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吉非替尼治疗晚期非小细胞肺癌的临床观察 

胡文军 孙翠灵 

【摘 要】 目的 观察 吉非替尼 治疗晚期 非小细胞肺癌 的疗效及 不 良反应 。方 法 选择 1O例 晚期 

Nsc[c患者 吉非替尼每 日口服 250 mg于早餐后 0．5 h服 用，服 药前 后 1 h不再服 用其他 药物 ，尽量 不再 

进食 ，以促 进药物的 充分吸收 。服 药后 60 d进行 疗效评价 。结 果 1O例病例 中，PR 3例 (30 )，SD 3 

例(30 )，总的癌症控 制率(CR+PR+SD)为 6O 。4例 (40 )在 服 药 1周后 出现 I、Ⅱ度 皮疹 ，可 自 

行 消退 ，不需特别处理。1例 (10 )发 生腹 泻，2例(20 )出现 Ⅱ度 谷丙转氨 酶(AI T)升高，对症治疗后 

好转。结论 吉非替尼对既往化疗失败的晚期 Nsclc患者有较好疗效和安全性，为患者提供了新的治 

疗机会 ，并提 示有生存期获益 可能 。 

【关键 词】 吉非替尼 非 小细胞肺 癌 晚期 

肺癌为 当前世界各 地最常 见的 恶性肿瘤 之一 ，是全球 发 

病率和死亡率最高的恶性肿瘤 ，其中非小细胞肺癌(Nsclc)占 

8O --85 。虽然目前手术、放疗 、化疗等治疗手段的综合应 

用取得 了一定效果，但肺癌总 的五年生存率 只有 12 ～ 

15 ，晚期 Nsclc的中位生存期约为 8～1O个月，细胞毒化疗 

药物仅能延长中位生存期 2～3个月，且近年无显著突破[1] 

“靶向治疗”近年肿瘤学界的热点之一，甚至被美国国立癌症 

研究所(NCI )称为 21世纪肿瘤学研究方向。抗肿瘤新药吉 

非替尼(易瑞沙，gefitinib，Iressa，ZD1839)，是高特异性 的表 

皮生长因子受体(EGFR)酪氨酸激酶的抑制剂，通过阻断信 

号传导的第一步，抑制 EGFR磷酸化作用而具有抑制肿瘤细 

胞增殖的作用，主要用于晚期 Nsclc的三线治疗[2]，2005年 2 

月 25日在我国上市。近年来大量临床研究结果显示，对于化 

疗失败后的晚期小细胞肺癌患者，吉非替尼可作为二、三线用 

药，在中华医学会和中国抗癌协会制定的肺癌诊治指南中，也 

被列为ⅢB、Ⅳ期 Nsclc二线治疗的可选择药物 ]。我科在 

2008年 4月～2011年 6月期间，共应用吉非替尼治疗 1O例 

晚期 Nsclc，取得较好疗效，现报道如下。 
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1 材料和 方法 

1．1 一般资料 lO例Nsclc为2008年 4月～2011年 6月住 

院患者，均经病理检查确诊，其 中鳞癌 2例，腺癌 8例，男 2 

例，女 8例，年龄 4O～78岁。所有病例符合以下条件 ：1)临床 

分期ⅢB或Ⅳ期。2)经胸部 CT检查具有可测量病灶。3)既 

往接受过化疗。4)预期生存期大于 3个月。 

1．2 使用方法 吉非替尼每片剂量 250 mg，由阿期利康公 

司生产 。口服 l片／d，于早餐后 0．5 h服用 ，并 服温水 约 250 

ml，服药前后 1 h不再服用其他药物，尽量不再进食，以促进 

药物的充分吸收。在使用吉非替尼的过程中，不使用抑制胃 

酸的药物以免影响吉非替尼的正常吸收，服药后 60 d进行疗 

效评价。 

1．3 疗效评价 疗效评价按照 RECIST实体瘤近期疗效评 

价标准进行判定，分为完全缓解(CR)，部分缓解 (PR)，稳定 

(sD)和进展(PD)，癌症控制率(CR+PR+SD) 。观察用药 

后患者咳嗽、疼痛、睡眠、食欲等方面的变化。 

2 结果 

2．1 治疗效果 在所观察的 8例病例中，无 CR病例，PR 3 

例(30 )，SD 3例(30 )，总的癌症控制率(CR+PR+SD)为 

6O 。本组显效患者服药后咳嗽减轻，疼痛缓解，睡眠及食欲 

均明显改善，由于病例数少，性别差异不能体现。 

绞痛、胸闷等病症，还能够保护 血管内皮细胞、促进血管新生、 

抑制血管内膜增生、健全侧枝循环，从而减轻并延缓心肌缺血 

的发生发展，减少心肌梗死面积，预防心室重构，而且起效快、 

副作用少。在冠心病心绞痛的临床治疗上，有不少的临床研 

究结果表明，麝香保心丸是治疗冠心病心绞痛的极之理想的 

药物，患有冠心病的病人服用麝香保心丸 3个月以上 ，就可逐 

步改善心肌缺血症状 ，减少心绞痛发作频率；除此之外，该药 

的起效快，服用该药 3O秒内可起效，约有 84 的患者在 5秒 

内就可以缓解症状，所以也是心绞痛的急救良药，而且可以持 

续 6个小时左右 ，不良反应少 ]。本组临床研究表明麝香保 

心丸对冠心病心绞痛确有即刻的疗效，还可预防心绞痛发作， 

在服药过程中没有出现任何不 良反应 ，是治疗冠心病、控制心 

绞痛发作的理想药物之一，而且价格适中，服药方便 ，可以作 

为缓解心绞痛以及治疗冠心病的首选。 
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2．2 毒副反应 本组 1O例病例中，4例(40 )在服药 1周 

后出现 I、Ⅱ度皮疹，多分布于头面颈部，可自行消退，不需特 

别处理。1例 (10 )发生 腹泻，经 对症治疗后好转。2例 

(20 )出现 Ⅱ度谷丙转氨酶(ALT)升高，经加服护肝药后降 

到正常，不需停药。无 1例出现间质性肺炎(znterstitial lung 

disease，ILD)，亦未出现严重心、肝、肾功能损害。 

3 讨论 

手术、放疗和化疗仍不失为 Nscle治疗的三大重要手段， 

早期 Nselc通过这些手段，部分患者可能得到根治，但对于晚 

期 Nsclc患者，可选择有效的治疗手段并不多，特别是经过手 

术及放、化疗后又复发的 Nsclc患者，治疗上往往相当棘手。 

含铂类药物联合化疗方案失败后，则缺乏有效的治疗方法，多 

西紫杉醇可用于化疗失败后二线治疗药物，其肿瘤客观缓解 

率仅为 5．5～6．7 。中位肿瘤无进展期仅 8．5～10．6周，疗 

效有限，如果不进行有效的药物治疗而仅用支持治疗，国外数 

据已证明晚期肺癌基本不能 自行缓解 ，中位生存期一般在 5 

个月以内『4]。随着分子生物学的发展，人们对癌症的发生、侵 

袭、扩散、转移的分子机制有了进一步的认识，发现了一些与 

此相关过程中起关键作用的蛋白分子。由于基因工程和分子 

生物学研究技术的进步，把这些蛋白分子作为攻击的靶点，研 

制一些特异性抑制癌细胞增殖扩散，促进癌细胞凋亡的分子 

靶向药物(molecular targeted agent)，肿瘤分子靶向治疗(mo～ 

leeular targeted therapy)是一种提高疗效，减少毒副作用的方 

法，是近年来肿瘤学界研究的热点之一_5]。 

表皮生长因子受体(EGFR)及其配体的结构，它们的信 

息传导通道及其在肿瘤生长中的作用的发现，促使人们把研 

究重点集中在开发以这些通道为靶点的抗肿瘤药物上，包括 

抗受体单克隆抗体和能可逆或不可逆地阻断表皮生长因子受 

体酪氨酸激酶 (EGFR—TK)的小分子酪氨酸激酶抑制剂 

(TKI)。吉非替尼可竞争 EGFR—TK催化区域上 Mg—ATP 

结合位点 ，属一种 EGFR～TKI，其作用于细胞内，以 EGFR 

为靶点，阻断其信息传递 ，从而抑制 Nsclc和其它肿瘤(如头 

颈部 ，结肠肿瘤等)细胞的生长及存活，达到抗肿瘤效果。吉 

非替尼通过多种机制发挥抗肿瘤的作用，诱导细胞周期阻滞 

在 G1期，增加调整和抑制细胞增殖 ，抗血管生成和抗转移， 

逆转肿瘤细胞的耐药性 ，增强细胞毒性药物的效应[63。吉非 

替尼是非细胞毒药物，国外二个 Ⅱ期临床研究 (DEAL1和 

DEAL2)结果，其中CoX回归分析得出，女性、腺癌非吸烟者， 

PSO成 1者疗效较好，相关分析显示，女性效果优于男性，性 

别对结果有差异[7 ]。本研究结果显示，1O例晚期非小细胞 

肺癌的结果与 IDEAL研究结果基本相似，本组显效患者服药 

后咳嗽减轻，疼痛缓解，睡眠及食欲均明显改善，说明对于放、 

化疗治疗失败的晚期 Nsclc患者，吉非替尼具有明显的抗肿 
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瘤效应。但由于病例数较少，缺乏大样本资料，在优势人群方 

面无显示 。 

分子靶向性治疗，由于靶向作用模式，其毒副作用一般较 

低，文献报道，吉非替尼副作用主要为腹泻和皮疹 ，极个别患 

者出现间质性肺炎(主要为日本患者)。本研究中，1O例患者 

服用吉非替尼，4例出现 I、Ⅱ度皮疹，1例出现腹泻，2例出 

现肝功能损害，且症状较轻，经对症治疗后缓解 ，不需停药，未 

发现有间质性肺炎，说明吉非替尼耐受性较好，可长期服用。 

当然，本组病例较少，尚不能完全说明吉非替尼的临床应用价 

值，需要在以后工作中提高更多病例充实本研究结果。 

吉非替尼作用机制与细胞毒药物完全不同，临床试验结 

果亦显示对晚期 Nsclc患者具有较好的疗效，因此理所当然 

成为目前研究的热点。尽管 INTACT研究结果显示 ，吉非替 

尼与第三代含铂 治疗方案联合应用，并不能提高 Ⅲ、Ⅳ期 

Nsele的生存率，但吉非替尼是否可以与化疗药物联用，都值 

得进一步研究。CuferT对 134例晚期 Nsclc患者进行标准的 

多西紫杉醇或吉非替尼的Ⅱ期随机试验，初步结果显示两者 

疗效相当，但吉非替尼耐受性更好[9--i0]。从本组病例显示， 

吉非替尼对既往化疗失败的晚期 Nsclc患者有较好疗效和安 

全性 ，为这些患者提供了新的治疗机会，并提示有生存期获益 

可能。 
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