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适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗对≥ 5 cm非小细胞肺癌患者
生存质量和血清肿瘤标志物的影响 *
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摘要 目的：探讨适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗治疗≥ 5 cm非小细胞肺癌（NSCLC）的疗效及对生存质量和血清肿瘤标志

物的影响。方法：选取 2016年 1月 ~2019年 1月来我院就诊的 60例 NSCLC患者（肿瘤直径≥ 5 cm）。分组方法采用随机数字表

法，分为对照组（适形调强放疗）和观察组（适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗治疗），各 30例。对比两组疗效、生存质量、1年生

存率、血清肿瘤标志物和不良反应发生情况。结果：观察组治疗后的生存质量优于对照组（P<0.05）。观察组治疗后的总有效率为
63.33%（19/30），高于对照组的 36.67%（11/30）（P<0.05）。治疗后，两组神经元烯醇化酶（NSE）、糖类抗原 199（CA199）、细胞角蛋白

19片段（CYFRA21-1）较治疗前下降，且观察组低于对照组（P<0.05）。观察组的 1年生存率 66.67%高于对照组 36.67%（P<0.05）。
两组放射性肺炎、放射性食管炎的发生率组间对比无差异（P>0.05）。观察组的全身不良反应、血液毒性发生率高于对照组（P<0.
05）。结论：适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗治疗≥ 5 cm NSCLC患者，疗效较好，可有效控制疾病进展，提高患者生存率。
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Effect of Intensity Modulated Radiation Therapy Combined with Cisplatin

Based Chemotherapy on Quality of Life and Serum Tumor Markers

in Patients with Non-small Cell Lung Cancer ≥ 5 cm*

To investigate the efficacy of intensity modulated radiation therapy combined with cisplatin based

chemotherapy in the treatment of non-small cell lung cancer (NSCLC)≥ 5 cm and its influence on the quality of life and serum tumor

markers. 60 patients with NSCLC (tumor diameter≥ 5 cm) from January 2016 to January 2019 were selected. the patients were

randomly divided into control group (IMRT) and observation group (IMRT combined with cisplatin based chemotherapy), 30 cases in

each group. The efficacy, quality of life, 1-year survival rate, serum tumor markers and adverse reactions were compared between the two

groups. The quality of life in the observation group was better than that in the control group (P<0.05). The total effective rate of
the observation group was 63.33% (19/30), which was higher than 36.67% (11/30) of the control group (P<0.05). After treatment, the levels
of neuron enolase (NSE), carbohydrate antigen 199 (CA199), cytokeratin 19 fragment (CYFRA21-1) in the observation group were lower

than those in the control group(P<0.05). The 1-year survival rate of the observation group was 66.67%, which was higher than 36.67% of

the control group (P<0.05). There was no difference in the incidence of radiation pneumonia and radiation esophagitis between the two
groups(P>0.05). The incidence of systemic adverse reactions and hematotoxicity in the observation group was higher than that in the con-
trol group (P<0.05). Intensity modulated radiation therapy combined with cisplatin based chemotherapy in the treatment of

NSCLC patients with≥ 5 cm is effective, which can effectively control the disease progression and improve the survival rate of patients.

Intensity modulated radiation therapy; Cisplatin; Non small cell lung cancer; Efficacy; Quality of life; Serum tumor

markers

*基金项目：江西省卫生计生委科技计划项目（20151172）

作者简介：苏旭军（1980-），男，本科，主治医师，研究方向：肿瘤综合治疗，E-mail: tk2suxujun@163.com

△ 通讯作者：叶建明（1981-），男，硕士，副主任医师，研究方向：恶性肿瘤，E-mail: docyjm@163.com

（收稿日期：2021-06-29 接受日期：2021-07-24）

914窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.22 NO.5 MAR.2022

前言

非小细胞肺癌（NSCLC）是临床上常见的肺恶性肿瘤之一，

约占所有肺癌的 80%[1,2]。因 NSCLC发病时症状不典型，不少

患者确诊时疾病已进展至中晚期[3,4]。外科手术是治疗 NSCLC

患者的最佳方式，但是针对部分≥ 5 cm的 NSCLC患者，对手

术的耐受能力较差，已经错过最佳的手术治疗时机[5,6]。适形调

强放疗是治疗恶性肿瘤的主要手段之一，通过给一定的肿瘤体

积均匀的、准确的剂量，进而杀死肿瘤细胞的一种治疗方式[7,8]。

但受内在放射敏感性、肿瘤大小等因素影响，放疗的局部控制

率仍不理想。顺铂可破坏肿瘤细胞膜结构，抑制肿瘤细胞的

DNA复制过程，既往治疗多种实体瘤疗效确切[9]。基于此，本研

究通过探讨适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗治疗≥ 5 cm

的 NSCLC的疗效及对生存质量和血清肿瘤标志物的影响，旨

在为指导临床治疗。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选取 2016 年 1 月 ~2019 年 1 月来我院就诊的 60 例

NSCLC患者（肿瘤直径≥ 5 cm）。纳入标准：（1）NSCLC的诊断

标准参考《新编常见恶性肿瘤诊治规范(合订本）》[6]，经细胞学

和组织学确诊；（2）放疗前评价肺部肿块最小直径≥ 5 cm，可

耐受根治性剂量；（3）获患者知情同意；（4）预计患者可生存 3

个月以上；（5）对本研究的化疗药物无严重过敏反应者；（6）经

MRI或 CT检查临床分期为Ⅲ期或Ⅳ期患者。排除标准：（1）存

在严重认知障碍者；（2）有严重的心肝肾功能不全者；（3）治疗

依从性差；（4）因肺实变、阻塞性肺炎、肺不张造成肿瘤边界在

计划放疗 CT上无法确认者；（5）合并其他严重躯体性疾病者；

（6）有其他恶性肿瘤或抗肿瘤治疗史者。根据随机数字表法分

为对照组和观察组，各 30例，两组患者一般资料具体如表 1所

示，组间对比无明显差异（P>0.05），均衡可比。此次研究已通过
我院伦理学委员会批准进行。

表 1 两组患者一般资料对比

Table 1 Comparison of general data between the two groups

Groups n

Gender

Age(year)
Lesion size

(cm)

TNM stage Pathological classification

male female Ⅲ stage Ⅳ stage
Squamous cell

carcinoma

Control group 30 20 10 58.69± 10.35 6.38± 0.47 18 12 14

Observation group 30 21 9 58.17± 9.61 6.41± 0.53 16 14 13

t/x2 - 0.077 0.202 0.232 0.271 0.067

P - 0.781 0.841 0.817 0.602 0.795

Adenocar-

cinoma

Large cell

carcinoma

10 6

9 8

1.2 治疗方法

对照组给予适形调强放疗，具体如下：原发病灶及周围受

侵区为大体肿瘤靶区（GTV）行螺旋 CT增强扫描确定，透视测

量患者呼吸幅度明确计划靶区（PTV），并勾画出脊髓、肺组织、

正常心脏、食管等受危及器官。分别从 5个入射角度（216° 、

270° 、72° 、144° 、0° ）实施，共 50~70子野，照射剂量为 1.8

Gy/次，处方剂量共 60~70 Gy，5次 /周。观察组在对照组的基

础上联合顺铂为基础的化疗方案治疗，在接受多西他赛治疗期

前均必须口服糖皮质激素类，如地塞米松，在多西他赛滴注一

天前服用，每天 16 mg，持续至少 3天，以预防过敏反应和体液

潴留。给予多西他赛 （Aventis Pharma S.A.，国药准字

J20140039，规格：0.5 mL:20 mg），通过计算患者所用药量，用注

射器吸入多西他赛混合液，注入 5%葡萄糖注射液或 0.9%氯化

钠注射液的注射瓶或注射袋中，轻轻摇动，混合均匀，最终浓度

不超过 0.9 mg/mL，多西他赛的剂量为 75 mg/m2，静脉滴注一

小时，每 21 d一次。给予顺铂（国药准字 H37021357，齐鲁制药

有限公司，规格：20 mg），将 25 mg/m2顺铂溶入 200 mL 0.9%的

生理盐水中，静脉滴注，d1~d3。以 21 d为 1个治疗周期。共化

疗 4~6个周期。

1.3 评价方法

（1）参考实体瘤疗效评价标准[7]：总有效率 =完全缓解率 +

部分缓解率。以肿瘤最长径为测量基线，其中全部肿瘤病灶消

失，并维持 4周为完全缓解；缩小 30％或以上 ，维持 4周为部

分缓解；既不属于部分缓解也不属于疾病进展为稳定；病灶增

加 20％，,病灶增加前不属于完全缓解、部分缓解及疾病稳定为

进展。（2）于治疗前后参照卡氏功能状态 (KPS)[8]评分标准评价

两组患者生存质量，该量表满分为 100分，评分越高表明生存

质量越高，以治疗后 KPS评分较治疗前减少＞10分为生存质

量降低，较治疗前增加≥ 10分为生存质量改善，介于两者之间

为稳定。（3）于治疗前后采集患者 5 mL空腹静脉血，采用上海

安亭科学仪器厂生产的 TGL-16型高速离心机进行离心，3600

r/min分离 12 min，离心半径 9 cm，分离得到血清。采用化学发

光法检测神经元烯醇化酶（NSE）、糖类抗原 199（CA199）、细胞

角蛋白 19片段（CYFRA21-1），严格遵守试剂盒（购自上海拜力

生物科技有限公司，生产批号 090624）说明书进行操作。（4）对

两组患者进行为期 1年的随访，记录患者的生存情况。随访方

式为电话随访或门诊复查，随访终止指征为 1年到期或者患者

死亡，生存期自治疗开始之日起计算。（5）每周常规监测患者血

常规、心电图、肝肾功能、腹部彩超以及肿瘤标志物，记录两组

不良反应发生情况，包括放射性食管炎、全身不良反应（疲劳、

厌食）、血液毒性、反射性肺炎。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 21.0进行数据处理与统计，用(x± s)形式表示计
量资料，组间比较采用 t检验，用[n(%)]表示计数资料，组间比

915窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.22 NO.5 MAR.2022

较采用 x2检验，等级资料采用秩和检验，P<0.05表示差异有统
计学意义。

2 结果

2.1 两组疗效对比

对照组治疗后的总有效率为 36.67%（11/30），低于观察组

的 63.33%（19/30）（P<0.05），详见表 2。

2.2 两组生存质量对比

观察组治疗后的生存质量优于对照组（P<0.05），详见表 3。

表 2 两组疗效对比 [例（%）]

Table 2 Comparison of curative effect between the two groups [n（%）]

Groups Complete remission Partial remission Stable Progress Total effective rate

Control group（n=30） 1（3.33） 10（33.33） 11（36.67） 8（26.67） 11（36.67）

Observation group（n=30） 3（10.00） 16（53.33） 8（26.67） 3（10.00） 19（63.33）

x2 4.267

P 0.039

2.3 两组血清肿瘤标志物对比

治疗前，两组 NSE、CA199、CYFRA21-1组间对比无差异

（P>0.05），治疗后，两组 CA199、NSE、CYFRA21-1较治疗前下

降，且观察组较对照组低（P<0.05），详见表 4。

表 3 两组生存质量对比 [例（%）]

Table 3 Comparison of quality of life between the two groups [n（%）]

Groups Improve Stable Reduce

Control group（n=30） 8（26.67） 7（23.33） 15（50.00）

Observation group（n=30） 15（50.00） 11（36.67） 4（13.33）

U 5.697

P 0.008

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

表 4 两组血清肿瘤标志物对比(x± s)
Table 4 Comparison of serum tumor markers between the two groups(x± s)

Groups
NSE（ng/mL） CA199（U/mL） CYFRA21-1（ng/mL）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group

（n=30）
36.97± 4.98 22.87± 6.02* 44.33± 6.09 28.39± 5.71* 8.24± 1.65 5.98± 1.19*

Observation group

（n=30）
37.60± 5.76 14.03± 3.82* 43.90± 6.21 15.98± 3.32* 8.19± 1.85 3.85± 0.73*

t 0.453 6.791 0.271 10.291 0.110 8.357

P 0.652 0.000 0.788 0.000 0.912 0.000

2.4 两组患者随访 1年的生存情况比较

随访 1年期间，对照组的存活例数为 11例，观察组的存活

例数为 20 例，观察组的生存率 66.67%高于对照组 36.67%

（x2=5.406，P=0.020）。

2.5 不良反应发生情况对比

两组放射性肺炎、放射性食管炎的发生率组间对比无差异

（P>0.05），观察组的全身不良反应、血液毒性的发生率较对照
组高（P<0.05）。详见表 5。

表 5 两组治疗期间不良反应发生情况对比 [例（%）]

Table 5 Comparison of adverse reactions between the two groups during treatment [n（%）]

Groups Hematotoxicity Systemic adverse reactions Radiation esophagitis Radiation pneumonitis

Control group（n=30） 12（40.00） 14（46.67） 21（70.00） 23（76.67）

Observation group（n=30） 22（73.33） 25（83.33） 20（66.67） 22（73.33）

x2 6.787 8.864 0.077 0.089

P 0.009 0.003 0.781 0.766
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3 讨论

提高 NSCLC患者生存率并延长患者生存期最有效的方案

为手术切除原发灶及转移灶，然而由于不少 NSCLC患者确诊

后疾病进展已较为迅速，此时已合并多种并发症，对手术的耐

受性下降或已无法接受手术治疗，此时只能接受保守治疗[9,10]。

放疗作为保守治疗方案的代表之一，可有效阻止肿瘤细胞扩

散。适形调强放疗是指通过精确固定体位并设计放疗计划来获

得更加理想的放射剂量分布效果，从而减轻对病灶周围组织的

伤害[11-13]。然而肿瘤直径大小是导致 NSCLC局部疗效降低的主

要因素之一[14]。肿瘤直径的大小可导致肿瘤细胞乏氧和营养不

良状态的比例不一致，从而使肿瘤细胞对放疗产生不同程度的

抵抗[15]。以往的临床实践表明[16]，不同大小的肺部肿瘤需要接受

不同程度的 Gy的剂量照射。某些学者甚至估计[17]，针对肺部肿

瘤直径≥ 5 cm的患者，放疗时需要 80～90 Gy甚至 100 Gy才

可彻底控制疾病进展。然后过高的剂量对周围正常组织产生的

影响也不可估量，故而即使是适形调强放疗技术也无法获得如

此高的剂量。因此，针对≥ 5 cm的 NSCLC患者，必须寻求患者

身体能接受的更好的治疗方案。医学界普遍认为[18]，化疗不仅

针对亚临床微小转移病灶有较好的改善效果，还可通过多种途

径对放疗发挥增敏效应。顺铂为铂的金属络合物，具有光谱的抗

癌作用，是目前NSCLC联合化疗方案中运用最为广泛的药物[19]。

本研究通过以适形调强放疗为对照，在此基础上联合顺铂

为基础的化疗治疗，结果显示，研究组的生存质量、总有效率高

于对照组，提示放化疗同步治疗可在一定程度上弥补单纯放疗

的不足，改善其治疗效果。本次研究中给予的化疗方案为多西

他赛联合顺铂，其中其中多西他赛别名为多烯紫杉醇，是半合

成紫杉醇衍生物，其抗瘤活性比紫杉醇强，且和紫杉醇没有交

叉耐药[20]。顺铂可与细胞核内 DNA的碱基结合，形成三种形式

的交联，造成 DNA损伤，破坏 DNA复制和转录，从而有效阻

止肿瘤细胞增殖[21]。同时化疗可在适形调强放疗结束后，加强

消灭残存的肿瘤细胞及可能存在的亚临床转移病灶，进一步控

制疾病进展。NSE主要存在于神经元和肿瘤细胞中，既往研究

证实其在 NSCLC患者的诊断灵敏度高达 80%[22]。CA199在多

种恶性肿瘤中均表达异常，常与其他肿瘤标志物联合检测[23]。

CYFRA21-1主要存在于上皮细胞胞浆中，是检测 NSCLC首选

肿瘤标志物[24]。本次研究中联合治疗的患者其血清标志物下降

明显，进一步证实放化疗治疗可有效控制肿瘤进展。可能与顺

铂等铂类化疗药物可通过缺氧细胞再氧化作用、阻止潜在致死

性或者亚致死性放射损伤修复等途径来改善细胞放射敏感性

有关[25]。通过观察两组不良反应可知，观察组的全身不良反应、

血液毒性的发生率较对照组高，但两组放射性肺炎、放射性食

管炎的发生率无差异，本次研究中所有患者均完成治疗，可见

不良反应基本可耐受。且随访 1年后发现，观察组的生存率提

高，可见在安全治疗的前提下，放化疗联合治疗在改善患者生

存率方面具有一定的价值。本研究的样本量仍较少，且随访时

间仅有 1年，研究结果还需要多中心、大规模的研究证实。

综上所述，适形调强放疗联合顺铂为基础的化疗治疗≥ 5cm

的 NSCLC患者，虽然部分患者不良反应增加，但整体疗效较

好，患者耐受，对患者预后有积极意义。
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