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周剂量多西紫杉醇和顺铂同步放化疗治疗４２例Ⅲ期

非小细胞肺癌患者的临床观察

付相建，杨光华，薛跃辉，付尚志

（解放军第三二四医院肿瘤科，重庆４０００２０）

　　摘　要：目的　评估周剂量多西紫杉醇和顺铂同步放化疗治疗Ⅲ期非小细胞肺癌的疗效及毒副作用。方法　４２例不能手术

的Ⅲ期非小细胞肺癌患者（Ⅲａ期１８例，Ⅲｂ期２４例），接受多西紫杉醇２０ｍｇ／ｍ
２、顺铂２５ｍｇ／ｍ

２每周给药１次化疗和总量６０

Ｇｙ的同步放疗（２Ｇｙ／次，５次／周）。结果　近期有效率为７６．２％，平均随访２２个月，中位生存期为１７．２个月，中位局部无进展生

存时间为１３．５个月，１、２、３年的生存率分别为７８．６％、３５．７％、１９．５％。放化疗的毒性反应主要是骨髓抑制，放射性食管炎和胃

肠道反应，经对症处理能完成治疗，无治疗相关死亡。结论　周剂量多西紫杉醇和顺铂同步放化疗治疗Ⅲ期非小细胞肺癌具有较

好的近期与远期疗效，不良反应可耐受。
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　　肺癌是常见的恶性肿瘤，其中７５％～８０％属于非小细胞

肺癌（ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ），明确诊断时约３０％

～４０％属于不能切除的局部晚期肺癌（Ⅲａ或Ⅲｂ期），单纯的

放射或化学治疗的效果均不理想。本科自２００４年１月至

２００６年１２月开展了周剂量多西紫杉醇和顺铂同步放化疗治

疗Ⅲ期 ＮＳＣＬＣ的前瞻性研究，取得了较好的疗效，现报道

如下。

１　临床资料

１．１　一般资料　４２例患者均经病理学及细胞学确诊为非小

细胞肺癌，男３１例，女１１例，年龄３８～７３岁，平均５８岁；根据

２００２年ＵＩＣＣ肺癌ＴＮＭ分期为Ⅲａ期１８例，Ⅲｂ期２４例；病

理类型为鳞癌２３例，腺癌１４例，其他５例；所有患者 ＫＰＳ评

分大于７０分，预计生存期超过３个月；有客观可测量病灶；因

医学原因不能手术；既往未接受过放化疗；治疗前检查血常规、

肝肾功、心电图等提示无放化疗禁忌；签署知情同意书同意放

化疗。

１．２　治疗方法　多西紫杉醇２０ｍｇ／ｍ
２ 和顺铂２５ｍｇ／ｍ

２静

脉滴注，每周给药１次，常规抗过敏、止吐、水化、利尿处理。于

化疗的当天开始放射治疗，采用６ＭＶＸ线，常规分割治疗，每

次２．０Ｇｙ，５次／周，照射野包括肺原发灶、纵隔及同侧肺门淋

巴结，４周后组织量达４０Ｇｙ，复查胸部ＣＴ，然后行缩野照射并

避开脊髓，总剂量ＤＴ６０Ｇｙ／６周。伴有锁骨上淋巴结转移者

采用６ＭＶＸ线常规分割照射ＤＴ４０Ｇｙ后，予１２ＭｅＶ电子射

线照射至ＤＴ６０Ｇｙ。治疗期间每周复查血常规，每２周复查

肝肾功能、心电图，视情况给予对症处理。

１．３　疗效及不良反应评价　近期疗效于治疗结束１个月后评

价，按 ＷＨＯ实体瘤疗效评价标准，分为完全缓解（ＣＲ）、部分

缓解（ＰＲ）、无变化（ＮＣ）及进展（ＰＤ），有效率为ＣＲ＋ＰＲ。远

期疗效采用随访观察，观察其生存期、局部无进展生存时间和

１、２、３年生存率。化疗和放疗毒副反应按 ＷＨＯ和ＲＴＯＧ标

准分为０～Ⅳ度。

１．４　统计学方法　运用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行数据处理，

采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ方法进行生存分析。

２　结　　果

２．１　 近 期 疗 效 　 全 组 中 ＣＲ８ 例 （１９．１％），ＰＲ２４ 例

（５７．１％），ＮＣ９例，ＰＤ１例，有效率为７６．２％。

２．２　生存期　全组病例随访至２００９年１２月，随访时间６～５８

个月，平均随访２２个月，失访２例，随访率９５．２％。中位生存

期为１７．２个月，其中Ⅲａ期为１９．８个月，Ⅲｂ期为１６个月。

见图１、２。中位局部无进展生存时间为１３．５个月。１、２、３年

生存率分别为７８．６％、３５．７％和１９．５％。已死亡３６例，其中

２０例死于局部肿瘤进展，１１例死于脑、肝、骨等远处转移，５例
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为非肿瘤相关死亡。

图１　　全组生存率曲线图

图２　　不同分期生存率曲线图

２．３　毒副反应　主要的毒性反应是骨髓抑制、放射性食管炎

和消化道反应。白细胞减少发生率为４５．２％，以Ⅰ～Ⅱ度为

主，无Ⅳ度白细胞减少；恶心、呕吐发生率为４７．６％，以Ⅰ～Ⅱ

度为主；放射性食管炎发生率为４０．５％；未发生严重的放射性

肺炎。详见表１。

表１　　４２例同步放化疗的毒副反应

毒副反应
毒副反应分度（狀）

０ Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

总发生率

（％）

白细胞减少 ２３ １０ ７ ２ ０ ４５．２

血小板减少 ３１ ７ ４ ０ ０ ２６．２

贫血 ３７ ４ １ ０ ０ １１．９

发热 ４０ １ １ ０ ０ ５．０

恶心、呕吐 ２２ １０ ７ ３ ０ ４７．６

放射性肺炎 ２８ ８ ５ １ ０ ３３．５

放射性食管炎 ２５ ９ ６ ２ ０ ４０．５

３　讨　　论

对于不能手术的局部晚期 ＮＳＣＬＣ，传统的治疗方法是局

部放疗，然而常规放射治疗疗效差，５年生存率仅５％～１０％，

中位生存期９～１０个月，治疗失败的主要原因是局部复发和远

处转移［１］。１９９６年的 Ｍｅｔａ分析表明，联合运用化放疗，相对

于单纯放疗，１、２、３年死亡的相对危险度分别降低１２％、１３％

和１７％，生存期延长２个月
［２］。同步放化疗是近年发展起来

的肿瘤综合治疗的新模式，越来越多的实验表明，同步放化疗

有助于降低肿瘤负荷、提高局部控制率、消除或推迟转移灶的

出现。日本西部肺癌组采用顺铂、长春地辛和丝裂霉素联合化

疗的Ⅲ期随机试验发现同步放化疗组和序惯放化疗组的有效

率分别为８４％、６６％，平均生存时间为１６．５、１３．３个月，同步

放化疗组显著增加有效率、中位生存期，而且局部有效率的提

高与同步放化疗组较高的生存率相关，提示化疗通过改善肿瘤

的局部控制进而提高生存率［３］。肿瘤放射治疗组 ＲＴＯＧ

（ＲＴＯＧ９４１０）采用顺铂、足叶乙苷化疗，比较了序惯化疗、同

步化放疗和化疗＋超分割放疗的疗效，中位生存期分别为１４．

６、１７个月和１５．６个月，４年生存率分别为１２％、２１％和１７％，

同时肯定了每天放疗１次的同步放化疗模式具有最好效果
［４］。

同步放化疗的优点主要有：（１）相互协同作用，化疗可减少乏氧

细胞、改善肿瘤组织的血供、使肿瘤细胞进入Ｇ２／Ｍ 期而发挥

放疗增敏作用，放疗引起肿瘤细胞ＤＮＡ损伤可增加化疗药物

的细胞毒性；（２）同步治疗缩短总疗程，减少治疗中后期出现加

速再增殖的可能性及抗治疗肿瘤细胞亚群出现的概率；（３）理

论上讲还可通过化疗控制远处转移的隐匿病灶，降低远处转移

率［５６］。

同步放化疗能明显提高疗效，现已达成共识，但同步放疗

与新药联合的最佳给药方案、给药剂量已成目前研究热点。多

西紫杉醇是半合成紫杉类抗肿瘤新药，能与微管蛋白结合，能

加快微管蛋白聚合成微管的速度并延缓微管的解聚作用，导致

形成非功能性的微管束，破坏肿瘤细胞的有丝分裂和细胞增

殖。顺铂作用于ＤＮＡ，与ＤＮＡ碱基产生链内及链间连接，阻

止ＤＮＡ的转录及复制。多西紫杉醇联合顺铂是非小细胞肺

癌的一线治疗方案，二者均具有较强的放射增敏作用［７］。通过

对多西紫杉醇同步放化疗的药代动力学的研究表明，每周２０

ｍｇ／ｍ
２ 的给药方案，血液中能维持１ｍｍｏｌ／Ｌ以上浓度达７２ｈ

以上，相对于１００ｍｇ／ｍ
２ 的３周给药方案，在整个放疗期间能

发挥更好的放疗增敏作用［８］。Ｎａｋａｍｕｒａ等
［９］采用多西紫杉醇

２０ｍｇ／ｍ
２ 周剂量联合顺铂同步放化疗，有效率为６１．８％，中

位生存期为２６．４个月，１、３年生存率为７６．５％、４１．２％。本组

资料采用周剂量给药方案，有效率为７６．２％，完全缓解率为

１９．１％，中位生存期为１７．２个月，中位局部无进展生存时间

１３．５个月，１、２、３年生存率分别为７８．６％、３５．７％和１９．５％，

与Ｓｃａｇｌｉｏｔｔｉ和Ｔｕｒｒｉｓｉ
［７］综合报道４４％～９１％有效率、６％～

２４％完全缓解率和相关文献报道的１７～２６．４个月的中位生存

期相似［９１０］。

本临床研究中的主要毒性反应是白细胞减少４５．２％，Ⅲ

度以上发生率为４．８％（２／４２），经使用粒细胞集落刺激因子３

～５ｄ后恢复正常，不影响继续治疗；放射性肺炎发生率为

３３．５％、放射性食管炎发生率为４０．５％，但Ⅲ度以上发生率均

低，分别为２．４％（１／４２）和４．８％（２／４２），经使用激素、抗生素

等对症处理，全部病例均按期完成治疗，无心、肝、肾等不良反

应发生。贾正飞等［１１］采用多西紫杉醇４０ｍｇ／ｍ
２ｄ１，８、顺铂２０

ｍｇ／ｍ
２ｄ１～５的３周给药方案联合同步放疗，有效率及１年生存

率均为６５．７％，放射性肺炎和食管炎发生率与本研究相似，但

骨髓抑制率为６２．８％，Ⅲ度以上发生率为１４．３％（５／３５）。提

示多西紫杉醇、顺铂周剂量给药方案在保证疗效的同时，可能
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降低骨髓抑制的毒性。

总之，对不能手术的Ⅲ期非小细胞肺癌患者，周剂量多西

紫杉醇及顺铂同步放化疗具有较好的近期与远期疗效，毒副反

应可以耐受，是一种安全有效的治疗方法，值得临床进一步

研究。
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椎体后方的椎管内和椎体前方的血管旁，而损伤相应的神经和

血管。骨水泥太稠，只能注射１个病椎体，从而增加患者的费

用和增加手术的时间。过稠还可导致骨水泥在针管内凝固而

导致手术失败。应该在骨水泥的黏稠期早期注射为宜。

在侧位监视下注入骨水泥。注射时，要缓慢推入，每次

０．２５ｍＬ，边注入边透视，同时了解患者的情况。根据骨水泥

的走向，调整穿刺针的方向和深度。骨水泥尽量不要突破椎

体，要预留出插入针芯后穿刺针管内的骨水泥量。

３．５　多椎体骨质疏松新鲜压缩骨折一次性ＰＶＰ手术的并发

症及禁忌证　有文献报道椎体成形术最常见的并发症是泄漏

骨水泥对神经的压迫和骨水泥毒性刺激造成的血压下降、呼吸

困难［５，９］。本组未发生１例因骨水泥泄漏和毒性刺激而导致

血压下降、呼吸困难。在注射骨水泥时，患者注射部位可发生

短暂剧烈的疼痛，无须作特殊处理，疼痛可自行缓解。
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