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FOLFIRINOX 为基础的新辅助化疗后局部进展期胰腺癌的

手术疗效分析
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摘   要 目的：探讨局部进展期胰腺癌（LAPC）患者行 FOLFIRINOX（5- 氟尿嘧啶、奥沙利铂、伊立替康、

亚叶酸钙）为基础的新辅助化疗后的手术切除率及临床结局。

方法：计算机检索多个国内外数据库，收集 LAPC 患者行 FOLFIRINOX 为基础的新辅助化疗后手术治

疗的临床研究，检索时限均为从建库至 2016 年 1 月。采用 STATA 12.0 对纳入的研究行 Meta 分析。

结果：共纳入 14 项临床研究，714 例 LAPC 患者。Meta 分析结果显示，术前接受 FOLFIRINOX 为基

础 治 疗 的 LAPC 患 者 手 术 切 除 率 为 59%（95% CI=0.46~0.72，P=0.0001）， 其 中 R0 切 除 率 为 70.0%

（95% CI=0.51~0.88，P=0.001）； 同 时 患 者 中 位 生 存 期 为 20.63 个 月（95% CI=16.54~24.73，

P=0.001），中位无疾病进展期为 13.54 个月（95% CI=10.54~16.54，P=0.0001）；不良反应发生率为 8%

（95% CI=0.05~0.11，P=0.0001）。

结论：FOLFIRINOX 为基础的新辅助化疗可提高 LAPC 手术切除率，增加 R0 切除机会，改善患者生存

期，且不良反应发生率较低，是 LAPC 降期治疗的较优方案。
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Abstract Objective: To evaluate the surgical resection rates and clinical outcomes in patients with locally advanced 

pancreatic cancer (LAPC) after neoadjuvant treatment based on FOLFIRINOX regimen (5-fluorouracil, 

oxaliplatin, irinotecan, and leucovorin).

Methods: The clinical studies regarding LAPC undergoing surgical resection after FOLFIRINOX-based 

treatment were collected by searching several national and international online databases. Th e retrieval time was 

from inception of the database to January 2016. Meta-analysis was performed on the enrolled studies by using 

STATA 12.0 soft ware. 

Results: Fourteen studies involving 714 LAPC patients were included. Results of Meta-analysis showed that in 
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胰腺癌（pancrea t ic  cancer，PC）因其起病

隐 匿 ， 进 展 快 ， 预 后 极 差 ， 成 为 消 化 系 统 最 致 命

的恶性肿瘤之一[1]。外科手术联合化疗是目前胰腺

癌治疗的最佳方式，但这仅使20%的患者获益[2]。

据统计[3]，约有超过40%的胰腺癌患者虽无远处转

移 ， 但 伴 有 广 泛 的 血 管 及 淋 巴 结 侵 犯 ， 而 不 能 接

受 及 时 的 手 术 治 疗 ， 该 期 肿 瘤 也 被 称 为 局 部 进 展

期胰腺癌（locally advanced pancreatic cancer，

LAPC）。LAPC之所以不建议直接手术切除的原

因 在 于 切 缘 阳 性 的 患 者 与 未 接 受 手 术 治 疗 的 患 者

生存期相似[4]。虽然吉西他滨单药或联合放射治疗

近年来已成为LAPC患者姑息治疗的标准方案，但

该方案患者应答率及是否能明确改善LAPC患者生

存期仍有争议[5]。

目前，对于LAPC患者，系统的化疗是其最主

要的治疗方案。FOLFIRINOX（5-氟尿嘧啶、亚

叶 酸 钙 、 奥 沙 利 铂 、 伊 立 替 康 ） 方 案 最 初 被 用 于

转移性胰腺癌。有研究[6]结果显示，FOLFIRINOX

方 案 与 吉 西 他 滨 单 药 化 疗 相 比 可 明 显 改 善 转 移 系

胰腺癌患者的中位生存期（11.1个月 vs.  6.8个月，

P=0.001）。近年来有较多关于FOLFIRINOX方案

治疗LAPC的研究发表，但受到样本量的限制，对

于 该 方 案 的 安 全 性 及 有 效 性 未 能 得 出 较 为 一 致 的

结 论 [ 7 ]。 本 研 究 旨 在 采 用 循 证 医 学 M e t a 分 析 的 方

法，对LAPC患者接受FOLFIRINOX为基础的化疗

方 案 治 疗 后 手 术 切 除 率 及 临 床 疗 效 进 行 比 较 ， 以

期为临床治疗LAPC选择更优策略提供理论依据。

1　资料与方法

1.1  文献检索

计算机检索CNKI数据库、万方数据库、中国

生物医学文献数据库、PubMed数据库、Cochrane

图书馆及Embase数据库，均从建库开始至2016年

1月。查找FOLFIRINOX方案治疗LAPC的随机对

照 试 验 、 临 床 对 照 研 究 、 队 列 研 究 等 。 中 文 检

索 词 为 ： F O L F I R I N O X 方 案 、 5 - 氟 尿 嘧 啶 、 亚

叶 酸 钙 、 奥 沙 利 铂 、 伊 立 替 康 、 局 部 进 展 期 胰

腺 癌 、 胰 腺 恶 性 肿 瘤 、 L A P C 。 英 文 检 索 词 为 ：

F O L F I R I N O X 、 5 - F l u o r o u r a c i l 、 O x a l i p l a t i n 、

Irinotecan、Leucovorin、Locally Advanced Pancreatic 

Cancer、Pancreatic Neoplasm。自由词与主题词检

索相结合，语种限制为中文和英语，人群及种族不

限，尽可能的追溯参考文献及灰色文献。

1.2  纳入与排除标准

纳 入 的 研 究 须 符 合 以 下 标 准 ： ⑴  研 究 类 型

为 随 机 对 照 试 验 、 队 列 研 究 、 临 床 对 照 研 究 等 ； 

⑵ 研究对象为LAPC患者，化疗前有影像学及病理

学证据确诊；⑶ 干预措施为FOLFIRINOX为基础

的治疗方案，包括FOLFIRINOX方案联合其他化疗

药物、分子靶向药物及放疗等；⑷ 研究中明确报

告了以下指标的1项或多项：手术切除率、R 0切除

率 、 生 存 期 及 化 疗 的 不 良 反 应 等 。 排 除 标 准 为 ：

⑴ 会议摘要、重复发表、细胞学或动物实验等；

⑵ 研究中无可用数据或数据报道不详实者；⑶ 经

追溯参考文献或联系作者未能获取全文的文献。

1.3  文献筛选及数据提取

由2名研究员严格按照纳入排除标准进行文献

筛 选 。 首 先 阅 读 题 目 及 摘 要 对 检 索 的 文 献 进 行 初

步 评 价 ， 最 后 获 取 全 文 后 再 次 对 文 献 进 行 审 核 。

过程中如有分歧可与第三方商议解决。采用Excle 

2 0 0 7 绘 制 数 据 提 取 表 格 ， 数 据 提 取 内 容 包 括 ：

⑴ 基本资料（第一作者、文献发表年代、研究类

型、样本量、化疗方案、手术方式等）；⑵ 结局

LAPC patients receiving FOLFIRINOX-based treatment prior to surgical resection, the resection rate was 59% 

(95% CI=0.46–0.72, P=0.0001) in which the R0 rate was 70.0% (95% CI=0.51–0.88, P=0.001); the median overall 

survival was 20.63 months (95% CI=16.54–24.73, P=0.001) and median progression-free survival was 13.54 months  

(95% CI=10.54–16.54, P=0.0001); the incidence of adverse reactions was 8% (95% CI=0.05–0.11, P=0.0001). 

Conclusion: For LAPC, FOLFIRINOX-based neoadjuvant treatment can increase the resection rates and 

opportunity of R0 resection,and improve the overall survival of the patients, with low incidence of adverse 

reactions. So it is recommended as a preferred regimen.

Key words Pancreatic Neoplasms; Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols; Chemoradiotherapy, Adjuvant; 

Meta-Analysis

CLC number: R735.9
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指 标 （ 患 者 生 存 期 、 R 0切 除 率 、 患 者 应 答 率 、 不

良反应等）。

1.4  质量评价

文献质量评价按照牛津循证医学中心（Oxford 

Centre for Evidence-Based Medicine，OCEBM）推

荐的偏倚风险评估量表[8]进行评价，包括9个条目，

主要内容为：⑴ 纳入排除标准是否明确；⑵ 是否

存在选择偏倚；⑶ 干预措施是否标准化；⑷ 治疗

方案是否标准化；⑸ 结局指标是否标准化；⑹ 混

杂因素的控制；⑺ 缺失值的验证；⑻ 随访时间是

否超过12个月；⑼ 失访偏倚。

1.5  统计学处理

采用Stata SE 12.0软件进行Meta分析。异质性

检验采用Q检验，如果 I 2<50%或P >0.1，认为研究

间异质性较小，选用固定效应模型（fixed ef fects 

model，FEM）Mantel-Haenszel法进行数据合并；

反 之 则 认 为 纳 入 研 究 间 的 异 质 性 较 大 ， 分 析 异 质

性 来 源 ， 进 行 亚 组 分 析 及 敏 感 性 分 析 判 别 ， 如

果 异 质 性 仍 存 在 则 采 用 随 机 效 应 模 型 （ r a n d o m -
e f f e c t s  m o d e l ， R E M ） M - H h e t e r o g e n e i t y 法 。

合 并 的 数 据 如 为 连 续 变 量 ， 采 用 标 准 化 均 数 差

（standardized mean difference，S MD）及其95%

可信区间（confidence interval，CI）进行统计学

分析，二分类变量采用比值比（odds ratio，OR）

及其95% CI，显著性水平设定为α=0.05。

2　结　果

2.1  文献筛选及纳入

按 照 预 先 制 定 的 检 索 策 略 进 行 文 献 检 索 ，

共 获得546条记录。采用Endnote X6软件去重287篇

后 ， 阅 读 题 目 和 摘 要 排 除 2 2 1 篇 ， 其 中 包 括 重 复

1 0 3 篇 ， 综 述 7 4 篇 ， 动 物 实 验 或 细 胞 相 关 研 究 

21篇，会议摘要6篇，无关文献17篇。随后对初步

纳入的38篇文献调阅全文后再次进行筛选，综述 

9篇，重复4篇，细胞实验3篇，无可用数据5篇，

剔 除 无 关 文 献 3 篇 ， 最 终 纳 入 1 4 篇 文 献 [ 9 - 2 2 ]进 行

Meta分析。

2.2  纳入研究的基本特征

共 纳 入 1 4 项 研 究 ， 其 中 前 瞻 性 观 察 研 究 1 项

（ 1 / 1 4 ， 7 . 1 4 % ） ， 回 顾 性 研 究 1 3 项 （ 1 3 / 1 4 ，

9 2 . 8 6 % ） 。 纳 入 研 究 来 自 美 国 1 0 项 （ 1 0 / 1 4 ，

71.43%），法国2项（2/14，14.28%），澳大利

亚及英国各1项（1/14，7.14%）。纳入患者年限

最早为2000年，截止日期最近为2014年。纳入患

者平均年龄范围为56~66岁。LAPC诊断标准多参

考美国国立综合癌症网络（NCCN）指南（4/14，

28.57%），其次为美国肝胆胰协会（AHPBA）诊

断标准（3/14，21.43%）。纳入研究的基本特征

见表1。

2.3  纳入研究质量评价

对 纳 入 1 4 项 研 究 按 照 O C E B M 推 荐 的 偏 倚 风

险 评 估 标 准 进 行 质 量 评 价 ， 结 果 显 示 ， 在 纳 入 排

除标准（10/14，71.43%），选择偏倚（12/14，

85.71%），干预措施（12/14，85.71%），混杂

因 素 （ 1 0 / 1 4 ， 7 1 . 4 3 % ） ， 随 访 时 间 （ 1 0 / 1 4 ，

7 1 . 4 3 % ） 条 目 的 报 告 中 评 估 为 低 风 险 的 研 究 超

过 了 6 0 % ， 而 在 其 他 条 目 中 低 分 险 报 告 虽 然 低 于

60%，但均高于50%，提示纳入的研究质量均较高

（图1）。

表 1　纳入研究的基本特征
Table 1　The basic characteristics of included studies

研究 国家（地区） 纳入患者年限 患者例数（n） 平均年龄（岁） 诊断标准 平均随访时间（月）
Conroy, 等 [9]  2005 法国 2000—2002 46 56（40~69） 多学科综合讨论 26.6（26.0~33.4）
Gunturu, 等 [10] 2013 美国 2010—2011 35 61（48~77） NCCN 33.1（11.4~49.3）
Hosein, 等 [11] 2012 美国 2008—2011 18 58（41~73） AHPBA 36.1（32.9~38.8）
Peddi, 等 [12] 2012 美国 2009—2012 61 58（37~72） 未报告 11.4（8.2~16.2）
Boone, 等 [13] 2013 美国 2011—2012 21 59（42~73） AHPBA 未报告
Faris, 等 [14] 2013 美国 2010—2012 22 63（45~78） NCCN 54.0（32.7~55.3）
Hohla, 等 [15] 2014 澳大利亚 2010—2012 49 62（42~76） 未报告 未报告
Mahaseth, 等 [16] 2013 美国 2010—2012 60 63（36~78） 未报告 4.0（4.0~4.0）
Marthey, 等 [17] 2014 法国 2010—2012 77 61（37~79） 多学科综合讨论 11.3（7.8~17.6）
Moorcraft, 等 [18] 2014 英国 2010—2013 49 60（34~76） 未报告 15.9（15.4~16.3）
Ferrone, 等 [19] 2015 美国 2011—2014 127 62（38~77） 未报告 未报告
Mellon, 等 [20] 2015 美国 2009—2014 23 66（45~85） NCCN 10.5（7.3~20.1）
Sadot, 等 [21] 2015 美国 2010—2013 101 64（37~81） NCCN 12.0（8.0~18.0）
Blazer, 等 [22]2015 美国 2011—2013 25 62（40~81） AHPBA 13.3（4.5~34.8）
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图 1　纳入研究偏倚风险评估
Figure 1　Bias risk assessment for the included studiers

2.4  Meta 分析结果

2.4.1  手 术 切 除 率 的 分 析　 纳 入 的 研 究 中 10 项

报 告 [11-14, 16-18, 20-22] 患 者 接 受 FOLFIRINOX 为

基 础 的 治 疗 方 案 后 手 术 切 除 率， 异 质 性 检 验 结

果 表 明 研 究 间 存 在 统 计 学 异 质 性（I2=82.3%，

P=0.000）， 故 采 用 随 机 效 应 模 型 进 行 数 据 合

并。Meta 分 析 结 果 显 示： 接 受 FOLFIRINOX 为

基 础 的 治 疗 方 案 后 LAPC 患 者 手 术 切 除 率 为 59%

（95% CI=0.46~0.72，P=0.0001）（图 2）。 

2.4.2  R0 切 除 率 的 分 析　 纳 入 的 研 究 中 9 项 报

告 [9, 11, 13-14, 16-18, 20, 22] 患 者 接 受 FOLFIRINOX 为

基 础 的 治 疗 方 案 后 行 手 术 治 疗 的 R0 切 除 率，

异 质 性 检 验 结 果 表 明 研 究 间 存 在 统 计 学 异 质 性

（I2=70.5%，P=0.001），故采用随机效应模型进

行 数 据 合 并。Meta 分 析 结 果 显 示：FOLFIRINOX

为 基 础 的 治 疗 方 案 后 接 受 手 术 治 疗 的 LAPC 患

者 R0 切 除 率 为 70.0%（95% CI=0.51~0.88，

P=0.001）（图 3）。

Study
ID

Hosein, 等 [11] 2012
Peddi, 等 [12] 2012
Boone, 等 [13] 2013
Faris, 等 [14] 2013
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图 2　LAPC 患者手术切除率合并结果
Figure 2　Pooled results of surgical resection rate in LAPC patients
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0.21 (-0.03, 0.45)
0.83 (0.53, 1.13)
0.50 (-0.19, 1.19)
0.66 (0.24, 1.08)
0.75 (0.33, 1.17)
0.89 (0.77, 1.01)
0.88 (0.43, 1.33)
0.86 (0.56, 1.16)
0.65 (0.37, 0.93)
0.70 (0.51, 0.88)

%
Weight

13.78
12.19
5.10
9.43
9.23
16.80
8.70
12.10
12.68
100.00

-1.33                                                    0                                                      1.33

图 3　LAPC 患者接受手术治疗的 R0 切除率合并结果
Figure 3　Pooled results of R0 resection rate in LAPC patients aft er surgery
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2.4.3  中位生存期的分析　纳入的研究中 10 项报

告 [9-10, 11, 14-18, 21-22] 患 者 中 位 生 存 期， 异 质 性 检 验

结 果 表 明 研 究 间 存 在 统 计 学 异 质 性（I2=68.8%，

P=0.001），故采用随机效应模型进行数据合并。

Meta 分析结果显示：接受 FOLFIRINOX 为基础的

治疗方案后 LAPC 患者的中位生存期为 20.63 个月

（95% CI=16.54~24.73，P=0.001）（图 4）。

2.4.4  中 位 无 疾 病 进 展 期 的 分 析　 纳 入 的 研 究

中 8 项 报 告 [9-12, 14, 16-17, 20] 患 者 的 中 位 无 疾 病 进

展 期， 异 质 性 检 验 结 果 表 明 研 究 间 存 在 统 计 学

异 质 性（I2=60.0%，P=0.015）， 故 采 用 随 机 效

应 模 型 进 行 数 据 合 并。Meta 分 析 结 果 显 示： 接

受 FOLFIRINOX 为 基 础 的 治 疗 方 案 后 LAPC 患

者 的 中 位 无 疾 病 进 展 期 为 13.54 个 月（95% CI= 

10.54~16.54，P=0.0001）（图 5）。

2.4.5  FOLFIRINOX 为基础的治疗方案治疗不良

反应的分析　 纳 入 的 研 究 均 报 告 了 FOLFIRINOX

为 基 础 的 治 疗 方 案 的 不 良 反 应， 异 质 性 检 验 结

果 表 明 研 究 间 存 在 统 计 学 异 质 性（I2=41.2%，

P=0.059）， 故 采 用 固 定 效 应 模 型 进 行 数 据

合 并。Meta 分 析 结 果 显 示：FOLFIRINOX 为

基 础 的 治 疗 方 案 后 患 者 不 良 反 应 发 生 率 为

8%（95% CI=0.05~0.11，P=0.0001）（图 6）。

2.5  发表偏倚

如 图 7 所 示 ， 对 纳 入 的 研 究 进 行 发 表 偏 倚 分

析 ， 结 果 显 示 各 个 研 究 未 能 向 漏 斗 图 顶 部 汇 集 ，

并有3个研究游离于漏斗图之外，提示可能存在部

分阴性结果未被发表的可能（图7）。

Study
ID

Conroy, 等 [9]  2005
Gunturu, 等 [10] 2013
Hosein, 等 [11] 2012
Peddi, 等 [12] 2012
Faris, 等 [14] 2013
Mahaseth, 等 [16] 2013
Marthey, 等 [17] 2014
Mellon, 等 [20] 2015
Overall (I-squared=60.0%, P=0.015)

NOTE:  Weights are from random effects analysis

中位无疾病进展期 (95% CI)

7.60 (3.60, 12.00)
17.30 (13.50, 21.20)
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%
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16.03
16.88
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13.74
18.34
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12.89
3.89
100.00

-34.3                                                    0                                                     34.3
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Conroy, 等 [9]  2005
Gunturu, 等 [10] 2013
Hosein, 等 [11] 2012
Faris, 等 [14] 2013
Hohla, 等 [15] 2014
Mahaseth, 等 [16] 2013
Marthey, 等 [17] 2014
Moorcraft, 等 [18] 2014
Sadot, 等 [21] 2015
Blazer, 等 [22] 2015
Overall (I-squared=68.8%, P=0.001)

NOTE:  Weights are from random effects analysis

中位生存期 (95% CI)

15.70 (10.70, 20.70)
25.30 (9.20, 41.40)
32.70 (23.10, 42.30)
24.70 (19.00, 30.30)
10.10 (4.10, 16.10)
21.20 (12.40, 30.10)
21.10 (12.30, 29.90)
15.90 (13.10, 22.80)
26.10 (19.30, 32.70)
21.20 (16.30, 35.20)
20.63 (16.54, 24.72)

%
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12.70
4.57
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12.07
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12.85
11.03
8.53
100.00

-42.3                                                  0                                                     42.3

图 4　LAPC 患者中位生存期合并结果
Figure 4　Pooled results of the median survival in LAPC patients

图 5　LAPC 患者中位无疾病进展期合并结果
Figure 5　Pooled results of the median disease-free survival in LAPC patients
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图 7　漏斗图评估发表偏倚
Figure 7　Funnel plots for detecting publication bias

3　讨　论

胰 腺 癌 是 一 种 恶 性 程 度 极 高 且 预 后 较 差 的

消 化 道 肿 瘤 ， 近 年 来 发 病 率 呈 逐 年 上 升 趋 势 ， 据

统 计 其 占 人 类 全 部 恶 性 肿 瘤 的 3 % ， 5 年 生 存 率 不

超 过 5 % [ 2 3 ]。 目 前 手 术 治 疗 被 认 为 是 延 长 胰 腺 癌

患 者 生 存 期 最 有 效 的 策 略 ， 但 由 于 胰 腺 癌 起 病 隐

匿 ， 疾 病 进 展 快 ， 仅 有 不 到 1 5 % 的 患 者 在 初 诊 时

可 接 受 根 治 性 胰 腺 切 除 术 ， 大 部 分 的 患 者 一 经 诊

断 即 为 L A P C 或 出 现 远 处 转 移 ， 因 此 而 不 能 接 受

有 效 的 手 术 干 预 [ 2 4 ]。 L A P C 约 占 全 部 胰 腺 肿 瘤 的

3 0 % ~ 5 0 % [ 2 5 ]， 其 虽 然 没 有 远 处 转 移 ， 但 往 往 伴

有 严 重 的 血 管 侵 犯 ， 即 使 尝 试 手 术 切 除 也 很 难 实

现R 0切除 [26]，因此胰腺癌的新辅助治疗已得到广

大 外 科 医 师 的 关 注 。 然 而 ， 由 于 缺 乏 大 样 本 、 前

瞻 性 临 床 研 究 的 支 持 ， 新 辅 助 化 疗 的 价 值 也 一 直

存 在 争 议 [ 2 7 ]。 已 有 M e t a 分 析 结 果 [ 2 8 ]提 示 ， L A P C

患 者 接 受 新 辅 助 化 疗 后 可 使 约 1 / 3 的 患 者 降 期 并

使 既 往 无 手 术 切 除 机 会 的 患 者 得 到 手 术 治 疗 ，

甚至有些患者可实现肿瘤的R 0切除。有研究 [29]发

现，FOLFIRINOX方案可有效的改善转移性胰腺

癌 的 目 标 转 移 率 及 中 位 生 存 期 ， 但 三 级 及 以 上 不

良反应发生率较高。也有研究 [ 30]报道，通过 改良

F O L F I R I N O X 方 案 可 有 效 的 降 低 L A P C 患 者 不 良

反 应 的 发 生 率 及 提 高 患 者 的 转 化 后 手 术 切 除 率 。

由此，FOLFIRINOX方案成为目前研究的焦点。

2 0 1 5 年 N C C N 指 南 将 F O L F I R I N O X 方 案 首 次 写 入

了 胰 腺 癌 的 诊 治 指 南 ， 但 同 时 也 建 议 该 方 案 应 在

大 的 医 学 中 心 进 行 ， 并 开 展 相 应 的 临 床 试 验 。 本

研究采用循证医学Meta分析的方法对既往接受以

FOLFIRINOX方案为基础的治疗后患者手术切除率

及 生 存 资 料 进 行 了 研 究 ， 希 望 能 更 加 全 面 准 确 的

评估该治疗策略对LAPC患者带来的临床获益，旨

在为更多LAPC患者带来更优的治疗方案。

本研究共纳入14项临床研究，714例LAPC患

者，Meta分析结果显示，术前接受FOLFIRINOX

为 基 础 的 治 疗 方 案 的 L A P C 患 者 手 术 切 除 率

为 5 9 % （ 9 5 %  C I = 0 . 4 6 ~ 0 . 7 2 ， P = 0 . 0 0 0 1 ） ，

其 中 R 0切 除 率 为 7 0 . 0 % （ 9 5 %  C I = 0 . 5 1 ~ 0 . 8 8 ，

P=0.001），同时LAPC患者中位生存期为20.63个月

（95% CI=16.54~24.73，P=0.001），中位无疾病进展

期为13.54个月（95% CI=10.54~16.54，P=0.0001），

不 良 反 应 发 生 率 为 8 % （ 9 5 %  C I = 0 . 0 5 ~ 0 . 1 1 ，

Study
ID

中性粒细胞减少
乏力
腹泻
呕吐
血小板减少
神经病变
发热
贫血
恶心
血栓栓塞
腹痛
白细胞减少
肝酶升高
Overall (I-squared=41.2%, P=0.059)

ES (95% CI)

0.27 (0.17, 0.37)
0.14 (0.03, 0.25)
0.10 (-0.01, 0.21)
0.08 (-0.03, 0.19)
0.07 (-0.04, 0.18)
0.06 (-0.06, 0.16)
0.05 (-0.06, 0.16)
0.05 (-0.07, 0.17)
0.04 (-0.08, 0.16)
0.03 (-0.09, 0.15)
0.02 (-0.10, 0.14)
0.01 (-0.13, 0.15)
0.01 (-0.13, 0.15)
0.08 (0.05, 0.11)

%
Weight

10.73
8.67
8.63
8.37
8.23
7.60
8.46
7.33
6.97
7.36
6.83
5.41
5.41
100.00

-0.368                                                  0                                                    0.368

图 6　LAPC 患者接受 FOLFIRINOX 为基础的治疗不良反应发生率合并结果
Figure 6　Pooled results of the incidence of adverse reactions in LAPC patients receiving FOLFIRINOX-based treatment
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P=0.0001）。Rombouts等[31]对365例LAPC患者的数

据资料进行了Meta分析，结果显示FOLFIRINOX

方案化疗后手术切除了可达57%，其中R0切除了可

为77%，数据合并结果与本研究基本相近，但国内

目前仍缺乏同类相关证据。

尽管本研究采用Meta分析的方法进行数据合

并，但仍存在以下局限性：⑴ 纳入的研究中多数

为回顾性研究（13/14，92.86%），而随机对照试

验较少，明显的降低了证据等级；⑵ 纳入的研究

中对于LAPC的诊断标准不一，多数采用NCCN指

南 推 荐 意 见 ， 但 部 分 研 究 采 用 其 他 确 诊 方 法 ， 故

而对于结局指标的判定具有一定的影响；⑶ 纳入

的研究多数未明确报告FOLFIRINOX为基础的治疗

方 案 的 实 施 细 节 ， 包 括 患 者 筛 选 、 治 疗 剂 量 、 治

疗 周 期 、 疗 效 判 定 标 准 及 质 量 控 制 等 ， 因 此 不 能

对数据进行深层挖掘；⑷ 纳入的研究大部分来自

于 欧 美 国 家 ， 对 于 以 国 人 为 对 象 的 研 究 缺 乏 ， 故

结论的推及还需谨慎；⑸ 纳入的研究大部分为单

臂 研 究 ， 仅 能 对 部 分 结 局 指 标 实 现 率 的 合 并 ， 未

能与其他标准方案进行对比。

综上所述，FOLFIRINOX为基础的治疗可提

高LAPC手术切除率，增加R 0切除机会，改善患者

生存期，且不良反应发生率较低，可作为LAPC降

期 治 疗 的 较 优 方 案 。 但 值 得 推 荐 更 多 大 样 本 、 多

中心、前瞻性研究进一步验证。
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