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吉西他滨联合紫杉醇治疗复发转移性小细胞肺癌的疗效观察 

任宝中 
宝鸡市中医医院，陕西 宝鸡  721001 

摘  要：目的  探讨注射用盐酸吉西他滨联合紫杉醇注射液治疗复发转移性小细胞肺癌的临床疗效。方法  选取 2010 年 1
月—2012 年 12 月宝鸡市中医医院收治的、病理组织学确诊且经过一线含铂化疗治疗过的小细胞肺癌患者 78 例。所有患者

随机分为对照组和治疗组，每组各 39 例。对照组患者静脉滴注紫杉醇注射液 80 mg/m2，第 1 天静脉滴注 3 h。治疗组患者

在对照组基础上静脉滴注注射用盐酸吉西他滨 1 000 mg/m2，第 1、8 天静脉滴注不超过 1 h。每 21 天为一个周期，完成 2 个

周期以上化疗且有效者继续进行，完成 4 个周期化疗者不再维持。随访时间为 1～35 个月。评价肿瘤化疗疗效和毒性反应，

统计患者生存期。结果  治疗后，对照组、治疗组的客观缓解率、疾病控制率分别为 12.82%、43.60%，38.46%、56.41%，

两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。与对照组比较，治疗组白细胞减少、中性粒细胞减少和血小板减少发生率显著降

低（P＜0.05）。与对照组比较，治疗组患者的总生存率、无进展生存率差异具有统计学意义（P＜0.05）。结论  注射用盐酸

吉西他滨联合紫杉醇注射液治疗复发转移性小细胞肺癌具有较好的临床疗效，具有一定的临床推广应用价值。 
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Clinical observation of gemcitabine combined with paclitaxel in treatment of 
recurrent and metastatic small cell lung cancer 

REN Bao-zhong 
Baoji Hospital of Traditional Chinese Medicine, Baoji 721001, China  

Abstract: Objective  To discuss the clinical effect of Gemcitabine Hydrochloride for injection combined with Paclitarel Injection in 
treatment of recurrent and metastatic small cell lung cancer. Methods  Patients (78 cases) with recurrent and metastatic small cell 
lung cancer received platinum-containing first-line chemotherapy in Baoji Hospital of Traditional Chinese Medicine from January 
2010 to December 2012 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 39 cases. The patients in the 
control group were iv administered with Paclitarel Injection 80 mg/m2, given during 3 h in the first day. The patients in the treatment 
group were iv administered with Gemcitabine Hydrochloride for injection on the basis of the control group, the dosage of 1 000 
mg/m2 were given within 1 h on days 1 and 8. Each cycle had 21 d. Patients were treated for two cycles, and then given no more than 
four cycles of treatment. Follow up time were 1 to 35 months. After treatment, the efficacy and toxicity reaction were evaluated, and 
survivals were calculated. Results  After treatment, the objective response rate of control group was 12.82%, and the clinical control 
rate was 43.60%, while the objective response rate of treatment group was 38.46%, and the clinical control rate was 56.41%, and 
there were differences between two groups (P < 0.05). Compared with the control group, incidences of white blood cells reduce, 
neutrophils reduce, and thrombocytopenia reduce in the treatment group were significantly decreased (P < 0.05). There were 
differences of total survival rate and progression free survival rate between two groups (P < 0.05). Conclusion  Gemcitabine 
Hydrochloride for injection combined with Paclitarel Injection has good clinical effect in treatment of recurrent and metastatic small 
cell lung cancer, which has a certain clinical application value. 
Key words: Gemcitabine Hydrochloride for injection; Paclitarel Injection; recurrent and metastatic small cell lung cancer 
 

许多小细胞肺癌患者复发时身体状况较好，但

很少有抗肿瘤药物保证患者较好体能状态的同时又

能够抑制肿瘤发展。敏感性复发的小细胞肺癌患者

常用化疗药物有拓扑替康、伊立替康、长春瑞滨、 
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紫杉醇和吉西他滨等[1-4]。早些年在治疗小细胞肺癌

的药物中，最常用的二线化疗药物是拓扑替康，但

拓扑替康治疗敏感性复发型小细胞肺癌的有效率仅

为 18%，难治性复发型小细胞肺癌的有效率低于

10%[5]。近年研究发现紫杉醇和吉西他滨单独治疗

小细胞肺癌患者的疗效较好[4, 6]。由于不同的药物活

性、不同的作用机制和不重叠的毒性反应，紫杉醇

和吉西他滨联合使用也许会更有利于药物的相互作

用[7]。紫杉醇能够显著降低吉西他滨的总清除率和

分布容积，并且显著增加吉西他滨的稳态浓度。当

吉西他滨与紫杉醇联合使用治疗小细胞肺癌时并没

有观察到吉西他滨在个体间和个体内存在药动学参

数差异[7]。因此本研究选择紫杉醇联合吉西他滨与

紫杉醇单独治疗小细胞肺癌，评估曾接受一线铂化

疗的小细胞肺癌患者进行二线化疗的临床疗效。 
1  方法 
1.1  资料来源 

选取 2010 年 1 月—2012 年 12 月宝鸡市中医医

院收治的、病理组织学确诊且经过一线含铂化疗治

疗过的小细胞肺癌患者 78 例。其中男 68 例，女 10
例；年龄 38～75 岁，平均年龄（67±6.5）岁；病

程 0.5～1.5 年，平均病程（1.0±0.3）年。 
纳入标准：患者年龄大于 18 岁；卡氏评分 70～

90 分；一线化疗为铂相关化疗；一线治疗停止时间

大于 28 d；所有患者签署知情同意书；此项研究通

过医院伦理道德委员会批准。 
排除标准：主要器官如肝、肾、心脏和骨髓等

功能异常的患者；病灶部位进行过放疗的患者；病

灶部位接受过铂除外的其它化疗的患者。 
1.2  分组和治疗方法 

所有患者随机分为对照组和治疗组，每组各 39
例。对照组男 33 例，女 6 例；年龄 38～75 岁，平

均年龄（65±5.2）岁；病程 0.5～1.2 年，平均病程

（0.8±0.4）年；小细胞肺癌复发 23 例，转移 16 例；

吸烟 37 例；一线伊立替康/铂化疗 33 例，一线依托

泊苷/铂化疗 6 例。治疗组男 35 例，女 4 例；年龄

41～74 岁，平均年龄（69±7.8）岁；病程 0.8～1.5
年，平均病程（1.2±0.2）年；小细胞肺癌复发 30
例，转移 9 例；吸烟 36 例；一线伊立替康/铂化疗

35 例，一线依托泊苷/铂化疗 4 例。两组患者的基

线资料比较差异无统计学意义，具有可比性。 
对照组患者静脉滴注紫杉醇注射液（辰欣药业

股份有限公司，规格 10 mL∶60 mg，产品批号

20090701）80 mg/m2，第 1 天静脉滴注 3 h。治疗组

患者在对照组基础上静脉滴注注射用盐酸吉西他滨

（江苏豪森药业集团有限公司，规格 0.2 g/瓶，产品

批号 20090830）1 000 mg/m2，第 1、8 天静脉滴注

不超过 1 h。在静脉滴注紫杉醇注射液前使用地塞米

松（10～20 mg）、苯海拉明（45.5 mg）和法莫替丁

（20 mg）进行预处理。每 21 天为一个周期，完成 2
个周期以上化疗且有效者继续进行，完成 4 个周期

化疗者不再维持。化疗期间每 2 个月复查 1 次，病

情变化者随时复诊。随访时间为 1～35 个月。 
1.3  临床疗效评价标准 

根据实体瘤疗效评价标准（response evaluation 
criteria in solid tumors，RECIST）客观评价肿瘤化

疗疗效[7]。现有的所有病变完全消失或 3 个月内没

有新的病灶为完全缓解（CR）；患者转移性病变减

少 50%以上为部分缓解（PR）；肿瘤缩小大于 25%
但小于 50%，且患者无新病灶出现为稳定（SD）；

患者肿瘤减小小于 25%、肿块变大或有新病灶出现

为疾病进展（PD）。计算客观缓解率和疾病控制率。 
客观缓解率＝（CR＋PR）/总例数 

疾病控制率＝（CR＋PR＋SD）/总例数 

1.4  毒性反应 
根据 NCI-CTCAE v4.0 [8]评价患者的毒性反应

（贫血、白细胞减少、中性粒细胞减少、血小板减少、

感染、恶心呕吐、腹泻、黏膜炎、脱发、尿素氮、

周围神经毒性等）。毒性反应分级：0 级为正常，1
级为轻度毒性，2 级为中度毒性，3 级为重度毒性，

4 级为威胁生命或不能活动的毒性，5 级死于毒性。 
1.5  观察指标 

统计总生存期（开始对患者进行治疗到患者死

亡的时间跨度）、无进展生存期（开始对肿瘤进行治

疗到肿瘤出现继发性生长的时间跨度），计算总生存

率（一定生存期内存活例数与总例数的比值）、无进

展生存率（一定生存期内肿瘤未出现继发性生长的

例数与总例数的比值）[7-8]。 
1.6  统计分析 

使用 SPSS 18.0 软件对数据进行统计分析，计

量资料以⎯x±s 的形式表示，组间比较采用独立样

本的 t 检验。计数资料以百分比进行表示，组间比

较采用 χ2 检验。分析 95%置信区间（95% CI）。使

用 Kaplan-Meler 法计算生存率。 
2  结果 
2.1  两组患者临床近期疗效比较 
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治疗后，对照组 CR 0 例，PR 5 例，SD 12 例，

客观缓解率为 12.82%，疾病控制率为 12.82%；治

疗组 CR 0 例，PR 15 例，SD 7 例，客观缓解率为

38.46%，疾病控制率为 56.41%，两组比较差异具有

统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组患者毒性反应比较 

化疗过程中，对照组全部 39 例患者完成 4 个周

期的化疗，治疗组 9 例患者完成 3 个周期的化疗，

30 例患者完成 4 个周期的化疗。与对照组比较，治

疗组白细胞减少、中性粒细胞减少和血小板减少发

生率显著降低（P＜0.05），其他毒副反应虽然也低

于对照组，但差异无显著性。对照组 39 例患者中少

数患者出现轻微的Ⅰ级或Ⅱ级毒性反应，并无Ⅲ～Ⅴ

级毒性反应出现，见表 2。 
 

表 1  两组患者临床近期疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical short-term efficacy between two groups 

组别 n/例 CR/例 PR/例 SD/例 PD/例 客观缓解率/% 疾病控制率/%

对照 39 0  5 12 22 12.82 43.60 

治疗 39 0 15  7 17  38.46*  56.41* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组患者毒性反应比较 
Table 2  Comparison on adverse reactions between two groups 

贫血 白细胞减少 
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/% Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%

对照 39 8 29 2 0 0 100.0 7 18 9 5 0 100.0 

治疗 39 7 19 0 0 0 66.7 7 15 0 0 0  56.4*

中性粒细胞减少 血小板减少 
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/% Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%

对照 39 5 5 21 4 0 89.7 23 6 8 0 0 94.9 

治疗 39 5 2 0 0 0 17.9* 19 6 0 0 0 64.1*

感染 恶心呕吐 
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/% Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%

对照 39 0 0 0 0 1 2.6 16 0 0 0 0 41.0 

治疗 39 0 0 0 0 0 0.0 11 0 0 0 0 28.2 

腹泻 黏膜炎 
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/% Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%

对照 39 12 6 0 0 0 46.2 3 2 0 0 0 12.8 

治疗 39 9 3 0 0 0 30.8 2 1 0 0 0 7.7 

脱发 尿素氮 
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/% Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%

对照 39 18 17 0 0 0 89.7 8 6 0 0 0 35.9 

治疗 39 18 15 0 0 0 84.6 5 5 0 0 0 25.6 

周围神经毒性  
组别 n/例 

Ⅰ/例 Ⅱ/例 Ⅲ/例 Ⅳ/例 Ⅴ/例 发生率/%       

对照 39 15 9 9 0 0 84.6       

治疗 39 15 2 0 0 0 43.6       

与对照组比较：
*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 
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2.3  两组患者生存率比较 
治疗组中位总生存期是 31 周（95% CI，23.44～

38.56），一年生存率为 40.3%；对照组中位总生存

期是 19 周（95% CI，7.57～16.44），一年生存率为

22.1%。与对照组比较，治疗组患者的总生存率、

无进展生存率差异具有统计学意义（P＜0.05）。见

表 3。 

表 3  两组患者生存率比较（⎯x ± s，n = 39） 
Table 3  Comparison on survival rates between two groups 

(⎯x ± s, n = 39 ) 

组别 生存期/周 总生存率/% 无进展生存率/% 

对照 0 100.0 100.0 

 20 64.1 38.5 

 40 35.9 15.4 

 60 28.2 5.1 

 80 17.9 0.0 

 100 10.3 0.0 

 120 5.1 0.0 

 140 5.1 0.0 

治疗 0 100.0 100.0 

 20 82.1* 48.7* 

 40 59.0* 20.5* 

 60 38.5* 7.7 

 80 28.2* 5.1 

 100 20.5* 0.0 

 120 5.1 0.0 

 140 5.1 0.0 

与对照组同期比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the control group in the same period 

3  讨论 
如果一线化疗结束后只进行最佳支持治疗将导

致小细胞肺癌的中位生存期为 14 周。与最佳支持治

疗比较，二线化疗增加了患者生存期，并且更好地

控制了小细胞肺癌的症状[9-10]。有研究表明敏感性

小细胞肺癌二线治疗的有效率约为 50%，二线治疗

的中位生存期为 24 周左右；难治性疾病患者对于二

线治疗的有效率小于 10%，二线治疗的中位生存期

为 16 周左右；而且联合化疗治疗小细胞肺癌的有效

率要高于单独药物化疗的有效率[11]。 
吉西他滨是新型细胞周期特异性抗肿瘤药物，

主要通过阻滞细胞周期从 G1 期向 S 期进展，进而

减少肿瘤细胞的增殖，另外也可以促进肿瘤细胞凋

亡的发生[12]。紫杉醇是第 2 代抗肿瘤药物，其作用

机制是破坏微管蛋白二聚体之间的动态平衡，使微

管聚合成团块和束状，从而抑制微管网的正常重组，

最终阻断细胞周期的 M 期和 G2 期，抑制肿瘤细胞

的增殖[12-13]。已有研究显示，紫杉醇联合吉西他滨

治疗顺铂和依托泊苷预处理后的小细胞肺癌患者，3
周为 1 个周期，在第 1、8、15 天注射紫杉醇（80 
mg/m2），第 1、8 天注射吉西他滨（1 000 mg/m2），

总有效率为 26%，其中难治性小细胞肺癌有效率为

20%，敏感性小细胞肺癌的有效率为 28.6%。敏感

性小细胞肺癌的有效率略高于难治性小细胞肺癌，

这说明紫杉醇联合吉西他滨化疗方案更适合于敏感

性小细胞肺癌[14]。本研究结果发现紫杉醇联合吉西

他滨化疗后客观缓解率为 38.5%，高于紫杉醇单独

化疗组，这说明该治疗方案是有研究应用价值的。

而且已有研究表明紫杉醇联合吉西他滨治疗小细胞

肺癌的临床疗效强于氨柔比星联合拓扑替康化疗的

疗效[15]。 
在小细胞肺癌临床治疗中，二线化疗治标不治

本，所以在选择二线化疗方案时要考虑患者的生存

质量、毒性反应和治疗成本[10]。对于已经接受铂相

关一线化疗的小细胞肺癌患者来说，在二线治疗中

要考虑到毒性的积累。在本研究中紫杉醇联合吉西

他滨治疗后出现的中性粒细胞减少，其他毒性反应

都是在可控范围内的。 
综上所述注射用盐酸吉西他滨联合紫杉醇注射

液治疗接受一线铂类化疗的、复发转移性小细胞肺

癌具有较好的临床疗效，具有一定的临床推广应用

价值。 
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