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吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌的疗效观察
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摘要　目的：探讨吉非替尼治疗老年晚期非小细
胞肺癌的有效性和安全性。方法：对照组３４例
采用放疗进行治疗，观察组３７例给予口服吉非替
尼２５０ｍｇ／次，１次／日，比较两组的治疗总有效
率、疾病控制率、不良反应发生率及治疗前后的血
清糖蛋白型肺癌标志物（ＣＡ１２５）、粘蛋白型糖抗
原（ＣＡ２４２）及癌胚抗原（ＣＥＡ）水平的变化。结
果：观察组治疗总有效率和疾病控制率均高于对
照组（χ

２＝３．９０３，χ
２＝４．２１４，Ｐ＜０．０５）；治疗后

两组患者血清ＣＡ１２５、ＣＡ２４２及ＣＥＡ水平均明
显下降（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１），观察组 ＣＡ１２５和

ＣＥＡ低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组不良反应发
生率低于对照组，但两组差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。结论：吉非替尼治疗老年中晚期非小细胞
肺癌患者的临床疗效确切，耐受性好，不良反应
少，值得广泛推广。
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近年来，我国肺癌的发生率和死亡率逐渐上
升。肺癌中所占比例最高的是非小细胞肺癌
（ＮＳＣＬＣ），约占肺癌总数的８０％～８５％，而此类
患者中又以老年患者最多，约占７０％左右［１］。老
年患者因免疫力低下、恢复能力较差、有其他并发
症等多种原因难以接受长期化疗，且老年患者病

情确诊时多已进入中晚期，因此针对老年患者的
治疗方案主要以缓解症状和延长生存期为目

的［２－３］。本研究观察了吉非替尼对老年中晚期

ＮＳＣＬＣ患者的疗效和安全性，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　病例选择　选取于２００８年６月至２０１１年

１２月来本院住院检查的老年中晚期非小细胞肺
癌患者７１例，年龄６１～７８岁，全部为经过病理组
织学和细胞学证实的中晚期 ＮＳＣＬＣ患者，经胸
部ＣＴ或纤支镜检查明确肺癌临床分期，并有可
测量的病灶，能客观判断疗效，美国东部肿瘤协作
组评分法（ＥＣＯＧ）评分≤２，预计生存期＞３个月，
表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）基因突变检测显示碱
基未置换或缺失。

１．２　一般资料　使用随机数字表法将所有入选
患者随机分为对照组３４例和观察组３７例，血常
规、肝肾功能及心电图正常。所有病人均无手术
指征，均未经过放疗化疗。两组治疗前临床资料
比较见表１，两组之间比较差异无统计学意义（Ｐ
＞０．０５）。

１．３　治疗方案　对照组患者采用放射治疗，剂量
为１．５～２．５Ｇｙ／次，每周治疗５次，总剂量４５～
７５Ｇｙ。观察组给予口服吉非替尼２５０ｍｇ／次，１
次／ｄ，连续服用８周。

１．４　观察指标　治疗８周后统计两组临床疗效、
不良反应发生情况和治疗前后血清肿瘤标志物

（血清ＣＡ１２５、ＣＡ２４２和ＣＥＡ）变化，进行对比分
析。临床疗效参照实体瘤的疗效评价标准（ＲＥ－
ＣＩＳＴ）对实体瘤的疗效评价标准进行评估［４］，包
括完全缓解（ＣＲ）：患者的各项检查项目均示病灶
消失；部分缓解（ＰＲ）：症状体征大幅度缓解，病灶
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缩小幅度在５０％以上；稳定（ＳＤ）：症状体征有所
改善，病灶缩小幅度在２５％～５０％；进展（ＰＤ）：症
状体征未改善或者恶化，病灶缩小幅度＜２５％或
增大。总有效率＝ＰＲ＋ＣＲ，疾病控制率＝ＰＲ＋
ＣＲ＋ＳＤ。

表１　两组临床资料比较（ｎ，％）

临床资料
对照组

（ｎ＝３４）
观察组

（ｎ＝３７）

男 ２１（６１．８） ２３（６２．２）

女 １３（３８．２） １４（３７．８）

中位年龄（岁） ６９　 ７２
临床分期　ＩＩＩＢ　 １１（３２．４） １３（３８．２）

　　　　　ＩＶ　 ２３（６７．６） ２４（６４．８）

病理类型　腺癌 ２０（５８．８） ２２（５９．５）

　　　　支气管肺泡癌 ５（１４．７） ７（１８．９）

　　　　鳞腺癌 ９（２６．５） ８（２１．６）

吸烟史 ２２（６４．７） ２５（６７．６）

１．５　统计学处理　数据采用ＳＰＳＳ　１８．０统计学
软件进行处理。计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）
表示，组间比较采用独立样本ｔ检验，计数资料以

百分率（％）表示，组间比较采用χ
２ 检验，以Ｐ＜

０．０５表示差异有统计学意义。

２　结果

２．１　治疗８周后两组患者临床疗效比较　如表

２所示，观察组３７例中总有效率达到４５．９％，对
照组３４例中总有效率为２３．５％，观察组总有效
率优于对照组（χ

２＝３．９０３，Ｐ＜０．０５）。观察组疾
病控 制 率 为 ８１．１％，对 照 组 疾 病 控 制 率 为

５８．８％，观察组疾病控制率优于对照组（χ
２＝

４．２１４，Ｐ＜０．０５）。

２．２　治疗８周后两组患者血清标志物的变化情
况比较　两组患者治疗前后的血清肿瘤标志物变
化情况如表３所示。治疗前两组血清 ＣＡ１２５、

ＣＥＡ及ＣＡ２４２水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），一个疗程后两组患者的３项指标均有明显
下降，与治疗前有统计学差异（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜
０．０１）。观察组的ＣＡ１２５和ＣＥＡ低于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），对肿瘤的抑制作用
更好。

表２　治疗８周后两组患者临床疗效比较（ｎ，％）

组别 ｎ　 ＣＲ　 ＰＲ　 ＳＤ　 ＰＤ 总有效率 疾病控制率

对照组 ３４　 １（２．９） ７（２０．６） １２（３５．３） １４（３８．２） ２３．５　 ５８．８
观察组 ３７　 ４（２．９４） １３（３５．１） １３（３５．１） ７（１８．９） ４５．９　 ８１．１

表３　治疗８周后两组患者血清标志物的变化情况比较（ｘ±ｓ）

组别 ｎ 时间 ＣＡ１２５（Ｕ／ｍＬ） ＣＡ２４２（Ｕ／ｍＬ） ＣＥＡ（ｍｇ／ｍＬ）

对照组 ３４ 治疗前 ９５．５±７．３　 ５６．３±６．２　 ６２．６±６．４
一疗程后 ４９．５±４．２ｆ　 ３７．５±４．７　 ２２．３±３．６ｆ

观察组 ３７ 治疗前 ９５．２±７．１　 ５５．８±６．１　 ６３．１±６．７
一疗程后 ３１．７±３．８ｂｆ　 ２９．４±３．２ｅ　 １２．７±１．９ｂｆ

与对照组治疗后比较ｂ　Ｐ＜０．０５；与本组治疗前比较ｅ　Ｐ＜０．０５，ｆ　Ｐ＜０．０１

２．３　两组患者的不良反应发生情况比较　结果
显示观察组主要毒副反应为皮疹１３例（３５．１％），
口腔溃疡２例（５．４％），腹泻１１例（２９．７％），恶心
呕吐６例（１６．２％），四肢关节痛６例（１６．２％），观

察组不良反应的情况少于对照组，但无统计学差
异（Ｐ＞０．０５）。皮疹多发于面部，在背部颈部和
前胸也有分布，服用阿莫西林后症状减轻。详细
情况见表４。

表４　两组患者的不良反应发生情况比较（ｎ，％）

组别 ｎ 皮疹 腹泻 恶心 口腔溃疡 关节痛

对照组 ３４　 １６（４７．１） １３（３８．２） １０（２９．４） ４（１１．８） ９（２６．５）

观察组 ３７　 １３（３５．１） １１（２９．７） ６（１６．２） ２（５．４） ６（１６．２）

χ
２　 １．０４３　 ０．５７３　 １．４６１　 ０．９２６　 ０．３２６
Ｐ　 ０．３０７　 ０．４４９　 ０．２２７　 ０．３３６　 ０．５６８

·１１４１·中国临床药理学与治疗学２０１３Ｄｅｃ；１８（１２）



３　讨论

中晚期非小细胞肺癌患者的治疗以含铂类药

物联合化疗，或配合局部放疗为主［５－６］。但老年
患者体质较弱，且往往合并多种慢性疾病，因此难
以耐受传统化疗药物的细胞毒性，导致患者生活
质量严重下降，甚至加速死亡。

近年来，新型靶向治疗药物在恶性肿瘤的治
疗中取得了显著疗效，吉非替尼便是近年来靶向
治疗非小细胞肺癌的代表性药物之一。吉非替尼
是一种小分子苯胺喹那唑啉化合物［７］。它是表皮
生长因子受体（ＥＧＦＲ）的酪氨酸激酶抑制剂，通
过与ＡＴＰ竞争ＥＧＦＲ的特异结合位点，抑制细
胞内酪氨酸激酶活性，阻滞细胞增殖信号的传导，

从而抑制肿瘤生长［８－１０］。临床实验结果显示，吉
非替尼治疗实体瘤病人耐受性良好，是非细胞毒
药物，毒性多表现为腹泻、恶心、食欲下降、皮疹
等，但多为轻度，且无药物累积性［１１－１２］。

ＣＡ１２５一种相对分子质量约为２０００００的糖
蛋白，是在卵巢癌中发现的肿瘤标志物，后来发现
其在肺癌中，特别是非小细胞肺癌具有较高表达，

现在被临床用作非小细胞肺癌协助诊断的较好的

肿瘤标 志 物；ＣＥＡ 是 一 种 相 对 分 子 质 量 为

１５００００～３０００００的糖蛋白，广泛存在于多种肿瘤
组织中，在肺癌患者中含量显著升高，目前被临床
用作包括非小细胞肺癌在内的多种肿瘤临床疗效

判断、病情发展、监测和预后估计的肿瘤标志
物［１３］。Ｃｈｉｕ　ＣＨ对吉非替尼治疗前后的８９例非
小细胞肺癌患者血清ＣＡ１２５、ＣＥＡ与生存时间之
间的关系研究表明，ＣＡ１２５和ＣＥＡ可预测非小
细胞肺癌患者的存活时间，其含量与肿瘤的进展
密切相关，可作为评价吉非替尼治疗效果的有效
肿瘤标志物［１４］。ＣＡ２４２是一种唾液酸化的黏蛋
白型糖类抗原，与肿瘤局部的宿主免疫反应有关，

若机体免疫抑制越明显，其血清水平越高。非小
细胞肺癌患者血清ＣＡ２４２水平较正常人显著升
高，术后较术前显著下降［１５］。临床研究认为［１６］，

手术前后动态观察ＣＡ２４２含量的变化可以判断
手术的效果及肺癌复发的可能性。化疗后病情缓
解的非小细胞肺癌患者其血清ＣＡ２４２含量也明
显下降，而病情进展者则升高，表明对无法测量病

灶的非小细胞肺癌患者，血清ＣＡ２４２含量可以作
为评价化疗疗效的指标［１６］。非小细胞肺癌患者
的血清肿瘤标志物可呈现异常升高，其中血清

ＣＡ１２５、ＣＡ２４２和ＣＥＡ含量升高较明显，因此其
水平的波动对于了解癌症患者病情的发展变化有

一定的意义［１７－１８］。
本研究结果表明，观察组口服吉非替尼的总

有效率和疾病控制率分别为４５．９％和８１．１％，
对照组的总有效率和疾病控制率分别为２３．５％
和５８．８％，观察组均显著优于对照组 （χ

２ ＝
３．９０３，χ

２＝４．２１４，Ｐ＜０．０５）；治疗后两组患者血
清中ＣＡ１２５、ＣＥＡ及ＣＡ２４２水平明显下降（Ｐ＜
０．０５，Ｐ＜０．０１），其中观察组ＣＡ１２５和ＣＥＡ下
降更明显（Ｐ＜０．０５），提示口服吉非替尼的抗肿
瘤作用更好；与对照组相比，观察组不良反应较
少，但组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），提示口
服吉非替尼耐受性较好，治疗期间可减少不良反
应的发生，从而改善患者的生活质量。
综上所述，吉非替尼作为靶向抗肿瘤药物，应

用于老年中晚期非小细胞肺癌患者的治疗，临床
疗效确切，耐受性好，毒副反应小，可提高患者生
活质量，值得临床推广使用。
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