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摘  要 

肺部癌症目前是全球范围内发病率和死亡率极高的恶性肿瘤疾病类型之一。很多病人确诊肺癌时已经是

晚期阶段，癌症已经转移其他部位，手术最佳时机已经错过。针对肺部中晚期非小细胞肺癌患者，当前

指南、共识均建议采用多模式联合治疗，其中包括手术、放化疗、靶向治疗及免疫治疗等。本研究针对

现在医院中晚期非小细胞肺癌新辅助治疗研究现状进行综述。肺癌是恶性肿瘤死亡的重要原因之一，非

小细胞肺癌是肺部癌症的常见类型，所占比较高。早期肺癌仍以手术为主要治疗方式，但大多数患者在

就诊时已发展至晚期，从而错过最佳手术机会，只能通过放疗、化疗、免疫、靶向等方法进行治疗。本

文主要综述了可手术切除的局部进展期非小细胞肺癌患者新辅助治疗进展，以提高临床医生对肺癌新辅

助治疗的认识。 
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Abstract 
Lung cancer is now one of the malignant tumor disease types with extremely high morbidity and 
mortality rates worldwide. Many patients are already in advanced stages when lung cancer is di-
agnosed, and the cancer has metastasized to other sites, and the best time for surgery has been 
missed. For patients with mid- to late-stage non-small cell lung cancer in the lung, current guide-
lines and consensus recommend multimodal combination therapy, which includes surgery, radi-
otherapy, targeted therapy and immunotherapy. This study reviews the current status of neoadju-
vant therapy research for intermediate and advanced non-small cell lung cancer in hospitals. Lung 
cancer is one of the important causes of death from malignant tumors, and non-small cell lung can-
cer is a common type of lung cancer, accounting for a relatively high percentage. Early stage lung 
cancer is still mainly treated by hand, but most patients have developed to advanced stage by the 
time they are diagnosed, thus missing the best surgical opportunity and can only be treated by ra-
diotherapy, chemotherapy, immunotherapy, and targeted therapies. This article mainly reviews 
the progress of neoadjuvant treatment for patients with surgically resectable locally progressive 
non-small cell lung cancer to improve clinicians’ understanding of neoadjuvant treatment for lung 
cancer.  
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1. 新辅助治疗的概念及优势 

新辅助治疗指在恶性肿瘤手术切除前后给予化疗、放疗、免疫疗法、靶向治疗等方法消除可能存在

的微转移病灶[1]。患者因为肺癌接受外科手术治疗后，多数患者病情重新复发是因为远处转移灶的发生，

所以应该早期进行全身性治疗，可以极大限度地减少微小病灶的远处转移。新辅助治疗的早期实施，可

发现已存在微小转移灶而目前的检测手段未发现的实体瘤，来防止不必要的手术，选择其他治疗手段如

粒子植入、放疗、射频消融等局部治疗消除肿瘤细胞[2]。肺癌的新辅助治疗手段也被研究者看做病情的

一个缓冲治疗方式，伴有其他系统并发疾病的患者，能够首先进行系统性的全身治疗，在保证身体基础

情况良好的情况下，再接受手术，可以降低术后因手术期并发症造成的不良愈后的发生。 

2. 新辅助靶向治疗 

2.1. 靶向治疗药物种类 

新辅助靶向治疗主要针对参与肺部肿瘤发生、发展过程中细胞与细胞之间信号传导途径来施加干扰

的治疗手段，这种治疗方式特异性强，即能够在清除肿瘤细胞又对正常细胞伤害程度极少[3]。目前药物

作用主要是表皮生长因子受体/人表皮生长因子受体(Epidermal Growth Factor Receptor, EGFR)的信号传导

途径以及突变靶向药物，这是目前临床研究最广泛也是及其重要的新辅助靶向药物研究，将肺癌治疗提

升到分子水平[4]。 
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2.2. 靶向药物单药治疗 

研究者纳入 19 例中晚期非小细胞癌患者[5]，评估厄洛替尼在新辅助治疗中的疗效。14 例患者在治

疗为 8 期周后接受外科手术治疗的方式，其中 13 为患者癌症达到彻底性根治切除。接受手术方式除后病

理降期比例到 21.1%，客观缓解率变为 42.1%，疾病控制率 89.5%。50%的病人病情部分缓解，其余患者

达到疾病稳定。接受手术方式病人的中位无病生存期是 10.3 个月；给予新辅助治疗的 19 例病人，中位

无进展生存期及中位总生存期分别是 11.2个月和 51.6个月。在病人接受新辅助治疗的研究阶段之内，36.8%
的病人出现厄洛替尼相关不良反应症状，患者中占比 15.8%发生 3~4 级不良反应，这些发生不良反应的

患者中皮疹最多。 
研究者对比厄洛替尼和传统化疗方案(吉西他滨 + 顺铂)作为新辅助治疗在中晚期非小细胞肺癌患

者中的疗效[6]，这一项试验纳入 72 例中晚期非小细胞肺癌病人，研究对象被随机分为试验组/化疗组和

对照组/厄洛替尼组。两组患者中分别有 24 例和 31 例病人接受外科手术治疗。研究期间试验组病人无 3~4
级别的不良反应，但是照组中 29.4%的病人出现了 3~4 级不良反应。 

2.3. 靶向药物联合放化疗 

研究者纳入 13 例中晚期非小细胞肺癌患者[7]，研究阿法替尼药物联合新辅助治疗的效果。患者首先

接受为期 2 个月时长的阿法替尼治疗，随后进行放化疗。在治疗后 7 例患者接受手术治疗，5 例患者持

续进行阿法替尼维持治疗。进行外科手术方式的患者完全缓解率为 57.1%，1 例患者复查完全病理缓解。

13 病人例整体客观缓解率为 69%，中位无进展生存总期为 34.6 个月，2 年中位生存总期为 85%。 

2.4. 靶向治疗疾病缓解情况和远期生存预后情况 

研究显示，术前靶向诱导联合手术治疗显示出较好的疗效，但是目前缺乏明确可行的专家共识以及

指南，而且前瞻性的相关研究仍旧还在进行中。研究者进行的一项多中心随机对照试验[8]，包括 72 例中

晚期非小细胞癌病人，结果显示试验组与对照组的客观缓解率分别为 54.1%和 34.3%，差异无统计学意义

(P = 0.092)。但是在靶向治疗组中，结果显示患者的病情中位缓解率显著改善。同时其他一项研究纳入

35 例中晚期非小细胞癌病人作为研究对象[9]，对患者进行为期术前靶向治疗 42 天后接受外科手术，客

观缓解率为 54.5%，患者的中位无病生存期为 33.5 个月，结果显示新辅助靶向治疗方式对患者疾病缓解

和延长生存期上可以有显著作用。所以，在研究中晚期非小细胞癌患者的治疗中，即时目前研究没有充

分科学证据结果表明，新辅助化疗联合靶向治疗能够延长患者总生存期，但是却证明了能够明显延长患

者的中位无病生存期(一项研究纳入 35 例中晚期非小细胞癌病人作为研究对象[10]，对患者进行为期术前

靶向治疗 42 天后接受外科手术，客观缓解率为 54.5%，患者的中位无病生存期为 33.5 个月，这句话已经

说明了)。 

3. 新辅助免疫治疗 

新辅助免疫药物治疗目前已经成为中晚期肺癌的推荐治疗方案，是很多肺癌患者在治疗中常用的临

床选择治疗方案之一[11]。另一方面，在新辅助免疫治疗的可行性方面研究者也进行了探索，但是研究结

果尚未达成共识。目前临床治疗与试验研究常见的治疗模式主要：①有新辅助免疫治疗结合手术；②新

辅助免疫双药联合治疗结合手术；③新辅助免疫联合化学治疗手术等。目前研究者们依旧在探索最佳的

新辅助免疫治疗模式[12]。术前应用纳武利尤单抗后手术切除的疗效在一项研究中得到研究评估[10]，研

究中 95%的非小细胞肺癌病人进行了肺部肿瘤完全切除，复查结果显示病理学完全缓解率为 15% [13]。
在评估免疫治疗后肺切除的安全性和可行性方面，研究显示术前给予免疫诱导治疗，两年生存率可达 77%。
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研究证实[14]，新辅助免疫治疗结合化疗的联合治疗组和新辅助化疗组中位随访时间分别为 13 个月和 20
个月，前者患者均生存并且没有发生复发或转移，但是化疗组却存在 4 例患者死于后期癌症复发或远处

病灶转移。目前，新辅助免疫治疗在手术切除治疗肺癌初步显示了较好的短期预后，但长期效果仍需进

一步临床研究证实，后续研究可以进一步延长研究期限。 

4. 新辅助放化疗 

新辅助化疗的历史可追溯到 20 世纪 90 年代，主要是以顺铂为主的联合化疗[15]。研究者选取 27 名

中晚期非小细胞肺癌患者进行随机对照试验[16]，研究结果表明，与手术联合术后放疗相比，新辅助化疗

加手术加术后化疗有延长患者生存期；随后研究者分别研究证明与单纯手术相比[17]，术前应用 3 周期化

疗能够明显延长中晚期非小细胞癌患者的总生存期。有研究尝试术前应用多西他赛单药化疗，结果得出

生存期虽有延长，但未达到统计学意义。多西他赛联合顺铂方案的客观缓解率方面可达到 60% [13]为探

讨新辅助化疗对中晚期非小细胞肺癌患者的作用进行了一项前瞻性随机对照试验[18]，共选取 624 例患者，

随机分入手术组和新辅助化疗组，试验组术前行 2 个周期以铂类为主的方案化疗，两组术后均给予放疗

比较得出新辅助化疗组的术后 1、3、5、10 年生存率均明显优于手术组(P < 0.05)，其中 3 年生存期提升

15.9%。 
肺癌治疗中，部分患者会实施新辅助放疗单用，放疗单用研究显示在肿瘤标本病理学上展现差异，

但在提升肿瘤的可切除性或生存率方面尚缺少临床证据证明。肿瘤患者实施术前放疗是为了通过减少局

部肿瘤复发来延长生存期，研究结果表明[19]，显示化疗联合放疗较单纯化疗并未提高患者的生存期，即

使在病理学完全缓解的患者中结果也不明显。目前 125I 是一种人工合成的同位素，半衰期为 59.63 天，125I
治疗对周围正常组织的损伤小，适用于丧失手术机会、体质较弱的中晚期非小细胞肺癌患者[20]。 

5. 小结 

新辅助治疗确实为非小细胞肺癌患者带来更高的疾病缓解率，但是一些新辅助治疗的临床研究和技

术依旧需要继续发展，尤其是患者手术后的患者生存时间仍需继续观察证实。新辅助治疗后续的手术相

关风险和围手术期并发症，是外科医生及其关注和思考的问题。综上所述，随着非小细胞肺癌治疗手段

的不断发展，中晚期各种非小细胞肺癌新辅助越来越受关注，尤其在局部进展期非小细胞肺癌患者经新

辅助治疗后行胸外科手术是安全、可行的。非小细胞肺癌有望达到与传统开放性手术相同的围术期效果

和远期预后。对于靶向、免疫等新辅助治疗后疗效评估方式，最佳手术时间、手术方式选择，以及围术

期管理仍需进一步探索。 
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