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吉非替尼治疗晚期非小细胞肺癌的疗效观察 

包晓金 

· 用 药 研 究 · 

【摘 要】 目的 观察吉非替尼治疗晚期非小细胞肺癌的临床疗效及安全性。方法 对70例化疗失败、不宜 

化疗及不愿意化疗的非小细胞肺癌患者用吉非替尼治疗，对其临床疗效 、不良反应及患者生存状况进行评价。结果 

治疗结束后随访 3～20个月，客观有效率为 38．6％，临床获益率为61．4％，且不 良反应较小。结论 吉非替尼是一种 

良好的靶向治疗非小细胞肺癌的药物，疗效好，可明显地提高患者的生活质量，具有良好的临床应用前景。 
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肺癌是我国常见的肿瘤之一，是病死率与发病率最高的恶 

性肿瘤，其中非小细胞肺癌(NSCLC)占80％，并且发病率逐年 

上升。手术是治疗 NSCLC的有效手段，但 60％的患者就医时 

已为临床晚期不宜采用手术治疗，采用化疗手段仅能降低患者 

的死亡风险，患者的中位生存期较短且药物不良反应大，效果 

不甚理想⋯。随着生命科学技术 的发展，靶向治疗已经成为 

近年肿瘤学界研究的热点，分子靶向药物为治疗晚期患者提供 

了一个新的思路 j。我院 自2008年 1月 一2010年 1月对 7O 

例化疗失败、不宜化疗及不愿意化疗 的 NSCLC癌患者用吉非 

替尼治疗，疗效较满意，现报道如下。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 选取我院 70例 NSCLC癌患者，其中男 37 

例 ，女 33例；年龄 2l一79岁，中位年龄 61．3岁。其中病理类 

型为腺癌46例，鳞癌14例，细支气管肺泡癌7例，腺鳞癌3例。 

1．2 入选标准 所有病例均符合以下条件：年龄 >18岁；根 

据国际抗癌联盟肺癌分期标准分期为ⅢB与Ⅳ期 NSCLC；有 1 

个或 1个以上可评估病灶；患者的生存预期 >3个月；治疗前 2 

个月内未针对肿瘤进行治疗；患者心、肝、。肾及骨髓造血功能基 

本正常；血常规及常规生化检查正常；签署知情同意书。 

1．3 治疗方法 所有 患者于早餐后 30min口服吉非替尼 

250mg／d，服药前后 1h不服其他药物，治疗过程不使用抑制胃 

酸药物，持续服用至病灶进展或出现不可耐受的不良反应。服 

药后2个月评价临床疗效。 

1．4 疗效评价标准 

1．4．1 近期疗效：服药 2个月后，按照 WHO实体瘤近期疗效 

评价标准，分为完全缓解(CR)、部分缓解(PR)、稳定(SD)和 

疾病进展(PD)，客观有效为CR十PR；临床获益为(CR+PR+ 

SD)持续3个月以上。 

1．4．2 生存质量评价：依据l临床受益反应(CBR)标准，从体质 

量 、疼痛(VAS法)及健康状况 (KPS法)3方面评价患者生存 

质量，各项评价治疗为体质量增加≥7％，镇痛药用量减少 ≥ 

50％，体力状况改善t>20分。若持续4周以上2项指标好转， 

或者 1项指标好转 1项稳定即有反应 ，若 2项指标都无变化即 

为稳定 ，若任何 l项指标恶化即为无反应。体力状况及镇痛药 

用量均稳定 ，持续 4周以上非体液潴 留的体质量增加≥7％为 

有反应，体质量稳定或下降为无反应 。 

1．4．3 不良反应：不 良反应评价依据 1992年 WHO标准分为 
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0一Ⅳ级，每30天复查血常规及肝肾功能，每6O天进行评估。 

2 结 果 

2．1 近期疗效 随访 3～20个月。其中 CR 3例占4．3％；PR 

24例占34．3％；SD 16例占22．9％；PD 27例占38．6％。客观 

有效为27例 占38．6％，临床获益为 43例占61．4％。见表 1。 

表 1 70例 NSCLC患者近期疗效比较 [例(％)] 

2．2 生存质量评价 7O例患者中3项指标均有改善者l3例， 

二项指标有改善者 17例，一项指标有改善者 19例，主要表现 

为镇痛药用量减少及体力状况改善。 

2．3 不良反应 70例患者中，与药物相关的不 良反应依次 

为：皮疹 31例 (44．3％)，腹泻 20例 (28．6％)，恶心 19例 

(27．1％)，乏力 9例(12．9％)，皮肤干燥 7例(10．0％)，其他 

如关节痛、口腔溃疡及发热发生率均<5．0％。实验室指标检 

查未出现明显骨髓抑制及肝肾功能异常。 

3 讨 论 

NSCLC常见 的治疗手段有化疗、放疗及 手术治疗，但 

NSCLC早期症状不易发现，住院治疗的患者多为中期及晚期， 
一 般采用化疗手段治疗。化疗手段所采取的药物一般为铂类、 

多西他赛及培美曲塞等细胞毒性类药物，主要靠抑制细胞的有 

丝分裂，特异性很差，有很强的不良反应，预后较差，总有效率 

均不足 50．0％，完全缓解率及生存率低 J。 

选择性靶向药物治疗 NSCLC能够克服常规化疗的弱点， 

药物可以选择性地运送至特定部位 ，特异地针对肿瘤细胞，减 

少对正常细胞的损伤，可以明显地减轻对人体的损害 。表 

皮生长因子受体(EGFR)在大部分 NSCLC中均有表达，鳞癌的 

表达率高达 85％，并且 EGFR酪氨酸激酶 EGFR—TK受体介导 

的信号传导途径可以促进肿瘤细胞的增殖，针对 EGFR的靶向 

治疗可以有效地抑制 NSCLC肿瘤细胞的增殖及血管生成 。 

吉非替尼是一种小分子苯胺喹啉类化合物，是 EGFR—TK抑制 

剂，通过促分裂素原活化蛋白酶(MAPK)与蛋白激酶 B(AKT) 

途径竞争性地与EGFR—TK催化区域的M9一ATP位点结合，抑 

制TK活性，阻断肿瘤细胞的信号传导，抑制肿瘤细胞增殖，促 

进其凋亡。吉非替尼 1：3服给药方便 ，生物利用度约为60％，半 

衰期为41h，主要在肝脏代谢 ，患者耐受性良好” 。临床研究 
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表明，吉非替尼能够有效缓解晚期 NSCLC患者的病情，对化疗 

失败的患者仍有显著的抗肿瘤活性且耐受性好，可以明显地改 

善患者的症状 ]。本结果显示，客观有效率为 38．6％，临床获 

益率为61．4％；且镇痛药用量减少及体力状况明显改善。靶 

向治疗药物特异性强，对正常组织损害较小，本组患者不良反 

应症状主要为皮疹 、腹泻、恶心、乏力及皮肤干燥等，关节痛、口 

腔溃疡及发热发生率低，未见药物对心、肝、肾功能造成损害。 

综上所述，吉非替尼是一种 良好的靶 向治疗 NSCLC的药 

物，疗效理想，不良反应较小，患者耐受性好，可以明显地提高 

患者的生活质量 ，具有良好的临床应用前景。 
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厄贝沙坦分散片不同实验条件下的溶出度 
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厄贝沙坦为血管紧张素 Ⅱ(AngⅡ)受体抑制剂 ，能抑 制 

Ang I转化为 Ang lI，能特异性地拮抗血管紧张素转换酶 Ang I 

受体。通过选择性阻断 Ang U与 AT。受体的结合而抑制血管 

收缩和醛固酮释放．产生降压作用 ，是临床常用的一种治疗原 

发性高血压的药物。 

1 材料与方法 

1．1 实验材料 采用 ZKT一18F真空脱气仪(天大天发科技有 

限公司生产)，RC806溶 出试验仪(天大天发科技有限公司生 

产)，TU1810型紫外可见分光光度计 (北京普析通用仪器有限 

公司生产)，水套式电热恒温培养箱(山冻潍坊医疗器械厂生 

产)，厄贝沙坦分散片留样 (批号 ：091001，石家庄以岭药业股 

份有限公司生产)。 

1．2 实验方法 依《中国药典>>2oos版二部附录 XC释放度 

测定以盐酸溶液(9--q000)900ml为溶剂，释放度测定 ，转速为 

50r／min，依法操作，经 30min时，取溶液约 10ml滤过，精密量 

取续滤液 5ml置25ml容量瓶中，用盐酸溶液(9—1ooO)稀释至 

刻度后摇匀，作为供试品溶液。另精密量取经 105~C干燥至恒 

重的厄贝沙坦对照品适量，加适量乙醇使溶解，用盐酸溶液 

(％-+1000)稀释成每毫升含厄贝沙坦 15／xg的溶液，作为对照 

品溶液。取上述 2种溶液 ，按照紫外分光光度法标准操作规程 

进行试验，以盐酸溶液(9一l000)为空白，在 245nm的波长处 

分别测定吸光度 ，计算每片的溶出量。 

2 结 果 

以限度为标示量的 80％，计算厄贝沙坦分散片在加速实 

验、长期稳定性实验中的溶出量。计算结果见表 1、表 2。 
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表 1 厄贝沙坦分散片加速实验溶出度 (％) 

平均 90．5 89．7 89．0 84．3 83．6 

3 讨 论 

厄贝沙坦分散片在湿度 75％ 、温度 40℃的加速实验和常 

温常压的稳定性实验中显示，在常温常压的环境下 1—6个月 

厄贝沙坦的溶出度值比较稳定(表2)，而在加速的环境下溶出 

度值从第 3个月明显下降，到第6个月时的平均值为77．8％全 

部低于标准值 80％，放置过夜后溶出度值明显偏高(表 1)，这 

说明它的含量由于某种辅料的包裹使其难以释放出来，这为笔 

者以后进一步研究辅料、改进生产工艺提供了数据参考。 
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