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Abstract
Gastric cancer is one of the most common and 
poor-prognosis malignancies worldwide. As 
the life expectancy increases, the incidence 
rate increases in patients abover 65 years old. 
Because of the physiological and psychological 
specialty, the general condition, cardiovascular 
and respiratory function, and complications 
of the elderly should be comprehensively 
evaluated when drug treatment was performed. 
In this article, we reviewed the chemotherapy-
associated problems, therapeutic strategies and 
application of individulized treatment in clinics. 
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摘要
胃癌是恶性度高、发病率高、死亡率高的肿

瘤之一, 发病率在65岁以后有明显升高. 由于
老年患者具有独特的生理及心理特点, 接受药
物治疗时应综合评估老年患者的一般状况、

心肺功能及合并症等以估计化疗的耐受性. 本
文围绕老年胃癌患者的化疗问题, 详细介绍化
疗策略及注意事项, 同时深入探讨个体化治疗
策略在老年胃癌治疗中的应用及价值. 
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0  引言

我国是胃癌高发地区, 其死亡率居肿瘤相关死

亡的第2位. 根据美国SEER的调查结果, 胃癌

的发病率在65岁有明显的升高, 且随着年龄的

增加而逐渐增加[1]. 现如今平均寿命越来越长, 
我国老年胃癌的发病率也越来越高, 据吴春晓  
et al [2]统计, 2002-2004年上海65岁以上的胃癌

病例占62.79%, 且随年龄的增加而比例增大, 在
80-84岁组达到高峰. 

老年胃癌患者临床症状无明显特异性, 早诊

困难, 诊断时多属进展期[3]. 化疗是老年患者必

须面对的选择. 老年患者随着年龄的增加, 各脏

器的储备功能越来越差, 且很多老人合并多种

疾病, 需合用多种药物, 药物的吸收、分布及代

谢都有明显的改变, 不良反应也有所增加; 这为

药物治疗带来困难. 

1  老年胃癌患者的药物治疗选择

1.1 姑息化疗 胃癌化疗全部来源于循证医学证

据, 主要对象为晚期胃癌患者, 以缓解症状、提

高生活质量为主要目的, 进而达到延长生存期的

目的. 但诸多的临床研究并不包括老年患者, 所
以目前国际上用于胃癌患者的化疗方案仅适用

一般人群, 是否适用老年患者尚有待进一步确

证, 但其他肿瘤像结直肠癌以及现在一些小样本

的临床研究以及临床实践等经验和证据, 可以给
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我们许多借鉴和依据.    
1.1.1 联合化疗: 对于进展期胃癌, 只要患者情

况允许, 多考虑联合化疗[4], 包括三药联合: 目
前达成共识的方案有ECF、DCF以及相关的改

良方案; 或二药联合: Folfox、TX、DX、CX等. 
(1)ECF方案: 已有多项Ⅲ期临床试验显示ECF方
案优势[5], 但他们均未对年龄进行亚组分析, 英国

Bamias et al [6]在Ⅱ期临床试验中应用ECF方案治

疗中位年龄为59岁, 最高年龄达79岁, 毒副反应

为轻-中度. 在此基础上, 考虑顺铂的肾毒性, 可
以选用小剂量顺铂分次用的改良模式. REAL2随
机对照临床研究[7]比较ECF、EOF、ECX和EOX
四种方案, 发现卡培他滨与奥沙利铂替代5-FU
和顺铂后(EOX方案), 比ECF的疗效更优安全性

更好, 所以EOX方案可能更适于老年患者. 但这

些方案都含有表阿霉素, 有一定的心脏毒性, 老
年患者应用时应密切监测心电图及心功能变化, 
必要时加用保护心脏的药物. 如合并心血管基

础疾病, 应慎重选用此联合方案. (2)FP方案: 对
于因为心脏原因而不能使用表阿霉素的老年患

者, 也可以选择5-FU和CDDP的联合方案. 韩国

和日本等临床试验[8-10], 发现年龄大于61岁与年

龄≤60岁两组患者在近期有效率及中位生存期

上无明显统计学差异. 大剂量顺铂具有耳、肾毒

性, 需大量水化, 对心脏有一定负担; 而小剂量分

次应用的顺铂耐受性好, 无须水化, 且对5-FU具

有生化调节作用, 可以增强5-FU的作用, 而且临

床医生可以根据患者的疗效及毒副反应, 随时调

整, 或适当减低单次药物剂量, 避免对患者产生

不必要的损害, 所以适于老年胃癌患者. (3)DCF
方案: V325 Ⅲ期试验[11], 发现多西他赛联合FP组
成的DCF方案, 其有效率、TTP和OS均优于FP
组, 该研究中老年患者(≥65岁)109人, 占24%, 但
该方案显示了较严重的不良反应, 特别是3-4度
的骨髓抑制和粒细胞减少相关性发热. 亚洲多个

试验也得出了相似的结论, 所以对于老年患者

要慎用. 但多西他赛是一很好的药物, 可以分别

选择联合氟尿嘧啶类药物或顺铂, 如多西他赛

30 mg/m2第1天, 第8天分次用, 并联合卡培他滨

的方案, 可以达到保证疗效的同时, 不增加毒性

反应. (4)紫杉醇为基础的化疗方案: 紫杉醇与多

西紫杉醇结构类似, 均作用于微管蛋白, 对胃癌

的治疗很有前景, 目前虽无紫杉醇联合化疗的大

规模研究, 但小剂量每周方案紫杉醇[12], 近期有

效率可达50%以上, 毒副反应较轻, 与卡培他滨

联合有协同作用. 对于老年胃癌患者, 除急性过
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敏反应外, 紫杉醇还需要特别关注心肌毒性和肺

毒性(尤其慢性肺病患者)等, 虽然发生率很低, 但
由于部分老年患者存在的基础疾病可能会加重

这些严重反应, 所以应注意监测患者的心肺功

能, 充分评估患者对化疗的耐受性, 并可通过适

当减低剂量强度, 改变用药时间和方法等, 探索

出适合老年患者的应用方法. (5)奥沙利铂为基础

的化疗方案: 奥沙利铂与顺铂相比, 其水溶性好, 
使用方便, 与5-FU联合应用组成的FOLFOX4、
FLO方案具有协同作用. 在多个治疗老年胃癌的

小样本Ⅱ期临床研究中[13-14], 显示了很好的效果. 
近期JCO报道了晚期胃癌化疗的FLO VS FLP(5-
FU联合DDP)的Ⅲ期多中心随机对照临床试验结 
果[15], 该试验入组220例晚期胃腺癌患者, 中位

年龄64 岁, 特别对于>65岁的患者(共94例), FLO
组的有效率(41.3% vs  16.7%; P  = 0.012), 治疗

失败时间(5.4 mo vs  2.3 mo; P<0.001)、PFS(6.0 
mo vs  3.1  mo; P  = 0.029)和OS(13.9 mo vs  7.2 
mo)明显优于FLP组, 而不良反应相似. 这些结

果显示, 奥沙利铂与5-FU/LV联合方案疗效确

定, 毒副反应轻微, 适于老年患者, 但应注意老

年患者脏器基础功能下降, 应激能力差, 应高

度重视奥沙利铂所致的急性神经毒性, 严密监

护, 及时治疗. (6)卡培他滨及S-1为基础的化疗

方案: 对于老年患者, 由于静脉持续静点5-FU
所需的深静脉置管出现血栓风险较高 .  因此

选择口服的氟尿嘧啶类药物治疗的安全性较

好, 且患者无需住院, 提高了生活质量. 卡培他

滨进入体内后, 先在肿瘤组织中转化为5-F U, 
其代谢的重要酶是胸腺嘧啶核苷酸磷酸化酶

(TP), 实验表明, 奥沙利铂、紫杉醇、多西紫杉

醇可明显上调TP活性, 故联合应用这些药物可

以增加卡培他滨的抗癌作用. Kang et al [16]及Jin  
et al [17]报道了XP(卡培他滨联合DDP) vs  FP的研

究结果, 证明卡培他滨与顺铂联合应用, 有效率

高于5-FU联合DDP方案. Lee et al [18]用此方案一

线治疗胃癌患者, 在进行亚组分析时, 有118例
≥54岁的患者, 其TTP 6.7 mo, OS 10.9 mo, 与年

轻患者无明显差异. 这些结果表明, XP方案近

期疗效确切, 毒副反应轻微, 可应用于老年患者. 
TS-1(替吉奥胶囊)是一种氟尿嘧啶衍生物口服

抗癌剂, 给药方便、安全, 他包括替加氟(FT)和
以下两类调节剂: 吉美嘧啶(CDHP)及奥替拉西

(Oxo). 常与顺铂联合应用. 目前只在在日本等少

数国家上市, 单药治疗有效率30%左右, 中位生

存期为10 mo左右[19]. 但与卡培他滨之间尚缺乏
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大样本随机对照临床比较, 且TS-1还未在国内上

市, 以TS-1为基础的联合治疗目前尚无大样本临床

证据, 应用时应注意腹泻、乏力等副反应等. (7)依
立替康为基础的化疗方案: 伊立替康是一种TOPO
异构酶Ⅰ抑制剂, 对于老年患者, 目前缺乏充分的

临床循证医学证据[20-21], 而且依立替康可导致迟发

性腹泻等特殊的毒副反应, 老年患者应慎用. 
1.1.2 单药化疗: 单药治疗胃癌的有效率较低, 毒
副反应偏低, 推荐用于不能耐受常规剂量联合化

疗时. 对进展期胃癌一般不用单药治疗. 但近年

来一些新药的应用, 明显提高了近期有效率. 因
此, 根据老年胃癌患者的身体情况, 参考药物的

药代动力学及毒副反应谱, 选择合适的单药也可

达到与联合化疗相似的效果. Kang et al [22]针对老

年转移或复发的胃癌患者进行了多中心、随机

Ⅱ期临床试验. 所有入组患者年龄均≥65岁, 中
位年龄70.5-71岁, 其中卡培他滨组共46人, T-S1
组45人, 疾病控制率分别为68.1%和68.9%, 中位

生存期分别为10.0和7.9 mo. Ⅲ度以上中性粒细

胞减少分别为6.8%和4.8%; 衰弱(0% vs  7.2%); 食
欲减退(6.8% vs  9.5%); 腹泻(2.3% vs  0%); 手足综

合征(6.8% vs  0%). 该研究结果提示针对老年胃

癌患者两药单用能达到很好的疗效, 而且耐受性

好. 其他如紫杉类药物的单独使用在老年患者中

也可能有一定的疗效且安全性良好. 
1.1.3 分子靶向治疗: 是近年来在治疗恶性肿瘤

中出现的新治疗手段. 目前处于早期临床试验

中, 尚未有充分的循证医学证据证实其在胃癌治

疗领域中的作用. 对于老年胃癌患者临床试用期

间, 应严密观察一些靶向药物特殊的毒副反应, 
如Avastin可出现血管栓塞, 出血等. 
1.2 辅助化疗 术后辅助治疗一直以来存在诸多

争议, 但目前基本倾向是对局部进展期(Ⅱ-Ⅲ期)
胃癌术后采用辅助化疗, 对于老年患者, 在选择

化疗药物和方案时一定要特别关注安全性, 如不

能保证安全, 宁可不做辅助化疗. 对Ⅱ期患者以

单药为主, 可选择口服药物如卡培他滨, TS-1(替
吉奥)等, Ⅲ期以上患者可以选择联合化疗方案, 
具体可以参考姑息化疗方案, 但也多以两药联合

为主, 而且在治疗过程中密切观察, 随时根据患

者的不良反应和体力状况、各脏器功能状况来

调节剂量和给药方法. 
1.3 新辅助化疗 还没有大规模的临床试验结果, 
但我们在临床实践中, 曾有部分患者在联合化疗

后进行了手术治疗, 获得了长期生存. 但仅属小

样本临床试验. 对于一般状况及各脏器功能较好

的患者可在适当时机进行, 方案可选择毒副作用

小、近期疗效高的药物联合治疗, 但一定要注意

老年患者化疗后应激能力减低, 手术风险进一步

增加的可能, 所以要特别慎重选择新辅助化疗.

2  不良反应的处理

恶心, 呕吐易导致老年人脱水, 电解质失衡, 营
养状况下降, 引发恶性循环; 所以强调的是预防

为主, 及时治疗, 同时注意止吐药物带来的不良

反应, 如腹胀、便秘等. 骨髓抑制是许多化疗药

物的毒副反应, 老年患者的骨髓储备功能往往

明显下降, 特别是多程化疗或二线化疗, 应特别

注意监测, 及时使用G-CSF及支持治疗. DDP等
容易引起肾毒性, 老年人肾小球滤过率较年轻

人下降, 化疗期间要特别注意避免应用具有肾

毒性的头孢菌素, 氨基糖甙类抗生素及噻嗪类

利尿剂. 阿霉素, 紫杉醇等易致心脏毒性, 老年

人用药前须做心电图等检查, 注意隐匿性冠心

病的可能; 化疗过程中要注意监护, 同时注意药

物累积毒性, 急性超敏反应等, 应做好预处理, 
糖尿病患者应注意激素引发的高血糖, 加强监

护, 早预防早治疗.

3  治疗中存在的问题

目前老年胃癌治疗中存在的一些问题: (1)化学

治疗实施过程中还要关注老年患者的心理特点

及生活质量, 要选择副作用小, 对重要脏器功能

影响小的药物, 必要时可以选择单药. 若联合用

药应适当调整剂量. 老年人难以耐受多疗程足

剂量的化疗. 另外, 老年人记忆力减退, 多需要

家人照顾, 因此在化疗方案的选择上要注意安

全性、耐受性和高效性之间的平衡, 以适应老

年患者的身体状况和生活模式. (2)临床试验: 利
用新药、设计新的高效低毒的治疗方案已成为

老年晚期胃癌研究的热点. 虽然目前许多临床

试验已不再将年龄作为限制条件, 但由于医生

对新药安全性等方面的考虑, 老年患者接受临

床试验用药的机会较小, 且老年人对于临床试

验的理解度和接受度减低, 因此大部分的老年

患者被排除在新药临床试验之外[23], 使得老年患

者的临床数据较少. 实际上对于一般状况较好

的老年患者, 只要在严密观察的情况下, 并仔细

全面的评估患者脏器功能和患者的耐受性, 完
全可以参加新药或新方案的临床试验, 为临床

治疗提供高质量的用药参考, 当然最好是在获

得一般人群的安全资料的前提下进行. (3)知情
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同意: 老年人对生活质量的要求较高, 而多数家

属由于顾虑, 而要求医师向患者隐瞒病情, 由此

患者的依从性明显降低. 因此建议临床医师多

与患者及家属交流, 以期达到一致的意见, 有利

于药物治疗的实施. 

4  结论

老年胃癌的药物治疗还没有规范化的方案可供

参考, 随着人们生活质量的提高, 平均寿命越来

越长, 在化疗时首先考虑的应是各脏器的功能

年龄而不单单是生理年龄. 故对于化疗应抱着

谨慎而仍然积极的态度, 全面评估化疗副反应

以及化疗相关死亡与获益的轻重, 制定个体化

的治疗方案. 相信随着对老年胃癌诊治过程中

存在问题的深入研究, 老年胃癌的药物治疗也

将登上新的高度.
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