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　　摘　要 :目的　通过分析比较去甲长春花碱 (NVB)联合顺铂 (DDP)治疗老年和中青年非小细胞肺癌

(NSCLC)患者的疗效和毒性 ,探讨老年患者化疗的可行性。方法　回顾性将我院 1994 年 6月～1999 年 12

月收治的以 NVB 联合 DDP治疗的 139 例晚期 NSCLC 患者按中国年龄段划分标准分为老年组 (年龄≥60

岁)和中青年组 (年龄 <60 岁) ,比较两组的疗效和毒性。结果　老年组和中青年组的有效率、中位生存期分

别为 38.2% 、12个月和 38.1% 、9个月 ;两组的 III～ IV血色素、白细胞、血小板下降分别为 9.1% 、56.4% 、

5.5% 和 4.8% 、59.5% 、2.4%, 差异均无显著性。结论　一般状况良好 ( KPS≥80)的老年患者能够耐受中

等剂量化疗。
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　　Abstract:Objective　Toex plorethefeasibilit yofchemothera pyintheelderl y patientsb yanal ysingtheef 2
fectsandtoxicitiesbetweentheoldand young patientswithadvancednon 2smallcelllun gcancer (NSCLC) treat 2
edb ynovelbinandcis platin. Methods　Aretros pectivesurve ywasconductedin139 patientssufferedfromad 2
vancedNSCLCtreatedwithnovelbinandcis platin.The patientsweredividedintotwo groupsb ya ge: groupA ≥

60and groupB<60.Theeffectsandtoxicitiesbetweenthetwo groupswerecom pared. Results　Theres ponse

rateandmediansurvivalin groupAand groupBwere38.2%,12monthsand38.1%,9monthsres pectively;

Grade3～4anemia,neutro penia,thromboc ytopeniawere9.1%,56.4%,5.5%and4.8%,59.5%,2.4%re 2
spectively.Therewasnosi gnificantstatisticaldifferencebetweenthetwo groups. Conclusion　Moderate2dose

chemothera pywouldbewell 2toleratedb yelderl y patientswithKarnofsk y≥80.
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　　肺癌的发病率由 40岁开始升高 ,70 岁左右达到

高峰 ,其中 ,1/3 以上的患者年龄超过 60 岁 ,且在就

诊时绝大多数患者因病期晚、一般状况差和并发症多

等原因已丧失手术机会。因此 ,如何延长这部分患者

的生存期 ,提高其生活质量已成为广大医务工作者所

关注的问题。NVB 联合 DDP 是公认的治疗晚期非

小细胞肺癌 (NSCLC)的一线方案 ,有效率为 30%～

50%, 中位生存期为 35周左右 ,毒性易耐受。本文通

过回顾性分析 NVB 联合 DDP 治疗老年和中青年晚

期 NSCLC 的疗效和毒性 ,探讨老年患者化疗的可行

性。

1　资料与方法

1.1 　病例选择及一般资料

　　1994 年 6月～1999 年 12 月我院收治的以 NVB

联合 DDP 治疗的晚期 NSCLC, 共 139 例 ,男性 93

例 ,女性 46 例 ,年龄 32～74 岁 ,中位年龄 54 岁。采

用 UICC 肺癌分期标准 :III 期 52 例 ,IV 期 83 例 ,无

法分期 4 例 ;病理类型 :鳞癌 33 例 ,腺癌 74 例 ,其他

32例 (肺泡癌 7例 ,低分化癌 8例 ,不能分类 17 例) 。
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回顾性将全组病例按中国年龄段划分标准分为老年

组 (A组 :年龄 ≥60 岁)和中青年组 (B 组 :年龄 <60

岁) ,所有患者的肝、肾功能、血常规、心电图均大致正

常。两组患者的其他资料见表 1。两组在性别、病

期、KPS评分、既往化疗方面均具无显著性差异 ;病

理有显著性差异 ,与随年龄增长鳞癌发病率增高有

关 ;伴发症为诊断肺癌时 ,患者合并有糖尿病、冠心

病、高血压、慢性支气管炎 ,两组间有显著性差异 ,与

随年龄增长其发生率增高有关。

　　　　表 1 两组患者的资料

病例数 年龄 中位年龄
性别

男 ( n) 　　　%　　女 ( n) 　　%　　

病期

III ( n) 　　%　　IV ( n) 　　%

A 55 60～74 64 39 70.9 16 29.1 23 41.8 32 58.2

B 84 32～59 51 54 64.3 30 35.7 29 34.5 51 63.5

χ2 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0 .659 　　　　　　　0.427

P 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0 .417 　　　　　　　0.514

病理 KPS 3
既往化疗 伴发症

鳞癌 ( n) % 腺癌 ( n) % 其他 ( n) % ≥80 ≤70

A 21 38.2 19 34.5 15 27.3 45 5 17 22

B 12 14.3 55 66.5 17 20.2 65 11 28 6

χ2 15.246 0.544 0.089 22.307

P 0.000 0.461 0.765 0.000

　　3少数病例中无此项记载

1.2 　化疗方案

　　NVB20 ～25mg/m 2 ,第 1、8d;DDP60 ～80mg/

m2 ,A组 :45 例采用每日常规剂量 (DDP总量分 3d给

药 ,即 DDP 每日 40～50mg) ,10 例采用每日超常规

剂量 ( DDP 总量分 1 或 2d 给药 ,即 DDP 每日 >

50mg) ;B 组 :54 例采用每日常规剂量 ,30 例采用每

日超常规剂量化疗 ;21d 为 1个周期 ,共做 2～4个周

期 ,中位 3个周期。

1.3 　统计方法

　采用 SPSS10.0 统计学软件 ,组间构成比分析、疗

效和毒性差异分析采用χ2检验 ,生存差异分析采用

Log2rank 检验。

2　结果

2.1 　疗效

　 　按 WHO 标准评价疗效。A 组中 ,完全缓解

(CR) 1 例 ,部分缓解 ( PR) 20 例 ,有效率为 38.2%;B

组中 ,无 CR,PR32 例 ,有效率为 38.1% ( P =0.

938) 、A组和B组的中位缓解期分别为 4个月和 3个

月( P =0.294 ) 、1 年生存率分别为 43.23% 和 36.

9% 、中位生存期分别为 12 个月和 9 个月 ( P =0.

2163) ,差异均无显著性。

2.2 　毒性

　　按 WHO 标准评价毒性。NVB 联合 DDP 方案

的毒性主要为骨髓抑制、胃肠道反应 ,其他有静脉炎、

肝肾毒性、末梢神经炎、听神经损伤等 (表 2) 。两组

在血液学毒性方面的差异均无显著性 ,但在胃肠反应

方面的差异具有显著性 ,这与两组应用超常规剂量

DDP化疗的比例差异有显著性有关 ( P =0.036 ) 。
　　　　表 2 两组毒性的比较

血液学毒性 %

Hb WBC PLT 胃肠反应 % 其他

Ⅰ/ Ⅱ Ⅲ/ Ⅳ Ⅰ/ Ⅱ Ⅲ/ Ⅳ Ⅰ/ Ⅱ Ⅲ/ Ⅳ Ⅰ/ Ⅱ Ⅲ/ Ⅳ

A 60 9.1 40 56.4 25.5 5.5 78.2 3.6 1例轻度心功能改变

B 59.5 4.8 35.7 59.5 26.2 2.4 58.3 28.6 6例Ⅰ度 1例Ⅲ度肝功能损伤

χ2 1.19 0.32 0.96 13.59

P 0.55 0.85 0.63 0.00

2.3 　两组化疗完成情况

　　A组 28.5% 的周期延迟化疗 ,延迟天数 3～20d

(中位 7d) ,9%需减量化疗 ,87% 的周期需 G2CSF 支

持化疗 ;B组 16.7% 的周期延迟化疗 ,延迟天数 2～

10d (中位 6d) ,6% 需减量化疗 ,82.4% 的周期需 G2
SCF支持化疗 ,差异无显著性。延迟化疗的原因主要

为血象未恢复正常 (经或未经 G2SCF 治疗) ,其次为

发热和节日休息。

·932·肿瘤防治研究 2002 年第 29卷第 3期



3　讨论

　　随年龄增加所出现的各脏器功能的变化可以影

响药代动力学的各个方面 ,如 :胃酸 ,胃肠液分泌减少

会影响口服药物的吸收 ;体内脂肪、水比例增大 ,血浆

蛋白减少会影响药物的分布 ;肝的代谢能力是否随年

龄增加而降低仍有争议 ,但肝脏随年龄增加而肝细胞

数目变少 ,肝血流减少足以导致肝代谢能力减低 ;胆

汁分泌量和肾小球滤过率减少均影响药物的排泄。

老年人多伴发其他疾病 ,所以老年抗肿瘤药物的药代

动力学方面的改变不能单以年龄增加来解释 ,与伴发

症及肿瘤所致的机体机能的改变均有一定的关系。

以上列出的各点均只停留于理论阶段。药物的疗效

除与被运送到靶细胞的药量有关外 ,还与靶细胞上的

受体密度、细胞内信号传导系统等有关 ,仍有待进一

步研究。年龄增加还可以导致个体对化疗药物毒性

的敏感性增加或减少 ,但这并不能充分解释老年肿瘤

患者化疗后产生的较重的骨髓抑制、粘膜炎、胃肠反

应、心脏毒性和神经毒性等[1] 。

　　老年人的骨髓储备功能减少 ,化疗耐受性差 ,化

疗后可能会出现严重的骨髓抑制 ,甚至有可能危及生

命 ,Julie [2]报道老年人对 G2CSF、GM2CSF、IL23、EPO

(红细胞生成素)的初期反应与中青年相同 ,但数天以

后 ,老年的骨髓反应明显低于中青年 ,建议对老年人

化疗时要密切监测血常规的变化 ,并推荐对老年人在

化疗的后期使用 G2CSF 等促进造血 ,或预防性给予

升血治疗 ,对于按计划完成化疗 ,减少化疗所致的白

细胞 ,中性粒细胞降低的程度和天数均有临床意义 ,

但对血小板没有作用。老年人各脏器功能的改变与

生活经历、所处环境、伴发症等的密切相关 ,其个体差

异要比中青年个体之间显著 ,所以更加强调实现化疗

的剂量个体化[1] 。

　　资料[3]显示 :对于一般状况良好的老年人 ,使用

轻至中度化疗会取得与中青年相似的疗效和毒性 ,增

加化疗方案的药物种类或剂量 ,老年人的化疗毒性发

生频度增加但疗效仍与中青年相仿 ,使用高强度化

疗 ,老年人将出现严重的毒性 ,预后差。本文中老年

组的中位年龄为 64 岁 ,与中青年组的中位年龄只相

差 13岁 ,且由于我院选择病例 ,老年组入院病人的一

般状况良好 ,各脏器功能基本正常 ,伴发症少 ,采用

NVB 联合常规剂量 DDP化疗 ,其疗效和毒性与中青

年相同 ,化疗耐受性良好 ,大多数周期能按计划完成 ,

由于本组中年龄 ≥70 岁的患者只有 5 例 ,其中 1 例

PR,3 例稳定 ,1例进展 ;4 例出现Ⅲ～Ⅳ血液毒性 ,所

以对于年龄 ≥70 岁及一般情况差的患者 ,化疗耐受

性分析仍需扩大病例进一步总结。日本有报道 :一般

状况良好的老年人采用 DDP80m g/m 2 ,1d 给药联合

化疗产生了严重的血液学毒性[4] ,因此推荐对于老

年人应采取轻至中剂量化疗 ,对于不适合化疗的老年

患者 ,推荐单药化疗或对症治疗。许多学者认为与单

药化疗和对症治疗相比 ,联合化疗的有效率较高 ,中

位生存期有轻微的、但有统计学和临床意义的增加 ,

但是单药化疗容易耐受 ,更适合于老年患者[5] 。
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