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手术联合化学疗法治疗非小细胞肺癌疗效观察

王翠君

（开滦总医院林西医院肿瘤科，河北　唐山　０６３１００）

摘要：　目的　探讨手术联合化学疗法治疗非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）的临床效果及其对血清内皮抑素（ＥＳ）水平的
影响。方法　６８例ＮＳＣＬＣ患者根据治疗方案不同分为观察组和对照组，每组３４例，观察组患者给予手术联合化学治
疗，对照组患者仅手术治疗。比较２组患者的近期疗效及治疗前后血清ＥＳ水平。结果　观察组和对照组治疗总有效
率分别为７６．４７％和４４．１２％，观察组患者治疗总有效率显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗前２组
患者血清ＥＳ水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后２组患者血清ＥＳ水平均显著高于治疗前，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）；治疗后观察组患者血清ＥＳ水平显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。观察组患者发生
胃肠道反应１９例，骨髓抑制２３例，经对症及支持治疗后好转；２组患者均无严重不良反应发生。结论　手术联合化
学治疗可显著提高ＮＳＣＬＣ患者血清ＥＳ水平，疗效显著，且不良反应少。
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　　实体瘤的发生发展是一个多因素、多阶段的复
杂过程，其生长及转移过程均依赖于周围的血管生

成，肿瘤本身可产生或刺激人体产生血管生长因子，

促进肿瘤血管内皮细胞增殖及肿瘤生长［１］；另一方

面肿瘤的生长也会产生或刺激人体产生血管生长抑

制因子，抑制血管的形成［２］。非小细胞肺癌（ｎｏｎｓ
ｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）是临床较为常见的实

体瘤，其发病率和病死率呈逐年上升趋势，传统常规

放射治疗、化学治疗或单纯手术治疗均不能取得满

意疗效［３］。本研究旨在观察手术联合化学疗法治

疗ＮＳＣＬＣ的临床疗效及其对血清内皮抑素（ｅｎ
ｄｏｓｔａｔｉｎ，ＥＳ）水平的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１０年２月至２０１３年１月
开滦总医院林西医院收治的６８例 ＮＳＣＬＣ患者，均
符合世界卫生组织ＮＳＣＬＣ诊断标准，并经病理诊断
确诊。其中男４６例，女２２例；年龄３４～７２岁，平均
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（５２．４±９．８）岁；病程３个月至 ５ａ，平均（２６．８±
１２．３）个月；肿瘤直径 ０．９～７．０ｃｍ，平均（３．２±
１．５）ｃｍ；鳞状细胞癌 ３２例，腺癌 ２９例，鳞腺癌 ７
例；低分化癌 ２６例，中分化癌 ２８例，高分化癌 １４
例；国际抗癌联合会分期：Ⅰ期３２例，Ⅱ期２６例，Ⅲ
期１０例。６８例患者按治疗方案不同分为观察组和
对照组。观察组３４例，男２２例，女１２例；平均年龄
（５１．６±８．９）岁；平均病程（２６．６±１１．９）个月；肿瘤
直径平均为（３．４±１．７）ｃｍ；鳞状细胞癌１７例，腺癌
１４例，鳞腺癌 ３例；低分化癌 １４例，中分化癌 １４
例，高分化癌 ６例；国际抗癌联合会分期：Ⅰ期 １５
例，Ⅱ期１６例，Ⅲ期３例。对照组３４例，男２４例，
女１０例；平均年龄（５３．４±８．９）岁；平均病程
（２７．０±１２．９）个月；肿瘤直径平均为（３．１±１．６）ｃｍ；
鳞状细胞癌１５例，腺癌１５例，鳞腺癌４例；低分化
癌１２例，中分化癌１４例，高分化癌８例；国际抗癌
联合会分期：Ⅰ期１７例，Ⅱ期１０例，Ⅲ期７例。２组患
者性别、年龄、病程、肿瘤直径、分型及分期等方面比

较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１．２　治疗方法　对照组患者仅采用手术治疗，手术
前后均未接受其他放射治疗及化学治疗等辅助治

疗。观察组患者在手术治疗基础上联合化学治疗

（ＤＰ方案），于手术后第３周开始化学治疗：多西紫
杉醇（江苏奥赛康药业股份有限公司，国药准字

Ｈ２００６４３０１）７５ｍｇ·ｍ－２静脉滴注，第１天；顺铂（齐
鲁 制 药 有 限 公 司，国 药 准 字 Ｈ３７０２１３５８）
２５ｍｇ·ｍ－２静脉滴注，第１天至第３天；４周１个疗
程，连续治疗４个疗程。用药前１ｄ开始口服地塞
米松（广东三才石岐制药有限公司，国药准字

Ｈ４４０２４２７６）８ｍｇ·ｄ－１，连用３～５ｄ，预防化学治疗
过程中变态反应及水肿的发生。

１．３　疗效评价标准　按世界卫生组织规定的实体
瘤疗效评价标准［４］：完全缓解（ｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｍｉｓｓｉｏｎ，
ＣＲ）：肿瘤完全消失并持续超过 ４周；部分缓解
（ｐａｒｔｉａｌｒｅｍｉｓｓｉｏｎ，ＰＲ）：最大肿瘤直径乘积缩小≥
５０％并持续超过４周；无效（ｎｏｃｕｒｅ，ＮＣ）：最大肿瘤
直径乘积缩小＜５０％或增大并超过４周；进展（ｐｒｏ
ｇｒｅｓｓｉｖｅｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）：肿瘤体积增大≥２５％或出现新
病灶并持续超过４周。总有效率 ＝（ＣＲ＋ＰＲ）／总
例数×１００％。
１．４　ＥＳ水平检测　所有患者于手术前、手术后１ｄ
及化学治疗结束后晨起采集静脉血３ｍＬ，室温放置
３０～６０ｍｉｎ，５０００ｒ·ｍｉｎ－１，离心１０ｍｉｎ；取上层血

清置于－２０℃冰箱保存。ＥＳ水平检测采用酶联免
疫吸附测定法，试剂盒购自美国 Ｒ＆Ｄ公司，严格按
照试剂盒说明书进行。

１．５　不良反应　依据美国国立癌症研究所常见毒
性反应标准［５］对观察组患者不良反应进行评价，分

为０～Ⅳ度。
１．６　随访　所有患者治疗结束后随访３～３６个月。
１．７　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计
分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，两两比
较采用ｔ检验，计数资料采用χ２检验，Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者近期疗效比较　观察组３４例，ＣＲ１０
例，ＰＲ１６例，ＮＣ６例，ＰＤ２例，总有效率为
７６４７％；对照组 ３４例，ＣＲ４例，ＰＲ１１例，ＮＣ１４
例，ＰＤ５例，总有效率为４４．１２％；观察组患者治疗
总有效率显著高于对照组，差异有统计学意义（χ２＝
２３．１９，Ｐ＜０．０５）。
２．２　２组患者治疗前后血清ＥＳ水平比较　结果见
表１。治疗前２组患者血清 ＥＳ水平比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后２组患者血清ＥＳ水平
均显著高于治疗前，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；
治疗后观察组患者血清 ＥＳ水平显著高于对照组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
表１　２组ＮＳＣＬＣ患者治疗前后血清ＥＳ水平比较

Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍ ＥＳｌｅｖｅｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ＮＳＣＬＣｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

（珔ｘ±ｓ）

组别 ｎ
ＥＳ／（μｇ·Ｌ－１）

治疗前 治疗后 ｔ Ｐ
对照组 ３４ ２０．０２±４．５９ ２６．１２±４．６７ ５．４３ ＜０．０５
观察组 ３４ １９．９５±４．６５ ３５．４６±５．３２ １２．７９ ＜０．０５
ｔ ０．０６ ７．６９
Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５

２．３　不良反应　观察组患者出现胃肠道反应 １９
例，主要表现为恶心、呕吐，其中Ⅰ级１２例，Ⅱ级５
例，Ⅲ级２例；骨髓抑制２３例，主要表现为白细胞、
血红蛋白及血小板出现不同程度下降，以白细胞下

降最为明显；经对症及支持治疗后好转，无明显严重

不良反应发生。

３　讨论

肺癌是目前世界上最为常见的恶性肿瘤之一，

其中ＮＳＣＬＣ约占原发性支气管肺癌的８０％［５］，多
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以手术治疗为主，但 ＮＳＣＬＣ患者确诊时已多为晚
期，预后较差，严重威胁患者的健康和生命［６７］。因

此，寻找更为可靠有效的治疗手段成为广大医师的

研究重点。有研究报道，肿瘤的形成和发展可分为

２个阶段，即肿瘤细胞的克隆性增殖阶段及继之而
来的血管形成促进肿瘤持续性生长阶段［２］。实体

瘤的形成、发展和转移必须依赖于血管生成，因此，

抑制其血管生成是控制其生长和转移的有效手

段［８］。ＮＳＣＬＣ的生长和转移离不开新生血管生成。
有研究表明，血管内皮生长因子是作用最强的血管

生成调控因子之一［９］，而 １９９７年首次发现的 ｅｎ
ｄｏｓｔａｔｉｎ被认为是迄今为止最有效的内源性血管生
长抑制剂之一。

由于肺癌是易复发和转移的恶性肿瘤，目前治

疗多以综合治疗为主，常用的治疗方法包括放射治

疗、化学治疗、手术、中药治疗及免疫治疗等，其中手

术切除肿瘤是最直接有效的治疗方法，但行手术切

除的患者术后多会很快出现癌细胞转移或复发［１０］，

主要原因是该种类型肿瘤多为全身性疾病的局部表

现，只进行单个器官的治疗不能彻底清除其体内的

肿瘤细胞［１１］。因此，具有针对肿瘤细胞特异性杀伤

靶向作用的化学治疗药物，成为肺癌手术治疗后辅

助治疗的有效手段。本研究结果显示，观察组患者

治疗总有效率显著高于对照组，且观察组患者未出

现严重不良反应，仅部分患者出现恶心、呕吐等胃肠

道反应及白细胞、血小板下降等骨髓抑制现象，经对

症及支持治疗后均好转。因此，对于ＮＳＣＬＣ的治疗
可积极采取手术与化学治疗相结合的综合疗法。近

年来，随着分子生物学的发展，ＥＳ成为广谱肿瘤标
志物的研究热点之一。有研究表明，肺癌患者血清

中ＥＳ水平明显升高，并与肿瘤的侵袭性及预后相
关［１２］。另有动物实验证实，ＥＳ能明显阻止 ＮＳＣＬＣ
的生长［１３１４］，主要由于其能特异性地抑制肿瘤血管

内皮细胞增殖和新血管的生成，使肿瘤细胞失去营

养供应进入休眠状态，因而通过检测 ＥＳ在肿瘤患
者血清中的水平可反映肿瘤的生长状态［１５］。本研

究结果显示，治疗后２组患者血清ＥＳ水平均显著高
于治疗前，治疗后观察组患者血清 ＥＳ水平显著高
于对照组。表明 ＮＳＣＬＣ患者术后化学治疗可更加
有效地促进血清 ＥＳ水平的增加，从而抑制肿瘤周

围血管的生成，有效阻断肿瘤的增长及转移途径，改

善患者预后。

　　参考文献：
［１］　杨异，赵天成，高宗礼，等．非小细胞肺癌患者血清血管内皮生

长因子受体２和内皮抑素与临床特征的相关性研究［Ｊ］．中国

医药导报，２０１１，８（３３）：２４２６．

［２］　徐爱晖，尹岩伟，陈飞虎．肺癌患者血清内皮抑素水平对肺癌

早期诊断价值的研究［Ｊ］．中华医学杂志，２００６，８６（２７）：１９１６

１９１８．

［３］　施怡，李勇，陈石伟，等．近十年上海地区晚期肺癌治疗方法临

床评价［Ｊ］．中国医院药学杂志，２００９，２９（３）：２１４２１６．

［４］　邱宇安，陈火国，靳文剑，等．培美曲塞二线治疗老年晚期非小

细胞肺癌的疗效分析［Ｊ］．实用癌症杂志，２０１１，２６（１）：６６６８．

［５］　李太东，倪武，林育超．ＧＰ方案化疗加手术治疗 Ｉ期非小细胞

肺癌疗效观察［Ｊ］．中国肿瘤临床与康复，２００８，１５（６）：５１２

５１４．

［６］　杨继学，孙有树，杨廷桐．ｍｉＲＮＡ与肺癌研究新进展［Ｊ］．新乡

医学院学报，２０１４，３１（２）：１４６１４９．

［７］　张小龙．电视胸腔镜肺段切除术治疗早期非小细胞肺癌的研

究进展［Ｊ］．中国胸心血管外科临床杂志，２０１２，１９（３）：１７７

１８０．

［８］　朱小生，马倩，操乐杰，等．肺癌患者血管内皮生长因子和内皮

抑素水平变化及意义［Ｊ］．实用临床医药杂志，２００８，１２（６）：１

４．

［９］　江丰收，孙玉蓓，王刚，等．重组人血管内皮抑素联合 ＤＰ方案

治疗晚期非小细胞肺癌６７例［Ｊ］．肿瘤研究与临床，２０１１，２３

（４）：２６４２６６．

［１０］　杨富涛．电视胸腔镜肺叶切除术和传统开胸肺叶切除术治疗

Ⅰ－Ⅱ期非小细胞肺癌的疗效［Ｊ］．中国临床药理学杂志，

２０１３，２９（５）：３２８３３０．

［１１］　马望，樊青霞，王留兴，等．非小细胞肺癌患者化疗前后血清

ＩＧＦ１和 ＩＧＦＢＰ３水平的变化［Ｊ］．郑州大学学报：医学版，

２０１０，４５（４）：６６３６６４．

［１２］　周珉，徐铁峥，邱燕军．新辅助化疗和手术治疗Ⅲ期非小细胞

肺癌７８例分析［Ｊ］．中国肿瘤，２００８，１７（７）：６２５６２６．

［１３］　李真斌，齐协飞，饶纬华，等．ＳＡ脂质体介导血管抑素和／或

内皮抑素基因治疗Ｌｅｗｉｓ肺癌小鼠的实验研究［Ｊ］．肿瘤研究

与临床，２００６，１８（２）：３６４３６６．

［１４］　刘颖，周清华，陆艳蓉，等．非小细胞肺癌患者血清中内皮抑

素、ＶＥＧＦ水平及其与临床病理生理特征的关系［Ｊ］．中国癌

症杂志，２００４，７（１）：５０５３．

［１５］　杜雷亚，贾钰铭，孙广运．血管内皮素生长因子及内皮抑素的

表达水平与肺肿瘤分期、转移和治疗的关系［Ｊ］．重庆医学，

２０１３，４２（９）：１０６３１０６５．

（本文编辑：徐自超　英文编辑：徐自超）

·５４４·第６期　　　　　　　　　　　　　　　王翠君：手术联合化学疗法治疗非小细胞肺癌疗效观察


