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摘  要 

目的：探讨替雷利珠单抗及化疗联合放疗治疗晚期驱动基因阴性的非小细胞肺癌(Non-Small Cell Lung 
Cancer, NSCLC)的临床疗效及不良反应。方法：回顾性分析2021年3月~2024年10月在湘西自治州人民

医院采用免疫化疗联合放疗的11例晚期NSCLC患者，观察其疗效及不良反应。结果：其中位无进展生存

期(Polymeric Ferric Sulfate, PFS)为11.10月；不良反应发生情况：6例发生过III~IV级不良反应，其中3
例为IV级为骨髓抑制，已纠正。结论：替雷利珠单抗联合化疗及放疗治疗晚期驱动基因阴性非小细胞肺

癌显示出令人鼓舞的疗效和可管理的不良反应。 
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Abstract 
Objective: To explore the clinical efficacy and adverse reactions of tislelizumab and chemotherapy 
combined with radiotherapy in the treatment of advanced driver gene-negative Non-Small Cell Lung 
Cancer (NSCLC). Methods: A retrospective analysis was conducted on 11 patients with advanced 
NSCLC who received immunochemotherapy combined with radiotherapy in the People’s Hospital of 
Xiangxi Autonomous Prefecture from March 2021 to October 2024. The therapeutic effect and ad-
verse reactions were observed. Result: The median progression-free survival (Polymeric Ferric Sul-
fate, PFS) was 11.10 months; adverse reaction occurrence: Grade III~IV adverse reactions occurred 
in 6 cases, among which 3 cases were grade IV bone marrow suppression, which has been corrected. 
Conclusion: Tislelizumab combined with chemotherapy and radiotherapy has shown encouraging 
efficacy and manageable adverse reactions in the treatment of advanced driver gene-negative non-
small cell lung cancer. 
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1. 引言 

肺癌是全球范围内发病率和死亡率最高居首的恶性肿瘤之一，并且其发病和死亡人数在全球范围内

呈上升趋势。在中国，肺癌的发病率和死亡率高于全球平均水平，已成为严重的公共卫生问题[1]。因此，

迫切需要开发新的治疗策略，以改善晚期肺癌患者的生存率和生活质量。免疫检查点抑制剂的出现改变

了晚期驱动基因阴性的非小细胞肺癌既往以化疗为主的治疗格局[2] [3]。目前，免疫检查点抑制剂联合化

疗已是中国临床肿瘤学会(Chinese Society of Clinical Oncology, CSCO)、美国国家综合癌症网络(National 
Comprehensive Cancer Network, NCCN)等指南推荐的晚期驱动基因阴性非小细胞肺癌的标准治疗方案。

近年来多项研究发现，放疗能够通过调节局部以及全身免疫反应，发挥抗肿瘤免疫效应[4]。随着免疫检

查点抑制剂(immune checkpoint inhibitor, ICI)的发展与推广，放疗的免疫调节效应及其与免疫治疗的联合

协同作用，逐渐成为临床上关注的热点问题。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2021 年 3 月~2024 年 10 月湖南省湘西自治州人民医院确诊 IV 期的 11 例 NSCLC 患者进行回

顾性分析。年龄 38~72 岁，平均年龄(61.36 ± 10.10)岁；身体质量指数 17.92~29.4 kg/m2，平均 BMI (23.19 
± 3.91) kg/m2；临床分期：IVA 期 6 例，IVB 期 5 例；病理类型：鳞癌 9 例，腺癌 3 例。该病例报道已获

得病人的知情同意。 

2.2. 诊断标准及病例选取标准 

诊断标准：符合《中华医学会肿瘤学分会肺癌临床诊疗指南(2024 版)》中肺癌的诊断标准[5]，第 9
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版肺癌分期为 IV 期。 
纳入标准：年龄 18 岁~75 岁，性别不限；未经治疗的晚期非小细胞肺癌；驱动基因阴性；患者采用

替雷利珠单抗及含铂双药化疗联合放疗治疗方案；无放疗、化疗、免疫治疗禁忌症。 
排除标准：已知对 PD-1/PD-L1 抑制剂成分过敏者；5 年内患有其他类型的恶性肿瘤；合并其他心血

管疾病；合并自身免疫性疾病；合并认知障碍。 

2.3. 治疗方法 

2.3.1. 免疫化疗方案 
11 例患者一线治疗均采用 CSCO 推荐的免疫化疗综合治疗方案：8 例患者采用替雷利珠单抗联合卡

铂；3 例患者替雷利珠单抗联合顺铂。 

2.3.2. 放射治疗方案 
1) 放疗定位：所有患者都采用大平板与个体化体模结合固定；胸部病灶使用颈胸模；使用 Discovery 

RT 螺旋 CT 定位；胸部病灶自下颌下缘至肝下缘。 
2) 靶区勾画：胸部病灶：肿瘤靶区(Gross Tumor Volume, GTV)：肺部原发灶或转移灶；临床靶区(Clin-

ical Target Volume, CTV)：在 GTV 基础上，鳞癌外放 6 mm，腺癌 8 mm，包括阳性淋巴结，不行淋巴引

流区预防照射；计划靶区(Planning Target Volume, PTV)：CTV 外放 0.5 cm；肿瘤计划靶区(Planning Gross 
Target Volume, PGTV)：GTV 外放 0.5 cm。淋巴结靶区(Gross Tumor Volume of node, GTVnd)：纵隔肿大

淋巴结；淋巴结计划靶区(Planning Gross Tumor Volume of node, PGTVnd)：GTVnd 外放 0.5 cm。PTV 与

PGTVnd 融合后为最终计划靶区(Planning Target Volume 1, PTV1)。 
3) 剂量分割：胸部病灶：调强适形放疗常规分割 10 例；立体定向放疗 1 例。 

2.4. 随访 

从患者治疗日开始计算并进行跟踪随访，每 6~8 周随访 1 次，随访截止时间为 2025 年 5 月或患者死亡。 

2.5. 观察指标 

生存期及不良反应 
① 生存期：中位无进展生存期。 
② 不良反应：放射性肺炎、免疫性肺炎、胃肠反应、白细胞减少、中性粒细胞减少、血小板减少、

血红蛋白浓度减少、肝功能异常、肾功能异常。常见不良事件评价标准(Common Terminology Criteria for 
Adverse Events, CTCAE) 5.0 版。 

2.6. 统计学分析 

运用 SPSS 27.0 统计学软件分析数据。采用 Kaplan-Meier 法计算患者的中位 PFS。 

3. 结果 

3.1. 44 例晚期 NSCLC 患者的中位无进展生存期 

采用替雷利珠单抗及化疗联合放疗的 11 例患者中位无进展生存期为 11.10 月(95% CI 2.10~20.10) (图 1)。 

3.2. 44 例晚期 NSCLC 患者治疗过程中不良反应 

44 例患者在治疗过程出现的不同类型不良反应的人数及发生率：III 度白细胞减少 3 例(27.27%)，无
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IV 度白细胞减少。III~IV 度血红蛋白浓度减少 5 例(45.46%)，III~IV 度中性粒细胞减少 3 例(27.27%)，
Ⅲ~IV 度血小板减少 2 例(18.18%)；放射性炎症 2 例(18.18%)，均为 II 级；免疫性肺炎发生 0 例(0.00%)；
胃肠反应发生 6 例(54.55%)，其中 I 级 3 例，II 级 3 例，III 级 0 例；肝功能损伤 4 例(36.36%)，其中 1 级

2 例，2 级 1 例，3 级 1 例；肾功能损伤 5 例(45.45%)，其中 I 级 3 例，II 级 2 例。见表 1。 
 

 
Figure 1. Progression-free survival curves of 11 patients with advanced non-small cell lung cancer who received albumin 
paclitaxel, platinum-based tislelizumab combined with radiotherapy 
图 1. 11 例接受白蛋白紫杉醇、铂类 + 替雷利珠单抗联合放疗晚期非小细胞肺癌患者无进展生存曲线 

 
Table 1. The proportion of adverse reactions in 11 patients with advanced NSCLC 
表 1. 11 例晚期非小细胞肺癌患者不良反应占比 

分级  
类别 1~4 级 3~4 级 4 级 3 级 2 级 1 级 

血红蛋白浓度减少，n (%) 10 (90.91) 6 (54.55) 2 (18.18) 4 (36.36) 1 (9.10) 3 (27.27) 

中性粒细胞减少，n (%) 7 (63.64) 3 (27.27) 0 (0.00) 3 (27.27) 3 (27.27) 1 (9.10) 

白细胞减少，n (%) 8 (72.73) 3 (27.27) 0 (0.00) 3 (27.27) 4 (36.36) 1 (9.10) 

血小板减少，n (%) 6 (54.55) 2 (18.18) 2 (18.18) 0 (0.00) 2 (18.18) 2 (18.18) 

放射性肺炎，n (%) 2 (18.18) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 2 (18.18) 0 (0.00) 

免疫性肺炎，n (%) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 

胃肠反应，n (%) 7 (63.64) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 3 (27.27) 4 (36.36) 

肝功能，n (%) 4 (36.36) 1 (9.10) 0 (0.00) 1 (9.10) 1 (9.10) 2 (18.18) 

肾功能，n (%) 5 (45.45) 0 (0.00) 0 (0.00) 0 (0.00) 2 (18.18) 3 (27.27) 

4. 讨论 

全球范围内，肺癌发病率和死亡率预计将在未来几十年内持续上升。根据全球癌症负担预测，到 2050
年，全球肺癌新发病例将超过 462 万例，死亡病例将达 355 万例[6] [7]。目前，含铂双药化疗方案仍是晚

期驱动基因阴性肺癌临床推荐的一线治疗方案[8]，但该方案预后较差，患者中位生存期仅为 8~12 个月

[9]。在免疫治疗背景下，尽管免疫治疗显著改善了患者的生存率[10]-[13]，但耐药性和疾病进展仍不可避

免，一些患者可能在治疗过程中出现耐药现象，且部分患者(如 PD-L1 低表达或存在特定基因突变的患者)
可能无法从中获益[14]。 
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肿瘤治疗已经不再是单一的路径选择，而是一个多学科、多手段的综合治疗过程。放疗在现代肿瘤

医学中扮演着重要地位，除了对 DNA 的直接和间接损伤外，放疗还可能通过改变肿瘤细胞的侵袭转移能

力、调控肿瘤血管新生、改变局部或远处肿瘤的免疫微环境等影响肿瘤进展[15]。既往研究表明，放疗联

合化疗能够发挥协同抗肿瘤作用，具体包括：1) 放疗控制局部病灶，化疗弥补放疗无法覆盖的远处转移；

2) 化疗药物可增加放疗敏感性[16]；3) 化疗药物增加放疗引起的 DSB 的积累，导致肿瘤细胞死亡[17]；
4) 放疗主要通过直接破坏肿瘤细胞的 DNA 引起细胞凋亡，而化疗药物则可以通过激活凋亡信号通路、

抑制抗凋亡蛋白的表达等多种途径协同诱导肿瘤细胞凋亡[18]。放疗联合免疫治疗亦能够发挥协同抗肿

瘤作用：放疗可以重塑肿瘤微环境，增强免疫治疗敏感性[19]；放疗与抗 PD-L1 抗体协同也可减少肿瘤

浸润性髓源性抑制细胞的局部积累，改变肿瘤免疫微环境[20]；其辐射诱导的 DSB 通过 ATM/ATR/CHK1
激酶，上调了肿瘤细胞上 PD-L1 的表达[21]。因此，无论是放疗与化疗还是免疫治疗联合均能够提高抗

肿瘤疗效。本研究中，11 例采用替雷利珠单抗及含铂双药化疗联合放疗的患者的中位 PFS 为 11.10 月，

高于既往相同免疫化疗方案患者的中位 PFS，且该结果与董教师研究结果一致[22]。 
本研究结果显示，11 例患者中有 6 例患者发生过 III~IV 级不良反应，其中 IV 级不良反应均为骨髓

抑制，且所有患者 III-IV 级骨髓抑制经处理后均恢复，替雷利珠单抗及化疗联合放疗不良反应可控。 
本文的局限性包括：1) 首先，本研究的样本量有限(n = 11 例)，这构成了最主要的局限之一。小样本

量导致统计功效显著降低，意味着研究可能不足以识别出真实存在的、具有临床意义的效应，因此，基

于当前样本得出的其置信区间较宽(95% CI 2.10~20.10)，提示真实效应值可能存在很大不确定性；2) 其
次，本研究缺乏一个并行的对照组，这极大地限制了对因果关系的推断；3) 再次，本研究的回顾性设计

引入了多种潜在偏倚的风险。数据的获取依赖于既往医疗记录的完整性和准确性，不可避免地存在信息

缺失或不一致的情况。因此，本研究的结果仅能作为未来研究的假设基础，不应被直接外推或用于指导

常规临床决策。 
总之，本研究的初步分析提示，对于晚期驱动基因阴性非小细胞肺癌，替雷利珠单抗联合化疗及放

疗可能是一个有前景的治疗策略，其疗效初步显现，且不良反应处于可管理水平，但具体的联合方案尚

无定论，仍需要大量临床实验去探索。 
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