD 研究肯定了 ECF (表柔比星、顺铂、氟尿嘧啶)及
氟尿嘧啶和顺铂方案对胃癌围手术期化疗的重要价值，此后多项高级别研究证据证实了不同化疗方案新

辅助化疗的确切疗效，确立了以氟尿嘧啶类及铂类为基础的经典联合方案，和紫杉类药物为基础的联合

化疗方案[11] [12]。尽管围术期化疗方案的选择已经取得了一些进展，但胃或胃食管交界部腺癌的预后仍

有待改善。因此，研究者们开展了一项 FLOT4 II/III 期研究[15]，比较 ECF/ECX 方案和 FLOT 方案在可

切除的胃/胃食管结合部腺癌围手术期治疗中的疗效。患者进行围术期化疗，结果显示，与 ECF/ECX 方

案相比，FLOT 方案延长了患者总生存期(50 个月比 5 个月，P = 0.012)和无进展生存期(30 个月比 18 个月，

P = 0.004)，FLOT 方案患者 3 年总生存率(57%比 48%)及肿瘤降期率(25%比 15%，P = 0.001)均优于

ECF/ECX 方案，且 2 种方案的围术期不良反应发生率相似(51%比 50%)，结果提示，FLOT 方案在临床疗

效及安全性上较 EECF/ECX 方案显示出了明显优势。 
新辅助化疗多主张联合用药，如何选择疗效最好、不良反应作用最小的方案仍是亟待解决的问题。

Terazawa 等[16]研究发现，对于接受 CapeOX 术前新辅助化疗的局部进展期胃癌患者，可达到较好的 R0
切除率(78.4%)和病理缓解率(54.1%)，且未出现严重化疗相关不良事件。而 RESONANCE 研究结果显示，

LAGC 患者接受 SOX 术前新辅助化疗后出现降期(67.6%)，R0 切除率显著提高(73.1%比 58.1%)，病理缓

解率为 67.8%，病理完全缓解率为 23.6% [17]。在 CLASSIC 研究[7]之后展开的 NEO-CLASSIC 研究[18]
是一项多中心、开放、单臂 II 期研究，旨在探索卡培他滨 + 奥沙利铂围手术期治疗可切除胃癌的效果

和安全性。研究显示了令人满意的 R0 切除率(83.3%)，3 年无进展生存率和总生存率为 40%和 48%，其

不良事件发生率明显低于 FLOT4 研究[19]。虽然该研究样本量较小，但仍然证实了 CapeOX 方案是局部

晚期胃癌围手术期治疗的有效方案。此外，以铂类药物为基础的 CapeOX 方案和 SOX 方案无须持续静脉
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输注，可显著减少输液相关并发症，且药物口服吸收迅速，给药途径便捷，因此被广泛应用于临床。随

着各种各样的新药不断研发出来，局部进展期胃癌的术前化疗方案逐渐增多，但对于个体化方案的选择

尚无统一标准。 

5. 小结与展望 

对于进展期胃癌，根治性手术仍然是目前的首选治疗方法，新辅助化疗的最终目的是提高患者的长

期生存率而不是肿瘤缩小本身。目前，在新辅助化疗实施过程中仍面临着诸多问题，针对问题中的每一

个疑点都需要进行进一步的深入研究来解答。相信随着相关临床研究的不断开展，新辅助化疗将会越来

越完善，使进展期胃癌患者的治疗效果越来越好。 
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