
吉非替尼治疗晚期肺腺癌临床观察

王 华 １），蔡苏玲 １），杨 帆 ２），孙 寰 ２），童玉云 ３），王家平 ３）

（1）玉溪市人民医院，云南玉溪 653100；２）昆明医科大学，云南昆明 650500；３）昆明医科大学

第二附属医院，云南昆明 650101）

［摘要］目的 观察吉非替尼与多西他赛二线治疗晚期肺腺癌的疗效与毒副反应．方法 71例一线化疗失败

的晚期肺腺癌患者，随机分为吉非替尼组和多西他赛组，吉非替尼组： 250 mg，每天一次口服，维持治疗直至病

情进展或出现不能耐受的不良反应．多西他赛组： 75 mg/m2，第 1天静脉滴注 1 h，每 21 d重复，至少接受 2个

疗程，评价其疗效及不良反应．结果 71 例 NSCLC 均可评价疗效，2 组总有效率（ORR） 吉非替尼组 40.0%

（14/35），多西他赛组 16.7% （6/ 36）， ＜0. 05；疾病控制率（DCR）吉非替尼组 74.3% （26/35），多西他赛组

44.4%（16/36）， < 0.05．吉非替尼组的毒性反应主要为皮疹和腹泻，多西他赛组主要存在骨髓抑制和胃肠道反

应毒性（ <0.05）．结论 吉非替尼与多西他赛相比，治疗晚期肺腺癌有较好的有效性和安全性．
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［Abstract］ Objective To observe the curative and side effect of Gefitinib and Docetaxel as the second-line

treatment for advanced adenocarcinoma of lung．Methods Atotal of 78 patients with advanced adenocarcinoma of

Lung who had failed to previous firstline chemotherapy were randomly divided into two groups：gefitinib group and

docetaxel group.In the gefitinib group， patients were given orally 250 mg of gefitinib once daily，maintenance

therapy until disease progression or patients could not tolerate the side effects.In the Docetaxel group，patient were

given intravenous infusion of 75 mg/m2 of Docetaxel，1 hour intravenous infusion on the first day，the regimen was

repeated every 21 days for at least 2 consecutive cycles. Then the curative and sideeffect was observed．Results Al

the 71 ppatients could be evaluated．The overall response rate（ORR） of single agent Gefitinib group was 40.0%
（14/35）， and that of combined Docetaxel group was 16.7%（6/36）；the difference was significant（ < 0.05） .

The clinical disease control rate（DCR） of Gefitinib group was 68.6%（24/35）， and that of Docetaxel group was

55.6% （20/36）， the difference was significant（ < 0.05） ．The main toxicities included the alimentary tract

reaction and bone marrow depression in Docetaxel group；The main toxicities in Gefitinib group were skin rash and

diarrhea．Conclusion Gefitinib compared with docetaxel is more safe and effective in teating Advanced

Adenocarcinoma of Lung.
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肺癌是发病率和死亡率最高的恶性肿瘤之一，

其中以非小细胞肺癌（non-small cell lung cancer，

NSCLC）为最常见类型[1]．近年来，随着分子靶向

治疗的研究，肺癌的靶向治疗为化疗失败患者找

到了一种新的治疗途径．在靶向治疗药物中，吉

非替尼是作为一种具有选择性的表面生长因子受

体（EGFR）酪氨酸激酶抑制剂，目前已经在临床

上应用，且已有大量研究表明其可用于晚期

NSCLC的治疗[2]．2008年 2月至 2012年 5月，玉

溪市人民医院肿瘤科将确诊为肺腺癌一线化疗失

败后的 71例患者，随机分为 2组，分别采用吉非

替尼和多西他赛治疗，观察 2组的疗效和毒副反

应，现总结如下．

1 资料与方法

1.1 临床资料

本组共 71例患者，均经细胞学或组织学检查

证实为肺腺癌，一线化疗失败．年龄 42～75岁，

平均 61岁，其中男性 43例，女性 28例．入选标

准：（1） ECOG评分均为０～2分；（2）预计生

存期＞２月；（3）血常规、血液生化功能检查无

异常；（4）患者能持续随访；（5）无合并其他肿

瘤病史．随机分为吉非替尼组和多西他赛组，吉

非替尼组 35 例，男性 21例，女性１4例，年龄

45～75 岁，平均 （61.2±8.3） 岁，中位年龄 63

岁，TNM分期，ⅢB 期 12例，Ⅳ期 23例；多西

他赛组 36例，男性 22例，女性 14例，年龄 42～

73 岁，平均 （62.6±8.3） 岁，中位年龄 65 岁，

TNM分期，ⅢB 期 10例，Ⅳ期 26 例．计量资料
使用成组 检验，计数资料使用χ2检验，两组患

者年龄、性别、病理类型和 TNM分期比较的差异

无统计学意义（ ＞0.05），因而具有可比性．

1.2 治疗方法

吉非替尼组：250 mg，每日１次，口服，直

至疾病进展或出现不能耐受的不良反应．多西他

赛组：75 mg /m2 ，第 1 天静脉滴注 1 h，21 d 重

复，至少 2个周期．治疗 2个周期后，对可测量

病灶进行复查．以后每 2 个月重复上述检查 1

次．期间允许接受止痛、营养等支持对症治疗服

药直至肿瘤进展或发生不可耐受的不良反应．

1.3 疗效及毒性评价标准

评价标准根据WHO推荐评价实体瘤标准，分为

完全缓解（CR）、部分缓解（PR）、稳定（SD）和进展

（PD）． 以 CR + PR计算总有效率 （ORR）；以

CR+PR+SD计算疾病控制率（DCR）．不良反应根据

WHO标准评价，毒性分为0～Ⅳ级．

1.4 统计学处理

所得数据应用 SPSS软件分析，组间率的比较

采用χ2校验或确切概率法， ＜0.05为差异有统

计学意义．

2 结果

2.1 疗效

吉非替尼组 35例： CR1例（2.9%），PR 13

例 （37.1%）， SD 12 例 （34.3%）， PD 9 例

（25.7%）．有效率（ORR）为 40.0%，疾病控制率

（DCR） 为 74.3%．多西他赛组 36 例，CR0 例

（0%）， PR6 例 （16.7%）， SD10 例 （27.8%），

PD20例（55.6%），有效率（ORR）为 16.7%；疾

病控制率（DCR）为 44.4%，2组总有效率比较差

异有统计学意义（ ＜0.05），2组疾病控制率差异
有统计学意义（＜0.05）．

2.2 不良反应

2组全部患者均可评价不良反应．吉非替尼组

均未出现 III～IV级的不良反应．多西他赛组主要

为骨髓抑制和消化道反应;吉非替尼组主要为皮疹

和腹泻．2组均未见因血小板下降而引起皮肤黏膜

出血甚至消化道出血的病例．两组均无治疗相关

性死亡患者，见表1.

3 讨论

目前非小细胞肺癌初期是难以发现的，确诊时

一般已经属于晚期，姑息性化疗为其主要的治疗

手段．以铂类为基础的两药联合标准化疗方案广泛

应用于一线治疗[3]．一线化疗失败后肿瘤细胞耐药

株增多，二线化疗其疗效有限，多西他赛是 NCCN

指南的二线化疗方案之一，文献报道多西他赛二

线化疗肿瘤客观缓解率仅为 5.5%～6.7% [4]，单纯

化疗已很难进一步提高患者的生存时间．

有研究表明通过选择性的酶抑制剂可阻断酪氨

酸激酶活化，抑制表皮生长因子受体激活，从而达

到抑制细胞周期进程、加速细胞凋亡、抑制血管生

成、抑制肿瘤细胞浸润和转移以及增强化放疗效果

的作用．吉非替尼属于小分子的 EGFR酪氨酸激酶

抑制剂，能选择性地抑制 ATP与受体酪氨酸激酶

的结合，阻断 EGF和 TGFα与 EGFR结合，阻止

EGFR同源和异源二聚体的形成，从而阻断肿瘤细
胞增殖和生存的信号传导，同时也有促进细胞凋

亡和抗肿瘤血管生成作用[5，6]．多个研究显示吉非
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不良反应
多西他赛组

I-II III-IV I-II III-IV 比例（%）

中性粒细胞减少 0 0 0 14 8 61.1*

贫血 0 0 0 6 2 22.2*

血小板减少 0 0 0 7 3 27.8*

转氨酶升高 3 0 8.6 4 1 13.9

口腔溃疡 4 0 11.4 2 1 8.3

皮疹 24 0 68.6 3 1 11.1*

恶心呕吐 0 0 0 16 3 52.8*

腹泻 6 0 17.1 7 1 22.2

吉非替尼组

比例（%）

表 1 不良反应发生情况比较

Tab. 1 Comparison of the incidence of adverse reactions

替尼的疗效与 EGFR基因突变密切相关，且对一线

化疗失败的患者同样有效，尤其对亚洲人群、腺

癌、女性、不吸烟患者尤为有效 [7，8]．本研究中，

笔者对 71例晚期肺腺癌患者进行了多西他赛与吉

非替尼分组对照研究，吉非替尼组缓解率、疾病

控制率均高于多西他赛组，并具有统计学差异．

两组不良反应各不相同，但吉非替尼组血液学毒

性、消化道毒性显著低于多西紫杉醇组，其安全

性及耐受性明显优于多西他赛．

总之，对于一线化疗失败后的晚期肺腺癌患

者，吉非替尼的疗效优于多西他赛，毒副反应轻

微，安全，值得临床推广应用．
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