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'()*+ 联合化疗对晚期 ,-).) 患者近期疗效及血清
肿瘤标记物的影响

%&'6@A66 B6CDE

（河南省许昌市中心医院放疗科，许昌 /0!%%%）
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26B肺癌为非小细胞肺癌（,EF$GHIJJ KLJJ JMFN

KIFKLO，,-).)），早期临床症状不明显，一旦确诊，

1P' 患者失去手术治疗的机会，有部分患者已进入

!期Q!$1R。治疗原则以改善患者生存质量，延长生存

时间为主。常用的治疗方法是化疗、靶向、放疗Q'$/R。

治疗 ,-).) 化疗药物较多，主要以含铂两药联合

化疗为主。常见的与铂类药物联用的化疗药有替吉

奥、伊利替康、康莱特等。本研究选取替吉奥进行研

究。放疗是非手术治疗肺癌的方式。近年来，随着放

疗设备的改进及技术的改良，三维适行放疗增加靶

区治疗的精确度、提高适行度，在保证靶区足够治

疗剂量情况下尽可能减少正常组织受量，降低放疗

引起的不良反应Q6$0R。为研究三维适形放疗（'()*+）

联合化疗治疗晚期非小细胞肺癌（,-).)）患者的

临床效果，本研究对比分析替吉奥4奈达铂4'()*+

与替吉奥4奈达铂治疗后患者的近期疗效、肿瘤标

志物水平、不良反应发生率的差异，现报道如下。

! ;<=)*

3A3 "#$% 选取 1%30 年 3% 月$1%32 年 2 月

我院肿瘤科收治的晚期 ,-).) 患者 3%2 例作为研

究对象，采用随机数字表法分为（化疗4'()*+）组

和化疗组，每组 6/ 例。两组患者在年龄、性别、+,=

分期、病理类型、<)S@ 评分上比较无显著性差异

（!D%A%6），具有可比性，见表 3。

纳入标准：（3）,-).) 患者的诊断标准依据人

民卫生出版社《诊断学》、《外科学》第 2 版中的标

准；（1）经胸部 )+、=*T 检查初步确诊，经纤支镜病

理学检查取活组织病理学检查证实，均为局部晚期

肺癌患者；（'）患者年龄范围!&" 岁，均为初诊患

者；（/）本研究获得医学伦理委员会的批准，患者的

各项基础资料完整。

排除标准：（3）长期使用免疫抑制剂；（1）<)S@

评分"1；（'）转移性肺癌；（/）伴有结缔组织疾病、

强直性脊柱炎、风湿性疾病的患者；（6）对治疗药物

具有严重不耐受。

3A1 &'() 放射治疗：所有病灶采用三维适形

放疗（'($)*+）或调强放疗（T=*+）。)+ 模拟定位，

热塑模型固定，西门子 >OUHMGV 直线加速器，

0=?$W线照射。肺原发灶剂量（/%X0%）@YP（;%X'%）次；

脑转移灶先行全脑放疗 '% @YP3% 次或 /% @YP;% 次，

再缩野加量 " @YP' 次或 ;% @YP3% 次；骨转移灶放疗

'%@YP3% 次或 /% @YP;% 次；正常组织限制剂量：脊

髓!/6@Y，肺 ?;%!;2B，心脏 ?'%!/%B，?/%!'%B，

脑干!6/ @Y，视神经、视交叉及垂体均!6/ @Y 替

吉奥胶囊化疗，根据患者体表面积（Z-:）给以相应

的药物剂量口服，Z-:!3A;6 H

; 者为 /% HNP次，

3A;6 H

;

DZ-: ! 3A6 H

; 者 6% HNP次，Z-: D 3A6 H

; 者

0% HNP次，均为 ; 次P[，连服 3/ [，休息 & [ 后服用下
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组别 例数 年龄!岁 男!女
"#$ 分期 病理分型 %&'( 评分

!) 期 "期 鳞癌 腺癌 * 分 + 分

化疗,-.&/" 组 01 2*30!45* -6788 -9 8* 8- -+ 88 -8

化疗组 09 2+5-!:59 6:769 -+ 6- 62 6: 69 6:

!"!

6

;*59<: *5-+2 *5-9: *5--2 *5-+2

# *52-9 *50<9 *5000 *5026 *50<9

组别 例数 &/ =/ >. =. 总有效

化疗?-.&/" 组 09 -（0502） -9（26542） +-（695*<） 9（<59+） -2（2252<）

化疗组 09 +（+5:0） 60（925-*） 6+（-:5:4） <（+6542） 62（9:5+0）

!

6

952+*

$ *5*-6

! ! "#$%&'()*+,

- " "#.%&/0123456 #!$%&'

+ 个周期；奈达铂 :* @A7@

6，B+，6+ B 为 + 个周期。化

疗两个周期。序贯放化疗。

+5C !"#$%& 参照 DE' 实体瘤疗效评价

标准F<G，将其分为完全缓解（&/）、部分缓解（=/）、疾

病稳定（>.）和疾病进展（=.）。（+）&/：可见病灶完

全消失，维持 + 个月以上；（6）=/：肿瘤最大直径及

最大垂直直径的乘积缩小达到 0*H以上；（C）>.：肿

瘤最大直径及最大垂直直径的乘积缩小I J*H，增

大I 6JH；（1）=.：患者出现一个多个病灶的肿瘤

最大直径及最大垂直直径的乘积K 6JH。（J）总有

效率L（完全缓解数,部分缓解数）7总例数"+**H

+59 '()* 经过治疗后，抽取患者肱静脉血，

离心（C 0** M7@NO，时间 +0 @NO）后弃去沉淀物，上清

液 采 用 PQR>S 检 测 &TU/S6+ ;+、&PS、$$=4、

VP(U;&，所需的试剂盒均购自江苏晶美生物科技

有限公司，货号分别为 W$;*XX6*'、$$;*<:4'+。操

作严格按照说明书进行。

+5J +,-.* 采用 >=>>+X5* 统计分析，计量

数据表述采用 !"# 表示，组间比较采用 ! 检验；计数

资料组间比较采用 !

6 检验或秩和检验，$I*5*J 为差

异具有统计学意义。

" 74

65+ /01234"5#$678 （化疗?

C.&/"）组患者近期疗效总有效率（XX5X<H）显著的

高于化疗组（1:5+JH），且差异有统计学意义（$I *5*J）

（表 6）。

656 90123:;<=>?@AB78 治疗

前，两组患者的血清 &TU/S6+;+、&PS、$$=4、

VP(U;& 水平差异不具有统计学意义（$K*5*J）。治

疗后，两组患者的血清 &TU/S6+;+、&PS、$$=4、

VP(U;& 水平较本组治疗前均显著低于治疗前，且

差异有统计学意义（$I*5*J）；治疗后化疗?C.&/"

组血清 &TU/S6+;+、&PS、$$=4、VP(U;& 水平均

显著低于化疗组且差异有统计学意义 （$I*5*J）

（表 C）。

65C 90123CDEFGHIJ78 化疗?

C.&/" 组患者的口腔炎、食管炎发生率显著的高于

化疗组，且差异均有统计学意义（$I*5*J）（表 1）。

组别
&TU/S6+;+7（#A7Q） &PS7（#A7Q） $$=47（OA7@Q） VP(U;&7（YA7@Q）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

化疗?C.&/" 组（%LJ1） J5XC!+5:6 654<!*5<C +6511!156* J5J+!+5:C J415+!:451 CJ65*!JX5: J6*5X!++*51 C+<5J!<:5:

化疗组（%LJ1） J51:!+5<4 C5:*!*5:: +65+X!C54* <5**!65*4 J:<5:!4*5* C4156!X+5J J+*51!+*:5J C<:51!:+5C

! *51C6 ;J5CC1 *5CJ4 ;C541+ *5CXJ ;C5<*1 *51:1 ;C54JC

$ *5XX< *5*** *5<6* *5*** *5<+X *5*** *5X64 *5***

! ( "#.%89:;<=>?@AB6 C!"#D

- ) "#$%&EFGHIJ+,B6 #!$%&'

不良反应
化疗?C.&/" 组（%LJ1） 化疗组（%LJ1）

& $

* 度 $#%度 !#"度 * 度 $#%度 !#"度

恶心呕吐 :（+15:+） 11（:+51:） 6（C5<） +C（615*<） 1*（<15*<） +（+5:J） ;+5C*+ *5+4C

腹泻 CX（XX5X<） +:（CC5CC） *（*） 1+（<J54C） +C（615*<） *（*） ;+5*J4 *564*

骨髓抑制 X（++5++） 1C（<45XC） J（456X） 4（+X5X<） 1C（<45XC） 6（C5<） ;+56<1 *56*C

肝功能损害 J+（41511） C（J5JX） *（*） JC（4:5+J） +（+5:J） *（*） ;+5*C: *5C*:

肾功损害 JC（4:5+J） +（+5:J） *（*） J1（+**） *（*） *（*） ;+5*** *5C+<

口腔炎 C:（<*5C<） +X（645XC） *（*） 1:（::5:4） X（++5++） *（*） ;65C<: *5*+<

食管炎 1*（<15*<） +1（6J54C） *（*） J*（465J4） 1（<51+） *（*） ;65J<* *5*+*

外周神经炎 1J（:C5CC） 4（+X5X<） *（*） 14（4*5<1） J（456X） *（*） ;+5+1+ *56J1

第 6J 卷天津医科大学学报J*:



! !"

肺癌是临床上常见的呼吸系统恶性肿瘤，其中

!"#为非小细胞肺癌（$%&'&）。$%&'& 患者早期临

床症状不明显，()* 患者确诊时失去手术治疗的机

会，*!+,#患者进入!期，对化疗的敏感度降低，临

床治疗效果降低。临床研究，同步放化疗可降低治

疗后的不良反应，患者 " 年生存率为 ,*#!-./。近

年来多个临床研究探索化疗联合靶向治疗对晚期

$%&'& 患者的治疗效果较好0!1。王静等021认为化疗联

合靶向放疗是安全性相对较高的非手术抗肿瘤治

疗方式，适用于!期患者及一线治疗失败的 $%&'&

患者。苏胜发等0,.1认为，晚期 $%&'& 患者的治疗原

则是延长患者的生存时间，提高生存质量。治疗方

法主要是化疗联合靶向放疗。临床上治疗肺癌的化

疗药物很多，替吉奥是二氢嘧啶脱氢酶（343）抑制

类的口服氟尿嘧啶衍生物，由替加氟、吉美嘧啶、奥

替西拉三种药物以一定的摩尔比混合而成，进入体

内经分解生成 "5氟尿嘧啶形成长期抗肿瘤的效果。

但较胃肠、乳腺癌等处肺部组织 343 活性较高，替

吉奥生成的 "6氟尿嘧啶往往被很快分解，难以发挥

抗肿瘤的药物作用，吉美嘧啶的加入抑制 343活性，

使分解生成的氟尿嘧啶可发挥抗肿瘤作用。奥替

西拉可减少氟尿嘧啶磷酸化引起的消化道毒性。研

究表明0,,1替吉奥单药治疗晚期 $%&'& 患者的有效

治疗率为 ,-7"8，联合铂类药物治疗有效率可高达

9:72/，且耐受性较好。据报道，卡铂联合替吉奥较

紫杉醇联合替吉奥的疗效相当。奈达铂是一种疗效

与顺铂相当的新一代铂类抗肿瘤药物，其肾脏、消

化道毒性较顺铂轻微，广泛应用于临床上肺癌的治

疗0,-1。靶区放疗广泛应用于 $%&'& 二线和维持治

疗，原理是利用靶向药物抑制络氨酸激酶活性，阻

断信号传导，从而抑制肿瘤细胞的增殖、转移和侵

袭。放疗是非手术治疗!期 $%&'& 的常用方法。近

年来由于放疗设备的进步及放疗技术的改进，三维

适行放疗增加靶区的精确性，改善适行度，增加放

疗有效率。另有报道，同步放化疗优于序贯化疗或

单纯放疗。放疗主要对 ;)<- 期较敏感，抗拒 % 期。

化疗药物如替吉奥对 % 期具有周期特异性细胞毒

性。曹建忠等0,*1报道，对伴有寡转移或局限性转移的

晚期 $%&'& 放疗可有效改善!期患者的生存质

量，延长生存时间。三维适行放疗增加放疗靶区的

精确度、适行度，配合姑息放疗剂量，减少对周围正

常组织细胞的破坏，尽量减少放疗的毒副作用。徐

升等0,=1报道化疗联合 *3&>? 提高原发灶局部控制

率，改善脑、骨转移带来的临床症状，降低"期毒

性，提高治疗安全性和疗效。本研究结果显示，化

疗@*3&>? 组近期总有效率显著高于化疗组，且差

异有统计学意义（!A.7."），肯定了化疗联合 *3&>?

治疗 $%&'& 的临床价值。同时，本研究结果显示，

治疗前两组患者的血清 &BC>D-,E,、&FD、<<42、

GF;CE&水平差异不具有统计学意义（!H.7."）；治疗

后化疗I*3&>? 组血清 &BC>D-,6,、&FD、<<42、

GF;C6&水平均显著的低于化疗组（!A.7."），两组患

者治疗后的血清 &BC>D-,6,、&FD、<<42、GF;C6

& 水平较本组治疗前均显著的降低 （!A.7."）。

&BC>D-,6, 是细胞角蛋白 ,2 的可溶性片段，作为

诊断肺癌的良好肿瘤标志物，其水平升高可预测肺

癌的恶化程度。&FD 监测 $%&'& 患者的预后，其水

平与恶化程度呈正比。<<462 是一种影响细胞外机

制降解和重塑动态平衡的细胞因子。通过释放血管

内皮生长因子（GF;C）参与肿瘤血管的生成，促进

肿瘤的生长。以上指标降低说明化疗或联合 *3&>?

治疗 $%&'& 显著缓解临床症状，限制肿瘤生长、转

移，治疗效果显著。但本研究显示化疗J*3&>? 组

患者的口腔炎、食管炎发生程度显著的高于化疗组

（!A.7."）。提示医师应防止口腔炎及食管炎的发生，

提前预防。

综上所述，*3&>? 联合化疗治疗晚期 $%&'&

较单纯化疗具有更好的近期效果，对于降低患者

的血清肿瘤标记物具有重要作用，但是需注意放

射治疗加重患者口腔炎及食管炎的发生程度。本

研究创新处在于确定 *3&>? 联合化疗可提高

$%&'& 患者的累积生存率，对患者的预后改善具

有一定的临床意义。
#$%&"

0,1 努尔兰·吐尔逊K 周永L 韩文广L 等7 <%&? 联合肿瘤标志物检查

对中央型小细胞肺癌及非小细胞肺癌的鉴别诊断价值0M17 临床

放射学杂志L -.,9L *"N"OP:,,

0-1 黄洋L 冯彦L 于亮L等7 >Q>, 激活 DR?)CQSQ, 信号介导非小细

胞肺癌吉非替尼耐药 0 M 1 7 中国生物化学与分子生物学报 L

-.,!L,,T-OP,!2

0*1 王天翔L 魏希强L 孙伟7 洛铂联用多西他赛与顺铂联用多西他赛

治疗晚期非小细胞肺癌疗效与安全性对比0M17 现代仪器与医疗L

-.,9L --N*OP,,,

0=1 杨现松7 尼妥珠单抗靶向治疗联合放化疗对晚期非小细胞肺癌

近期疗效及外周血淋巴细胞亚群的影响0M17 山东医药L -.,9L

"9N**OP2=

0"1 尹一L 吴标L 黄章洲L等7 替吉奥治疗晚期非小细胞肺癌三线及以

上患者的疗效分析0M17 中国肺癌杂志L -.,!L,,N9OP,,=

091 郭依龙L 周恒根L 倪敬中7 替吉奥或多西他赛联合铂类治疗老年

中晚期非小细胞肺癌的疗效和安全性0M17 实用医学杂志L -.,9L

*-N--OP*:!-

!"#$ ",* %&

高会霞，等7*3&>? 联合化疗对晚期 $%&'& 患者近期疗效及血清肿瘤标记物的影响!
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!"# 唐伟娜$杨瑞青%生物标志物在肺癌“实时”疗效评估中的研究进

展!&#%临床肺科杂志$'()"$''*+,-./(

!0# 孙颖哲$孙静$朴俊杰$等%射波刀治疗非小细胞肺癌脑转移近期

疗效分析!&#%传染病信息$ '()"$ +(*),-1)

!2# 王静$ 贾敬好$ 杨海芳$ 等% 三维适形3调强放疗结合化疗联合

456578 免疫治疗!$"期非小细胞肺癌疗效探讨!&#% 中华肿瘤

防治杂志$ '()/$))*9),-)).

!)(# 苏胜发$ 胡银祥$ 欧阳伟炜$等% 非寡转移#期非小细胞肺癌化疗

同期胸部三维放疗预后分析!&#% 中华肿瘤防治杂志$ '()"$ '1*.,-

+''

!))# 和劲光% 替吉奥联合奈达铂及同步三维适形放射治疗"期非小

细胞肺癌效果观察!&#% 山东医药$ '()/$ ./*)+,-"0

!)'# 沙莎$霍明昌$王茂玉$ 等%替吉奥联合 +465:;与微波热疗治疗

老年局部晚期食管癌的临床观察!&#%中国药房$ '()/$ '"*'/,-+"('

!)+# 曹建忠$ 梁玉$ 刘宝$ 等% 放射治疗在老年人"期非小细胞肺癌

中的临床价值及其预后因素分析!&#% 中华老年医学杂志$ '()/$

+.*2,-2.)

!)1# 徐升$张军宁$甘广辉%放疗技术对早期周围型非小细胞肺癌老年

患者剂量影响的研究!&#% 中国地方病防治杂志$ '()"，))*",-"/"

（'()06(26'/ 收稿）

结果与宫颈癌的发展、浸润及分期具有一致性。

本研究进一步发现 <=>?) 与 @ABC;D1 蛋白表

达呈正相关，该结果再次证实 <=>?) 与 @ABC;D1

蛋白具有密切联系，两者共同促进宫颈癌的发生、

发展，但两者相互作用的具体机制尚不明晰，还需

要进一步研究探讨。此外，可能宫颈癌患者自身还

存在一定的特异性，关于 <=>?) 与 @ABC;D1 蛋白

的具体机制尚需要足够样本量研究，以提高研究数

据的准确性和科学性。综上所述，宫颈癌组织中

<=>?)、@ABC;D1 蛋白呈高表达，在疾病发生发展

中可能有重要作用。
!"#$!

!)# 聂丹，刘玲，夏纪毅$等% 血管生成素样蛋白 1*@ABC;D1,敲低抑

制宫颈癌 EFGH 细胞增殖并促进其凋亡!&#% 细胞与分子免疫学

杂志，'()/，+'（1）-100

!'# 吴欣，黄健，刘畅$等% )$'.6二羟维生素 4+ 对 ' 型糖尿病肾病患

者血管生成素样蛋白 1 水平的影响!&#% 实用医学杂志，'()"，

++（)+）-''()

!+# 徐龙鑫，刘镜，张麟$等% 关岭黄牛 @ABC;D1 基因多态性与生长

性状关联分析!&#% 江苏农业科学，'()/，11（2）-.)

!1# 孙瑶，吕红彬，周琦$等% 血管生成素样蛋白 1（@ABC;D1）在增生

型糖尿病视网膜病变患者血清和玻璃体中的表达!&#% 眼科新进

展，'()"，+"（)）-12

!.# 李文浩，刘秀，李少斌$等% 藏绵羊 @ABC;D1 基因第 + 内含子、第

/ 外显子多态性分析!&#% 江西农业大学学报，'()"，+2（+）-11+

!/# 8IJ= G，8FKHLF?H M，8HF 8，NK HO% :NPIOHKF=Q HQR SOFQFSHO 9FPQFTF!

SHQSN =T KUN UVW=>FH 6FQRISNR N>WXN99F=Q =T @ABC;D1 FQ PH9KXFS

SHQSNX!&#% YQS=O DNKKNX9，'()/，))（'）-)('/

!"# 陈凌燕，尹卫东，唐朝克% DCD 和 @QPWKO1 在糖尿病性心脏病发

生发展中作用的研究新进展!&#% 生理科学进展，'()"$)2（.）-+'0

!0# ZUI [，BI= [，\I E，NK HO% @ABC;D1 S=XXNOHKN9 ]FKU AE5D5

WX=PXN99F=Q HQR XNPIOHKN9 NWFKUNOFHO 6?N9NQSUV?HO KXHQ9FKF=Q ^FH

_:8 WHKU]HV!&#% DIQP，'()/，)21（1）-/+"

!2# 陈重九，范思邈，郑瑞茂% 血管生成素样蛋白61 在动脉粥样硬化

过程中的双重作用!&#% 生理科学进展，'()/$)"（.）-+0(

!)(# :NQ Z% ;UN @ABC;D+ 61 60 ?=RNO，H ?=ONSIOHX ?NSUHQF9? T=X

KXFPOVSNXFRN KXHTTFS`FQP!&#% YWNQ aF=O=PV，'()/，/（1）-).('"'

!))# 刘秀婵，白人骁% @ABC;D+ 与 @ABC;D1 在类风湿关节炎患者

血清中的表达意义!&#% 中国实验诊断学，'()/，'(（)(）-)"1(

!)'# @JFR 8，;XF?NSUN ;，bFOF 4，NK HO% @ABC;D1 ^HXFHQK9 _1(8 HQR

;'//b HXN H99=SFHKNR ]FKU O=]NX TH9KFQP KXFPOVSNXFRN ON^NO9 HQR

WXNRFSK9 SHXRF=^H9SIOHX RF9NH9N XF9` FQ ;VWN ' RFHJNKFS ;IQF9FHQ

W=WIOHKF=Q!&#% DFW GNHOKU 4F9，'()/，).（)）-/+

!)+# 4=QP 4，&FH D，ZU=I M，NK HO% ENXI? ON^NO =T @ABC;D1 H9 H W=KNQKFHO

JF=?HX`NX FQ XNQHO SNOO SHXSFQ=?H!&#% cX=OYQS=O，'()"，+.（.）-'"2

!)1# B=?Nd C _，DFHJ=KF96<=QKIPQN @，4IXHQR b，NK HO% @ABC;D16"2%

KNQKFHO JF=?HX`NXN XF9` FQ ;VWN ' RFHJNKFS ;IQF9FHQ W=WIOHKF=Q !&#%

DFW GNHOKU 4F9，'()/，).（)）-/+

!).# 王立娟，刘晨，许元文% @ABC;D1 对苯肾上腺素诱导的心肌纤

维化的调控!&#% 实用医学杂志，'()"，++（)'）-)2+2

!)/# 吴翠霞，张艳红，葛小花$等% 高危型 GCe 感染与宫颈癌前病变

与宫颈癌的相关性研究!&#% 中华医院感染学杂志，'()/，'/（))）-

'./0

!)"# 彭俊，黄勇% 2( 例年轻宫颈癌患者临床特征及术后复发和预后

相关因素分析!&#% 实用妇产科杂志，'()/，+'（)）-1'

!)0# 李双，李雄，张媛$等% 宫颈癌的手术6病理分期和评分系统的建

立和验证!&#% 现代妇产科进展，'()/，'.（))）-0()

!)2# 宋亮，谢思遐，战军$等% /.'例早期宫颈癌患者临床病理特征分析

及选择低危患者条件探讨!&#%实用妇产科杂志，'()/，+'（'）-)'/

!'(# 陈晓露，张波，吴蓉宜% 58'/、e_B< 和 W.+ 蛋白表达对宫颈癌

患者预后的预测价值研究!&#% 重庆医学，'()/，1.（0）-)(0+

（'()06(26'0 收稿）

!"#$ .(2 %&

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

陈 辉，等%宫颈癌组织中 <=>?)、@ABC;D1 蛋白表达及临床意义!
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