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吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌的临床观察 

赵振华，张 杰，侯 梅，李慧艳，徐 聂，陈 萍 

(四川大学华西医院，四川 成都 610041) 

【摘要】 目的 观察吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌的疗效与毒副反应。方法 选取 26例经病理学诊断的 

老年晚期(HI b期或Ⅳ期)非 小细胞肺 癌患者入组 ，单药口服吉非替尼 250mg每 日 1次。评价其 疗效及不 良反应 。结果 

26例患者中CRI例，PR8例，SD10例，PD7例；疾病控制率 73．1％。随访 4～36个月，中位随访 17个月，中位生存期 

14．4个月(6．5～27．3个月)，中住无进展生存 11．5个月(5～16．5个月)。不良反应以皮疹、腹泻、转氨酶升高、恶心呕 

吐为主，多为轻度。结论 吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌有较好的有效性和安全性。 
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The clinical observation of gefitinib in treating elderly advanced stage nsclc 

ZHA0 Zhen-hua，H0U Mei，ZHANG Ji，et al 

(West China Hospital，Sichuan University，Chengdu 610041，China) 

[Abstract] Objective To observe the curative and side effect of elderly advanced stage non—small ce11 lung cancer 

treating by gefitinib．Methods Analyzed 26 patients with advanced stage NSCLC(HI b orⅣ)who were confirmed by pa— 

thology．All of them were orally administrated with gefinitib 250mg／d．observe the curative and side effect．Results All 

the 26 patients could be evaluated．1 cases CR；8 cases PR；10 cases SD and 7 cases PD
． DCR73．1 ．Life span waS fol一 

1owed—up to 4--36 months，the middle followed—up time was 17 months
． The middle survival time was 14．4 months(6．5— 

27．3months)．The middle time of no progression life span was 11．5 months(5—16．5months)．The most common drug re- 

lated adverse events were rash，diarrhea，and hepatic dysfunction(GPT inerease)，nausea and vomit，most of which were 

endurable．Conclusion Treating elderly advanced stage NSCLC with gefitinib seems to be safe and effective
． 
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吉非替尼是世界上第一个上市的表皮生长因子 

受体一酪氨酸激酶抑制剂(EGFR—TKIs)，它通过竞争 

性结合于 EGFR特定区域，阻断细胞信号传导，抑制 

细胞异常增殖，从而达到抗肿瘤的作用。能显著延长 

患者的生存期和改善患者的症状Ll ]。在非小细胞肺 

癌的二、三线治疗显示了较好的疗效，我们观察了吉 

非替尼在老年非小细胞肺癌一、二、三线治疗中的疗 

效与毒副反应，现报告如下。 

1 资料和方法 

1．1 临床资料 26例经病理学诊断的晚期(1lI b期 

或Ⅳ期)非小细胞肺癌患者均为不适合或不愿意化疗 

或化疗失败者，年龄 65～81岁。男性 15例，女性 11 

例；ECOG评分 0～1分 9例，2分 10例，3分 6例，4 

分 1例；无吸烟史 16例，有吸烟史 10例；腺癌 19例， 

鳞癌 7例；局部晚期 5例，脑转移 3例，骨转移 7例，肝 

通讯作者：侯 梅，E—mail：houml18@rasn·tom 

转移5例，肺内转移 6例；既往化疗者 16例，其中曾用 

1个化疗方案 11例，2个化疗方案 5例。 

1．2 治疗方法 吉非替尼 250 mg每 日 1次。期间 

允许接受止痛、营养等支持对症治疗。直至出现疾病 

进展或不可耐受的毒性反应时停止服用吉非替尼。 

1．3 疗效及毒性评价标准 治疗前 l周完成各项基 

线检查 。治疗 1月后及每 3月评价一次疗效。近期疗 

效评价按 1992年 WHO标 准：缓 解率 ：(RR)CR+ 

PR；疾病控制率：(DCR)CR+PR+SD。 

1．4 毒副反应 按 1992年 WHO标准 。 

2 结果 

2．1 疗效 26例患者服用吉非替尼 30天。其中 CR 

1例 (3．8 )；PR 8例 (30．8 )；RR 9例 (34．6)；SD 

10例 (38．5 9，5)；DCR 19 例 (73．1 )；PD 7 例 

(26．9％)。 

2．2 生存率及肿瘤进展时问 26例患者 ，8例死亡 ， 

全组中位生存期 14．4月(6．5～27．3个月)，中位进展 
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时间 11．5个月(5～16．5个月)。 

2．3 不 良反应 皮疹 工。14例 (53．8 )，11。4例 

(15．4 )，III。1例(3．8 )；腹泻 I。8例(30．8 )，II。 

2例(7．7 )；转氨酶升高 I。1例(3．8％)；恶心呕吐 

I。1例(3．8 )。没有因为毒性反应不能够耐受而终 

止服用吉非替尼的患者。 

3 讨论 

肺癌是最常见的恶性肿瘤，其发病率和死亡率均 

居我国城市居民恶性肿瘤之首，在农村居民中肺癌的 

发病率和死亡率也位居前列。非小细胞肺癌占肺癌 

的8O 以上，其中8O 左右的患者在确诊时已是中晚 

期。随着我国肺癌发病率的迅速上升及社会逐渐步 

入老龄化，老年肺癌患者越来越多，对这一特殊群体 

的治疗显得尤为重要。由于老年患者内科合并症较 

多，重要脏器功能多有不同程度的下降，心理和生理 

功能相对脆弱，且多不能接受手术，放疗和化疗耐受 

性差等因素，一般确诊肺癌后多以姑息、支持、辅助和 

对症处理 为主。对于老年人晚期非小细胞肺癌 的治 

疗 目前尚无一个规范的、达成共识的模式，但治疗的 

目标基本一致，主要 目标是最大程度的提高患者的生 

活质量，次要目标是提高肿瘤客观缓解率。 

吉非替尼(Iressa，ZD1839)是一种 口服的生长因 

子受体(epidermal growth factoreceptor，EGFR)酪氨 

酸激酶(tyrosine kinase，TK)的选择性抑制剂，是一 

种新的靶向治疗药物，它能竞争性结合表皮生长因子 

受体酪氨酸激酶催化区的 Mg—ATP结合位点，抑制酪 

氨酸激酶 活性 ，阻断酪氨酸激 酶的 自身磷酸化 ，从而 

切断异常的酪氨酸激酶的信号传导，抑制肿瘤生长、 

转移和血管生成 ，使瘤细胞凋亡 ，达到抗肿瘤 目的[5] 

吉非替尼是唯一拥有充分一致亚洲证据的 EGFR酪 

氨酸激酶抑制剂[3]，是中国晚期非小细胞肺癌二线标 

准治疗方案[4]。虽然吉非替尼在二线治疗进展期 

NSCLC中已证实有效，但在一线治疗中的作用尚无 

大样本临床研究的报道，Suzuki等[7 报道，吉非替尼 

一 线治疗 34例Ⅳ期 NSCLCII期临床研究显示，客观 

有效率为 26．5 ，毒副反应轻微，主要包括皮疹、肝功 

能损伤 ，未发现肺 毒性。国际多 中心 临床研究 结果 ， 

1692例肺癌总体分析，吉非替尼对总体生存的改善效 

果与最佳支持治疗相 比无统计学差异 ，中位生存期是 

5．6和 5．1个月 ，HR 0．89，P一0．11，但分层 分析发 

现：342例东方患者经时序检验生存期明显改善。中 

位生存期分别为 9．5及 5．5个月 P=0．01，中位存活 

期延长了4个月，几乎是其他受试者的两倍。对吸烟 

状态分析发现非吸烟者生存期明显改善，中位生存期 

为 8．9及 6．1个月 P=0．01。从该研究结果来看对于 

东方患者 ，特别是不吸烟患者吉非替尼优于最佳支持 

治疗。在我们的数据中CR l例，PR 8例，SD 10例， 

PD 7例；RR 9例(34．6 )DCR 19例(73．1 )。说明 

吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌可能获得与常 

规一二线化疗相比较好的疗效。 

由于吉非替尼与传统的细胞毒药物作用靶点不 

同，故其不良反应轻，患者耐受性好。主要副作用为 

皮肤相关毒性、腹泻、恶心等，3～4级的不良反应发生 

率仅为 8 [8]，上述特点对老年晚期肺癌的治疗无疑 

是一个优势选择。文献报道最严重的不良反应是 

ILD，确切机制尚不明确，可能与抑制上皮细胞分化、 

抑制肺血管形成、刺激纤维细胞增殖等有关。Ando 

等L9]等报道，回顾分析 84个中心的 1 976例患者，间 

质性肺病的患病率和死亡率分别为 3．5％和 1．6 。 

Takano等[io3发现 ILD与肺部基础疾病、既往肺纤维 

化、放疗史相关，伴肺纤维化者发生率高达 33 。在 

我们的观察中，吉非替尼的主要不良反应仍为皮疹及 

腹泻，一二度居多，三度皮疹发生率仅为 3．8 ；转氨 

酶升高及恶心呕吐各有 1例，且均为一度，未观察到 

有肺纤维化患者。所以在常规的 250 mg每 日1次治 

疗中，我们观察到其副作用是可预测、可控制的。 

4 结论 

吉非替尼可使老年晚期 NSCLC患者生存受益， 

其疗效超过老年晚期肺癌患者姑息治疗的有效率水 

平。可显著改善症状、提高生活质量，且毒副反应轻， 

患者 耐受性 好，不需住 院治 疗，有望成 为 老年 晚期 

NSCLC患者的一线治疗药物。 
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乙型流感病毒的快速检测。 

1．2 流感病毒的快速检测 采用胶体金免疫层析 

法，所用流感病毒快速检测试剂盒(胶体金法)均购 自 

北京阿斯可来生物工程有限公司，Flu A型(国药准字 

$20063095)，Flu B型(国药准字 S20063135)，有效期 

内依据说明书使用。Flu A型产品为甲型流感病毒通 

用检测试剂(不能分出亚型)，能够检测目前已知的所 

有甲型流感病毒亚型(包括 2009新型甲型 H1N1流 

感病毒)。 

1．3 统计学分析 应用 SPSS17．0软件建立数据库， 

对于计数指标应用 。检验进行分析，以 P<0．05为 

有统计学意义。 

2 结果 

860例呼吸科收治的不发热呼吸道疾病患者中检 

测出Flu A阳性82例，检出率为9．5 ；Flu B阳性38 

例，检出率为 4．4 ；发热门诊送检发热患者 407例中 

检测出 Flu A阳性 134例，检出率为 32．9 ；Flu B阳 

性 21例，检出率为 5．2 ，见表 1。 

表 1 不发热与发热患者 Flu A和Flu B检出率的比较[ (×10一 )] 

Table 1 Detection rate of flu A and B with and without fever 

注：与发热组比较①P<O．Ol 

3 讨 论 

流行性感冒病毒(influenza virus)，简称流感病 

毒 ，分 为甲(A)、乙(B)、丙(C)三型，是流行性感 冒(流 

感)的病原体。其中甲型流感病毒抗原性易发生变 

异，多次引起世界性大流行。乙型流感病毒对人类致 

病性较低，可引发局部流行；丙型流感病毒只引起人 

类不明显的或轻微的上呼吸道感染 ，很少造成流行。 

我们应用流感胶体金快速 检测试 剂对 不发热和 

发热的成人呼吸道疾病患者进行流感病毒的检测，不 

发热 病 人 中 Flu A 检 出 率 9．5 9，6；Flu B 检 出率 

·27 · 

4．4 ；发热病人中 Flu A检出率 32．9 ，Flu B检出 

率 5．2 。其中发热门诊的流感检测结果与同期北京 

地区的流感监测数据相仿[1．2]，但不同的筛查方法可 

能会对检出阳性率有所影响。发热病人的 Flu A检 

出率明显高于不 发热病人的 Flu A检 出率 (P< 

0．01)，说明发热是 Flu A感染的主要症状之一 ，只有 

少数 流感 病人 仅 表 现 为 轻 微上 呼吸 道 症 状，无 发 

热[3]。本研究采集样本 的时间为 2009年 8月～2010 

年 5月，正是新甲型 H1N1流感在我国出现、大流行 

的时间。有报道称 2009~2010年国内甲型 H1N1流 

感与季节性甲型流感在同一时期流行[‘]。也有文献 

报道称往年季节性 Flu A和 Flu B是交替出现和流行 

的[5]，而根据我们的研究结果和相关文献发现 2009 

年仍然是这一流行趋势，其并未受到新甲型 H1N1流 

感病毒流行的影响[2]。 

4 结论 

Flu A和 Flu B仍然是呼吸道感染的重要病原 

体 ，发 热 是 流感 感 染 的 主要 症 状 之 一。新 型 甲型 

H1N1流感病毒毒株 与季节性 Flu A和 Flu B共 同流 

行，应用流感快速筛查法能够为临床提供一定的早期诊 

断依据，并对流感大流行的预测和防范有一定意义。 
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