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吉西他滨联合顺铂治疗晚期NSCLC的疗效
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 摘要! � 背景与目的 � 目前临床上对绝大多数晚期非小细胞肺癌患者缺乏有效的治疗方法和药物, 本研

究应用吉西他滨和顺铂两药联合化疗,观察该方案的临床疗效和毒副作用。方法 � 对 60 例∀期及#期的非

小细胞肺癌患者给予吉西他滨 1 200 mg / m2 , 第 1、8 天静脉输注;顺铂 100 mg/ m2 ,第 1 天静脉输注或 30 mg/

m2 , 第 1、8 天静脉输注。28 天为一个周期,每例患者至少治疗 2 周期。结果 � 全组完全缓解 3 例, 部分缓解

25 例,无变化 22 例,进展 10例, 总有效率为 46. 67%。初治有效率为 57. 14% , 复治为 22. 22% ,差异有显著

性( P< 0. 05)。毒性反应为白细胞减少和血小板减少,未影响到化疗的进行。结论 � 吉西他滨联合顺铂治疗

晚期非小细胞肺癌疗效较高,毒性可耐受。
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 Abstract! � Background and objective� No chemotherapeutic reg imen and agent are effective for most pa�

tients w ith advanced non�small cell lung cancer ( NSCLC) . This study is designed to evaluate the efficacy and

tox icity of the combination of g emcitabine and cisplatin in the tr eatment of NSCLC. Methods � Six ty cases o f

NSCLC in stag e ∀ and # were treated with gemcitabine 1 200 mg/ m2 by intr avenous infusion on 1st and 8th

day s, and cisplatin 100 mg/ m2 by intrav enous infusion on 1st day o r 30 mg / m2 by intrav enous infusion on 1st

and 8th days in a 28�day cycle. Each patient was tr eat ed at least for 2 cycles. Results� An object ive r esponse

was obtained in 46. 67% of patients ( 3 complet e and 25 partial responses) , wher eas 22 pat ient s had no change

and 10 patients w ere prog ressiv e. The response rate w as 57. 14% in pat ient s wit hout pr io r chemotherapy and

22. 22% in pat ient s w ith pr io r t reatment . Significant differ ence ex isted bet ween the tw o gr oups ( P < 0. 05) .

The main tox icities w ere leukopenia and thrombocytopenia, but didn∃ t influence the chemotherapy. Conclusion

� The combination of g emcitabine and cisplatin is a feasible, well�to ler at ed and effect ive scheme in t he treat�

ment of advanced NSCLC.
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� � 目前临床上绝大多数晚期非小细胞肺癌

( NSCLC)患者缺乏有效的治疗方法和药物, 寻找有效

的化疗药物和合理的化疗方案是一个重要的临床课

题。吉西他滨是阿糖胞苷类似物, 属细胞周期特异性

代谢药, 是目前治疗 NSCLC 较为有效的药物之

一[ 1, 2] , 顺铂是细胞周期非特异性药物, 是最常用于治

疗 NSCLC 的一线化疗药。我科于 2001 年开始对 60

例晚期 NSCLC 患者采用吉西他滨联合顺铂方案化

疗,观察临床近期疗效,现总结报告如下。

1 � 临床资料

作者单位: 400038 � 重庆,第三军医大学附属西南医院肿瘤科 (通讯作

者 梁后杰 E�mail: lianghou jie@ sin a com cn)

1. 1 � 一般资料 � 60例患者中男性 42例,女性 18例,

年龄 32~ 68岁,平均 54岁。患者全部经病理或细胞

学证实为晚期 N SCLC,近一个月未接受抗肿瘤治疗;

有可测量的临床或 X线观察指标; 吉西他滨联合顺铂

治疗 2个以上周期; KPS 评分 70分以上; 预计生存期

3个月以上; 治疗前肝肾功、血象正常(表 1)。所有复

治者病例以前均接受过一个或一个以上化疗方案治疗

后复发或进展, 化疗方案有 MVP、NP、T P 等,但均未

接受过吉西他滨治疗。

1. 2 � 治疗方法 � 吉西他滨 1 200 mg / m
2
,第 1、8天静

脉输注;顺铂 100 mg/ m
2
, 第 1天静脉输注或 30 mg/

m
2
,第 1、8天静脉输注(年龄%65岁者)。4周为 1周

期 患者至少治疗 2周期 化疗期间给予止吐及水化
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表 1 � 患者临床病理特征( n= 60)

Tab 1 � The clinicopatholog ic char acteristics of patients

( n= 60)

� Item No. of cas es ( % )

KPS

� 90��100 12( 20. 0)

� 80 32( 53. 3)

� 70 16( 26. 7)

H istology

� Aden ocarcinoma 36( 60. 0)

� Squamous cell carcinoma 18( 30. 0)

� Oth ers * 6( 10. 0)

Clinical stage

� ∀B 50( 83. 3)

� # 10( 16. 7)

T umor load

� & 2 s ites 28( 46. 7)

� %3 s ites 32( 53. 3)

T reatment history

� With out 42( 70. 0)

� With 18( 30. 0)

* : included adenosquamous carcinoma and alveolar cell carcin oma

利尿治疗, 如化疗后白细胞低于 3. 0 ∋ 10
9
/ L 则给予

G�CSF 治疗。

1. 3 � 疗效评定标准及毒性反应评价 � 疗效指标除锁

骨上淋巴结可直接测量外,均采用 CT 扫描检查测量,

按照WHO( 1998)统一评价标准,近期疗效分为完全

缓解 ( complete response, CR)、部分缓解( par tial re�
sponse, PR)、无变化( no change, NC)和进展( pr ogres�
sion disease, PD ) , 以 CR + PR 计算总有效率 ( re�
sponse rate, RR)。

不良反应按 WHO抗癌药物毒性分度( 0~ #)标

准进行评估。缓解期为自开始判定 CR或 PR 起至肿

瘤出现复发或进展时间; 生存期为从化疗开始至死亡

或末次随访时间。

1. 4 � 统计学分析 � 使用 SPSS10. 0软件包, 组间比较

采用 �2 检验。

2 � 结果

2. 1 � 临床疗效 � 全组获 CR 3 例, PR 25 例, NC 22

例, PD 10例, 总有效率为 46. 67% , 其中初治患者的

有效率为 57. 14% ( 24/ 42) , 复治患者为 22. 22% ( 4/

18) , 差异有显著性( P< 0. 05) (表 2)。全组中位生存

期为 8. 5个月(范围 3~ 40个月) , 1 年生存率为 32%

( 19/ 60)。

2. 2 � 不良反应 � 60 例患者共完成 165个周期化疗,

中位周期数为 3周期;其中完成 5周期者 4例 4周期

6例, 3周期 21例, 2周期 29例。60例均可评价毒性

反应。毒性反应中以血液学毒性反应最为明显,白细

胞减少发生率达 53. 94% , 其中 ∀+ #度占 14. 54%,

血小板减少发生率为 39. 39%, 其中 ∀ + #度占

12. 73%; 消化道反应因使用止吐药物对症处理,恶心、

呕吐不明显;个别患者出现皮疹及轻度肝功损害; 全组

无肾功能损害和化疗相关性死亡(表 3)。

表 2 � 化疗疗效与患者临床病理特征的关系( n= 60)

Tab 2� Relationship between response to chemot her apy and

clinicopatho lo gic character istics of patients ( n= 60)

� Characteris tic
No. of

cas es
CR+ PR( % ) SD+ PD

Sex

� Male 42 16( 38. 10) 26

� Female 18 12( 66. 67) 6

H istology

� Aden ocarcinoma 36 22( 61. 11) 14

� Squamous cell carcinoma 18 2( 11. 11) 16

� Oth ers 6 4( 66. 67) 2

Clinical stage

� ∀B 50 26( 52. 00) 24

� # 10 2( 20. 00) 8

T reatment history

� Untreated 42 24( 57. 14) * 18

� Retreated 18 4( 22. 22) 14

T umor load

� & 2 sites 28 18( 64. 29) 10

� %3 sites 32 10( 31. 25) 22

* : P < 0. 05

表 3� 吉西他滨联合顺铂化疗的毒性反应(周期数)

Tab 3� T ox icities o f the combination chemot her apy of

g emcitabine and cisplatin ( No. of cycles)

� T ox icity
T oxicity grad e

0 ( ) ∀ #

Leukopenia 76 27 38 18 6

T hrombocytopenia 100 13 31 18 3

Anemia 128 28 7 2 0

Nau sea/ Emesis 95 59 7 4 0

Exanthem 150 13 2 0 0

Increas ed am inot rans ferase 132 22 7 4 0

3 � 讨论

肺癌是当今世界上最常见的恶性肿瘤之一,

NSCLC占肺癌发病率的 80%, 而且约 50%的 N SCLC

在诊断时已属晚期, 化疗效果差, 未经治疗的转移性

NSCLC患者仅能生存不到 4个月,全部病例 5年生存

率亦仅为 10%
[ 3]

, 因此缓解病情和延长生命是晚期

NSCLC治疗的主要目的 由于目前尚未有疗效确切
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的治疗晚期 NSCLC的化疗药, 故包括新药(如吉西他

滨、诺维本、紫杉醇等)在内的联合化疗正日益受到关

注。

国外近年来开展的多中心研究表明, 吉西他滨作

为阿糖胞苷类似物, 主要作用于 DNA 合成期及 G1

期
[ 4]

, 对 NSCLC的单药有效率高达 20% ~ 24%
[ 5]

,且

毒性反应较轻, 这主要是吉西他滨独特的化学结构和

作用机制决定的。吉西他滨以其固有的抑制 DNA 复

制或修复的特性, 适于与破坏 DNA 的药物联合。体

内和体外试验的结果均证实,吉西他滨与顺铂之间有

相互协同和相加作用 [ 6]。美国临床肿瘤协会临床实践

指南指出,以铂类为基础的化疗方案,对于体力状况良

好的、有选择的晚期 NSCLC 患者是恰当的
[ 7]
。美国

东部肿瘤协作组( ECOG) [ 8] 的临床研究结果显示吉西

他滨联合顺铂的疗效和耐受性是最好的。另有文献报

道, 吉西他滨联合顺铂治疗晚期 NSCLC 有效率为

35% ~ 53%,中位生存期 8~ 13个月
[ 4]
。本组有效率

为 46. 67%, 全组中位生存期 8. 5个月(范围 3~ 40个

月) , 1年生存率为 32 %, 与国外报道相近, 其中初治

者有效率为 57. 14% ,复治者为 22. 22%, 初治者疗效

显著高于复治者。说明吉西他滨联合顺铂治疗晚期

NSCLC,无论是初治或复治,均有较高的有效率,但以

初治为佳。

本组吉西他滨联合顺铂最常见的毒副反应为骨髓

抑制和消化道反应, 大多表现为 (~ ∀度白细胞和血

小板减少;本组方案中白细胞减少率为 53. 94% ,其中

∀+ #度占 14. 54% ,有 26 例患者使用 G�CSF 75~

150 �g/ d;血小板减少发生率为 39. 39%, 其中∀+ #
度占 12. 73% , 比国内部分报道的结果低[ 9] , 与侯梅

等[ 10]报道的结果相似,血小板#度下降的患者发生时

间为化疗的第 12天,输注血小板 1次及肌注白细胞介

素 11,第 15天上升到 60 ∋ 109 / L 以上,无严重感染及

出血;消化道反应因使用止吐药物对症处理, 恶心、呕

吐不明显;个别患者出现轻度肝功损害和皮疹,头、颈、

胸部皮肤发红, 但持续时间较短,这一现象在文献中报

道尚少[ 11] ;全组无肾功能损害和因化疗相关性死亡。

有人曾对晚期 NSCLC 的化疗持否定态度, 但近

年来研究表明化疗能缓解症状,改善生活质量,延长生

存期。为了提高疗效, 有作者报道在吉西他滨联合顺

铂基础上再加第三种抗癌药,或吉西他滨加非铂类抗

癌药治疗初治或复治的晚期 NSCLC,均取得较好的疗

效
[ 12、13]

。结合本研究结果, 笔者认为吉西他滨联合顺

铂治疗晚期 NSCLC有较好疗效, 毒副作用小, 患者可

耐受,是治疗晚期 NSCLC 比较理想的化疗方案。
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