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卡瑞利珠单抗联合化疗对晚期非小细胞肺癌患者 
近期疗效、肺功能和血清肿瘤标志物的影响

王素玲 ，常  智

（丰县人民医院胸外科，江苏 徐州 221700）

摘要：目的 探讨卡瑞利珠单抗联合化疗治疗晚期非小细胞肺癌对患者肺功能、血清肿瘤标志物的影响，并对临床近期疗效加以评

估，以期为临床治疗该疾病提供参考依据。方法 将丰县人民医院 2019 年 1 月至 2021 年 2 月收治的 80 例晚期非小细胞肺癌患者以随机

数字表法分为对照组（吉西他滨联合顺铂化疗）、观察组（对照组的基础上联合卡瑞丽珠单抗化疗），21 d 为 1 个周期，两组均持续治

疗 6 个周期。比较两组患者治疗后临床疗效，治疗前后肺功能、血清肿瘤标志物水平、卡氏生存质量（KPS）评分，以及治疗期间不良反

应发生情况。结果 治疗后，观察组患者的临床总有效率较对照组显著升高；与治疗前比，治疗后两组患者用力肺活量（FVC）、第 1 秒

用力呼气容积（FEV1）、最大通气量（MVV）水平及 KPS 评分均显著升高，观察组显著高于对照组；血清细胞角蛋白 19 片段抗原 21-1

（CYFRA21-1）、糖类抗原 125（CA125）、癌胚抗原（CEA）水平均显著降低，观察组显著低于对照组（均P<0.05）；两组患者神经

系统损伤、皮肤毛细血管增生症、血液学毒性等总发生率经对比，差异无统计学意义（P>0.05）。结论 治疗晚期非小细胞肺癌时，以卡

瑞利珠单抗联合化疗能够进一步提高患者近期疗效，使肿瘤标志物水平降低，改善肺功能，并提高生存质量。
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非小细胞肺癌的病因与环境因素、基因长期相互作用

等有关，其临床症状并不典型，以至于早期确诊率较低。

目前，国内对于晚期非小细胞肺癌患者主要根据肿瘤的病

理类型和临床分期进行综合治疗 [1-2]。化疗是目前癌症治

疗的最有效手段之一，其可利用化学药物杀灭癌细胞，以

达到治疗目的 [3]。GP 化疗是晚期非小细胞肺癌的一线化疗

方案，其中 G 指吉西他滨，其能够干扰肿瘤细胞 DNA 的

合成，有效地抑制肿瘤细胞转移和扩散；P 指顺铂，其能

够破坏肿瘤细胞的 DNA 结构与功能，具有较强的抗癌活

性。而化疗药物虽然对肿瘤细胞具有较强杀伤，但同时也

会对人体正常组织造成一定损害，不良反应较大 [4]。免疫

疗法起源于细菌疗法，其能够解除癌细胞对于免疫的抑

制，从而恢复机体免疫细胞的攻击力，以患者自身免疫

机能灭杀肿瘤细胞。卡瑞利珠单抗可结合程序性死亡受

体 -1（PD-1），从而阻断肿瘤的免疫抑制反应，并逆转 T
淋巴细胞的抗肿瘤应答，使得 T 淋巴细胞能够被重新激

活，达到抗肿瘤作用 [5]。本研究旨在探讨晚期非小细胞肺

癌联合卡瑞丽珠单抗化疗的效果，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 以随机数字表法将丰县人民医院 2019 年

1 月至 2021 年 2 月收治的 80 例晚期非小细胞肺癌患者分

为两组，各 40 例。对照组患者中男性 27 例，女性 13 例；

病理类型：腺癌 21 例，鳞癌 15 例，腺鳞癌 4 例；年龄

49~78 岁，平均（65.14±5.61）岁。观察组患者中男性 29
例，女性 11 例；病理类型：腺癌 19 例，鳞癌 13 例，鳞

腺癌 8 例；年龄 50~80 岁，平均（65.85±5.35）岁。两组

患者年龄、病程、病理类型等资料比较，差异无统计学意

义（P>0.05），组间有可比性。纳入标准：符合《中国晚
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期原发性肺癌诊治专家共识（2016 年版）》 [6] 中的相关诊

断标准者；临床分期处于晚期者；无凝血功能障碍者；无

严重心脏、肾脏等疾病者等。排除标准：合并有严重感染

性疾病者；伴有严重免疫系统疾病者等。本研究经院内医

学伦理委员会批准，患者及其家属已了解本研究的实施方

法、风险与收益、权利与义务并签署知情同意书。

1.2 治疗方法 入院后对照组患者接受 GP 化疗方案，

1 000 mg/m2 注射用盐酸吉西他滨（江苏豪森药业集

团有限公司，国药准字 H20030105，规格：1 g/ 瓶）、 
75 mg/m2 顺铂注射液（江苏豪森药业集团有限公司，国

药准字 H20040813，规格：6 mL∶30 mg）分别加入 0.9%
氯化钠溶液 100、500 mL，吉西他滨于每个化疗周期的

第 1 天及第 8 天静脉滴注，顺铂分 3~4 d，静脉滴注。以

对照组的治疗方法为基础，观察组患者加用注射用卡瑞

利珠单抗（苏州盛迪亚生物医药有限公司，国药准字

S20190027，规格：200 mg/ 瓶），200 mg/ 次，加入 0.9%
氯化钠溶液 200 mL，于每个化疗周期的第 1 天静脉滴注

30~60 min。21 d 为 1 个周期，两组均治疗 6 个周期。

1.3 观察指标 ①临床疗效。参照《实体瘤疗效评估标

准：RECIST》 [7] 评估患者临床疗效，包括完全缓解（CR）、

部分缓解（PR）、疾病稳定（SD）及疾病进展（PD）。

CR：患者经治疗后病灶完全消失并能维持 4 周以上；PR：

患者经治疗后病灶最大径缩小程度≥ 30% 并能维持 4 周

以上；SD：患者经治疗后病灶最大径缩小程度 <30% 或

增大幅度≤ 20%；PD：患者经治疗后病灶增大幅度 >20%
或有新病灶产生。临床总有效率 =（CR+PR）例数 / 总
例数 ×100%。②肺功能水平。治疗前后以肺功能检测仪

（eResearch Technology GmbH，型号：Master Screen PFT）

对患者肺功能进行检测，包括用力肺活量（FVC）、第

1 秒用力呼气容积（FEV1）及最大通气量（MVV）。③

血清肿瘤标志物水平。于患者治疗前后空腹状态下，取

5 mL 静脉血，离心（3 000 r/min、10 min）后取血清，检测

细胞角蛋白 19 片段抗原 21-1（CYFRA21-1）、癌胚抗原

（CEA）（酶联免疫吸附法）及糖类抗原 125（CA125）（磁

微粒化学发光法）水平。④不良反应与生存质量。统计血

液学毒性、神经系统损伤、皮肤毛细血管增生症、甲状腺

功能减退、胃肠道反应及发热等不良反应发生情况。生存

质量以卡氏生存质量（KPS） [8] 评分（总分 100 分）评估，

得分与生存质量成正比。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 27.0 统计学软件分析数据，

计数资料以 [ 例 (%)] 表示，行 χ 2 检验；经 K-S 检验计量

资料均符合正态分布且方差齐，以 ( x ±s) 表示，行 t 检

验。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床疗效比较 治疗后观察组患者临床总

有效率较对照组显著升高，差异有统计学意义（P<0.05），
见表 1。

表 1 两组患者临床疗效比较 [ 例 (%)]

组别 例数 CR PR SD PD 总有效

对照组 40 0(0.00) 17(42.50) 19(47.50) 4(10.00) 17(42.50)

观察组 40 1(2.50) 25(62.50) 10(25.00) 4(10.00) 26(65.00)

χ2 值 4.073

P 值 <0.05

注：CR：完全缓解；PR：部分缓解；SD：疾病稳定；PD：疾

病进展。

2.2 两组患者肺功能比较 治疗后两组患者各项肺功

能指标（FVC、FEV1、MVV）水平较治疗前均显著升高，

观察组较对照组显著升高，差异均有统计学意义（均

P<0.05），见表 2。
2.3 两组患者血清肿瘤标志物水平比较 治疗后两组患

者血清肿瘤标志物（CYFRA21-1、CA125、CEA）水平较治

疗前均显著降低，观察组较对照组降低，差异有统计学意

义（P<0.05），见表 3。
2.4 两组患者不良反应发生情况与生存质量比较 两组

患者神经系统损伤、皮肤毛细血管增生症、血液学毒性等

不良反应总发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；

治疗后两组患者 KPS 评分较治疗前显著升高，观察组较

对照组显著升高，差异均有统计学意义（P <0.05），见

表 4。
3 讨论

非小细胞肺癌是起源于支气管黏膜、支气管腺体及肺

泡上皮的一类恶性肿瘤，其恶性程度较高，早期多表现为

表 2 两组患者肺功能水平比较 (  x ±s , L)

组别 例数
FVC FEV1 MVV

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 1.17±0.25 1.71±0.30* 0.65±0.08 1.28±0.21* 45.03±6.84 61.93±7.17*

观察组 40 1.15±0.26 2.19±0.36* 0.67±0.09 1.64±0.28* 46.09±6.95 68.74±8.36*

t 值 0.351 6.478 1.050 6.505 0.688 3.911

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。FVC：用力肺活量；FEV1：第 1 秒用力呼气容积；MVV：最大通气量。
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咳嗽、呼吸困难或喘鸣，临床症状并不典型，易错过最佳

治疗时期，发现时多已是中晚期，需进行放化疗以遏制病

情进一步发展 [9]。化疗主要是通过化学药物对恶性肿瘤细

胞进行作用，阻止癌细胞扩散，其目的是缩小原发肿瘤，并

将残存的微小转移病灶消除。吉西他滨在细胞合成期 S 期

产生作用，能竞争性嵌入核苷酸中，促使肿瘤细胞凋亡，

发挥细胞毒作用；顺铂发生水解后可形成带正电的水化分

子，使肿瘤细胞的增殖受到抑制，两者联用的方案被广泛

应用于临床对非小细胞肺癌的治疗，具有一定的疗效，但

化疗时所用细胞毒性药物不仅会杀伤肿瘤细胞，也会损害

正常细胞 [10]。

卡瑞利珠单抗是程序性细胞死亡蛋白 -1（PD-1）抑制

剂，属重组人源化单克隆抗体，其可与其他抗肿瘤药物联

合治疗非小细胞肺癌，其可将相关通路阻断，形成肿瘤免

疫治疗基础，以缩小肿瘤病灶，减轻肺部压迫，从而达到

抗肿瘤的目的，改善生存质量 [11]。肺部肿瘤通过影响气体

交换或阻塞气道均可造成通气功能障碍；肺弥散功能是肺

换气功能的重要组成部分，而肿瘤压迫气管时会导致肺容

量减少、通气功能受限，从而使弥散面积减少；另外，肿

瘤压迫血管时会导致血流受阻，使血流量减少 [12]。本研究

中，观察组患者治疗后 FVC、FEV1、MVV 水平及 KPS 评

分均显著高于对照组，且临床总有效率更高，表明晚期非

小细胞肺癌以卡瑞利珠单抗联合化疗能够进一步提高临床

疗效，使患者肺功能和生存质量均得以提高。

肺泡上皮细胞凋亡时会生成 CYFRA21-1，是肺癌检

测肿瘤标志物，在肺泡上皮细胞凋亡时生成，角蛋白碎片

被降解后会进入血液；CA125 来源于胚胎发育期体腔上

皮，其水平升高代表非小细胞肺癌患者病情进一步发展；

CEA 主要存在于内胚层细胞分化而来的肿瘤细胞表面，

能够诊断恶性肿瘤并监测病情的进展 [13-14]。卡瑞利珠单抗

作为一种血管新生阻断剂，在阻断肿瘤细胞生长的同时，

还能抑制 PD-1 的异常表达，从而降低机体肿瘤细胞的免

疫逃逸能力，促使联用的化疗药物能够更为有效地杀伤肿

瘤细胞 [15]。陈磊等 [16] 在对卡瑞丽珠单抗联合 GP 化疗方

案治疗非小细胞肺癌的相关研究中发现，在化疗的基础上

给予卡瑞利珠单抗治疗非小细胞肺癌，其总有效率可达到

58.06%，显著高于单一化疗组的 32.26%，可使患者的免

疫功能得以有效改善。本研究中，治疗后观察组患者血清

CYFRA21-1、CA125、CEA 水平较对照组均显著降低，表

明晚期非小细胞肺癌以卡瑞利珠单抗联合化疗能够使肿瘤

标志物水平降低，控制病情进展。

综上，晚期非小细胞肺癌以卡瑞利珠单抗联合化疗能

够进一步提高近期临床疗效，使肿瘤标志物水平降低，提

高肺功能和患者生存质量。但本研究样本量不足，因此还

需增加样本量，并进行多中心的研究证实。
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表 4 两组患者不良反应发生情况与生存质量评分比较

组别 例数
不良反应 [ 例 (%)] KPS 评分 (  x ±s , 分 )

神经系统损伤 血液学毒性 皮肤毛细血管增生症 甲状腺功能减退 胃肠道反应 发热 总发生 治疗前 治疗后

对照组 40 2(5.00) 3(7.50) 7(17.50)  2(5.00) 10(25.00) 4(10.00) 28(70.00) 59.42±5.79 69.36±7.32*

观察组 40 2(5.00) 1(2.50) 8(20.00) 4(10.00)  9(22.50)  2(5.00) 26(65.00) 60.39±5.62 75.16±6.65*

χ2/t 值 0.228 0.760 3.709

P 值 >0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。KPS：卡氏生存质量。
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沙库巴曲缬沙坦对老年慢性心力衰竭患者 
心室重构与心功能的影响

吴汉奇 1，罗坤禄 2，陈庆研 1

（1. 汕尾市人民医院心血管内科；2. 汕尾市人民医院重症监护室，广东 汕尾 516600）

摘要：目的 探讨沙库巴曲缬沙坦联合螺内酯治疗老年慢性心力衰竭（CHF）患者的临床效果，为进一步改善患者心功能提供治疗

依据。方法 按随机数字表法将汕尾市人民医院 2020 年 6 月至 2022 年 2 月收治的老年 CHF 患者 150 例分为两组，各 75 例。给予对照

组患者螺内酯治疗，给予研究组患者沙库巴曲缬沙坦联合螺内酯治疗，两组患者均治疗 6 个月。比较两组患者治疗后的临床疗效，治

疗前后美国纽约心脏病协会（ NYHA）心功能分级（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级）、心功能指标 [ 左室射血分数（LVEF）、左室收缩末期内径 

（LVESD）、左室舒张末期内径（LVEDD）、6 min 步行距离实验（6 MWT）]、血清学指标 [N 末端 B 型利钠肽原（NT-proBNP）、心

肌肌钙蛋白 T（cTnT）、超敏 -C 反应蛋白（hs-CRP）、肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、Ⅲ型前胶原氨基端肽（P ⅢNP）] 的变化，以及治疗

期间不良反应发生情况。结果 研究组患者临床总有效率为 96.00%，显著高于对照组的 80.00%；与治疗前比，治疗后两组 NYHA 心功

能Ⅰ级与研究组 NYHA 心功能Ⅱ级的患者占比均显著升高，且研究组显著高于对照组；治疗后研究组 NYHA 心功能Ⅲ、Ⅳ级的患者占

比均显著降低，且均显著低于对照组；治疗后两组患者 LVEF 均显著升高，且研究组显著高于对照组；LVESD、LVEDD 均显著缩小，且

研究组显著小于对照组；6 MWT 均显著延长，且研究组显著长于对照组；治疗后两组患者 NT-proBNP、cTnT、hs-CRP、TNF-α、P ⅢNP

水平均显著降低，且研究组显著低于对照组（均P<0.05）；两组患者头晕、低血压、咳嗽等不良反应总发生率比较，差异无统计学意义

（P>0.05）。结论 沙库巴曲缬沙坦联合螺内酯治疗老年 CHF，可有效减轻患者机体炎症反应，抑制心肌纤维化及其心室重构，进一步

改善心功能，且不会增加不良反应的发生，安全性良好。
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