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吉西他滨与培美曲塞联合卡铂治疗晚期肺腺癌的临床观察
彭玉龙袁张 露袁陈荣辉袁曹永新袁邓惠君

渊中山大学附属东华医院肿瘤内科袁广东 东莞 523110冤
摘 要院目的 探讨吉西他滨与培美曲塞联合卡铂治疗晚期肺腺癌的疗效及其对血癌胚抗原的影响遥 方法 选取 2013年 6月~
2016年 9月中山大学附属东华医院收治的晚期肺腺癌患者 85例作为研究对象袁随机分为对照组 42例和观察组 43例遥 在常规
治疗基础上袁对照组采用吉西他滨联合卡铂的化疗方案袁观察组则采用培美曲塞联合卡铂的化疗方案遥 观察比较两组患者的治
疗有效率袁治疗前后的血清 CEA以及不良反应的发生情况遥 结果 治疗后观察组治疗有效率为 37.21%袁对照组治疗有效率为
30.95%袁两组比较差异无统计学意义( 跃0援05)遥 治疗前两组 CEA水平对比袁差异无统计学意义( 跃0援05)袁治疗后观察组血 CEA
为渊32.35依4.73冤ng/ml袁低于对照组渊46.63依5.12冤ng/ml袁组间差异有统计学意义渊 约0.05冤遥 此外袁观察组中性粒细胞减少尧贫血以
及血小板减少发生率低于对照组袁差异有统计学意义( 约0援05)遥 结论 培美曲塞联合卡铂与吉西他滨联合卡铂治疗晚期肺腺癌

患者的临床疗效相当袁但培美曲塞组可明显降低血 CEA水平袁且不良反应发生率低袁安全性好遥
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Clinical Observation of Gemcitabine and Pemetrexed Combined with Carboplatin in
Treatment of Advanced Lung Adenocarcinoma
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(Department of Oncology,Donghua Hospital Affiliated to Sun Yat-sen University,Dongguan 523110,Guangdong,China)

Abstract：Objective To investigate the efficacy of gemcitabine combined with pemetrexed combined with carboplatin in the
treatment of advanced lung adenocarcinoma and its effect on hepatocarcinoembryonic antigen.Methods A total of 85 patients with
advanced lung adenocarcinoma admitted to Donghua Hospital of Sun Yat-sen University from June 2013 to September 2016 were
selected as study objects.They were randomly divided into a control group of 42 cases and an observation group of 43 cases.On the
basis of conventional treatment,the control group received a chemotherapy regimen of gemcitabine plus carboplatin,while the
observation group used a chemotherapy regimen of pemetrexed combined with carboplatin.The efficacy of treatment,the serum CEA
before and after treatment,and the occurrence of adverse reactions were observed and compared between the two groups.Results After
treatment,the effective rate was 37.21% in the observation group and 30.95% in the control group.There was no significant difference
between the two groups ( >0.05).There was no significant difference in CEA levels between the two groups before treatment ( >0.05).
After treatment,CEA in the observation group was(32.35依4.73)ng/ml,which was lower than that of the control group(46.63依5.12)ng/ml.
There was a statistically significant difference between groups ( <0.05).In addition,the incidence of neutropenia,anemia,and
thrombocytopenia was lower in the observation group than in the control group,with a significant difference ( <0.05).Conclusion The
clinical efficacy of pemetrexed combined with carboplatin and gemcitabine combined with carboplatin in the treatment of advanced
lung adenocarcinoma is similar,but pemetrexed can significantly reduce blood CEA levels,and the incidence of adverse reactions is
low, and safety is good.
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非小细胞肺癌 (non -smallcelllungcancer,non -
smallcelllungcarcinoma，NSCLC)是肺癌中的一大类，
占全部肺癌的 85豫，已成为我国恶性肿瘤死亡率的
首位[1]，肺腺癌是非小细胞肺癌中最常见的类型，可
占全部 NSCLC的 50豫以上。含铂类联合三代新药
的化疗与最佳支持治疗比较可提高晚期肺癌患者的

生存时间和生活质量，化疗成为了晚期肺癌的主要

治疗手段[2]，2008年 9月，美国食品药品监督管理局
（FDA）批准培美曲塞联合卡铂方案作为晚期非小细
胞肺腺癌的一线临床治疗方法。肿瘤标志物 CEA作
为监测癌症患者化疗效果的主要指标，对于患者的

预后以及后续治疗方案的制定极为重要[3]。查阅国
内外关于 NSCLC研究的相关资料，发现当前关于药
物联用化疗对于 NSCLC患者疗效以及对肿瘤细胞
影响的研究鲜有报道，为了进一步加深研究成果，为

临床实践提供理论参考，选取 2013年 6月~2016年作者简介：彭玉龙（1969.12-），男，江西莲花县人，硕士，主任医师，
研究方向：肿瘤化疗
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9月中山大学附属东华医院肿瘤内科收治的 85例
晚期肺腺癌患者为例，采用对比分析法进行数据分

析，现报告如下。

1资料与方法
1.1一般资料 选取 2013年 6月~2016年 9月在中
山大学附属东华医院肿瘤内科接受治疗的晚期非小

细胞肺腺癌患者 85例，本次研究经过医院伦理委员
会批准。按数字随机法分为对照组和观察组，对照

组 42例，男性 25例，女性 17例，年龄 51~78岁，平
均年龄(62.67依6.46)岁；病程 5~18 个月，平均病程
(11.77依2.48)个月；TNM 分期：芋b 期 9 例，郁期 33
例。观察组 43例，男性 23例，女性 20例；年龄 49~
77岁，平均年龄(62.75依6.52)岁；病程 5~19个月，平
均病程(11.82依2.54)个月；TNM分期标准：芋b 期 10
例，郁期 33例。两组性别、年龄及肿瘤分期等一般
资料比较，差异无统计学意义( 跃0.05)，具有可比性
1.2纳入与排除标准 纳入标准：淤经 CT扫描、X线
检查及病理检查确诊为非小细胞肺腺癌；于肿瘤分
期均为芋b耀郁期；盂心电图、血常规以及血生化检
验均正常；榆本次治疗前未进行任何化、放疗，且血
CEA高于正常值。排除标准：淤一般情况差，PS评
分跃2分；于同时患有其它恶性肿瘤者；盂合并严重
冠心病、肝肾功能不全者；榆多发脑转移患者。
1.3治疗方法 对照组患者采取吉西他滨与卡铂联

合化疗方案。分别于第 1天、第 8天给予吉西他滨
（南京正大天晴制药有限公司，国药准字：

H20093403，规格：0.2 g）1000 mg/m2，静脉注射；卡铂
（云南个旧生物药业有限公司，国药准字：

H10950273，规格：50 mg）AUC=5，静脉注射。观察组
患者采取培美曲塞与卡铂联合化疗方案。在化疗前

7天给予维生素 B12（河南天方药业股份有限公司，
国药准字：H41020292，规格：1 ml：0.50 mg），1 mg/
次，静脉注射，每 3个疗程 1次；化疗前 1天、当天、
第 2天均给予口服地塞米松（广东华南药业集团有
限公司，国药准字：H44024469，剂型：片剂，规格：
0.75 mg）来预防皮疹，7.5 mg/次，1次/d；善存（惠氏
制药有限公司，国药准字：H10950026，规格：片剂），
口服，1片/次，1次/d。第 1天给予培美曲塞（江苏豪
森药业股份有限公司，国药准字：H20093996，规格：
0.5g）500 mg/m2，静脉注射；卡铂（云南个旧生物药业
有限公司，国药准字：H10950273，规格：50 mg）
AUC=5，静脉注射。

两组患者在进行化疗前均给予 5-HT3受体拮

抗剂来防止呕吐，并实施补液治疗。两组患者 1个疗
程均为 21 d，1个疗程后间隔 20 d，再进行后 1个疗
程，共化疗 4~6个疗程。
1.4观察指标 观察并记录治疗前及治疗后两组患

者血癌胚抗原(CEA)的变化情况；计算两组患者的治
疗有效率及不良反应发生率，并进行比较。

1.5 疗效评定标准 两组患者均在所有疗程结束后 3
周后评定疗效，参照实体瘤疗效评价标准(RECIST)
进行，完全缓解(CR)：可见病灶完全不存在，肿瘤标
志物恢复正常，且时间超过 4周；部分缓解(PR)：肿
瘤病灶直径的总和低于基线的水平逸30%，无新病
灶产生；病变稳定(SD)：肿瘤最大直径与其最大垂直
直径的乘积增大或减小的幅度不超过 25%，无新病
灶产生；疾病进展(PD)：肿瘤最大直径与其最大垂直
直径的乘积增大的幅度逸25%，或者产生了新病灶。
治疗有效率的计算方法为[(CR+PR)/总例数]伊100%。
不良反应按WHO的抗癌药物常见毒副反应分级标
准分为 0-郁五个级别进行评价。
1.6 统计学方法 应用 SPSS13.0软件对研究数据进
行统计。计量资料使用( 依 )表示，组间对比进行 检

验；计数资料以百分率(%)表示，实施 2检验；以 约
0.05表示差异有统计学意义。
2 结果
2.1 两组患者疗效比较 观察组的治疗有效率为

37.21%，与对照组的 30.95%相比，差异无统计学意
义 ( 跃0.05)，见表 1。观察组与对照组的中位无进展
生存期分别为 6.12个月及 5.89个月，差异无统计学
意义( 跃0.05)。

2.2 两组患者治疗前后血 CEA水平比较 两组治疗

前的血 CEA水平对比，差异无统计学意义( 跃0.05)；
两组治疗后的血 CEA水平较治疗前降低，差异有统
计学意义( 约0.05)，观察组治疗后血 CEA水平较对
照组低，差异有统计学意义( 约0.05)，见表 2。

组别

对照组

观察组
2

n
42
43

CR
4(9.52)
5(11.63)

0.099
跃0.05

表 1 两组患者疗效比较[n(%)]
PR

9(21.43)
11(25.58)

0.204
跃0.05

SD
15(35.71)
14(32.56)

0.094
跃0.05

PD
14(33.33)
13(30.23)

0.094
跃0.05

治疗有效

13(30.95)
16(37.21)

0.370
跃0.05

表 2 两组患者治疗前后血 CEA水平比较( 依 袁ng/ml)
组别

对照组

观察组

n
42
43

治疗前

125.82依11.32
122.64依10.26

1.358
跃0.05

治疗后

46.63依5.12
32.35依4.73

13.361
约0.05

41.308
52.406

/
/

约0.05
约0.05

/
/
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组别

对照组

观察组
2

n
42
43

中性粒细胞减少

38(90.48)
22(51.16)

15.817
约0.05

贫血

28(66.67)
19(44.19)

4.344
约0.05

血小板减少

28(66.67)
14(32.56)

9.889
约0.05

脱发

23(54.76)
20(46.51)

0.579
跃0.05

肾功能损害

16(38.10)
17(39.53)

0.019
跃0.05

表 3 两组患者不良反应发生率比较[n(%)]
呕吐恶心

23(54.76)
21(48.84)

0.299
跃0.05

皮疹

16(38.10)
9(20.93)

3.015
跃0.05

2.3 两组患者不良反应发生率比较 观察组患者中

性粒细胞减少、贫血及血小板减少的发生率与对照

组相比，差异有统计学意义( 约0.05)，而脱发、肾功能
损害、呕吐恶心及皮疹的发生率与对照组比较，差异

无统计学意义( 跃0.05)，见表 3。采取针对性治疗措
施后，两组患者的不良反应均好转消失。

3 讨论
肺癌是当前全球范围内导致患者死亡的恶性肿

瘤类疾病，其中 NSCLC较为常见，据统计，美国
NSCLC新增患者数量高达 18万次之多，而在我国
该疾病已成为城市人口恶性肿瘤死亡原因第 1位。
其主要包括鳞癌、腺癌、大细胞癌等，较之小细胞癌

其生长分裂较慢，因此扩散转移相对较晚，造成患者

临床症状并不典型，约 75%~80%患者在就诊时已处
于疾病晚期，预后较差。现阶段，学界关于其发生机

制尚未完全阐明，多数学者认为主要与吸烟、职业及

环境接触、电离辐射等因素存在相关性，故临床治疗

中多实施综合型疗法，针对早中期 NSCLC的临床治
疗仍以手术切除或放化疗为主，然而晚期的患者往

往已失去手术治疗的最佳时机，姑息性化疗就成为

其唯一治疗的方法[4]。选择含铂类联合第三代新药
的方案化疗均可延长晚期 NSCLC患者的生存时间
及改善生活质量[5]。
吉西他滨属于二氟核苷类抗代谢类抗癌药物，

其药理作用是通过对核糖核苷酸还原酶产生抑制作

用，从而达到阻断肿瘤细胞 DNA合成和修复以及抗
肿瘤增值的目的。培美曲塞通过发挥抗代谢作用来

治疗肿瘤，对多个叶酸依赖性代谢途径参与酶有较

强的抑制作用，例如对二氢叶酸还原酶、胸苷酸合成

酶与苷氨酰胺核苷甲酰基转移酶的抑制。培美曲塞

进入细胞的渠道主要是通过叶酸载体与叶酸结合蛋

白运输系统，使嘧啶和嘌呤不能有效合成，控制细胞

在分裂间期(S期)处于停滞状态，由此达到使肿瘤细
胞快速凋亡的目的，最终发挥抗肿瘤作用[6,7]。另外，
顺铂与卡铂有相同的作用，是一类细胞周期的非特

异性药物，可与 DNA发生链间、链内的交联反应，引
起 DNA损伤，最终破坏 DNA的复制和转录过程，卡

铂的肾毒性及恶心呕吐等胃肠道副作用低于顺铂，

耐受性好，本组老年患者占多数，所以选用卡铂。

有研究表明，培美曲塞联合卡铂的化疗方案在

肺腺癌治疗疗效、控制率以及中位生存期等方面优

于吉西他滨联合卡铂的方案，在血液毒性等方面不

良反应小，但样本量较少[8]。本研究比较了吉西他滨
与培美曲塞联合卡铂治疗晚期肺腺癌的疗效，发现

治疗后观察组的临床治疗有效率为 37.21%，虽然高
于对照组的 30.95%，但差异无统计学意义，与上述
研究结论存在差异，考虑可能与样本选取不典型或

者研究方法存在差异相关，未来研究中可扩大样本

进一步探讨。本研究证实，培美曲塞联合卡铂在晚期

肺腺癌治疗中具有与吉西他滨联合卡铂方案同等的

效果，说明本研究重点研究方案具有可行性。

血清肿瘤标志物属于肿瘤组织的产物，多见于

肿瘤组织、血液与其它液体。宿主细胞内血清肿瘤标

志物的含量通常比正常参考数值高得多[9]。血清肿
瘤标志物在确定患者病情的发展及评定治疗效果方

面有重要作用，并且检测比较方便快捷。在晚期肺腺

癌患者化疗效果、改善预后及后续治疗方案的制定

中，血清 CEA的水平能表现出优秀的指导作用[10]。
本研究结果显示，治疗后两组患者的血 CEA均有明
显下降，且观察组的指标下降程度高于对照组，进一

步证明血 CEA在晚期肺腺癌的化疗治疗中独特的
疗效指示作用，提示培美曲塞联合卡铂可降低血清

肿瘤标志物 CEA水平，说明联合方案用药能够抑制
肿瘤细胞增殖，起到控制疾病的作用。此外，观察组

的中性粒细胞减少、贫血以及血小板减少的发生率

低于对照组，而其他不良反应的发生情况比较无明

显差异，说明联合用药方案安全性有所保障，不会对

患者身体造成大幅损害，因此用药后应激反应少，不

良反应发生率降低。

综上所述，培美曲塞联合卡铂方案能有效降低

晚期肺腺癌患者的血清 CEA水平，毒副作用较轻，
安全性好，且具有与吉西他滨联合卡铂方案同样的

疗效。
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