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盐酸安罗替尼治疗晚期非小细胞肺癌患者的临床疗效
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【摘　 要】 目的:观察盐酸安罗替尼对晚期非小细胞肺癌患者临床疗效及生存质量的影响ꎮ 方法:
收集来我院就诊的诊断为非小细胞肺癌的患者 ６６ 例ꎬ均采用盐酸安罗替尼进行治疗ꎬ１ 次 / ｄꎬ１２ｍｇ / 次ꎬ
早餐前服用ꎬ然后对盐酸安罗替尼对本病患者治疗的临床疗效、生存质量和不良反应发生情况进行分

析ꎮ 结果:盐酸安罗替尼对本病的客观缓解率为 ３４.８％ꎬ疾病控制率为 ８９.４％ꎬ治疗后患者的日常生活

得分、情绪控制得分、活动得分、社会 / 家庭生活得分和其他得分均高于治疗前ꎬ总得分(１８１.３９±１４.７３)
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高于治疗前(１６０.７３±１２.１６)ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 盐酸安罗替尼对非小细胞肺癌患者治疗

后高血压的发生率最高ꎬ占 １３.６％ꎬ其次是手足综合征和甲状腺功能异常ꎬ分别占 １２.１％和 ９.１％ꎬ发生

严重不良反应的患者 ６ 例ꎬ占 ９.１％ꎮ 结论:盐酸安罗替尼对非小细胞肺癌治疗的疗效及安全性均有一

定的优势ꎬ且可提高患者的生活质量ꎬ可为二、三线治疗失败及难治性患者提供治疗手段ꎮ
【关键词】 　 非小细胞肺癌ꎻ　 安罗替尼ꎻ　 生存质量
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ａｃｃｏｕｎｔｉｎｇ ｆｏｒ １３.５％ꎬ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｈａｎｄ－ｆｏｏｔ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ａｃｃｏｕｎｔｉｎｇ ｆｏｒ １０.８％ ａｎｄ ８.
１％ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｓｉｘ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｈａｄ ｓｅｒｉｏｕｓ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓꎬ ａｃｃｏｕｎｔｉｎｇ ｆｏｒ ８.１％. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ: Ａｎｌｏ￣
ｔｉｎｉｂ ｈａｓ ｃｅｒｔａｉｎ ａｄｖａｎｔａｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒꎬ ａｎｄ ｃａｎ ｉｍ￣
ｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ａｎｄ ｉｔ ｃａｎ ｐｒｏｖｉｄｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｃｏｎｄ－ａｎｄ ｔｈｉｒｄ－ｌｉｎｅ ｃｈｅｍ￣
ｏｔｈｅｒａｐｙ ｆａｉｌｕｒｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ(ＮＳＣＬＣ)ꎻ　 Ａｎｌｏｔｉｎｉｂ Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅꎻ　 Ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ

　 　 肺癌是临床上最常见的恶性肿瘤之一ꎬ死亡率居

恶性肿瘤的首位ꎬ且发病率有逐年上升的趋势[１]ꎮ 而

非小细胞肺癌(Ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒꎬ ＮＳＣＬＣ)占
所有肺癌患者的人数超过 ８０％ꎬ且 ５０％左右的 ＮＳＣＬＣ
患者在就诊时已进展为ⅢＢ 或ⅢＣ 期ꎬ已失去最佳的

手术时机[２]ꎮ ＮＳＣＬＣ 的病因尚未完全阐明ꎬ大多数研

究认为是遗传与环境相互作用的结果ꎬ已知的环境危

险因素有吸烟、空气污染、职业暴露等[３]ꎮ 目前ꎬ临床

上对本病的治疗主要采取以化疗为主的综合治疗手

段ꎬ然而大多数晚期 ＮＳＣＬＣ 患者化疗的有效率很低ꎬ
最高只有 ２０％ ~４０％[４]ꎮ 寻找一种更加安全高效的治

疗手段已成为该领域研究的热点问题ꎮ 近年来分子靶

向治疗作为一种新的肿瘤治疗手段越来越受到医生和

患者的青睐ꎬ该药通过精准定位到致癌部位而发挥抑

制肿瘤细胞生长的作用[５ꎬ６]ꎮ 盐酸安罗替尼作为分子

靶向治疗的一种新药ꎬ其安全性和有效率还有待进一

步研究ꎮ 因此ꎬ本研究收集来我院就诊的诊断为非小

细胞肺癌患者 ６６ 例ꎬ在知情同意的基础上均采用盐酸

安罗替尼进行治疗ꎬ然后观察其临床效果ꎬ得出结论ꎬ
现报道如下:
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:本研究收集从 ２０１８ 年 ６ 月至 ２０１９ 年

１２ 月来我院就诊的临床诊断为非小细胞肺癌的患者

６６ 例ꎬ其中男性 ４４ 例ꎬ女性 ２２ 例ꎬ年龄 ３１ ~ ７８ 岁ꎬ平
均为(５６.３±８.５)岁ꎬ有吸烟史的患者 ４３ 例ꎬ肺鳞癌患

者 ２８ 例ꎬ肺腺癌患者 ３８ 例ꎬ病例分期为ⅢＢ 期的患者

３０ 例ꎬⅣ期患者 ３６ 例ꎮ
１.２　 纳入与排除标准:纳入标准:①经病理组织学检

查确诊为非小细胞肺癌ꎬ且临床分期为ⅢＢ 和ⅢＣ 期

的患者ꎻ②年龄>１８ 岁ꎻ③按照美国东部肿瘤协会组制

定的体力状况 ＰＳ 评分 ０ ~ １ 分的患者ꎻ④有可测量的

病灶ꎬ且预计生存时间>３ 月者ꎻ⑤入组患者为二线治
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疗以上ꎬ包括 ＥＧＦＲ 或 ＡＬＫ 阳性接受过靶向药物治疗

的ꎻ⑥所有研究对象均知情同意ꎬ并签署知情同意书ꎻ
⑦随访至疾病进展或不能耐受ꎮ 排除标准:①合并有

肺癌以外的其他原发性肿瘤的患者ꎻ②合并有严重的

心肝肾等脏器功能不全的患者ꎻ③患有神经精神性疾

病ꎬ不能配合本次研究的患者ꎻ④肿瘤已侵犯重要血管

或后续治疗期间有可能发生大出血的患者ꎻ⑤妊娠期

或哺乳期的妇女ꎻ⑥合并有深静脉血栓或肺动脉栓塞

者ꎻ⑦合并有其它严重危害患者生命安全或影响本研

究进行的疾病的患者ꎮ
１.３　 研究方法:本研究所有研究对象均采用盐酸安罗

替尼进行治疗ꎬ服用方案为: １ 次 / ｄꎬ初始剂量为

１２ｍｇ / 次ꎬ早餐前口服ꎬ连续服用 １４ｄꎬ停药 ７ｄꎬ２１ｄ 为

一个周期ꎮ 若治疗过程中患者出现严重的毒性反应ꎬ
则将安罗替尼的剂量降为 １０ｍｇ / ｄ 或者 ８ｍｇ / ｄꎮ 盐酸

安罗替尼胶囊由江苏省正大天晴药业有限公司生产提

供ꎬ批准文号为:Ｈ２０１８０００４ꎬ规格为 １２ｍｇ / 粒、１０ｍｇ /
粒或 ８ｍｇ / 粒ꎮ 每六周进行一次疗效评定ꎮ
１.４　 观察指标:①对盐酸安罗替尼对本病患者治疗的

临床疗效进行分析ꎬ其中疗效的评定标准为:用患者治

疗第六周后复查 ＣＴ 结果进行评价ꎬ若患者的所有目

标肿瘤病灶均消失则为完全缓解(ＣＲ)ꎬ若患者肿瘤病

灶的直径缩小≥３０％为部分缓解(ＰＲ)ꎬ若患者肿瘤病

灶的直径缩小未达到 ＰＲ 水平ꎬ或直径增加未达到 ＰＤ
水平则为稳定(ＳＤ)ꎬ若肿瘤直径增加≥２０％或出现新

的病灶为进展(ＰＤ)ꎮ 其中完全消失和部分缓解率的

总和为客观缓解率ꎬ用 ＯＲＲ 表示ꎬ即 ＯＲＲ ＝ (ＣＲ ＋
ＰＲ) / 总例数ꎬ而完全缓解＋部分缓解＋稳定为疾病控

制率ꎬ用 ＤＣＲ 表示ꎬ即 ＤＣＲ ＝ (ＣＲ＋ＰＲ＋ＳＤ) / 总例数ꎮ
②对患者的生存质量进行评价ꎬ其中生存质量的评价

采用 ＦＡＣＴ－Ｌ４.０ 量表[７]进行评价ꎬ该量表主要包括了

患者的情绪、日常生活、社会 / 家庭生活、活动能力及它

他因素等方面的内容ꎬ得分越高ꎬ生存质量越好ꎮ ③对

患者治疗后不良反应的发生情况进行分析ꎬ不良反应

包括高血压、腹泻、乏力、咯血等方面ꎮ
１.５　 统计学分析:本研究采用 Ｅｘｃｅｌ２００３ 进行数据的

收集ꎬ采用 ＳＰＳＳ２１.０ 统计软件进行数据的分析ꎬ计量

资料采用均数±标准差(􀭰ｘ±ｓ)ꎬ计数资料采用构成比或

率(％)描述ꎬ治疗前后两组患者生存质量的分析采用

配对样本 ｔ 检验ꎬ检验水准 α 设为 ０.０５ꎮ
２　 结　 果

表 １　 盐酸安罗替尼对 ＮＳＣＬＣ 患者治疗的临床疗效 ｎ(％)

例数 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ ＯＲＲ ＤＣＲ

６６ ０(０.０) ２３(３４.８) ３６(５４.５) ７(１０.６) ２３(３４.８) ５９(８９.４)

表 ２　 治疗前后患者生存质量的评价

时间 例数 日常生活 情绪 活动能力 社会 / 家庭生活 其它 总得分

治疗前 ６６ ２９.８７±２.１３ ３１.４７±２.８５ ３３.０７±２.８５ ３２.１７±２.２７ ３４.１５±３.３６ １６０.７３±１２.１６

治疗后 ６６ ３３.４３±２.３４ ３６.３１±３.４２ ３７.３９±３.５１ ３６.６９±３.２７ ３７.５７±３.８５ １８１.３９±１４.７３

ｔ ９.１４０ ８.８３２ ７.７６２ ９.２２５ ５.４３７ ８.７８７

Ｐ ０.０００ ０.０００ ０.０００ ０.０００ ０.０００ ０.０００

　 　 盐酸安罗替尼对本病患者治疗的临床疗效:６６ 例

患者中 ＰＲ 的患者为 ２３ 例ꎬ占 ３４.８％ꎬＳＤ 的患者 ３６
例ꎬ占 ５４.５％ꎬＰＤ 的患者 ７ 例ꎬ占 １０.６％ꎬ盐酸安罗替

尼对本病的客观缓解率为 ３４.８％ꎬ而疾病控制率为 ８９.
４％ꎬ详见表 １ꎻ治疗后患者的日常生活得分、情绪控制

得分、活动得分、社会 / 家庭生活得分和其它得分均高

于治疗前ꎬ其治疗后的总得分(１８１.３９±１４.７３)高于治

疗前(１６０.７３±１２.１６)ꎬ差异均具有统计学意义(Ｐ <０.

０５)ꎬ详见表 ２ꎻ６６ 例患者中高血压的发生率最高ꎬ９ 例

(占 １３.６％)ꎬ其次是手足综合征和甲状腺功能异常ꎬ
分别为 ８ 例(占 １２.１％)和 ７ 例(占 １０.６％)ꎬ乏力和口

腔黏膜炎各为 ６ 例(占 ９.１％)ꎬ发生率最低的为蛋白

尿ꎬ２ 例(占 ３.０％)ꎮ 在所有研究对象中发生严重不良

反应的患者 ６ 例ꎬ占 ９.１％ꎬ其中高血压、手足综合征和

甲状腺功能异常的患者各 ２ 例ꎬ详见表 ３ꎻ不良反应的

处理:９ 例高血压患者有 ８ 例服用 ＡＣＥＩ 药、ＡＲＢ 药或
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钙离子拮抗剂等降压药物治疗ꎬ其中 ５ 例血压降至正

常ꎬ３ 例血压控制在 １４０~１５９ｍｍ / ９０~９９ｍｍＨｇꎬ未出现

高血压急症或危象ꎮ 对于手足综合征、甲状腺功能异

常的患者安罗替尼减至 １０ｍｇ / 次ꎬ其余未进行特殊处

理ꎮ

表 ３　 盐酸安罗替尼对 ＮＳＣＬＣ 患者治疗后不良反应的发生情况

不良反应 所有分级 ３~４ 级 不良反应 所有分级 ３~４ 级

高血压 ９ ２ 手足综合征 ８ ２

腹泻 ４ ０ 乏力 ６ ０

甲状腺功能异常 ７ ２ 口腔黏膜炎 ６ ０

恶心、呕吐 ５ ０ 蛋白尿 ２ ０

ＡＬＴ / ＡＳＴ 升高 ４ ０

３　 讨　 论

靶向药物的出现延长了非小细胞肺癌患者的生存

时间ꎬ使更多的本病患者有机会接受三线以上的治疗ꎬ
特别对表皮生长因子受体突变阳性患者及 ＡＬＫ 和

ＲＯＳ１ 阳性患者的治疗明显改善了患者的临床预后和

生存质量ꎬ但对基因未发生突变的阴性患者临床疗效

仍较低ꎬ且临床上还出现了靶向药物耐药的现象ꎬ临床

上也缺乏统一的治疗方案ꎬ各药物治疗的有效性差异

较大[８]ꎮ 因此ꎬ研发新的靶向治疗药物便成为该领域

的一个热点问题ꎮ 安罗替尼是我国自主研发的一种新

型的小分子多靶点酪氨酸激酶抑制剂ꎬ能够对血管内

皮生长因子 １、２ 和 ３ꎬα 和 βꎬ血小板衍生生长因子受

体ꎬ纤维母细胞生长因子受体－１、２、３ 和 ４ꎬＣ－ｋｉｔ 等多

个靶点起到强效抑制作用ꎬ进而起到抑制肿瘤血管的

生长和肿瘤生长的作用[９ꎬ１０]ꎮ 相关研究发现[１１]ꎬ安罗

替尼对非小细胞肺癌患者治疗的临床疗效和安全性均

有一定的优势ꎬ可为多线化疗失败及耐药后的难治性

非小细胞肺癌患者提供新的治疗方法ꎮ 还有研究报

道[１２]ꎬ安罗替尼组的中位生存期(９.６ 月)高于安慰剂

组(６.３ 月)ꎬ中位无进展生存期(５.４ 月)高于安慰剂组

(１.４ 月)ꎬ与安慰剂组比较ꎬ安罗替尼可改善患者的生

活质量ꎮ 本研究在总结相关研究经验的基础上ꎬ拟定

本研究方案ꎬ进一步观察真实世界中盐酸安罗替尼对

晚期非小细胞肺癌患者的治疗效果ꎬ旨在为本病患者

的治疗提供新的思路ꎮ
本研究发现ꎬ盐酸安罗替尼对本病的客观缓解率

为 ３４.８％ꎬ疾病控制率为 ８９.４％ꎬ且治疗后患者的日常

生活、情绪控制、活动、社会 / 家庭生活和其它得分均高

于治疗前ꎬ总得分也高于治疗前ꎬ差异具有统计学意义

(Ｐ<０.０５)ꎬ说明安罗替尼对非小细胞肺癌患者治疗的

临床疗效和安全性均有一定的优势ꎮ 考虑可能与以下

几方面的原因有关:①盐酸安罗替尼通过有针对性的

对血管形成和细胞增殖相关的激酶产生抑制作用ꎬ而
起到抑制肿瘤生长的作用[１３]ꎻ②采用分子靶向对非小

细胞肺癌患者进行治疗ꎬ避免了因化疗等手段对患者

机体造成的损伤ꎬ进而可以提高患者的生存质量ꎮ 本

研究还发现ꎬ盐酸安罗替尼对 ＮＳＣＬＣ 患者治疗后高血

压的发生率最高ꎬ其次是手足综合征和甲状腺功能异

常ꎬ其余不良反应的发生率较低ꎬ且有 ２ 例患者出现重

度高血压ꎬ经治疗后均已好转ꎮ 因此ꎬ在采用盐酸安罗

替尼对本病患者治疗时ꎬ要对发生率比较高的高血压、
手足综合征等进行预防和注意ꎬ以免发生严重的后果ꎮ
本研究还存在一些缺陷ꎬ如样本量较小ꎬ未设对照组

等ꎬ有待以后进一步完善研究ꎮ
综上所述ꎬ安罗替尼对非小细胞肺癌治疗的疗效

及安全性均有一定的优势ꎬ且可提高患者的生活质量ꎬ
可为二、三线治疗失败及难治性患者提供治疗手段ꎮ
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【文章编号】 １００６－６２３３(２０２０)１０－１７４６－０５

小儿柴桂退热颗粒辅助治疗急性上呼吸道感染
儿童体征及免疫功能的影响

赵　 昕ꎬ　 何彦瑶ꎬ　 田　 静

(湖南省儿童医院药学部ꎬ　 湖南　 长沙　 ４１００１１)

【摘　 要】 目的:研究分析小儿柴桂退热颗粒辅助治疗急性上呼吸道感染儿童体征以及免疫功能的

影响ꎮ 方法:选取 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１７ 年 １２ 月我院儿科收治的 ２２８ 例急性上呼吸道感染患儿作为研究

对象ꎬ按照随机数字法进行分组ꎬ采用小儿柴桂退热颗粒辅助利巴韦林注射液治疗的 １１４ 例患儿作为观

察组ꎬ采用常规药物治疗的 １１４ 例患儿作为对照组ꎬ比较两组患儿入院时、２４ｈ、４８ｈ 以及 ７２ｈ 不同时间

段体温情况ꎬ对比分析两组患儿临床治疗疗效以及患儿治疗前后免疫功能情况ꎮ 结果:观察组总有效率

(９７.３７％)明显高于对照组总有效率(８４.２１％)ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 患儿入院后 ２４ｈ、４８、
７２ｈ 明显低于患儿入院时体温ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ观察组患儿入院后 ２４ｈ、４８、７２ｈ 明显低

于对照组ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 患儿经过治疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ / ＣＤ８＋明显高于治疗前ꎬ
差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ患儿经过治疗后 ＣＤ８＋ 明显低于治疗前ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ <０.
０５)ꎻ观察组患儿经过治疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ / ＣＤ８＋明显高于对照组ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ
观察组患儿经过治疗后 ＣＤ８＋明显低于对照组ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ患儿经过治疗后 ＣＲＰ、
ＷＢＣ 明显低于治疗前ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻ观察组患儿经过治疗后 ＣＲＰ、ＷＢＣ 明显低于对

照组ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 观察组患儿临床效果与患儿 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ / ＣＤ８＋免疫

功能指标呈正相关关系ꎮ 结论:选用小儿柴桂退热颗粒辅助常规药物对急性上呼吸道感染儿童治疗效

果明显ꎬ通过增强患儿机体免疫功能对其进行有效快速降低患儿体温ꎬ进而达到治疗效果ꎮ
【关键词】 　 急性上呼吸道感染ꎻ　 小儿柴桂退热颗粒ꎻ　 辅助治疗ꎻ　 免疫功能
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