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信迪利单抗联合盐酸安罗替尼治疗晚期非小细胞肺癌患者的 
临床价值
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【摘要】目的 探讨信迪利单抗与盐酸安罗替尼联合治疗对晚期非小细胞肺癌患者免疫功能的影响及药物安全性。方法 选取 2020

年 10 月至 2023 年 9 月南京市高淳人民医院收治的 78 例晚期非小细胞肺癌患者，以随机数字表法进行分组，对照组 39 例予以紫杉醇常

规化疗联合盐酸安罗替尼治疗，观察组 39 例在对照组的基础上联合信迪利单抗治疗。21d 为 1 个治疗周期，均治疗 4 个周期。比较两组

临床疗效，治疗前后免疫功能与卡氏功能状态量表（KPS）评分，以及治疗期间不良反应发生情况。结果 与对照组比，治疗后观察组患

者总缓解率更高；与治疗前比，两组患者治疗 4 个周期后外周血 CD4+ 百分比、CD4+/CD8+ 比值及 KPS 评分均升高，与对照组比，观察

组上述指标升高幅度均更大；外周血 CD8+ 百分比降低，与对照组比，观察组外周血 CD8+ 百分比降低幅度更大（均P<0.05）；两组患者

各项不良反应发生率比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）。结论 信迪利单抗、盐酸安罗替尼联合治疗，可有效提高晚期非小细胞

肺癌患者免疫功能，改善功能活动状态，而且联合用药并不会增加药物不良反应，具有显著临床疗效。
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非小细胞肺癌是肺癌的常见类型，且本病早期无典
型症状，确诊时多已发展至晚期。临床针对晚期非小细
胞肺癌患者多采取以铂类为基础的化疗方案，但效果欠
佳，且药物的不良反应限制其临床应用。近年来，随着
临床药物的不断发展，免疫治疗与分子靶向治疗的优势
（如靶向性强、药物的不良反应少等）也逐渐显现。而安
罗替尼作为临床中常用的一种多靶点受体酪氨酸激酶抑
制剂，其可抑制肿瘤血管生成，具有一定的抗肿瘤作用，
但其单独应用治疗晚期非小细胞肺癌的效果仍不甚理想。
信迪利单抗是一种新型程序性死亡受体 -1抑制剂，其具
有高亲和性、高选择性，能够诱导更强的抗肿瘤免疫应
答，且既往研究报道，信迪利单抗联合一线化疗药物治
疗晚期非小细胞肺癌具有显著疗效 [1]。基于此，本研究
旨在探讨药物联合对晚期非小细胞肺癌患者临床疗效、
免疫功能的影响及药物安全性，为今后临床治疗晚期非
小细胞癌提供依据，现报道如下

1 资料与方法
1.1 一般资料 选取 2020年 10月至 2023年 9月南京
市高淳人民医院收治的 78例晚期非小细胞癌患者，以随
机数字表法分组。对照组（39例）患者中男性 23例，女
性 16例；年龄 58~78岁，平均（65.96±4.12）岁；病程 

1~7年，平均（4.62±1.12）年；病理分型：鳞癌 24例， 
腺癌 12 例，其他 3 例；临床分期 [2]：Ⅲ  b 期 22 例， 
Ⅳ期 17 例；其中 16 例具有吸烟史。观察组（39 例）
患者中男性 24 例，女性 15 例；年龄 60~79 岁，平均
（66.38±4.09）岁；病程 1~8年，平均（4.57±1.09）年；
病理分型：鳞癌 23例，腺癌 13例，其他 3例；临床分
期：Ⅲ b期 24例，Ⅳ期 15例；其中 14例有吸烟史。两
组患者一般资料比较，差异无统计学意义（P>0.05），可
进行比较分析。纳入标准：⑴符合《美国国家综合癌症网
络非小细胞肺癌指南 2019 V1版更新要点解读》 [3]中的相
关诊断标准；⑵预估生存期至少 3个月；⑶卡氏功能状态
量表（KPS）评分 [4]在 60分及以上。排除标准：⑴既往
未接受过系统性治疗；⑵近 1个月接受抗肿瘤药物治疗；
⑶存在本研究所涉及相关药物禁忌证；⑷伴肠穿孔、血栓
栓塞及梗阻；⑸合并难以控制的高血压。本研究经南京市
高淳人民医院医学伦理委员会批准，患者及家属均签署知
情同意书。
1.2 治疗方法 78例晚期非小细胞肺癌患者均予以抗感
染、止咳、止痛等对症处理，并予以营养支持。第 1、8天
予以注射用白蛋白结合型紫杉醇 [齐鲁制药（海南）有限
公司，国药准字 H20193309，规格：100 mg/瓶 ]130 mg/m2，
将药物融入 100 mL 0.9%氯化钠溶液，静脉滴注 30 min。
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对照组患者另予以盐酸安罗替尼胶囊（正大天晴
药业集团股份有限公司，国药准字 H20180003，规格： 
10 mg/粒）10 mg/次，1次 /d，第 1~14天口服，停药 7 d，
21 d为 1个治疗周期。观察组在对照组基础上联合信迪
利单抗，将 200 mg信迪利单抗 [信达生物制药（苏州）有
限公司，国药准字 S20180016，规格：10 mL∶ 100 mg]加
入 100 mL 0.9%生理盐水中，静脉滴注，输注持续时间
30~60 min/次，每个治疗周期第 1天给药，1次 /d，21 d为
1个周期。两组均治疗 4个周期后进行效果评估。
1.3 观察指标 ⑴近期疗效。采用实体瘤评估标准，完
全缓解：病灶完全消失，且维持至少 4周：部分缓解：病
灶最长径之和缩小≥30%，无新病灶，维持至少 4周；疾
病稳定：30%<病灶最长径之和≤20%；疾病进展：病灶
最长径之和增大 >20%，或发现新病灶 [5]。总缓解率 =完
全缓解率 + 部分缓解率。⑵免疫指标。分别于治疗前、
治疗 4个周期后采集患者空腹静脉血 3mL，采用流式细
胞仪（美国 BD公司，型号：BD-FACScan）测定外周血
CD4+、CD8+百分比，并计算 CD4+/CD8+比值。⑶功能活
动状态评估。采用 KPS评分 [4]评估患者治疗前后功能活
动状态：患者可以完成日常活动，并且期间未出现明显
的症状和体征，则计 100分；患者能够完成日常活动，但
期间出现轻微的症状和体征，则计 90分；患者勉强能够
活动，但会出现一些症状，则计 80分；患者基本可以生
活自理，但无法正常工作与生活，则计 70分；大多数情
况下可生活自理，但无法工作，且需要人扶才能行走，则
计 60分；日常生活需要帮助并且需要接受药物治疗则计
50分；患者生活无法自理，且需药物治疗则计 40分；患
者生活无法自理，且需要入院接受系统治疗，但非病重
状态则计 30分；患者已病重，且丧失生活自理能力，计 
20分；患者已发展为病危，计 10分；死亡，计 0分，评

分越高表示生活自理能力越强。⑷安全性。观察并记录患
者用药期间胃肠道反应、肝功能损伤、高血压、血小板减
少症等不良反应发生情况。
1.4 统计学方法 采用 SPSS 25.0统计学软件进行数据
分析，计数资料（临床总缓解率、各项不良反应发生率）
以 [例 (%)]表示，组间比较行 χ 2检验，等级资料采用秩
和检验；计量资料（免疫功能、KPS评分）经 S-W法检验
证实符合正态分布且方差齐，以 ( x ±s)表示，组间比较采
用独立样本 t 检验，治疗前后比较采用配对 t 检验。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 观察组患者总缓解率高于
对照组，差异有统计学意义（P<0.05），见表 1。
2.2 两组患者免疫功能与 KPS评分比较 与治疗前比，
两组患者治疗后外周血 CD4+百分比、CD4+/CD8+比值及
KPS 评分均升高，观察组均高于对照组；外周血 CD8+

百分比降低，观察组低于对照组，差异均有统计学意义
（均P<0.05），见表 2。

2.3 两组患者不良反应发生情况比较 两组患者各项不
良反应发生率比较，差异均无统计学意义（均 P>0.05），
见表 3。

3 讨论
非小细胞肺癌是常见的一种肺癌病理类型，大多数患

者确诊时已处于晚期，药物保守治疗是晚期非小细胞肺癌
的主要手段。安罗替尼属于多靶点酪氨酸激酶抑制剂，其
可通过抑制血管内皮生长因子受体、纤维母细胞生长因子
受体及血小板源生长因子受体等多个激酶，从而抑制新生
血管的形成；同时还可抑制肿瘤细胞增殖，以达抗肿瘤效

表 1 两组患者临床疗效比较 [例 (%)]

组别 例数 完全缓解 部分缓解 疾病稳定 疾病进展 总缓解

对照组 39 0(0.00) 12(30.77) 18(46.15) 9(23.08) 12(30.77)

观察组 39 2(5.13) 20(51.28) 15(38.46)  2(5.13) 22(56.41)

Z 值 2.776

P 值 <0.05

表 2 两组患者免疫功能与 KPS评分比较 ( x ±s)

组别 例数
CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+ KPS评分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 39 27.99±5.59 33.65±6.96* 35.73±3.23 29.31±2.76* 0.78±0.09 1.15±0.23* 63.84±9.71 73.65±9.95

观察组 39 28.01±6.53 38.62±6.04* 36.68±2.24 26.52±2.82* 0.76±0.10 1.46±0.34* 61.35±8.68  79.32±10.13

t 值 0.015 3.368 1.509 4.416 0.928 4.716 1.194 2.494

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

注：与治疗前比，*P<0.05。KPS：卡氏功能状态量表。
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果 [6]。安罗替尼靶向治疗虽可在一定程度上控制病情进
展，但现代医学研究表明，机体免疫状态与肿瘤的发生、
发展存在密切关联，机体免疫力下降可能会导致肿瘤的恶
性发展，所以，针对非小细胞肺癌患者应加强免疫治疗，
但单纯采取安罗替尼治疗对于改善患者免疫功能方面效果
欠佳 [7-8]。
信迪利单抗可调节免疫功能，其可通过占位性结合程

序性死亡受体 -1（PD-1），重建肿瘤免疫监测机制，进一步
解除机体的免疫逃逸状态，并活化 CD4+ T淋巴细胞，促进
靶向杀伤肿瘤细胞，同时还能增强 T淋巴细胞浸润，以调
节肿瘤微环境，更好地控制疾病进展，从而提高患者日常
活动功能 [9]。另外，安罗替尼可增加血管通透性，因此，在
此基础上予以信迪利单抗，可促进药物作用于病灶，从而
更好地发挥药理作用，两者联合应用，发挥多靶点作用机
制，促使产生肿瘤免疫应答，进而提高整体治疗效果 [10-11]。
本研究结果显示，治疗后与对照组比，观察组患者总缓解
率、外周血CD4+百分比、CD4+/CD8+比值及KPS评分均升
高，外周血CD8+百分比降低，这说明信迪利单抗联合安罗
替尼治疗更能有效改善患者 T淋巴细胞功能，激活免疫系
统，从而有效提高患者免疫功能，控制疾病进展，提高日
常活动功能。
免疫治疗可激活机体抗肿瘤免疫反应，提高免疫功

能，但也会相应地出现各种不良反应。本研究组间各项不
良反应发生率比较，差异均无统计学意义，这说明信迪利
单抗联合安罗替尼治疗晚期非小细胞肺癌患者，并不会增
加药物不良反应，可见该方案的安全性良好。安罗替尼为
小分子多靶点酪氨酸激酶抑制剂，其主要不良反应为胃肠
道反应、高血压、肝功能异常等，而信迪利单抗不良反应
与激活 T淋巴细胞有关，包括免疫相关肺炎、胃肠道反应、
血小板减少等，故而在联合治疗后不良反应会有所增加，
但信迪利单抗治疗后患者耐受程度高，因此不会明显增加
不良反应，联合治疗安全性良好 [12-13]。
综上，临床在对晚期非小细胞肺癌患者治疗中，可予

以信迪利单抗、盐酸安罗替尼联合治疗，可控制疾病进展，
改善免疫功能与功能活动状态，且联合用药并不会增加药
物不良反应，安全性良好。但本研究也存在不足之处，选
取病例数较少，故下一步有待选取更大样本量，以提供更
全面的参考依据。
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表 3 两组患者不良反应发生情况比较 [例 (%)]

组别 例数 胃肠道反应 肝功能损伤 高血压 血小板减少症
对照组 39  3(7.69)  2(5.13) 2(5.13) 4(10.26)

观察组 39 4(10.26) 4(10.26) 3(7.69) 7(17.95)

χ2值 0.000 0.181 0.000 0.953

P 值 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05


