
临床肺科杂志 2012年 8月 第 l7卷第 8期 1469 

厄洛替尼与化疗治疗晚期非小细胞肺癌的临床观察 

陈文婷 吉兆宁 

【摘要】 目的 观察厄洛替尼与含铂化疗方案治疗晚期非小细胞肺癌的疗效和安全性。方法 对我院晚期 NSCLC给予 

化疗组30例，服用厄洛替尼组27例定期随访，观察疗效与不良反应。结果 57例可评价疗效的患者中，化疗组3O例：CR：0例， 

PR：6例，sD：lO例，PD：14例；缓解率6／30(20％)，疾病控制率16／30(53．3％)；服用厄洛替尼组27例：CR：2例，PR：8例，SD：14 

例，PD：3例；缓解率：10／27(37．1％)，疾病控制率 24／27(88．9％)；不 良反应主要表现在骨髓抑制、胃肠道反应以及皮疹，发生率 

在化疗组和厄洛替尼组分别为76．7％、80％、13．3％及3．71％、40．7％、66．7％，三者之间均有显著性差异。结论 厄洛替尼治 

疗晚期 NSCLC患者的疗效较化疗组好，且安全性高。 
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【Abstract】 Objective To observe the efficacy and toxicity of chemotherapy and erlotinib in the treatment for advanced non—small 

cell lung cancer(NSCLC)．Methods 57 patients of advanced NSCLC were divided into a platinum·based two agents combination chemo— 

therapy group(30 cases)and erlotinib group(27 cases)，and then to study the short-term effectiveness and adverse effects in the two 

groups．Results Chemotherapy group：Among 30 patients，no one got complete remission，6 patients got partial remission，10 patients 

were stable and 14 patients developed．The total remission rate was 20％ ，disease control rate Was 53．3％ ．Erlotinib group：Two patients 

got complete remission，8 patients got partial remission，14 patients were stable and 3 patients developed．The total remission rate was 

37．1％．disease control rate was 88．9％．The major adverse reaction were bone marrow suppression．gastrointestinal reaction and skin 

rash，the rate were respectively 76．7％ ，80％ ，13．3％ in chemotherapy group and 3．71％ ，40．7％ ，66．7％ in erlotinib group．The ef- 

ficaey between two groups had significant differences．Conclusion Erlotinib is an effective treatment option for advanced NSCLC and with 

minimal side effects． 
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近50多年来，世界各国特别是工业发达国家，肺癌的发 

病率和死亡率均迅速上升，目前在世界范围内，肺癌患者的5 

年存活率也只有大约 15％⋯。全国第三次死因回顾调查报 

告显示，肺癌是我国居民第1位肿瘤死因，占恶性肿瘤分类构 

成 的 22．7％ 。肺 癌 死 亡 率 在 近 30 年 来 上 升 了 

464．84％ E3]
，成为我国增长幅度最大，危害最严重的恶性肿 

瘤 ，而非小细胞肺癌在肺癌中约占80％。尽管诊疗技术不断 

提高，但由于其发病隐匿，在诊断明确时50％以上已属于Ⅲ 

B、Ⅳ期 ，失去了手术切除的机会，传统治疗上一般采取以化 

疗为主的综合性治疗。分子靶向治疗是指利用肿瘤组织或细 

胞的特异性结构或功能性分子作为靶点，与相应配体或抗体 

特异性结合 ，直接阻断肿瘤发生发展的治疗方法。其中以表 

皮生长因子受体(EGFR)为靶点的分子靶向治疗在非小细胞 

肺癌(NSCLC)治疗中 日益受到人们关注。而厄洛替尼即是 
一 种分子靶向药物，为了了解传统含铂两药方案化疗与厄洛 

替尼治疗晚期 NSCLC患者差异性，我们通过收集 2011年 2 

月 一2011年 10月以来我院门诊或住院行两种治疗方案患者 

资料，观察二者近期疗效及不良反应，现将结果报道如下。 
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资料与方法 

一

、2011年 2月 一2011年 10月我院门诊及住院的晚期 

NSCLC患者共57例。化疗组30例：男21例，女9例；年龄41 

～ 87岁，中位年龄60岁；有吸烟史 17例(男 15例，女2例)， 

无吸烟史 l3例；腺癌16例，非腺癌14例；ⅢB期 13例，Ⅳ期 

17个例；特罗凯组 27例：男 17例 ，女 10例；年龄 32—72岁 ， 

中位年龄 62岁；有吸烟史 14例(男 14例 ，女0例)，无吸烟史 

l3例；腺癌 17例，非腺癌 10例；ⅢB期8例，Ⅳ期 19例；一线 

治疗6例，化疗无效或不能耐受化疗副反应21例；EGFR突 

变 6例。 

二、入选标准 

1．经细胞学或病理组织学确诊为非小细胞肺癌患者；2． 

临床和影像学检查符合2009年正式公布的肺癌国际分期属 

ⅢB和Ⅳ期诊断标准；3．年龄≥18岁；4．有至少一个可评估病 

灶(螺旋 CT检查最大径不小于 1 am)；5．骨髓造血功能、肝肾 

功能、心电图均正常；6．预计生存时间不少12周；7．患者均签 

署知情同意书。 

三、治疗方法 

1．厄洛替尼由美国罗氏公司生产，用药剂量为 150 mg， 

每 日1次，餐前 1 h或餐后2 h口服，出现疾病进展则终止服 

药； 

2．化疗均采用 以铂为基础 的两药联合方案：GP方案 
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(GEM 1 000 mg／m ，第 1、8天静注，DDP 30 mg／m ，第 1、2、3 

天静注，每3周重复)；NP方案(NVB25 mg／m ，第 1、8天静 

注，DDP 30 mg／m ，第 1、2、3天静注，每3周重复)。 

四、疗效和不 良反应评价标准 

1．按照WHO制定的实体瘤的疗效评价(RECIST)标准 

对分组患者进行 近期 疗效评 价。标准分 为：A．完全缓解 

(CR)：所有目标病灶消失，并维持4周；B．部分缓解(PR)：基 

线病灶长径总和缩小大于等于 30％，并维持 4周；C．疾病稳 

定(sD)：基线病灶长径总和有缩小但未达到PR，有增加但未 

达到PD；D．疾病进展(PD)：基线病灶长径总和增加大于等于 

20％，或出现新的病灶；E．有效(RR)：完全缓解 +部分缓解； 

其中病灶基线的大小通过大小螺旋 cT扫描来评价 ，F．(CR+ 

PR)为缓解率，(CR+PR+SD)为疾病控制率；缓解率 =完全 

缓解 +部分缓解／总人数；疾病控制(DCR)：完全缓解(CR)+ 

部分缓解(PR)+疾病稳定(SD)。疾病控制率=完全缓解 + 

部分缓解 +疾病稳定／总人数； 

2．不良反应依据WHO抗癌药物毒性反应分度标准进行 

评价，共分为 I～Ⅳ期。 

五、统计学处理 

采用 x 检验或确切概率法，应用 SPSS 17．0软件进行统 

计学分析，以P<0．05为有统计学意义。 

结 果 

一

、两组近期疗效比较 

57例患者全部完成至少 12周的药物治疗并接受疗效评 

价检查，无退出病例。结果显示(如表 1、表2所示)：据统计 

学分析，综合评价含铂方案化疗与服用厄洛替尼的疗效(x 

=15．772；P=0．001)，差异有统计学意义 ；化疗组中吸烟与不 

吸烟、年龄<60及≥60的患者有显著性差异(P<0．05)；其 

余各组数据差异无显著性(P>0．05)；服用厄洛替尼组中不 

吸烟、腺癌、EGFR突变、年龄 <60岁、女性患者的疗效均优于 

吸烟、非腺癌、EGFR未突变、年龄≥6O岁、男性患者，差异有 

统计学意义(P<0．05)；一线治疗与二、三线治疗非小细胞肺 

癌数据差异无显著性(P>0．05)。 

表 1 两组近期疗效的比较(n％) 

表 2 两组 RECIST近期疗效评价 

下图为一例晚期 NSCLC患者服用厄洛替尼治疗前后胸 

部 CT比较 

图1 治疗前可见双肺弥漫性病变 图2 厄洛替尼治疗 1月后病 

灶基本消失 图3 治疗前可见肿大的纵隔淋巴结 图4 厄洛 

替尼治疗 1月后病灶明显缩小 

二、毒副作用 

两组中的毒副作用主要表现在骨髓抑制、胃肠道反应以 

及皮疹，其中化疗组中的骨髓抑制、胃肠道反应明显高于厄洛 

替尼(P<0．05)，而厄洛替尼组中的皮疹发生率与化疗组有 

显著性差异(P<0．05)。具体毒副反应如表 3所示。 

表3 两组毒副反应的比较(n) 

讨 论 

我国是肺癌的高发国家，近几十年来发病率呈持续上升 

趋势，尤其是非小细胞肺癌，因其高发病率和死亡率而被称之 

为“生命杀手”，已严重威胁着人类的生命和健康。化疗一直 

是晚期 NSCLC的主要治疗手段，尤其是以铂类为基础的双药 

方案仍是晚期 NSCLC一线治疗的主要选择，但化疗致骨髓抑 

制、胃肠道反应、心脏毒性等不 良反应多且较严重 J。即便 

如此，晚期 NSCLC最好的化疗缓解率也只有 20％ ～40％，完 

全缓解率仅 5％左右，1年生存率为4|D％，中位生存 8～10 

月 。本研 究也 得 出 同样 结 论，化 疗 组 中 的缓 解 率 为 

20．0％，而骨髓抑制及胃肠道反应毒副反应 明显，高达 

76．7％及 80％；本研究还发现不吸烟、年龄 <60岁的患者与 

吸烟、年龄≥6o岁的患者疗效有显著性差异，这与以往的研 

究结论不一致，原因可能与本研究样本量的偏小有关。 

在BR21研究中，厄洛替尼单药治疗晚期 NSCLC的客观 

缓解率为8．9％，疾病控制率为45％ 。本研究中疾病缓解 

率10／27(37．1％)，控制率24／27(88．9％)，均高于BR21的 

(下转第 1490页) 
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积极处理并发症，注意内环境的平衡；④ 脑卒中后长期卧床 

的病人发生吸人性肺炎时，抗生素应早期应用，如病情重应选 

用2种或2种以上不同类抗生素，抗生素应选用广谱抗生素， 

待病原体明确再参考药敏给予调整，注意覆盖厌氧菌 ]，如 

反复使用抗生素的病人考虑有无真菌感染的可能。 

综上所述 ，吸人性肺炎是脑卒中后长期卧床者常见而严 

重的并发症 ，这类肺炎临床症状多种多样，感染 的细菌易耐 

药，并发症多，病死率高，故提高对此类患者临床特点的认识， 

并积极预防，采取及时有效的治疗 ，能提高病人治疗效果，降 

低病死率。 
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研究结果；孙玉蓓等 研究也得出类似结论，这或许与亚洲 

人有相对较高的EGFR突变有关。另外 BR21研究还表明特 

罗凯对亚裔不吸烟的女性腺癌患者的疗效较好。。 。在本研 

究中也发现年龄、性别、吸烟与否以及肺癌的病理类型不同的 

患者在疾病缓解率与控制率方面均存在差异。汤传昊等 

等研究 34例接受特罗凯作为一线治疗非小细胞肺癌的患者 ， 

其中有效率为29．4％，疾病控制率为82．4％，提示厄洛替尼 
一 线治疗的效果较好，而本研究认为一线治疗与二、三线治疗 

缓解率与控制率差异无统计学意义。 

以往研究认为 EGFR突变情况是影响患者预后的因素， 

在BR．21 临床研究中，125名患者成功地利用荧光原位杂交 

方法检测出 EGFR扩增，EGFR数量多的患者对治疗的敏感 

性明显高于数量低 的患者 (20％对 2％ ，P=0．03)，但是 

Tsao_9 等对BR21研究中的部分标本进行检测，发现EGFR突 

变者缓解率确实高于未突变者，但是在统计学上不存在差异。 

本研究发现EGFR突变与非突变缓解率为4／6(66．7％)、2／ 

21(9．52％)，控制率为6／6(100％)、18／21(85．7％)；二者缓 

解率有显著性差异，但控制率无统计学意义。 

厄罗替尼最常见的不良反应是皮疹和胃肠道反应，既往 

关于厄罗替尼的l 床研究数据均显示皮疹的严重程度和疾病 

缓解率、控制率相关。本研究中发现皮疹通常在治疗开始后 

的7～lO天出现，可自愈或再现，可随治疗结束而消失，症状 

较重者涂抹少许 1％ ～2％氢化可的松软膏或皮炎平软膏外 

用药物后，可明显减轻；而且出现皮疹的患者在疾病缓解率与 

控制率均优于未出现皮疹者，这与以往研究类似。人们认为 

皮疹可能是提示特罗觊疗效的一个指标，但具体作用机制还 

不清楚。胃肠道反应以腹泻为主，给予洛哌丁胺4 mg口服， 

症状多可缓解。在研究的过程中，我们发现一例特殊患者，在 

诊断为非小细胞肺癌后我们采用厄洛替尼作为一线治疗药 

物，但是疾病出现进展；后使用含铂化疗方案继续治疗，疾病 

仍未得到有效缓解 ；之后行“EGFR”基因测定，示 19号外显 

子突变，再次服用厄洛替尼，治疗一月后症状明显缓解。我们 

认为化疗可能诱发 EGFR基因突变 ，但是 尚未有足够证据证 
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＼ 

明，目前亦未见相关文献报道，需要我们进一步去研究 ，以期 

待为今后治疗晚期 NSCLC提供理论依据。 

厄洛替尼治疗晚期 NSCLC的疗效确切，是一种特异性较 

强的抗肿瘤靶向治疗药物，是对化疗引起细胞毒作用和凋亡 

效应的一个更好补充，不良反应小 ，有较好的抗癌活性和耐受 

性，相对传统的化疗药具有显著的优势，必将展现出广阔的应 

用前景。 
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