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  [摘 要] 目的 评价安罗替尼(Anlotinib)联合卡培他滨/替莫唑胺(CAPTEM)方案在晚期小细胞肺癌

(SCLC)脑转移患者后线治疗中的疗效及安全性。方法 纳入2018年8月至2021年8月在成都市龙泉驿区第

一人民医院二线化疗后进展脑转移的SCLC患者23例,后线治疗方案予Anlotinib靶向治疗联合CAPTEM方

案抗肿瘤治疗。观察患者的无进展生存时间(PFS)、颅内无进展生存时间(iPFS)、客观缓解率(ORR)、疾病控

制率(DCR)、颅内客观缓解率(iORR),并进行单因素分析;采用COX多因素回归分析纳入患者的PFS和

iPFS;采用Kaplan-Meier法进行相关数据的生存分析,评估该联合方案对晚期SCLC脑转移患者后线治疗的疗

效及安全性。结果 疗效分析:23例患者中完全缓解0例,部分缓解10例,病情稳定10例,疾病进展3例;
ORR为43.47%,DCR为86.95%。脑转移评估:23例患者中完全缓解0例,部分缓解11例,病情稳定10例,
疾病进展2例,iORR为47.82%。患者中位PFS为6.4(5.4,7.0)个月,iPFS为6.5(5.5,7.4)个月。单因素分

析:吸烟等不良生活方式、体力状况美国东部肿瘤协作组(ECOG)评分标准评分、同步颅内转移灶放疗对患者的

PFS有一定影响(P<0.05),而体力状况ECOG评分、同步颅内转移灶放疗与患者的iPFS有关(P<0.05)。
多因素分析:体力状况ECOG评分对患者的PFS及iPFS均具有显著影响(P<0.01)。23例患者未出现4级

不良反应事件,发生常见不良反应为手足综合征[30.43%(7/23)]、口腔黏膜炎[17.39%(4/23)]、高血压

[26.08%(6/23)]、胃肠道反应[30.43%(7/23)]、食欲减退[21.73%(5/23)]、腹泻[13.04%(3/23)]等,均为

1~2级;1例患者出现高血压3级不良事件,予高血压药物后控制良好,调整剂量后反应良好;所有患者无咯

血、颅内出血等严重不良反应发生。结论 Anlotinib联合CAPTEM 方案使SCLC脑转移患者在后线治疗中

的疗效获益,同时具有较好的安全性。
[关键词] 小细胞肺癌; 神经内分泌肿瘤; 脑转移; 安罗替尼; 卡培他滨; 替莫唑胺; 多线治疗

DOI:10.3969/j.issn.1009-5519.2024.05.003 中图法分类号:R734
文章编号:1009-5519(2024)05-0735-06 文献标识码:A

Efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

Anlotinib
 

combined
 

with
 

Capecitabine/Temozolomide
 

in
 

posterior
 

line
 

treatment
 

of
 

small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

patients
 

with
 

brain
 

metastasis*

CHEN
 

Zhi1,2,YANG
 

Zhenzhou1△

(1.Tumor
 

Center,the
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Chongqing
 

Medical
 

University,
Chongqing

 

400072,China;2.Department
 

of
 

Tumor
 

Hematology,the
 

First
 

People's
 

Hospital
 

of
 

Longquanyi
 

District
 

Chengdu,Chengdu,Sichuan
 

610100,China)
[Abstract] Objective To

 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

Anlotinib
 

combined
 

with
 

Capecitabine/Te-
mozolomide

 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

advanced
 

SCLC
 

brain
 

metastasis
 

after
 

multi-line
 

therapy.Methods A
 

total
 

of
 

23
 

SCLC
 

patients
 

who
 

developed
 

brain
 

metastases
 

after
 

second-line
 

chemotherapy
 

in
 

the
 

First
 

People's
 

Hospi-
tal

 

of
 

Longquanyi
 

District
 

Chengdu
 

from
 

August
 

2018
 

to
 

August
 

2021
 

were
 

included,and
 

the
 

posterior
 

treat-
ment

 

regimen
 

was
 

given
 

Anlotinib
 

targeted
 

therapy
 

combined
 

with
 

CAPTEM
 

antitumor
 

therapy.The
 

progres-
sion-free

 

survival
 

time
 

(PFS),intracranial
 

progression-free
 

survival
 

time
 

(iPFS),objective
 

response
 

rate
 

(ORR),disease
 

control
 

rate
 

(DCR),and
 

intracranial
 

objective
 

response
 

rate
 

(iORR)
 

were
 

observed,and
 

uni-
variate

 

analysis
 

was
 

performed.The
 

PFS
 

and
 

iPFS
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

included
 

by
 

COX
 

multivariate
 

regression
 

analysis.Kaplan-Meier
 

method
 

was
 

used
 

for
 

survival
 

analysis
 

of
 

relevant
 

data
 

to
 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
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the
 

combined
 

regimen
 

for
 

the
 

posterior
 

line
 

treatment
 

of
 

advanced
 

SCLC
 

brain
 

metastases.Results Curative
 

effect
 

analysis:Among
 

the
 

23
 

patients,0
 

cases
 

had
 

complete
 

remission,10
 

cases
 

had
 

partial
 

remission,10
 

cases
 

had
 

stable
 

disease,and
 

three
 

cases
 

had
 

disease
 

progression.The
 

ORR
 

was
 

43.47%
 

and
 

the
 

DCR
 

was
 

86.95%.
Brain

 

metastasis
 

evaluation:of
 

the
 

23
 

patients,0
 

were
 

in
 

complete
 

remission,11
 

were
 

in
 

partial
 

remission,10
 

were
 

in
 

stable
 

condition,and
 

two
 

were
 

in
 

disease
 

progression,with
 

an
 

iORR
 

of
 

47.82%.The
 

median
 

PFS
 

was
 

6.4
 

(5.4,7.0)
 

months
 

and
 

iPFS
 

was
 

6.5
 

(5.5,7.4)
 

months.Univariate
 

analysis:Smoking
 

and
 

other
 

adverse
 

lifestyle,physical
 

status
 

Easten
 

Cooperative
 

Oncology
 

Group(ECOG)
 

score
 

and
 

brain
 

radiotherapy
 

had
 

some
 

effects
 

on
 

PFS
 

(P<0.05),while
 

physical
 

status
 

ECOG
 

score
 

and
 

simultaneous
 

intracranial
 

metastatic
 

radio-
therapy

 

were
 

associated
 

with
 

iPFS
 

(P<0.05).Polyfactor
 

analysis:physical
 

status
 

ECOG
 

score
 

of
 

body
 

dy-
namics

 

had
 

significant
 

effects
 

on
 

PFS
 

and
 

iPFS
 

of
 

patients
 

(P<0.01).There
 

were
 

no
 

grade
 

four
 

adverse
 

e-
vents

 

in
 

23
 

patients,and
 

the
 

common
 

adverse
 

reactions
 

were
 

hand-foot
 

syndrome
 

[30.43%(7/23)],oral
 

mu-
cositis

 

[17.39%(4/23)],hypertension
 

[26.08%(6/23)],gastrointestinal
 

reactions
 

[30.43%(7/23)],and
 

loss
 

of
 

appetite
 

[21.73%(5/23)],diarrhea
 

[13.04%(3/23)],all
 

of
 

which
 

were
 

grade
 

one
 

to
 

two;one
 

patient
 

devel-
oped

 

grade
 

three
 

hypertensive
 

adverse
 

events,which
 

were
 

well
 

controlled
 

after
 

prescribed
 

hypertension
 

drugs
 

and
 

responded
 

well
 

after
 

dose
 

adjustment.No
 

severe
 

adverse
 

reactions
 

such
 

as
 

hemoptysis
 

and
 

intracranial
 

hemorrhage
 

occurred
 

in
 

all
 

patients.Conclusion Anlotinib
 

combined
 

with
 

CAPTEM
 

can
 

benefit
 

SCLC
 

pa-
tients

 

with
 

brain
 

metastases
 

in
 

the
 

after-line
 

treatment,and
 

has
 

a
 

good
 

safety.
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  小细胞肺癌(SCLC)是一种起源于支气管黏膜上

皮嗜银细胞(Kulchitsky细胞)的神经内分泌肿瘤

(NETs),其在肺癌中是最具侵袭性的亚型,发生率占

肺癌的15%~20%[1-2]。因此,SCLC对比非小细胞

肺癌(NSCLC)有着不同的分子、病理及临床特点;临
床中观察到SCLC具有疾病进展快、自然病程短、早
期易出现转移、放化疗有效率高、易复发、预后差等特

点。有研究数据表明,SCLC初诊即伴远处转移广泛

期的患者约占70%,SCLC多数确诊时即出现广泛转

移,往往SCLC被认为是难以治愈的癌症[3]。较其他

类型的肺癌,初期SCLC患者对放化疗特别敏感,但
是大部分患者会在2年内因复发或转移而死亡;同时

SCLC缺乏新型的全身治疗药物[4],因此,在肿瘤复

发、进展的后线抗肿瘤治疗方案的选择上相对有限。
随着临床对肿瘤分子机制及信号通路的研究深入,研
究分子靶标抗肿瘤药物成为临床抗肿瘤治疗的主要

方向[5]。安罗替尼(Anlotinib)是新型的小分子多靶

点的抗血管靶向药物,有学者开展了一项关于 Anlo-
tinib三线及以上治疗SCLC的随机、双盲、安慰剂对

照、多中心临床试验(ALTER
 

1202研究),结果显示

患者治疗获益[6]。基于上述研究,中国国家药品监督

管理局(NMPA)在2019年8月批准了 Anlotinib扩

展适应证[7],由此奠定了 Anlotinib用于三线及以上

治疗SCLC的基础治疗地位。但在实际临床治疗中

观察到广泛期SCLC常伴随脑转移[8],在三线及以上

治疗后脑转移进展往往是治疗失败的原因;相关研究

表明,卡培他滨/替莫唑胺(TMZ)即CAPTEM 方案,
对SCLC有着良好的安全性及疗效,同时其中 TMZ
具有广谱抗肿瘤活性、可通过血-脑屏障发挥作用、生

物利用度接近100%等特点[9-10]。为了分析SCLC脑

转移患者后线治疗的脑转移客观缓解率(ORR)及疾

病控制率(DCR),本研究在纳入的SCLC脑转移患者

后线治疗中使用 Anlotinib靶向治疗联合CAPTEM
方案抗肿瘤治疗,观察分析其疗效、安全性及生存情

况,为SCLC的后线治疗方案提供参考。
1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 一般资料 纳入2018年8月至2021年8月

在成都市龙泉驿区第一人民医院二线化疗后进展脑

转移的SCLC患者23例,后线治疗方案予 Anlotinib
靶向治疗联合CAPTEM 方案抗肿瘤治疗。其中男

14例,女9例,年龄40~75岁,平均(59.39±10.24)
岁;体力状况美国东部肿瘤协作组(ECOG)评分标准

0~1分
 

21例,≥2分
 

2例(均为脑转移占位效应明显

者,经甘露醇等脱水治疗,体力状况ECOG评分降至

小于或等于1分后即予联合方案治疗);吸烟等不良

生活习惯者15
 

例,不吸烟者
 

8例;后线治疗期间有症

状脑转移患者8例,予同步颅内病灶全脑放疗;无症

状脑转移患者15例[其中后线治疗后疗效评估疾病

稳定(SD)者10例,予序贯颅内病灶全脑放疗;后线治

疗后颅病病灶经磁共振成像(MRI)评估病灶部分缓

解(PR)或接近完全缓解(CR)者5例,未再行颅内病

灶全脑放疗]。
1.1.2 纳入标准 (1)病理及临床确诊SCLC广泛

期伴脑转移;(2)经2种系统性化疗方案治疗后肿瘤

疾病进展(PD),同时接受上述后线联合治疗方案并签

署治疗同意书;(3)依据ECIST1.1实体瘤疗效评价

标准,至少有1个可测量病灶存在;(4)脑转移病灶均
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予增强 MRI检查行基线及治疗间歇期的疗效评估,
头颈胸腹部病灶予增强CT行基线及治疗间歇期的疗

效评估;(5)体力状况ECOG评分为0~2分。
1.1.3 排除标准 (1)复发/转移阶段接受过免疫或

其他抗血管靶向药物;(2)初诊局限期SCLC系统抗

肿瘤放化疗结束到发现复发/转移的时间间隔大于6
个月;(3)空洞型SCLC伴咯血;(4)高血压未严格控

制;(5)合并凝血异常的相关疾病;(6)不可控制精神

障碍等相关病史。
1.2 方法

1.2.1 治疗方法 
 

(1)CAPTEM 方案抗肿瘤治疗:
患者在第1~14天以600

 

mg/m2 的剂量口服卡培他

滨,每天2次,28
 

d周期中的第10~14天,每天分2
次服用150~200

 

mg/m2 剂量的TMZ
 

。(2)靶向治

疗:予口服Anlotinib
 

12
 

mg每天1次,用药2周,停药

1周;用药期间每周检测患者血常规、生化等指标;依
照《WHO抗癌药物急性及亚急性毒性反应分级标

准》,治疗期间出现1~2级不良反应,按计划用药,并
予对症支持治疗;如不良反应评估为3~4级,应暂停

药物使用,待不良反应恢复调整剂量后继续用药,如
仍出现3~4级不良反应,应考虑停药。Anlotinib联

合CAPTEM方案治疗每2个周期(56
 

d)为间歇期,
予患者颅内 MRI、头颈胸腹部 CT 评估肿瘤疗效。
(3)放疗:有18例患者予全脑三维适形放射治疗。采

用螺旋CT定位,进行CT图像的三维重建,勾画靶区

和危机器官,制定放疗计划。全脑放疗剂量为DT每

次40
 

Gy(4周20次)[11]。
 

1.2.2 观察指标

1.2.2.1 肿瘤疗效评估 依据 ECIST1.1进行

SCLC疗效及颅内脑转移病灶疗效评估,分别为CR、
PR、SD、PD。关于肿瘤疗效相关的统计分析指标:
ORR=(CR例数+PR例数)/纳入总例数×100%;
DCR=(CR例数+PR例数+SD例数)/纳入总例数

×100%;颅内脑转移客观缓解率(iORR)=脑转移病

灶的CR率+PR率。
1.2.2.2 生存情况分析 研究的主要终点为患者无

进展生存期(PFS)、总生存期(OS)及颅内无进展生存

期(iPFS);OS为纳入患者从联合治疗方案开始,至因

肿瘤进展致死亡时间,OS末次随访时间:2023年1月

31日。
1.2.2.3 安全性 采用《WHO抗癌药物毒性反应

分级标准》来评价患者药物相关不良反应发生情况。
1.3 统计学处理 以Excel建立数据库,采用SPSS
22.0软件对数据进行统计学分析。服从正态分布的

计量资料采用x±s表示,不服从正态分布的计量资

料采用M(P25,P75)表示。单因素分析中,将年龄等

计量资料转化为二分类计数资料;计数资料以构成比

表示,采用χ2 检验;体力状况ECOG评分为等级资

料,以构成比表示,采用秩和检验。多因素分析采用

COX回归模型分析;采用 Kaplan-Meier法进行生存

分析,并绘制PFS、iPFS、OS生存曲线图。P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 Anlotinib联合CAPTEM 方案后线治疗SCLC
脑转移患者的疗效 疗效评估:23例患者中CR

 

0例,
PR

 

10例,SD
 

10例,PD
 

3例;ORR为43.47%,DCR
为86.95%。脑转移评估:23例患者中CR

 

0例,PR
 

11例,SD
 

10例,PD
 

2例,iORR为47.82%
 

。患者中

位PFS为6.4(5.4,7.0)个月,iPFS为6.5(5.5,7.4)
个月,OS 为 17(15.6,18.4)个 月。生 存 曲 线 见

图1~3。

图1  Anlotinib联合CAPTEM方案后线治疗SCLC
脑转移患者的OS生存曲线

图2  Anlotinib联合CAPTEM方案后线治疗SCLC
脑转移患者的PFS生存曲线

图3  Anlotinib联合CAPTEM方案后线治疗SCLC
脑转移患者的iPFS生存曲线

2.2 影响SCLC脑转移患者后线治疗的PFS、iPFS
单因素分析 吸烟等不良生活方式、体力状况ECOG
评分、同步颅内转移灶放疗对患者的PFS有一定影响

(P<0.05),而体力状况ECOG评分、同步颅内转移

灶放疗与患者的iPFS有关(P<0.05)。见表1。
2.3 影响SCLC脑转移患者后线治疗的PFS、iPFS
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多因素分析 体力状况ECOG评分对患者PFS、iPFS
均有显著影响(P<0.01)。见表2、3。
2.4 不良反应 23例患者未出现4级不良反应事

件,发生常见不良反应为手足综合征[30.43%(7/
23)]、高血压[26.08%(6/23)]、胃肠道反应[30.43%

(7/23)]、食欲减退[21.73%(5/23)]、口腔黏膜炎

[17.39%(4/23)]、腹泻[13.04%,(3/23)]等,均为

1~2级;1例出现高血压3级不良反应事件,对症予

高血压药物控制良好,调整剂量后使用反应良好。所

有患者无咯血、颅内出血等严重不良反应发生。

表1  影响SCLC脑转移患者后线治疗的PFS、iPFS单因素分析[n(%
 

)]

相关因素 n
PFS

<6个月 ≥6个月 χ2/Z P

iPFS

<6个月 ≥6个月 χ2/Z P

年龄(岁) 1.174 0.278 0.374 0.541

 18~65 17 7(41.2) 10(58.8) 5(29.4) 12(70.6)

 >65 6 1(16.7) 5(83.3) 1(16.7) 5(83.3)

性别 1.028 0.311 1.720 0.190

 男 14 6(42.9) 8(57.1) 5(35.7) 9(64.3)

 女 9 2(22.2) 7(77.8) 1(11.1) 8(88.9)

吸烟等不良生活习惯 4.154 0.042 0.829 0.363

 有 15 3(20.0) 12(80.0) 3(20.0) 12(80.0)

 无 8 5(62.5) 3(37.5) 3(37.5) 5(62.5)

合并基础疾病 1.174 0.278 0.374 0.541

 有 17 7(41.2) 10(58.8) 5(29.4) 12(70.6)

 无 6 1(16.7) 5(83.3) 1(16.7) 5(83.3)

体力状况ECOG评分(分) 10.977 0.004 9.799 0.007

 0 10 0 10(100.0) 0 10(100.0)

 1 11 6(54.5) 5(45.5) 4(36.4) 7(63.6)

 2 2 2(100.0) 0 2(100.0) 0

同步颅内转移灶放疗 8.746 0.003 8.435 0.004

 否 15 2(13.3) 13(86.7) 1(6.7) 14(93.3)

 是 8 6(75.0) 2(25.0) 5(62.5) 3(37.5)

表2  影响SCLC脑转移患者后线治疗的PFS多因素回归分析

变量 β S.E. Wald
 

χ2 P OR(95%CI)

吸烟等不良生活习惯(1=有,2=无) -0.357
 

0.558
 

0.409
 

0.522
 

0.700(0.234~2.089)

体力状况ECOG评分 2.001
 

0.616
 

10.553
 

0.001
 

7.399(2.212~24.750)

同步颅内转移灶放疗(0=无,1=有) 1.160
 

0.635
 

3.340
 

0.068
 

3.190(0.919~11.065)

  注:β为回归系数;S.E.为标准误;OR 为比值比;95%CI为95%可信区间。

表3  影响SCLC脑转移患者后线治疗的iPFS
 

多因素回归分析

变量 β S.E. Wald
 

χ2 P OR(95%CI)

体力状况ECOG评分 2.743
 

0.794
 

11.928
 

0.001
 

15.533(3.275~73.666)

同步颅内转移灶放疗(0=无,1=有) 0.906
 

0.573
 

2.503
 

0.114
 

2.475(0.805~7.609)

3 讨  论

3.1 SCLC进展后线治疗面临的困难 相关研究表

明,SCLC初诊脑转移发生率约为18%,同时确诊2
年后的SCLC患者累积脑转移发生率高达60%~
80%。SCLC在整个治疗周期脑转移的发生率较高,
特别是三线及以上治疗的SCLC患者有较高的脑转

移发生率[12-13]。SCLC患者一旦出现脑转移,其预后

和生活质量均会较差;其次,SCLC缺乏新型的全身治

疗药物,后线治疗中可选择的综合治疗方案有限;在
临床工作中,三线及以上抗肿瘤治疗方案失败很大比

例在于脑转移灶的控制及颅外病变的进展。因此,如
何更好地控制SCLC的PD和选择后线治疗的方案也

是临床工作中的难点。目前,SCLC患者二线治疗后

的进展尚无标准的后线治疗方案。基于ALTER1202
研究[6]亚组分析结果显示,对于基线合并脑转 移

SCLC患者,相比于安慰剂,Anlotinib治疗后患者中

·837· 现代医药卫生2024年3月第40卷第5期 J
 

Mod
 

Med
 

Health,March
 

2024,Vol.40,No.5



位PFS和 OS分别延长3.0个月和3.5个月。虽然

Anlotinib在SCLC的后线治疗中取得了一定的效果,
但整体PFS及 OS的获益仍未能让人满意。针对三

线及以上治疗的SCLC脑转移患者,如何更安全有效

地控制全身及脑转移病灶成为亟待解决的问题。
3.2 SCLC后线治疗的探索性治疗 AL-TOUBAH

 

等[14]对2008年1月至2019年6月在莫菲特癌症中

心接受CAPTEM方案治疗的晚期NETs患者进行回

顾性研究,结果显示,CAPTEM 方案对包括SCLC在

内的NETs有一定的疗效和较好的安全性。国内也

有相关学者在 NETs治疗上予 Anlotinib联合CAP-
TEM方案治疗,但国内针对在SCLC后线治疗中予

Anlotinib联合CAPTEM 方案却鲜有报道[15-17]。基

于相关研究,作者探索性在SCLC脑转移患者予An-
lotinib后线治疗的基础上联合CAPTEM化疗方案抗

肿瘤治疗,观察该方案治疗的临床疗效及安全性。本

研究中,患者中位PFS达6.4(5.4,7.0)个月,相较于

ALTER1202研究[6]中三线治疗SCLC患者(单药予

Anlotinib治疗组)的中位PFS(4.3个月)有一定提

高,其DCR也明显提高(86.95%
 

vs.71.6%)。结果

差异可能与本研究纳入的病例数较少有关,后期作者

会持续纳入病例进行分析。
在脑转移控制方面,本研究中患者脑转移病灶疗

效评估显示,PR
 

11例,SD
 

10例,PD
 

2例,iORR达

47.82%,中位iPFS为6.5(5.5,7.4)个月。18例

(78.3%)患者接受同步颅内转移灶及序贯颅内转移

灶全脑放疗,考虑iPFS获益为 Anlotinib联合CAP-
TEM方案治疗的效果。

在同步颅内转移灶放疗时机的选择方面,本研究

中,15例患者的颅内病灶均小于或等于3个,且占位

效应不 明 显,均 无 明 显 脑 转 移 症 状。对 于 这 部 分

SCLC患者,综合考虑同步颅内转移灶放疗对神经认

知功能的损害及患者体能状况,对患者进行充分知情

告知后,选择后线予Anlotinib联合CAPTEM方案治

疗,治疗间歇期 MRI评估脑转移疗效,再选择是否行

序贯全脑放疗。结果显示,该组患者后线治疗后疗效

评价SD者10例,予序贯全脑放疗,后线治疗后经

MRI评估,颅内病灶PR或接近CR者5例,则未再行

全脑放疗。提示 Anlotinib联合 CAPTEM 方案在

SCLC脑转移的控制上有一定疗效。
本研究对影响患者iPFS的单因素分析结果显

示,同步颅内转移灶放疗与iPFS相关(P<0.05)。因

此,在患者体能状况允许的情况下,后线治疗时建议

行同步全脑放疗[18]。本研究纳入病例数较少,同时患

者体能状况不同及患者对放疗所导致的神经认知功

能损伤存在担忧,纳入患者并未统一进行后线治疗联

合全脑放疗,研究结果可能存在偏倚。
本研究单因素分析结果显示,体力状况ECOG评

分、同步颅内转移灶放疗可能对SCLC脑转移患者的

PFS和iPFS产生影响(P<0.05)。多因素回归分析

结果显示,体力状况ECOG评分对SCLC脑转移患者

的PFS及iPFS均具有显著影响(P<0.01)。体力状

况ECOG评分越低,相对反映了患者的一般健康状况

及对抗肿瘤治疗耐受越好。
本研究纳入患者均已达死亡结局,其最长生存期

达23.4个月、中位OS为
 

17(15.6,18.4)个月;RECK
 

等[19]研究结果显示,广泛期SCLC患者的生存期为

8~13个月,2年生存率不到5%,5年生存率为1%~
2%,治 疗 尚 未 满 足 需 求。结 合 本 研 究 数 据,说 明

Anlotinib联合CAPTEM 方案对于SCLC脑转移患

者的后线治疗有一定价值。
在安全性方面,本研究结果显示,Anlotinib联合

CAPTEM方案治疗后,23例患者未出现4级不良反

应,不良反应多见手足综合征、胃肠道反应及高血压

等1~2级不良反应。说明SCLC脑转移患者后线治

疗选择Anlotinib联合CAPTEM 方案有较好的安全

性,与国内关于Anlotinib联合CAPTEM方案治疗的

研究结果相符[20-22]。
综上所述,SCLC作为NETs的一种,属于肺癌中

的少数部分,在临床医生及患者之间均常常被认为是

难以治愈的癌症。尽管随着多学科诊疗模式的实施

及免疫等新型药物的可及性提高,SCLC的治愈率也

得到了一定提升。但对于SCLC治疗后进展的患者

如何更好地控制肿瘤病情、延长患者生存期仍然是一

个巨大挑战。作者通过回顾性分析及复习相关研究,
对Anlotinib联合CAPTEM 方案后线治疗SCLC脑

转移患者的临床效果和不良反应进行验证,本研究结

果显示该方案有相当满意的抗肿瘤疗效及安全性。
但本研究局限性在于纳入病例数较少,研究结果可能

存在偏倚,后续作者将继续纳入病例进行分析,以进

一步明确 Anlotinib联合CAPTEM 方案治疗SCLC
的疗效及安全性,为临床工作提供指导。
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