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EGFR—TKI联合同步放疗一线治疗 EGFR 

突变型Ⅳ期非小细胞肺癌的临床观察 

袁岳宏，林连兴 

广东省汕头市中心医院放疗科(515031) 

【摘要】 目的 评价表皮生长因子受体酪氨酸激酶抑制剂(EGFR—TKI)联合同步放疗治疗初治的表皮生长 

因子受体(EGFR)突变型转移性非小细胞肺癌(NSCLC)的疗效及安全性。方法 21例初治的 EGFR突变型Ⅳ期 

NSCLC患者采用三维适形放疗，包括原发灶及转移灶。肺原发灶及肺 内转移灶剂量 36～60 Gy(2 Gy／次，5次／ 

周)；脑转移灶先行全脑放疗40 Gy(2 Gy／次，5次／周)，再采用调强放疗缩野加量 11一l9．8 Gy(2．2 Gy／次，5次／ 

周)；骨转移灶放疗 30 Gy(1O次)或 40 cy(2O次)。自放疗第 1天起开始服用吉非替尼 250 mg／d或厄洛替尼 150 

mg／d，直至疾病进展或 出现不可耐受的不 良反应。结果 21例患者有效率和疾病控制率分别为 80．9％和 

95．2％，中位无进展生存期和中位总生存期分别为 10．1(95％ 5．498—14．702)个月和 16．1(95％c，14．771～ 

17．429)个月，1年和2年生存率分别为66．7％和14．3％。主要的不良反应有皮疹、放射性食管炎、骨髓抑制、乏力 

及腹泻，多为轻度。结论 EGFR—TKI联合同步放疗治疗初治的 EGFR突变型转移性 NSCLC不 良反应较轻，不 

会增加放射性损伤及间质性肺病的风险，值得临床进一步开展前瞻性随机对照研究以明确该联合方案的可行性。 

【关键词】 表皮生长因子受体酪氨酸激酶抑制剂；吉非替尼；厄洛替尼；同步放疗；一线治疗；EGFR突变 

型 ：非小细胞肺癌 

肺癌是世界范围内最为常见的恶性肿瘤之一，已成 

为严重危害人类生命和健康的常见病。非小细胞肺癌 

(non—small cell lung cancer，NSCLC)占全部肺癌病例数 

的80％左右。远处转移是 NSCLC预后较差的主要原 

因，表皮生长因子受体酪氨酸激酶抑制剂 (epidermal 

growth factor receptor tyrosine kinase inhibitor，EGFR — 

TKI)在延长该类患者生存期及改善生活质量方面显示 

出一定的优势。有临床前研究证实 EGFR—TKI与放 

射治疗联合具有增效作用 。 。目前，EGFR—TKI联 

合同步放疗治疗晚期 NSCLC是否可进一步提高疗效 

仍未知。本研究回顾性分析了我院利用 EGFR—TKI 

联合同步放疗治疗的2l例初治的转移性 NSCLC的疗 

效 ，现报告如下。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 2008年 6月至 2010年 10月期间在 

本院诊治的 21例具有完整随访资料的初治Ⅳ期 

NSCLC患者，均经病理学证实。转移灶根据患者的症 

状 、体征并经 CT、MR或 PET—CT等检查确诊。年龄 

44～79岁(中位年龄 66岁)。男 11例，女 10例。功能 

状态评分(performance status，PS)评分 0～1分 12例 

(57．1％)，t>2分 9例(42．9％)。鳞癌 5例 (23．8％)， 

腺癌 15例 (71．4％)，淋 巴上皮瘤样癌 1例(4．8％)。 

单个器官转移 15例，同时出现 2个及 2个以上器官转 

移6例，转移灶有肺、脑或骨，原发灶及转移灶均较局 

限，不影响放射野设计。EGFR基因检测均为突变型。 

服用吉非替尼 16例，服用厄洛替尼5例。 

1．2 方法 所有病灶采用三维适形放疗(3D—CRT)， 
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CT模拟定位，真空垫固定，美国瓦里安 23一EX直线加 

速器，6 MV—X线照射。肺原发灶及肺内转移灶剂量 

36～60 Gy(2 Gy／次，5次／周)；脑转移灶先行全脑放疗 

40 Gy(2 Gy／次 ，5次／周)，再采用调强放疗缩野加量 

11～l9．8 Gy(2．2 Gy／次，5次／周)；骨转移灶放疗 30 

Gy(1O次)或40 Gy(20次)。正常组织限制剂量：脊髓 

≤45 Gy，肺 V20≤28％，心脏 V30≤40％，V40≤30％ ，脑 

干≤54 Gy，颞叶≤54～60 Gy，视神经、视交叉及垂体 

均≤54 Gy。自放疗第 1天起开始服用吉非替尼 250 

mg／d或厄洛替尼 150 mg／d，直至疾病进展或出现不可 

耐受的不良反应。 

1．3 评定标准及观察指标 按实体瘤疗效评价标准 

(response evaluation criteria in solid tumors，RECIST)进 

行疗效评价，分为完全缓解(complete response，CR)、部 

分缓解(partial response，PR)、稳定(stability of disease， 

SD)和进展(progress of disease，PD)。CR+PR为有效 

(response rate，RR)，CR+PR+sD为疾病控制(disease 

control rate，DCR)。不良反应按照 WHO分级标准 ，分 

为 0～Ⅳ度。无进展生存时间(progression—free surviv— 

al，PFS)定义为患者接受放疗及靶向治疗第 1天起至 

疾病进展的时间。总生存期(overall survival，OS)定义 

为患者接受放疗及靶向治疗第 l天起至死亡或末次随 

访的时间。放疗达2周、4周和放疗结束时以及放疗 

后 l、3个月及以后每 3个月根据患者情况选择复查血 

常规、血清肿瘤标志物、肝肾功能及胸片或胸部 CT、头 

部 CT或 MR、腹部 B超或 CT、全身同位素骨扫描或 

PET—CT等，评价治疗效果及不良反应 ，出现新的症状 

及原有症状加重时随时复查。末次随访时间为 2011 
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年 10月 31日。 

1．4 统计学方法 使用 SPSS 17．0统计软件，中位生 

存时间及生存率采用Kaplan—Meier法。 

2 结果 

2．1 临床疗效 全组21例患者均可以评价疗效，2例 

(9．5％)达CR，PR 15例(71．4％)，SD 3例(14．3％)， 

PD 1例(4．8％)，RR为80．9％，DCR为95．2％。 

2．2 不良反应 本组患者不良反应为皮疹、放射性食 

管炎、白细胞减少、贫血、乏力及腹泻等，以 I一Ⅱ度为 

主；nl度不良反应有皮疹2例(9．5％)，白细胞减少 2 

例(9．5％)，血小板减少1例(4．8％)，放射性食管炎1 

例(4．8％)及放射性脑病 1例(4．8％)；未发生Ⅳ度不 

良反应。未发生间质性肺病。见表1。 

表 1 EGFR—TKI联合同步放疗一线治疗Ⅳ期 NSCLC的不良反应 

2．3 生存情况 中位 PFS为 10．1(2．1～29．0；95％CI 

5．498～14．702)个月 (图 1)，中位 Os为 16．1(7．9～ 

35．5；95％CI 14．771～17．429)个月(图2)，1年生存 

率为66．7％，2年生存率为14．3％。 
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无进展生存时间(Y1) 

图 1 患者的Kaplan—Meier无进展生存曲线 

3 讨论 

转移性 NSCLC以全身治疗为主要手段，治疗 目的 

为提高患者生活质量、延长生存时间。EGFR—TKI是 
一 类较早用于临床的分子靶向药物，它通过抑制酪氨 

生存时间(月) 

图2 患者的 Kaplan—Meier生存曲线 

酸激酶活性，阻断信号转导，进而抑制肿瘤细胞增殖、 

侵袭及转移 。IPASS、NEJ002、WJTOG3405等多中心 

临床研究确立了EGFR—TKI类药物(吉非替尼及厄洛 

替尼)在晚期 EGFR基因突变型 NSCLC一线治疗 中的 

地位。临床前研究证实吉非替尼或厄洛替尼与放疗联 

合均具有增效作用，且不会增加放射性损伤及间质性 

肺病的风险。 

IPASS研究 显示，对于 EGFR基因突变的晚期 

(1ub／IV期)肺腺癌，吉非替尼一线治疗的有效率为 

71．2％ ，中位 PFS为 9．5个月，主要不 良反应有皮疹 、 

腹泻(发生率分别为 66．2％和46．6％，均以 I～Ⅱ度 

为主)，间质 性肺炎 的发生 率为 2．6％。 日本 的 

NEJGSG002t~床Ⅲ期前瞻性研究 ，EGFR突变的晚期 

NSCLC患者，其中Ⅲb期：Ⅳ期为23％：77％，非腺癌：腺 

癌为 7％ ：93％，吉 非 替 尼 一 线 治 疗 的 有效 率 为 

74．5％，中位 PFS为 10．4个月。 

本研究，21例患者有效率为 80．9％，疾病控制率 

为95．2％，中位 PFS为 10．1个月，中位 OS为 16．1个 

月，1年生存率为 66．7％。与上述文献报道的结果相 

比，本研究所有患者均为Ⅳ期，非腺癌占的比例也较 

高，而取得的疗效略优于上述报道。戴玲等 的研究 

证实，晚期 NSCLC使用吉非替尼治疗，Ⅲb期组较Ⅳ期 

组具有更长的PFS。许阳等 的研究证实病理类型对 

EGFR—TKI治疗的有效率及远期生存均有显著影响 

(腺癌明显优于非腺癌)。本研究有23．8％的患者接 

受厄洛替尼治疗 ，而 wu等 的研究显示吉非替尼或 

厄洛替尼单药治疗晚期 NSCLC，无论在有效性或生存 

获益方面差异均无统计学意义。由于病例数较少，本 

研究未能进行分层分析。 

本研究主要的不良反应有皮疹 、放射性食管炎、骨 

髓抑制、乏力及腹泻，以I～Ⅱ度为主，患者整体耐受 

性较好，没有出现严重的不良反应。未发生间质性肺 

病，说明在严格控制双肺放射剂量的前提下，EGFR— 

TKI联合肺部病灶同步放疗并未增加间质性肺病的发 

生率。 

综上所述，我们认为，对于初治的EGFR突变型转 
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移性 NSCLC，EGFR—TKI联合同步放疗可能优于单用 

EGFR—TKI方案；不良反应较轻，不会增加放射性损 

伤及间质性肺病的风险。值得临床进一步开展前瞻性 

随机对照研究以明确该联合方案的可行性。 
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不同模式连续性血液净化治疗全身炎症反应 

综合征的临床和预后分析 

李永生，张伟强，钟映玉，罗伟文 

广东省梅州市人民医院肾内科(514031) 

【摘要】 目的 探讨高容量血液滤过(HVHF)与连续性静脉一静脉血液滤过(CVVH)两种不同血液净化模 

式对全身炎症反应综合征(SIRS)患者临床及预后的影响。方法 将收治的46例SIRS患者分为两组，分别接受 

CVVH和 HVHF治疗。于治疗前、治疗后不同时间点、治疗结束后 3个月或死亡，记录相关资料并进行统计学分 

析。结果 两组患者的体温、APACHElI评分在治疗后 24、48 h比较差异有统计学意义(P<0．05)；心率在治疗后 

48、72 h比较差异有统计学意义(P<0．05)；WBC在治疗后48、72、96 h比较差异有统计学意义(P<0．05)；C反应 

蛋白在治疗后 72 h比较差异有统计学意义(P<0．05)；白细胞介素 一6在治疗后72、96 h差异有统计学意义(P< 

0．O5)。随访示 APACHEII评分、ICU病死率、总病死率在两组间差异无统计学意义(P>0．05)，SIRS消除时间在 

两组间比较差异有统计学意义(P<0．05)。结论 与 CVVH相比 HVHF能够较快地改善患者 SIRS相关指标，并 

能够缩短 SIRS持续时间，但对患者预后的影响与 CVVH治疗相比无明显差异。 

【关键词】 高容量血液滤过；连续性静脉一静脉血液滤过；全身炎症反应综合征；多器官功能紊乱综合征 

多种疾病可导致大量炎症介质释放从而引起全身 

炎症反应综合征(SIRS)，1992年美 国胸科医师协会和 

危重病急救 医学首次制 订 了 SIRS的诊 断标 准⋯。 

SIRS是多器官功能紊乱综合征(MODS)发生的基础， 

也是多种危重疾病发生发展的共 同途径。在 SIRS早 

期积极处理，运用血液滤过(HF)治疗清除大部分炎症 

介质可减轻或避免 MODS的发生。对于 HF治疗模式 

的选择近年来有较大的争论，有研究发现运用高容量 

血液滤过(HVHF)进行连续肾替代治疗可以有效地清 

除TNF、IL一6等炎症介质，减少 MODS患者的病死 

率 。本研究将通过研究 46例 SIRS病例在不同 HF 

模式下的临床及预后情况，来探讨连续性静脉 一静脉 

血液滤过(CVVH)和 HVHF两种模式对 SIRS的作用。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 选择本院2008年 2月至2011年 7月 

收治的46例SIRS伴或不伴急性肾功能衰竭(ARF)病 

例，其中男 30例，女 l6例 ，年龄 32～67岁，平均 48．20 

岁，SIRS诊断符合2000年美国ACCP／SCCM专家组推 

荐诊断标准。急性出血坏死性胰腺炎 l0例，大面积烧 

伤 8例 ，消化道穿孔急性化脓性腹膜炎 l2例 ，急性化 

脓性胆管炎 7例，重症肺炎 6例 ，中枢系统感染 3例。 

全部病例分为：(1)CVVH组22例，接受 CVVH治疗。 

(2)HVHF组 24例，接受 HVHF治疗。两组间性别、年 


