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·临床医学·

比较研究靶向治疗、化疗的顺序对晚期进展性非小细胞肺

癌临床疗效的影响情况

胡志伟

（河北省沧州中西医结合医院，河北　沧州　０６１０００）

【摘　要】目的：分析晚期进展性非小细胞肺癌采取靶向治疗、化疗过程中，不同治疗顺序对其预后
的影响。方法：选取２０１５年２月至２０１９年１２月医院收治的８０例晚期进展性非小细胞肺癌患者为
研究对象，将其分为对照组和观察组，各４０例。对照组将先靶向治疗后化疗，观察组将先化疗后靶
向治疗，回顾性分析两组患者综合治疗效果、不良反应、总体生存情况以及炎症因子情况。结果：两
组总缓解率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；两组治疗期间胃肠道反应、骨髓抑制等不良反应比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；观察组肿瘤进展时间小于对照组，总体生存时间长于对照组，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；两组治疗后白细胞介素 －２受体（ＩＬ－２Ｒ）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）
水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论：晚期进展性非小细胞肺癌治疗中，靶向治疗、化疗顺
序对临床疗效以及治疗安全性影响较小，但是先化疗后靶向治疗可缩短肿瘤进展时间，延长患者整
体生存时间，在实际治疗方面更具优势。
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　　肺癌是典型的一种恶性肿瘤疾病，也是发病率
较高的主要恶性肿瘤疾病之一

［１］。临床统计资料显

示，肺癌中超过９５．００％属于非小细胞肺癌，针对早
期非小细胞肺癌患者在治疗中可通过手术直接切除

病灶，并配合术后放化疗加以辅助治疗，可提升综合

疗效
［２］。较多肺癌患者在确诊时已经处于中晚期，

主要采取化疗或者靶向治疗方法
［３］。相关文献报道

认为针对晚期进展性非小细胞肺癌患者，单纯化疗

中，部分患者对化疗的敏感性较差，通过在化疗同时

使用靶向治疗药物有利于提升化疗敏感性
［４－５］。为

进一步提升晚期进展性非小细胞肺癌临床疗效，延

长患者生存时间，更好地指导临床同类疾病治疗，本

研究将靶向治疗、化疗不同顺序下治疗晚期进展性

非小细胞肺癌患者相关资料予以回顾性分析，现报

道如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料：选取２０１５年２月至２０１９年１２月我
院收治的８０例晚期进展性非小细胞肺癌患者为研
究对象，将其分为对照组和观察组，各４０例。对照
组男２２例，女１８例；年龄４２－７４岁，平均（５６．５８±
５．４０）岁；ＴＮＭ分期：Ⅲ期２４例、Ⅳ期１６例；病理类

型：腺癌３２例、鳞癌８例。观察组男２０例，女２０例；
年龄４０－７５岁，平均（５６．６２±５．４４）岁；ＴＮＭ分期：
Ⅲ期２３例、Ⅳ期１７例；病理类型：腺癌３０例、鳞癌
１０例。所有患者同意相应的治疗方案，且签署知情
同意书。两组一般资料比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），具有可比性。（１）纳入标准：所有患者
结合临床症状、影像学检查以及病理诊断等确诊为

非小细胞肺癌；所有患者属于晚期进展性非小细胞

肺癌；满足靶向药物治疗、化疗适应症；患者有较好

的治疗依从性；患者出院后相关跟访资料均有记录。

（２）排除标准：预计生存时间不足６个月患者；合并
其他恶性肿瘤者；合并急危重症者；研究前半年内有

其他相关药物或者化疗者；合并全身感染者。

１．２　方法：对照组采取先靶向治疗然后化疗的治疗
顺序，其中靶向治疗方法如下：对于存在 ＥＧＦＲ突变
患者，指导患者服用吉非替尼靶向药物进行治疗；对

于ＡＬＫ融合基因阳性、ＲＯＳ１融合基因阳性患者则使
用克唑替尼加以治疗，其中吉非替尼［生产厂家：Ａｓ
ｔｒａＺｅｎｅｃａＵＫＬｉｍｉｔｅｄ（英国）（阿斯利康制药有限公
司分装），国药准字 Ｊ２０１８００１４，规格：０．２５ｇ×１０
片］，１次／ｄ，１片／次，空腹使用；克唑替尼（生产厂
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家：ＰｆｉｚｅｒＭａｎｕｆａｃｔｕｒｉｎｇＤｅｕｔｓｃｈｌａｎｄＧｍｂＨ，Ｂｅｔｒｉｅｂ
ｓｓｔａｔｔｅＦｒｅｉｂｕｒｇ，国药准字Ｈ２０１７１０１３，规格：２５０ｍｇ×
６０粒），口服，２５０ｍｇ／次，２次／ｄ。２１ｄ为１个周期，
在２个周期治疗完成后进行综合效果评估。结合患
者肿瘤标志物水平、影像学检查等，患者病情进展后

实施化疗，具体应用紫杉醇联合铂类予以化疗，其中

紫杉醇注射液（生产厂家：辰欣药业股份有限公司，

批准文号：国药准字Ｈ２００５７４０４），将１００ｍｌ５％葡萄
糖溶液与紫杉醇注射液混合，静脉滴注，滴注时长

３－５ｈ。注射用卡铂（生产厂家：齐鲁制药有限公
司，国药准字Ｈ１０９２００２８），将１００ｍｌ５％葡萄糖注射
液与其混合，按照２００－４００ｍｇ／ｍ２静脉滴注，１次／ｄ，
２１ｄ是１个周期，连续治疗２个周期，然后对患者进
行全面评估，在患者病情进展时终止治疗。观察组

采用先化疗后靶向治疗的顺序，为患者进行化疗，其

中化疗方案为紫杉醇联合铂类药物，２１ｄ为１个周
期，连续化疗２个周期，化疗完成后进行综合评估，
了解患者的病情变化，在患者病情进展时则停止用

药治疗。化疗完成后进行靶向治疗，靶向治疗药物

包括吉非替尼、克唑替尼，同样治疗２个周期，每个
周期２１ｄ，相关药物信息与对照组保持一致，治疗完
成后进行综合评估，患者病情进展时则停止用药治

疗。所有患者治疗后进行２年的跟访。
１．３　观察指标：（１）总缓解率指标对比；参照世界卫
生组织实体瘤疗效评价标准：完全缓解（ＣＲ）、部分
缓解（ＰＲ）、稳定（ＳＤ）、进展（ＰＤ），ＣＲ：能够看到的
病灶均消失，且维持时间≥４周；ＰＲ：双径可测病灶
中各病灶最大两垂直径之乘积之和减少５０％以上，
且维持≥４周；ＳＤ：单径可测病灶，不同病灶最大直
径之和增大 ＜２５％或减少不足 ５０％，维持≥４周；
ＰＤ：单径可测病灶中各病灶最大径之和增加超过
２５％或者产生新的病灶［６］；总缓解率 ＝（ＣＲ例数 ＋
ＰＲ例数）／组例数 ×１００％。（２）治疗期间胃肠道反
应、骨髓抑制等不良反应发生情况。（３）总体生存时
间与肿瘤进展时间。（４）治疗后 ＩＬ－２Ｒ、ＴＮＦ－α
水平。

１．４　统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２１．０统计软件进行数
据分析，计量资料以 ｘ±ｓ表示，组间比较采用 ｔ检
验；计数资料以率表示，组间比较采用 χ２检验，Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组总缓解率比较：两组总缓解率比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。

表１　两组缓解率比较［例（％）］

组别 例数 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ 总缓解率

对照组 ４０ ０（０．００） １３（３２．５０） １５（３７．５０） １２（３０．００）１３（３２．５０）
观察组 ４０ ０（０．００） １４（３５．００） １６（４０．００） １０（２５．００）１４（３５．００）
χ２ ０．０５６
Ｐ ０．８１３

２．２　两组治疗期间胃肠道反应、骨髓抑制等不良反应
发生情况比较：两组治疗期间胃肠道反应、骨髓抑制等

不良反应比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表２。
表２　两组胃肠道反应、骨髓抑制等不良反应

发生情况比较［例（％）］

组别 例数 胃肠道反应 骨髓抑制

对照组 ４０ １５（３７．５０） ３（７．５０）
观察组 ４０ １４（３５．００） ２（５．００）
χ２ ０．０５４ ０．２１３
Ｐ ０．８１６ ０．６４４

２．３　两组总体生存时间与肿瘤进展时间比较：观察
组肿瘤进展时间小于对照组，总体生存时间长于对

照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。
表３　两组总体生存时间与肿瘤进展时间

比较（ｄ，ｘ±ｓ）

组别 例数 肿瘤进展时间 生存时间

对照组 ４０ ３１５．５０±４１．２９ ４８５．８３±５０．４９
观察组 ４０ ２８０．９１±４４．６４ ５２４．５０±４５．３５
ｔ ３．５９７ ３．６３６
Ｐ ０．０００ ０．０００

２．４　两组治疗后 ＩＬ－２Ｒ、ＴＮＦ－α水平比较：两组
治疗后白细胞介素 －２受体（ＩＬ－２Ｒ）、肿瘤坏死
因子 －α（ＴＮＦ－α）水平比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），见表４。
表４　两组治疗后ＩＬ–２Ｒ、ＴＮＦ–α水平比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩＬ–２Ｒ（ＫＵ／Ｌ） ＴＮＦ–α（ｐｇ／ｍｌ）
对照组 ４０ ９１．０５±１１．０５ ４４．１３±７．４２
观察组 ４０ ９０．４８±１０．１３ ４３．８６±７．２５
ｔ ０．２４０ ０．１０３
Ｐ ０．４０５ ０．４５８

３　讨论
临床针对晚期进展性非小细胞肺癌患者，通过

治疗旨在帮助患者稳定病情，缩短进展期，延长患者

整体生存时间，并提升患者在生存时间内的生活质

量
［７］。鉴于完全进展性非小细胞肺癌无法进行手术

治疗，主要采取化疗、靶向治疗方法，依靠其对应的

作用机制帮助患者抑制体内癌细胞的增殖与扩散，

缩小病灶组织。

当前化疗或者靶向治疗在晚期进展性非小细胞

—０５—
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肺癌治疗中已经得到应用，结合实际应用分析，化疗

在晚期进展性非小细胞肺癌治疗中有较高的毒副作

用产生，而靶向治疗方法可减轻患者在治疗期间的

毒副作用，两者对晚期进展性肺癌的治疗均有重要

意义，且联合治疗已经成为主要的治疗思路
［８］。鉴

于当前晚期进展性非小细胞肺癌患者使用化疗联合

靶向治疗期间，两种治疗方法具体治疗顺序的应用

并未达成一致，部分学者指出可先用化疗然后再靶

向治疗，部分学者则认为晚期进展性非小细胞肺癌

患者需要先靶向药物治疗，然后进行放疗，从而保证

实际治疗效果。

本研究结果显示，两组总缓解率比较，差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５），提示用药顺序不同对患者综合
疗效的影响较小，两者的联合均可依靠不同作用机

制发挥协同作用，共同帮助患者杀灭癌细胞，延缓病

情发展，表明晚期进展性非小细胞肺癌患者使用化

疗、靶向治疗对整体预后影响较小。两组治疗期间

胃肠道反应、骨髓抑制等不良反应比较，差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５），即用药顺序对患者治疗期间的用
药安全影响也较小，并不会因为用药顺序的改变而

增加毒副作用；观察组肿瘤进展时间小于对照组，

总体生存时间长于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），分析是因为通过对患者先进行化疗，依靠化
疗方案可帮助患者降低临床分期，进一步延缓病情，

在病情进展时通过靶向药物的使用，充分依靠其对

靶点的作用，促进肿瘤细胞的凋亡，从而帮助患者缩

短肿瘤进展时间，肿瘤进展时间的缩短也是患者整

体生存时间延长的原因之一。两组治疗后白细胞介

素－２受体（ＩＬ－２Ｒ）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）
水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），提示不同
顺序治疗方案对应患者的免疫抑制、炎症因子水平

也较接近，再次证实靶向治疗、化疗用药顺序对晚期

进展性非小细胞肺癌临床疗效、治疗安全性、炎症因

子等影响较小
［９］。

依据本次研究结果，晚期进展性非小细胞肺癌

虽然靶向治疗与化疗顺序对整体病情缓解效果差异

不明显，但是通过先实施化疗，然后再靶向治疗的方

式，能够缩短病情进展时间，促进患者整体生存时间

的延长，在实际应用中更具有价值
［１０］。当然，本研究

也存在不足之处，本次研究为回顾性分析，实际研究

中数据的完整性、同质性可能受到影响，通过收集相

关资料去进行研究设计，与前瞻性研究相比存在不

足。同时本次研究中整体样本量较少，且不同晚期

进展性非小细胞肺癌治疗所用药物较单一，其可能

对实际的研究结论产生影响，此外，缺失关于不同生

存期患者整体生存质量评价的相关资料，无法反映

出患者在生存过程中的实际生活质量。基于上述研

究不足，需要积极进行前瞻性研究设计，并注重样本

量的增加，积极探索新型的治疗方案，进一步提升治

疗安全性，兼顾患者的生存质量与生活质量。实际在

晚期进展性非小细胞肺癌治疗中，还需要尊重患者的

意愿，按照患者的耐受性、选择等确定出用药治疗顺

序，帮助患者延长生存时间，并保证治疗耐受性。

综上所述，晚期进展性非小细胞肺癌治疗中，靶

向治疗、化疗顺序对临床疗效以及治疗安全性影响

较小，但是先化疗后靶向治疗可缩短肿瘤进展时间，

延长患者整体生存时间，在实际治疗方面更具优势。
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