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紫杉醇脂质体联合顺铂治疗晚期非小细胞肺癌的疗效及安全性分析
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　　摘　要：目的　观察紫杉醇脂质体联合顺铂治疗晚期非小细胞肺癌的临床疗效和毒副作用。方法　选择该院收治的晚期非

小细胞肺癌患者８０例分为研究组和对照组，各４０例。研究组给予紫杉醇脂质体（１３５ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注３ｈ，第１天），对照组给予

紫杉醇（１３５ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注３ｈ，第１天），两组均联合使用顺铂７５ｍｇ／ｍ

２，静脉滴注，分３ｄ给予，以２１ｄ为１个周期。评价两

组近期疗效、远期疗效和毒副反应。结果　研究组与对照组总有效率（ＲＲ）分别为２７．５％、２５．０％，二者比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。研究组皮疹、肌肉／关节酸痛、周围神经病变发生率显著低于对照组（犘＜０．０５）。研究组无进展生存期为５．３个月

（９５％犆犐３．７１３～６．４０８），中位生存期为９．３个月（９５％犆犐８．３３７～９．９０７）；对照组无进展生存期为４．６个月（９５％犆犐３．１８７～

５．５４７），中位生存期为９．４个月（９５％犆犐７．７８７～１１．６０２），两组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　紫杉醇脂质体联合顺

铂治疗晚期非小细胞肺癌临床近期疗效及远期疗效与紫杉醇相当，但其过敏反应较低。
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　　紫杉醇是常用的广谱抗肿瘤药物，紫杉醇与顺铂联合用药

被认为是晚期非小细胞肺癌治疗的标准方案之一［１］。但由于

紫杉醇水溶性较差，目前临床上将其溶于一种由聚氧乙基带蓖

麻油（ＣｒＥＬ）与乙醇组成的复合溶媒中应用
［２］。而ＣｒＥＬ在

体内不易降解，易引发过敏反应，影响了临床应用效果。脂质

体是一种新型的药物载体，克服了传统紫杉醇溶媒的缺点，降

低了药物的不良反应，提高了机体的耐受性。动物实验和Ⅰ期

研究报道显示［３］，紫杉醇脂质体抗肿瘤效应与普通紫杉醇相

当，而安全耐受浓度更高。本研究对晚期非小细胞肺癌患者进

行了随机对照研究，旨在观察紫杉醇脂质体联合顺铂治疗晚期

非小细胞肺癌的临床疗效和毒副作用，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００９年６月至２０１１年６月本院收治的

晚期非小细胞肺癌患者８０例，所有病例均经病理学诊断证实，

且具有客观可测量的肿瘤病灶，ＣＴ扫描肿瘤直径大于或等于

１ｃｍ，患者无严重肝、肾、心、肺功能障碍，ＫＰＳ评分大于７０，预

计生存期大于３个月。患者分为两组，每组４０例。研究组：男

２７例，女１３例；年龄２８～７２岁，平均（５３．６±６．２）岁；腺癌２４

例，鳞癌１３例，腺鳞癌３例；ＴＮＭ 分期Ⅲａ３例，Ⅲｂ１３例，Ⅳ

２４例。对照组：男２６例，女１４例；年龄２６～７５岁，平均

（５４．８±６．８）岁；腺癌２５例，鳞癌１２例，腺鳞癌３例；ＴＮＭ 分

期Ⅲａ４例，Ⅲｂ１３例，Ⅳ２３例。两组患者一般资料比较差异

无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法　研究组化疗前３０ｍｉｎ给予地塞米松５ｍｇ静脉注

射，苯海拉明４０ｍｇ肌肉注射，西咪替丁４００ｍｇ静脉注射，化

疗前给予格拉司琼３ｍｇ静脉注射，化疗方案为紫杉醇脂质体

（１３５ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注３ｈ，第１天）。对照组化疗前１２、６ｈ给

予地塞米松２０ｍｇ口服，苯海拉明４０ｍｇ肌肉注射，西咪替丁

４００ｍｇ静脉注射，化疗前给予格拉司琼３ｍｇ静脉注射，化疗

方案为紫杉醇（１３５ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注３ｈ，第１天）。两组均联

合使用顺铂７５ｍｇ／ｍ
２，静脉滴注，分３ｄ给予，以２１ｄ为１个

周期，至少完成２个周期化疗。

１．３　评价方法　治疗结束后第４周评价近期疗效，参照实体

肿瘤评价标准［４］。完全缓解（ＣＲ）：肿瘤完全消失超过１个月；

８２０４ 重庆医学２０１３年１１月第４２卷第３３期



部分缓解（ＰＲ）：肿瘤最大直径及最大垂直直径乘积缩小超过

５０％，其他病变无增大，持续１个月以上；稳定（ＳＤ）：肿瘤两径

乘积缩小不超过５０％，增大不超过２５％；进展（ＰＤ）：肿瘤两径

乘积增大超过２５％。以ＣＲ＋ＰＲ计算总有效率（ＲＲ）。随访

时间２４个月，评价治疗远期疗效。无进展生存期为化疗开始

至病情进展时间；总生存期为化疗开始至死亡或末次随访时

间。毒副作用按照ＮＣＩ抗肿瘤药物不良反应标准进行评价。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析，计数

资料比较采用卡方检验，生存资料分析采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法，

比较采用Ｌｏｇｒａｎｋ分析，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组近期疗效　两组ＲＲ比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５），见表１。

表１　　两组近期疗效比较

组别 狀 ＣＲ［狀（％）］ ＰＲ［狀（％）］ ＲＲ（％）

研究组 ４０ ０（０．０） １１（２７．５） ２７．５

对照组 ４０ ０（０．０） １０（２５．０） ２５．０

２．２　毒副作用　两组治疗期间主要毒副作用有白细胞减少、

中性粒细胞减少、血小板减少、胃肠道反应、脱发等。研究组皮

疹、肌肉／关节酸痛、周围神经病变、呼吸困难发生率显著低于

对照组（犘＜０．０５），而两组贫血、白细胞计数减少、中性粒细胞

减少、血小板减少、恶心／呕吐、腹泻、腹痛、脱发、氨基转移酶升

高发生率比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

２．３　远期疗效　随访至２０１２年１１月，随访时间２４个月，研

究组无进展生存期为５．３个月（９５％犆犐３．７１３～６．４０８），中位

生存期为９．３个月（９５％犆犐８．３３７～９．９０７）；对照组无进展生

存期为４．６个月（９５％犆犐３．１８７～５．５４７），中位生存期为９．４

个月（９５％犆犐７．７８７～１１．６０２），两组比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

紫杉醇是从红豆杉树皮中提取和纯化的化合物，是临床上

常用的广谱抗肿瘤药物。该药可以与细胞微管结合，促进微管

蛋白聚合，抑制微管蛋白解聚，保持微管蛋白稳定，抑制细胞有

丝分裂，起到抑制肿瘤生长的作用。其单药有效率为２１％～

２４％，与顺铂联合用药有效率可达４２．５％
［５］。目前，紫杉醇与

顺铂联合用药被认为是非小细胞肺癌的标准化疗方案之一。

然而，普通紫杉醇水溶性较差，目前临床上将其溶于一种由

ＣｒＥＬ与乙醇组成的复合溶媒中应用。而ＣｒＥＬ在体内降解

时可以释放组胺，易引发过敏反应和神经末梢毒性。且由于

ＣｒＥＬ在血液中形成微小颗粒，影响了紫杉醇的吸收和分

布［６］，使紫杉醇在体内呈非线性分布，影响了药物的临床应用

效果。

脂质体是一种新型的药物载体，克服了传统紫杉醇溶媒的

缺点，能够有效降低药物的毒性，改变紫杉醇药物代谢动力学，

延长药物的作用时间。动物实验表明［７］，紫杉醇脂质体在小鼠

血液中时间曲线下面积显著高于紫杉醇，其有效时间明显延长

而毒副作用明显降低。Ⅰ期研究证实
［８］，紫杉醇脂质体抗肿瘤

效应与普通紫杉醇相当，而安全耐受浓度更高。有研究报道，

紫杉醇脂质体静脉注射治疗非小细胞肺癌，患者最大耐受量可

达３２５ｍｇ／ｍ
２，而普通紫杉醇最大耐受剂量为２００ｍｇ／ｍ

２。

Ｙｏｈ等
［９］报道紫杉醇脂质体治疗非小细胞肺癌，患者皮疹、呼

吸困难、肌肉酸疼等显著低于普通紫杉醇治疗，但二者在相同

剂量的条件下，近期疗效并无显著差异。

本研究结果显示研究组 ＲＲ 为２７．５％，对照组 ＲＲ 为

２５．０％；研究组无进展生存期为５．３个月，中位生存期为９．３

个月，对照组无进展生存期为４．６个月，中位生存期为９．４个

月，其结果与国内外其他研究基本一致［１０１１］。两组近期疗效

和远期疗效比较差异无统计学意义。治疗期间，研究组皮疹、

肌肉／关节酸痛、周围神经病变发生率显著低于对照组，表明相

同剂量条件下，紫杉醇脂质体具有更高的安全性。分析其原因

主要由于脂质体克服了传统紫杉醇溶媒的缺点，改变紫杉醇药

物代谢动力学，延长药物的作用时间，因此不良反应发生率明

显降低，这也提示临床上可以通过提高紫杉醇脂质体剂量强度

进一步提高疗效，其具体效果仍需进一步研究证实。
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