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目前，以铂类为基础的两药联合方案是美国国立综合癌
症网络（NCCN）指定的肿瘤临床治疗指南推荐的治疗晚期非
小细胞肺癌（NSCLC）的一线治疗方案，顺铂也是该指南推荐
的治疗食管癌最有效的化疗药物之一[1]。

由于顺铂有较明显的胃肠道反应和肾毒性，因此患者耐

受性较差[2]。奈达铂为第二代铂类药物，与顺铂相比，奈达铂

导致的血小板和白细胞减少均较严重[3]。本研究纳入相关随

机对照试验（RCT）对奈达铂或顺铂联合紫杉醇治疗晚期

NSCLC和食管癌的疗效与安全性进行系统评价，以期为晚期

NSCLC和食管癌患者铂类化疗药物选择提供循证参考。

1 资料与方法
1.1 纳入/排除标准

1.1.1 研究类型 国内外公开发表的RCT，文种限定为中文

和英文。

1.1.2 研究对象 ①经病理或细胞学检验证实的Ⅲ/Ⅳ期

NSCLC及食管癌患者；②周围血象、肝功能、肾功能正常，且无
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摘 要 目的：系统评价奈达铂或顺铂联合紫杉醇治疗晚期非小细胞肺癌（NSCLC）和食管癌的疗效与安全性。方法：计算机检

索 PubMed、中国期刊全文数据库、万方数据库，纳入奈达铂联合紫杉醇（TN方案）或顺铂联合紫杉醇（TP方案）治疗晚期NSCLC

及食管癌的随机对照试验（RCT），对纳入研究进行资料提取和质量评价后采用Rev Man 5.3 统计软件进行 Meta分析。结果：共纳

入 7项 RCT，合计 505例患者。Meta 分析结果显示，两种方案在近期疗效[NSCLC：OR＝1.08，95％CI（0.66，1.75），P＝0.76；食管

癌：OR＝1.44，95％CI（0.68，3.06），P＝0.34]、1年生存率[NSCLC：OR＝1.21，95％CI（0.60，2.44），P＝0.59]、2年生存率[NSCLC：

OR＝1.01，95％CI（0.38，2.68），P＝0.99]、Ⅲ/Ⅳ度白细胞下降发生率[食管癌：OR＝1.36，95％CI（0.62，2.96），P＝0.44]、Ⅲ/Ⅳ度血小

板下降发生率[NSCLC：OR＝1.37，95％CI（0.64，2.92），P＝0.42；食管癌：OR＝0.97，95％CI（0.30，3.18），P＝0.96]、Ⅲ/Ⅳ度中性粒

细胞下降发生率[NSCLC：OR＝1.38，95％CI（0.70，2.74），P＝0.35]等方面比较差异均无统计学意义。但与TP方案相比，TN方案

可显著降低患者恶心呕吐发生率[NSCLC：OR＝0.34，95％CI（0.20，0.60），P＜0.001；食管癌：OR＝0.16，95％CI（0.07，0.35），P＜

0.001]和肾毒性发生率[食管癌：OR＝0.10，95％CI（0.02，0.55），P＝0.009]。结论：TN方案与TP方案治疗晚期NSCLC和食管癌疗

效相当，但TN方案发生胃肠道反应及肾毒性的几率更低。

关键词 非小细胞肺癌；食管癌；奈达铂；顺铂；紫杉醇；Meta分析
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ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically review the efficacy and safety of nedaplatin or cisplatin combined with paclitaxel in

the treatment of advanced non-small cell lung cancer（NSCLC）and esophageal cancer. METHOD：Retrieved from PubMed，CJFD

and Wanfang Database，randomized controlled trials（RCT）about nedaplatin combined with paclitaxel（TN）or cisplatin combined

with paclitaxel（TP）in the treatment of advanced NSCLC and esophageal cancer were collected. Meta-analysis was performed by

using Rev Man 5.3 software after data extract and quality evaluation. RESULTS：Totally 7 RCTs were included，involving 505 pa-

tients. Results of Meta-analysis showed，there were no significant differences in the short-term efficacy [NSCLC：OR＝1.08，95％ CI

（0.66，1.75），P＝0.76；esophageal cancer：OR＝1.44，95％CI（0.68，3.06），P＝0.34]，1-year survival rate [NSCLC：OR＝1.21，

95％CI（0.60，2.44），P＝0.59]，2-year survival rate [NSCLC：OR＝1.01，95％CI（0.38，2.68），P＝0.99]，the incidence of Ⅲ/Ⅳ leuko-

penia [esophageal cancer：OR＝1.36，95％CI（0.62，2.96），P＝0.44]，incidence of Ⅲ/Ⅳ thrombocytopenia [NSCLC：OR＝1.37，95％

CI（0.64，2.92），P＝0.42；esophageal cancer：OR=0.97，95％CI（0.30，3.18），P＝0.96] and incidence of Ⅲ/Ⅳ neutropenia [NSCLC：

OR＝1.38，95％CI（0.70，2.74），P＝0.35]. Compared with TP，TN can significantly reduce the incidences of nausea and vomiting

[NSCLC：OR＝0.34，95％CI（0.20，0.60），P＜0.001；esophageal cancer：OR＝0.16，95％CI（0.07，0.35），P＜0.001] and nephrotox-

icity [esophageal cancer：OR＝0.10，95％CI（0.02，0.55），P＝0.009]. CONCLUSIONS：Both TN and TP show good efficacy in the

treatment of NSCLC，but TN has lower incidences of astrointestinal reactions and nephrotoxicity.

KEYWORDS NSCLC；Esophageal cancer；Nedaplatin；Cisplatin；Paclitaxel；Meta-analysis
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化疗禁忌者；③ 预期生存时间≥2个月。

1.1.3 干预措施 试验组患者采用奈达铂（NDP）+ 紫杉醇
（TAX），以下简称“TN 方案”治疗，对照组患者采用顺铂
（DDP）+ 紫杉醇（TAX），以下简称“TP方案”治疗。两组其他
辅助治疗，如预防给予地塞米松、止吐等措施完全相同。

1.1.4 结局指标 有效性指标：① 近期疗效：有效率（RR），评
价标准是世界卫生组织（WHO）实体瘤疗效评价标准或其他实
体瘤疗效评价标准（RECIST）。②长期生存率（1年生存率、2

年生存率）。③安全性指标：骨髓抑制（Ⅲ/Ⅳ度白细胞下降发
生率、Ⅲ/Ⅳ度血小板下降发生率、Ⅲ/Ⅳ度中性粒细胞下降发
生率）、胃肠道反应（恶心呕吐发生率）和肾功能损伤（肾毒性
发生率），评价标准为WHO抗癌药物急性、亚急性不良反应分
度标准。

1.1.5 排除标准 ①重复发表的文献；②纳入研究数据无法
采用的研究，联系研究者仍无法获得有效数据的研究。

1.2 检索策略

计算机检索PubMed、中国期刊全文数据库、万方数据库，

检索时限为各数据库建库起至 2015年 9月 11日。中文检索
式：“（奈达铂 or 捷佰舒 or奥先达 or鲁贝 or泉铂）and（顺铂 or

DDP）and（紫杉醇 or 泰素 or PTX）”；英文检索式：“（NDP or

nedaplatin）and（cisplatin or DDP）and（paclitaxel or PTX）”。检
索采用关键词与自由词相结合的方式。

1.3 文献筛选

由两位评价员独立按纳入与排除标准筛选并交叉核对文
献，如遇分歧，咨询第三方协助判断。如果纳入研究资料缺
乏，尽量与作者联系以获取相关数据。

1.4 资料提取和质量评价

两位评价员独自提取相关数据，如有分歧交叉核对确
认。采用Cochrane系统评价员手册5.1.0[4]推荐的RCT的偏倚
风险评估工具评价纳入研究的质量，包括随机方法、分配隐
藏、盲法、结局数据完整性、选择性报道研究结果、其他偏倚。

最后，将纳入研究分为3级。A 级：6项评价标准全部满足，文
章偏倚对研究结果产生影响的可能性最小。B 级：6项指标中
只有一项指标未描述或不正确，文章偏倚对研究结果产生影
响的可能性为中等。C 级：6 项指标中只有一项指标使用正
确，文章偏倚并对结果产生影响具有高度可能性。

1.5 统计学方法

采用 Cochrane 协作网提供的 Rev Man 5.3统计软件进行
Meta分析。计数资料采用比值比（OR）及 95％置信区间（CI）

为效应量，研究结果间异质性采用χ2检验。当P＞0.1，I 2≤50％
时，采用固定效应模型对各研究进行Meta分析；反之，采用随
机效应模型分析。最后，进行敏感性分析以检验结果稳定性。

2 结果
2.1 纳入研究基本信息

按照检索策略，初检出相关文献158 篇，其中英文文献32

篇，中文文献126篇，经过初步阅读摘要和全文后，按照纳入与
排除标准进行筛选，最终纳入7项研究[1，5-10]，均为中文文献，合计
505例患者。纳入的7项研究中有3项为中晚期食管癌[1，9-10]，4项
为中晚期NSCLC[5-8]。6项研究报道了具体病理类型，鳞癌、腺
癌分别为243例和179例[1，6-10]。所有纳入研究基线均可比。

2.2 纳入研究质量评价

纳入研究均为RCT，除 1项研究报道了随机方法、分配隐
藏和退出例数以外 [8]，其余各项研究均未报道具体的随机方
法、分配隐藏情况、盲法情况、数据完整性、选择性报道结果和
其他偏倚情况。纳入研究质量评价结果均为C级。

2.3 Meta分析结果

2.3.1 有效率 2项Ⅲ/Ⅳ期食管癌相关研究报道了有效率[1，10]；3

项Ⅲ/Ⅳ期NSCLC相关研究报道了有效率[5-6，8]。各研究间均无

统计学异质性，采用固定效应模型分析，详见图 1、图 2。Meta

分析结果显示，对于Ⅲ/Ⅳ期食管癌，两组患者有效率比较差异

无统计学意义[OR＝1.44，95％CI（0.68，3.06），P＝0.34]；对于

Ⅲ/Ⅳ期 NSCLC，两组患者有效率比较差异亦无统计学意义

[OR＝1.08，95％CI（0.66，1.75），P＝0.76]。

2.3.2 长期生存率 2项Ⅲ/Ⅳ期NSCLC相关研究报道了1年
生存率和2年生存率[5，7]，各研究间无统计学异质性，采用固定
效应模型分析，详见图3、图4。Meta分析结果显示，两组患者
1年生存率[OR＝1.21，95％CI（0.60，2.44），P＝0.59]、2年生存
率比较差异均无统计学意义[OR＝1.01，95％CI（0.38，2.68），

P＝0.99]。

2.3.3 骨髓抑制发生率 3项Ⅲ/Ⅳ期食管癌相关研究报道了
Ⅲ/Ⅳ度白细胞下降发生率[1，9-10]，各研究间无统计学异质性，采
用固定效应模型分析，详见图 5。Meta分析结果显示，两组患
者Ⅲ/Ⅳ度白细胞下降发生率比较差异无统计学意义[RR＝

1.36，95％CI（0.62，2.96），P＝0.44]。

2项Ⅲ/Ⅳ期食管癌相关研究报道了Ⅲ/Ⅳ度血小板下降发
生率[9-10]；3项Ⅲ/Ⅳ期 NSCLC 相关研究报道了Ⅲ/Ⅳ度血小板
下降发生率[5-7]。各研究间无统计学异质性，采用固定效应模
型分析，详见图 6、图 7。Meta 分析结果显示，对于Ⅲ/Ⅳ期

图1 Ⅲ/Ⅳ期食管癌患者有效率的 Meta分析森林图

Fig 1 Forest plot of Meta-analysis of short-term efficacy in

patients with Ⅲ/Ⅳ esophageal cancer

图2 Ⅲ/Ⅳ期NSCLC患者有效率的 Meta分析森林图

Fig 2 Forest plot of Meta-analysis of short-term efficacy in

patients with Ⅲ/Ⅳ NSCLC

图3 Ⅲ/Ⅳ期NSCLC患者1年生存率的 Meta分析森林图

Fig 3 Forest plot of Meta-analysis of 1-year survival rate in

patients with Ⅲ/Ⅳ NSCLC

图4 Ⅲ/Ⅳ期NSCLC患者2年生存率的 Meta分析森林图

Fig 4 Forest plot of Meta-analysis of 2-year survival rate in

patients with Ⅲ/Ⅳ NSCLC
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NSCLC，两组患者Ⅲ/Ⅳ度血小板下降发生率比较差异无统计
学意义[OR＝1.37，95％CI（0.64，2.92），P＝0.42]；对于Ⅲ/Ⅳ期
食管癌，两组患者Ⅲ/Ⅳ度血小板下降发生率比较差异亦无统
计学意义[OR＝0.97，95％CI（0.30，3.18），P＝0.96]。

2项Ⅲ/Ⅳ期NSCLC相关研究报道了Ⅲ/Ⅳ度中性粒细胞
下降发生率[6-7]，各研究间无统计学异质性，采用固定效应模型
分析，详见图8。Meta分析结果显示，两组患者Ⅲ/Ⅳ度中性粒
细胞下降发生率比较差异无统计学意义[OR＝1.38，95％CI
（0.70，2.74），P＝0.35]。

2.3.4 胃肠道反应 3项Ⅲ/Ⅳ期食管癌相关研究报道了恶心
呕吐发生率[1，9-10]；2项Ⅲ/Ⅳ期NSCLC相关研究报道了恶心呕
吐发生率[6-7]。各研究间无统计学异质性，采用固定效应模型
分析，详见图 9、图 10。Meta 分析结果显示，对于Ⅲ/Ⅳ期
NSCLC，试验组患者恶心呕吐发生率显著低于对照组，差异有
统计学意义[OR＝0.34，95％CI（0.20，0.60），P＜0.001]；对于Ⅲ/
Ⅳ期食管癌，试验组患者恶心呕吐发生率亦显著低于对照组，

差异有统计学意义[OR＝0.16，95％CI（0.07，0.35），P＜0.001]。

2.3.5 肾功能损伤 2项Ⅲ/Ⅳ期食管癌相关研究报道了肾毒

性发生率[1，9]，各研究间无统计学异质性，采用固定效应模型分

析，详见图11。Meta分析结果显示，试验组患者肾毒性发生率

显著低于对照组，差异有统计学意义[OR＝0.10，95％CI（0.02，

0.55），P＝0.009]。

2.4 敏感性分析

各项指标纳入研究的异质性不明显，提示本研究的结论
较为稳定。

3 讨论
本次Meta分析结果提示，针对Ⅲ/Ⅳ期NSCLC及食管癌，

试验组近期疗效（RR）、远期疗效、骨髓抑制方面与对照组比较
差异均无统计学意义。试验组恶心呕吐发生率（食管癌：

38.2％ vs. 63.9％，P＜0.001，NSCLC：45.90％ vs. 76.59％，P＜

0.001）、肾毒性发生率均显著低于对照组（食管癌：1.60％ vs.

19.70％，P＜0.01），差异有统计学意义。

本次系统评价存在一定的局限性：（1）纳入的7项RCT均
为中文文献，且存在退出/失访情况；（2）大部分纳入的文献样
本量较小，质量偏低。虽然均为RCT，但大部分研究对随机的
方法、隐藏分组以及盲法的设置描述不清，仅有 1项采用了数
字表法进行随机分组，可能导致偏倚；（3）由于纳入与排除标
准和治疗措施存在一定临床异质性，纳入研究存在不同程度
的选择性偏倚、发表偏倚、实施偏倚和测量偏倚，可能影响结
果的论证强度。

综上所述，TN方案与TP方案治疗晚期NSCLC和食管癌
疗效相当，但TN方案发生胃肠道反应及肾毒性几率更低。受
纳入研究方法学质量的限制，此结论有待高质量、大样本的
RCT进一步验证。
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千斤拔药材的质量标准研究Δ
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摘 要 目的：建立千斤拔药材的质量标准。方法：观察千斤拔药材性状和显微鉴别特征；采用薄层色谱法（TLC）对药材中染料

木苷和染料木素进行定性鉴别；检查药材水分、总灰分和浸出物。采用高效液相色谱法（HPLC）测定药材中染料木苷和染料木素

的含量：色谱柱为 Thermo BETASIL C18，流动相为乙腈-0.5％冰醋酸（梯度洗脱），流速为 1.0 ml/min，检测波长为 261 nm，柱温为

25 ℃，进样量为10 μl。结果：千斤拔和大叶千斤拔的性状和显微鉴别特征显著；染料木苷和染料木素的TLC斑点清晰，分离良好，

阴性对照无干扰；药材水分为3.69％～8.37％，总灰分为1.72％～6.74％，浸出物为5.89％～19.65％。染料木苷和染料木素检测进

样量线性范围分别为0.012 9～2.588 0、0.004 6～0.923 2 μg（r均为0.999 9）；精密度、稳定性、重复性试验的RSD＜3.0％；加样回收

率分别为99.63％～101.87％（RSD＝0.82％，n＝6）、97.19％～100.34％（RSD＝1.23％，n＝6）。结论：该标准可用于千斤拔药材的

质量控制。

关键词 千斤拔；大叶千斤拔；质量标准；薄层色谱法；高效液相色谱法；染料木苷；染料木素

Study on the Quality Standard of Flemingia philippinensis
LIN Jinfeng1，LI Qingming2，ZHU Yufang1，CHEN Hao’an1（1.Guangdong Institute for Drug Control，Guangzhou
510180，China；2.Zhongshan Institute for Food and Drug Control，Guangdong Zhongshan 528437，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To establish the quality standard of Flemingia philippinensis. METHODS：The properties and micro-

scopic characteristics were observed；TLC was adopted for qualitative identification of genistin and genistein；the moisture，total

ash and extract were detected；HPLC was adopted for contents determination of genistin and genistein：the column was Thermo BE-

TASIL C18 with mobile phase of Acetonitrile -0.5％ glacial acetic acid（gradient elution）at a flow rate of 1.0 ml/min，the detection

wavelength was 261 nm，column temperature was 25 ℃，and the injection volume was 10 μl. RESULTS：The properties and micro-

scopic characteristics of F. philippinensis and F. macrophylla showed strong specificity. TLC spots of genistin and genistein we- re

clear and well separated，with no interference in negative control. The moisture was 3.69％-8.37％，total ash was 1.72％-6.74％，and

extract was 5.89％-19.65％. The linear range was 0.012 9-2.588 μg for genistin（r＝0.999 9）and 0.004 6-0.923 2 μg for genistein

（r＝0.999 9）；RSDs of precision，stability and reproducibility tests were lower than 3.0％；recoveries were 99.63％ -101.87％

（RSD＝0.82％，n＝6）and 97.19％-100.34％（RSD＝1.23％，n＝6）. CONCLUSIONS：The method is simple，accurate and specif-

ic，and can be used for the quality control of F. philippinensis.

KEYWORDS Flemingia philippinessis；Flemingia macrophylla；Quality standard；TLC；HPLC；Genistin；Genistein
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