
论著!临床研究
!!

!"#

!

$%&'()(

"

*

&#++,&$)-$./'0/&1%$)&%1&%$0

盐酸埃克替尼治疗体力状况较差
5̂ S=

基因状态

不明肺腺癌的临床疗效"

冀晓辉!黄露迷!王春梅!邵江河!王东林!李代蓉#

"重庆市肿瘤研究所肿瘤内科
!

0%%%'%

$

!!

"摘要#

!

目的
!

评价埃克替尼治疗
5̂ S=

基因状态不明体力状况较差晚期肺腺癌患者的疗效及安全性%方法
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分析
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度的皮疹&乏力&纳差及腹泻%结论
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埃克替尼治疗
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基因状态不明的晚期肺腺癌患者!不良反应未明显增加!耐受性良好!患者可以从埃克替

尼的治疗中明显获益%
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&在恶性肿瘤中发病率和病死率均居第一位'
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中约
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"
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的
MT3]3

患者在最初诊断时已处于中晚期#化学治

疗成为治疗的主要选择*化学治疗相比最佳支持治疗#可以将

晚期
MT3]3

患者的
$

年生存率从
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提高至
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*但因

为不良反应#特别是对于体力状况差的患者#传统化学治疗的

应用受到较大的限制#进而使最佳支持治疗成为这些患者的治

疗选择*

相较于传统细胞毒性化学治疗药物#靶向治疗具有更小的

不良反应*埃克替尼是我国自主研发的第一个
5̂ S=.?YQ

药

物#也是继吉非替尼和厄洛替尼后第
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个
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药物*
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(是一个比较埃克替尼与吉非替尼治疗晚期
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优劣的
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期临床研究*结果显示两药疗效无差异#但

埃克替尼在不良反应方面优于吉非替尼*后续的
1

个埃克替

尼
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临床研究亦充分证实了其有效性及相比于吉非替尼较好

的安全性'
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基因敏感突变型的
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患者#埃克替尼疗

效明确*而针对
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基因状态不明的
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患者#在埃克

替尼上市后进行的大样本$

)<)%/-

&

'
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基因状态不明)且体力状况较差的肺腺癌患

者口服埃克替尼治疗的有效性及安全性#现报道如下*
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均于治疗前
1/!

内*常规检查包括三大常规)血生化#胸部
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#持续用药直

至肿瘤进展或出现不可耐受的不良反应*治疗
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周后进行近

期疗效及不良反应评价*停用盐酸埃克替尼后#根据患者的
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评分和意愿给予化学治疗)放射治疗或最佳支持

治疗*
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评价标准
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基线状态评价于治疗前
0

周内*埃克替尼

治疗
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周后进行第一次近期疗效评价#以后每
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进行分级*治疗过程中进行
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评分比较*
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随访
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采用住院)门诊及电话随访结合的随访方法#定
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例患者的生存情况#包括
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评分)不良反

应)客观疗效)死亡时间)意外情况及原因*随访时间的计算自

治疗的时间开始到疾病进展)死亡或末次随访时间$
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年
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月
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日&为止*本研究主要观察指标为无疾病进展生存期
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计算始于开始治疗的时

间#止于确认疾病进展或死亡的时间*次要观察指标为近期有

效率$
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&)不良反应)
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评分*
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统计学处理
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采用
T6TT11&%

软件进行统计分析#计量

资料采用
E9;

表示#对于正态分布资料或者经转化服从正态

分布的资料#采用配对
1

检验进行统计分析%对于不服从正态

分布的资料#采用
h#JI"P",

符号秩和检验进行统计分析%计数

资料采用率$

8

&表示#采用
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1 检验进行统计分析%生存资料数

据采用
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结
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果
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生存情况
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本研究
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例患者#随访时间
$
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访
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例#另有
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例于治疗
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个月后死于肺栓塞*截止
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年
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月
$

日#共有
$)

例患者死亡#

1

例患者仍在口服埃克替尼治

疗#中位
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月*见图
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图
$

!!

Y4

K

J4,.\A#AG

生存曲线
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体力状况改善情况
!
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例患者中#在埃克替尼治疗期

间#
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例$
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&患者体力状况得到改善*
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例患者治疗前
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分#平均$
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&分#治疗后
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评分
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分#平均$
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不良反应
!

1-

例患者中#治疗相关不良反应多为轻度#
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仅有
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例患者出现
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度以上不良反应#无因不可耐受不良反应

而退出治疗者*无
$

例发生间质性肺炎#未发现药物相关性死

亡*最常见的不良反应主要为皮疹
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不同级别不良反应发生情况
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较差的晚期肺癌患者#目前尚缺乏有效的治疗方

案*
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已广泛应用于
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的治疗#特别对于
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基因敏感突变型患者#其有效率高)耐受性好等特点#已成

为这些患者的主要治疗手段*相对于吉非替尼#
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(显示在晚期
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中*埃克替尼疗效与其相当#但不良

反应明显降低#耐受性更好*
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基因检测*埃克替尼在国内上市
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等'

0

(进行的大样本$

)<)%/-

&

'

期临床研究显示#对于

5̂ S=

基因状态不明的
MT3]3

患者#其
j==

为
1-&'8

$

$'')

"

0//0

&#

23=

为
-/&(8

$

'/:-

"

0//0

&#该研究显示对于

5̂ S=

基因状态不明的
MT3]3

患者#埃克替尼仍可取得不错

的疗效*

?D4BIDAG

等'

(

(一项随机临床研究显示#在未经选择的

MT3]3

患者中#相对于最佳支持治疗组#吉非替尼治疗组患者

未从治疗中获益*而依据病理类型$腺癌&)吸烟状态$不吸烟&

两个临床特征选择后的亚组患者应用吉非替尼治疗#其
j==

达到
::&)8

#已经与
5̂ S=

基因突变)

53ĵ .6T%

!

1

分的

MT3]3

患者的
j==

相近'

$%

(

*本研究显示#通过病理类型筛

选#在体力状况较差$

53ĵ .6T

评分大于或等于
1

分&的肺腺

癌患者中#埃克替尼治疗的中位
6ST

达到
)

个月#与最佳支持

治疗比较#

6ST

得到明显延长*本研究中位
6ST

状况甚至要

优于既往报道的
5̂ S=.?YQ

治疗未经病理类型选择的体力状

况较好的
MT3]3

患者'

'

(

*

在
hDA4BJA

L

.6G#IA

等'

$$

(研究中比较分析了厄洛替尼治疗

不同
53ĵ .6T

评分组老年
MT3]3

患者的疗效#显示
53ĵ .

6T%

!

$

分与
1

!

'

分的有效率无差异*其中
53ĵ .6T

&

1

分

患者的有效率仍可达
'/&:8

#

6ST

达
-&'

个月*

cDA,

C

等'

$1

(的

埃克替尼回顾性研究报道中#

01

例肺腺癌#其中
53ĵ.6T

%

1

分者为
0$

例#其中位
6ST

为
-

个月#本研究中位
6ST

低于其研

究结果*分析原因#

cDA,

C

等研究
01

例患者中女性为
':

例#占

比
/'&'8

*本研究男女比例则更为均衡*而数项研究均显示

女性患者较男性患者对
5̂ S=.?YQ

治疗具有更好的反应率及更

长的生存期'

$'.$0

(

*对于体力状况较差的
5̂ S=

基因状态不明的

肺腺癌患者#

cDA,

C

等'

$1

(的研究及本研究均证实
53ĵ.6T

评分

并不影响埃克替尼的疗效及安全性*但该结果尚需进一步扩大

样本的前瞻性随机对照临床研究进一步证实*

本研究观察到对于
53ĵ .6T

评分较差的患者#盐酸埃克

替尼不良反应仍较为轻微#与之前大多数报道类似*本研究中

主要不良反应为皮疹
1(&)8

$

/

"

1-

&)乏力
$/&:8

$

:

"

1-

&)肝功

能异常
-&08

$

1

"

1-

&)纳差
$0&/8

$

0

"

1-

&)腹泻
$$&$8

$

'

"

1-

&#

无
$

例因不良反应减停药物*

Q3j.̂ 5M

研究'

'

(报道的盐酸埃

克替尼药物相关毒副反应发生率为
)%&:8

#皮疹
'(&:8

#腹泻

$/&:8

#本组的不良反应并不高于
Q3j.̂ 5M

试验及埃克替尼

'

期临床结果*间质性肺炎为
5̂ S=.?YQ

较为严重的并发

症#在埃克替尼
,

期临床研究报道中出现
$

例'

$:

(

#

Q3j.̂ 5M

研究中未发现'

'

(

#而
'

期大样本$

)<::0(

&研究出现
'

例间质

性肺炎'

0

(

*吉非替尼及厄洛替尼间质性肺炎发生率约为
'8

!

:8

'

$'.$0

(

#高于埃克替尼*

cDA,

C

等'

$1

(关于
53ĵ .6T

评分较

差的晚期肺腺癌患者接受埃克替尼治疗中#

$

例出现间质性肺

炎死亡#而本研究中未发生类似严重不良反应*故
53ĵ .6T

评分差并不影响此类患者的治疗*

综上#本研究显示埃克替尼治疗
53ĵ .6T

&

1

分)

5̂ S=

基因状态不明的晚期肺腺癌患者#不良反应未明显增加#耐受

性良好*该类患者可以从埃克替尼治疗中获益*因样本量小#

该结果尚需在后续的研究中进一步完善*
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采用独特的新型中药组方进行治疗!不同于以往或目前临床常

用的相关药物!且药物应用途径采用灌入按压式小喷壶进行口

腔喷雾!设计合理!简便实用!增加了患者的操作方便性和治疗

依从性!且口感和价格均易于被患者接受!具有十分重要的临

床意义和较大的实用价值!值得临床推广和使用"
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