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摘  要 

目的：评估卡瑞利珠单抗联合化疗在晚期非小细胞肺癌(NSCLC)患者中的真实世界疗效和安全性。方法：

回顾性纳入2020年1月~2023年12月安徽医科大学附属宿州医院收治的120例晚期NSCLC患者，按治疗

方案分为联合组(卡瑞利珠单抗 + 化疗，n = 64)和对照组(单纯化疗，n = 56)。比较两组治疗4周期后的

近期疗效、血清肿瘤标志物、不良反应及24个月生存结局。结果：联合组客观缓解率(ORR)与疾病控制

率(DCR)高于对照组，差异有统计学意义(均P < 0.01)。联合组肿瘤标志物水平低于对照组，差异有统计

学意义(均P < 0.01)。联合组反应性皮肤毛细血管内皮增生症(RCCEP)及甲状腺功能减退发生率高于对照

组，差异有统计学意义(均P < 0.01)；其余不良反应组间无统计学差异。Log-rank检验显示，联合组中位

无进展生存期(PFS)与总生存期(OS)高于对照组，差异有统计学意义(均P < 0.05)。24个月OS率及PFS率
高于对照组，差异有统计学意义(均P < 0.05)。结论：真实世界研究表明，卡瑞利珠单抗在晚期非小细胞

肺癌治疗中具有显著疗效，且联合治疗的效果更佳。 
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Abstract 
Objective: To evaluate the real-world efficacy and safety of camrelizumab combined with chemother-
apy in patients with advanced Non-Small Cell Lung Cancer (NSCLC). Methods: A retrospective anal-
ysis was conducted on 120 advanced NSCLC patients treated at Suzhou Hospital Affiliated to Anhui 
Medical University between January 2020 and December 2023. Participants were divided into two 
groups: the combination group (camrelizumab + chemotherapy, n = 64) and the control group (chem-
otherapy alone, n = 56). Short-term efficacy, serum tumor markers, Adverse Events (AEs), and 24-
month survival outcomes were compared after 4 treatment cycles. Results: The combination group 
demonstrated significantly higher Objective Response Rate (ORR) and Disease Control Rate (DCR) 
versus the control group (all P < 0.01). Serum tumor marker levels were significantly lower in the 
combination group (all P < 0.01). Incidence rates of Reactive Cutaneous Capillary Endothelial Pro-
liferation (RCCEP) and hypothyroidism were significantly higher in the combination group (all P < 
0.01), while other AEs showed no statistical differences. Log-rank tests revealed significantly pro-
longed median Progression-Free Survival (PFS) and Overall Survival (OS) in the combination group 
(all P < 0.05). The 24-month OS and PFS rates were also significantly higher in the combination group 
(all P < 0.05). 
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1. 引言 

肺癌是全球癌症死亡的首要原因，2022 年全球新发约 250 万例，死亡约 180 万例[1]。非小细胞肺癌

(Non-Small Cell Lung Cancer, NSCLC)占肺癌病例的 85%，早期患者可通过手术治愈，但多数确诊时已进

展至晚期，5 年生存率不足 10%，约为 27% [2] [3]。免疫检查点抑制剂(Immune Checkpoint Inhibitors, ICIs)
的出现显著改善了晚期 NSCLC 的生存结局，此类药物通过靶向 T 细胞活化的关键负调控通路，阻断免

疫抑制性信号，从而恢复 T 细胞的抗肿瘤活性[4]。多项随机对照试验证实，此类抑制剂单药或联合化疗

方案较单纯化疗显著提高了患者的生存率[5]。基于关键 III 期试验(CameL 及 CameL-sq)证实的良好疗效

和可控安全性，卡瑞利珠单抗联合化疗已在中国获批用于晚期 NSCLC 的一线标准治疗[6] [7]。然而，临

床试验通常在严格筛选人群中开展，其结果外推至真实世界存在局限，后者具有显著的异质性、复杂的

诊疗环境及有限的长期安全性数据。因此，系统评估卡瑞利珠单抗联合化疗在真实世界中的有效性及安

全性，对优化临床实践至关重要。本研究通过真实世界数据，直接对比该联合方案与单纯化疗的临床疗

效、肿瘤标志物动态变化、不良反应谱及生存结局，为晚期 NSCLC 的治疗决策提供直接、实用依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2020 年 1 月至 2023 年 12 月宿州市立医院收治的晚期 NSCLC 患者共计 120 例，按照治疗方法

进行分组，分成联合组(64 例)与对照组(56 例)。纳入标准：(1)通过组织学或细胞学方法诊断为肺癌；(2) 
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疾病处于 IIIB 至 IV 期；(3) 年满 18 周岁；(4) 接受卡瑞利珠单抗治疗；(5) 自愿参加本研究并签署知情

同意书；(6) 可以从治疗中受益。(7) 预计生存时间大于 3 个月。排除标准是：(1) 患有其他原发性实体

癌或血液系统恶性肿瘤；(2) 已证实对实验药物过敏；(3) 患有免疫缺陷疾病；(4) 有器官移植史；(5) 孕
妇或哺乳期妇女；(6) 有严重的精神疾病不能配合治疗。 

2.2. 方法 

对照组患者接受 21 天周期的含铂双药化疗，具体方案包括：① 培美曲塞(江苏豪森药业集团有限公

司，国药准字 H20205050，规格：100 mg) (500 mg/m2, d1)联合顺铂(江苏豪森药业集团有限公司，国药准

字 H20040813，规格：30 mg) (25 mg/d, d1~3)或卡铂(齐鲁制药有限公司，国药准字 H10920028，规格：

0.1 g) (AUC 5, d1)，完成 4~6 周期后行培美曲塞单药维持(500 mg/m2, q3w)；②紫杉醇(江苏恒瑞医药股份

有限公司，国药准字 H20183378，规格：100 mg) (175 mg/m2, d1)联合顺铂(25 mg/d, d1~3)或卡铂(AUC 5, 
d1)。研究组在对照组化疗基础上，每周期第 1 天静脉输注卡瑞利珠单抗(苏州盛迪亚生物医药有限公司，

国药准字 S20210027，规格：200 mg) 200 mg，诱导治疗 2~6 周期后分层维持：培美曲塞亚组采用培美曲

塞(500 mg/m2)联合卡瑞利珠单抗(200 mg) q3w 维持；紫杉醇组采用卡瑞利珠单抗单药(200 mg, q3w)维持。

所有维持治疗每 2 周期评估疗效，直至疾病进展或不可耐受毒性。 

2.3. 评价指标 

疗效评估采用实体瘤疗效评价标准1.1进行判定[8]：治疗4周期后判定完全缓解(Complete Response，
CR，所有靶病灶消失 ≥ 4 周)、部分缓解(Partial Response，PR，靶病灶最长径总和下降 ≥ 30% ≥ 4 周)、
疾病稳定(Stable Disease，SD，病灶变化未达 PR 或 PD 阈值)及疾病进展(Progressive Disease, PD，靶病灶

总和增加 ≥ 20%或新发病灶)；计算客观缓解率(Objective Response Rate，ORR = (CR + PR)/总例数 × 100%)
与疾病控制率(Disease Control Rate，DCR = (CR + PR + SD)/总例数 × 100%)。肿瘤标志物包括血清癌胚

抗原(Carcinoembryonic Antigen, CEA)、细胞角蛋白 19 片段抗原 21-1 (Cytokeratin 19 Fragment, CYFRA21-
1)、神经元特异性烯醇化酶(Neuron-Specific Enolase, NSE)、糖类抗原 125 (Cancer Antigen 125, CA125)、
糖类抗原 199 (Cancer Antigen 199, CA199)，于治疗前及 4 周期后通过电化学发光法检测空腹静脉血样本。

不良事件按美国国立癌症研究所的不良事件通用术语评估标准第 4.03 版分级。生存终点定义：无进展生

存期(Progression-Free Surival, PFS)为治疗开始至首次影像学进展或全因死亡；总生存期(Overall Survival, 
OS)为治疗开始至全因死亡；随访截止于 2025 年 7 月 16 日或失访。 

2.4. 统计学方法 

本研究采用 SPSS 27.0 和 Excel 2016 对数据进行分析，其中计数资料采用计数数据以频数或百分比

表示，组间差异则使用 χ2 检验，等级资料采用秩和检验，统计量用 Z 表示。计量数据采用均数 ± 标准

差(x ± s)表示，两组之间的差异使用 t 检验进行比较。此外，用 GraphPad Prism 8 绘制生存曲线，并使用

Log-rank 检验来分析生存差异。本研究的显著性水平设定为 P < 0.05。 

3. 结果 

3.1. 两组一般资料的比较 

两组患者在性别、年龄、吸烟史、饮酒史、高血压、糖尿病、病理分期、转移灶数量、东部肿瘤协作

组体能状态评分(Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status, ECOG)这些一般资料比较具有同

质性(P > 0.05)，见表 1。 
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Table 1. General data of the two groups 
表 1. 两组一般资料 

 联合治疗组(N = 64) 对照组(N = 56) t/χ2 P 

性别   1.473 0.225 

男 44 (68.75) 44 (78.57)   

女 20 (31.25) 12 (21.43)   

年龄   0.038 0.845 

<60 17 (26.56) 14 (25.00)   

≥60 47 (73.44) 42 (75.00)   

吸烟史(n, %) 12 (18.75) 10 (17.86) 0.016 0.900 

饮酒史(n, %) 13 (20.31) 11 (19.64) 0.008 0.927 

高血压(n, %) 20 (31.25) 13 (23.21) 0.967 0.325 

糖尿病(n, %) 13 (20.31) 9 (16.07) 0.359 0.549 

TNM   0.083 0.773 

ⅢB 21 (32.81) 17 (30.36)   

Ⅳ 43 (67.19) 39 (69.64)   

病理类型   0.430 0.512 

鳞癌 47 (73.44) 44 (78.57)   

腺癌 17 (26.56) 12 (21.43)   

转移灶数量   0.004 0.953 

<1 14 (21.88) 12 (21.43)   

≥2 50 (78.13) 44 (78.57)   

ECOG 评分   0.678 0.410 

0~1 53 (82.81) 43 (76.79)   

≥2 11 (17.19) 13 (23.21)   

3.2. 近期临床疗效 

经过 4 个周期治疗后，联合组的 ORR (64.06% vs 30.36%)和 DCR (85.94% vs 69.64%)均显著高于对照

组，差异有统计学意义(P < 0.05)。见表 2。 

3.3. 血清肿瘤标志物 

经过治疗后，两组患者 CEA、CA125、CYFRA21-1、NSE、CA199 水平均显著降低，且联合组水平

显著低于对照组，差异均有统计学意义(P < 0.05)，见表 3。 

3.4. 不良反应 

联合治疗组反应性皮肤毛细血管内皮增生症(Reactive Cutaneous Capillary Endothelial Proliferation, 
RCCEP)发生率显著高于对照组(37.5% vs 0.0%, P < 0.001)，其中 3~5 级 RCCEP 发生率为 1.6% (1/64)。甲

状腺功能减退发生率亦显著高于对照组(12.5% vs 1.8%, P = 0.027)。其余不良反应组间差异均无统计学意
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义(P > 0.05)见表 4。 
 

Table 2. Comparison of clinical efficacy between the two groups 
表 2. 两组临床疗效的比较 

 例数 完全缓解 部分缓解 稳定 进展 客观缓解(n, %) 疾病控制(n, %) 

联合治疗组 64 1 (1.56) 40 (62.50) 14 (21.88) 9 (14.06) 41 (64.06) 55 (85.94) 

对照组 56 0 (0.00) 17 (30.36) 22 (39.29) 17 (30.36) 17 (30.36) 39 (69.64) 

χ2      13.587 4.675 

P      0.000 0.031 

 
Table 3. Comparison of tumor markers between the two groups 
表 3. 两组肿瘤标志物的比较 

 例数 
CEA (ng/ml) CA125 (μ/ml) CYFRA21-1 (ng/ml) NSE (ng/ml) CA199 (μ/ml) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

联合治

疗组 64 139.28 ± 
15.17 

80.11 ± 
17.87 

51.85 ± 
5.65 

24.01 ± 
3.01 

6.51 ± 
0.59 

2.69 ± 
0.45 

59.4 ± 
5.59 

15.75 ± 
3.13 

57.07 ± 
4.93 

37.62 ± 
3.48 

对照组 56 137.75 ± 
16.38 

91.82 ± 
20.76 

51.95 ± 
6.61 

28.64 ± 
6.53 

6.41 ± 
0.65 

3.11 ± 
0.84 

58.89 ± 
5.15 

19.77 ± 
4.68 

57.39 ± 
5.11 

40.63 ± 
7.68 

t  0.533 −3.323 −0.088 −4.866 0.923 −3.345 0.517 −5.596 −0.355 −2.696 

P  0.595 0.001 0.930 0.000 0.358 0.001 0.606 0.000 0.723 0.009 

 
Table 4. Comparison of adverse reactions between the two groups 
表 4. 两组不良反应的比较 

 联合治疗组(N = 64) 对照组(N = 56) 
Z P 

 无 1~2 级 3~5 级 无 1~2 级 3~5 级 

RCCEP 40 (62.50) 23 (35.94) 1 (1.56) 56 (100.00) 0 (0.00) 0 (0.00) −5.097 0.000 

贫血 28 (43.75) 36 (56.25) 0 (0.00) 22 (39.29) 31 (55.36) 3 (5.36) −0.812 0.417 

乏力 34 (53.13) 30 (46.88) 0 (0.00) 29 (51.79) 27 (48.21) 0 (0.00) −0.146 0.884 

中性粒细胞减少 38 (59.38) 22 (34.38) 4 (6.25) 32 (57.14) 21 (37.50) 3 (5.36) −0.188 0.851 

转氨酶升高 36 (56.25) 26 (40.63) 2 (3.13) 35 (62.50) 20 (35.71) 1 (1.79) −0.729 0.466 

甲状腺功能减退 56 (87.50) 8 (12.50) 0 (0.00) 55 (98.21) 1 (1.79) 0 (0.00) −2.214 0.027 

蛋白尿 54 (84.38) 10 (15.63) 0 (0.00) 50 (89.29) 6 (10.71) 0 (0.00) −0.786 0.432 

发热 54 (84.38) 10 (15.63) 0 (0.00) 44 (78.57) 12 (21.43) 0 (0.00) −0.816 0.414 

食欲减退 27 (42.19) 36 (56.25) 1 (1.56) 21 (37.50) 33 (58.93) 2 (3.57) −0.630 0.528 

3.5. 远期临床疗效 

联合组中位 OS 达 15.5 个月(95% CI: 10.00~29.00)，显著长于化疗组的 11 个月(95% CI: 5.00~16.75)；
中位 PFS 同样显示优势(联合组：9 个月，95% CI：7.00~14.00；化疗组：6.50 个月，95% CI：3.00~13.00)。
Log-rank 检验证实两组中位 OS 与 PFS 差异具有统计学显著性(OS: Log Rank = 5.405, P = 0.02; PFS: Log 
Rank = 4.485, P = 0.03)。联合组 2 年 OS 率、PFS 率分别为 32.81%、39.10%，高于化疗组的 21.43%、
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28.60%，差异有统计学意义(P < 0.05)见图 1 与图 2。 
 

 
Figure 1. The OS survival curves 
图 1. OS 生存曲线 

 

 
Figure 2. The PFS survival curves 
图 2. PFS 生存曲线 

4. 讨论 

在 CameL 研究的 5 年更新中，卡瑞利珠单抗联合卡铂和培美曲塞对既往未经治疗的无 EGFR/ALK
改变的晚期非鳞状 NSCLC 患者继续显示出与单独化疗相比的长期和持久的临床益处[9]。进一步研究卡

瑞利珠单抗联合化疗的临床效益与风险，并对比化疗治疗方案，对优化晚期肿瘤免疫治疗策略具有重要

临床价值。 
本研究显示，单纯化疗治疗4个周期后的晚期NSCLC患者，客观缓解率30.36%、疾病控制率69.64%；

而联合卡瑞利珠单抗治疗组ORR提升至 64.06% (P < 0.05)，DCR达 85.94% (P < 0.05)。相较于CTONG2004-
ADV [10]研究的混合治疗队列(含 34.7%后线患者，ORR 40.2%)，本研究中一线卡瑞利珠单抗联合化疗的

ORR 达 64.06%。这与关键 III 期 CameL 试验的一线疗效(ORR 60.5%)高度趋同，证实治疗线数是核心差

异来源，后线治疗因肿瘤异质性增强及免疫微环境抑制，ORR 通常降低 20%~30% [11]。在评估治疗应答

方面，血清肿瘤标志物 CEA、NSE、CYFRA21-1、CA125 和 CA199 的动态变化对评估 NSCLC 治疗应答
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至关重要，且与患者预后显著相关[12]。本研究进一步观察到，联合免疫治疗组患者在治疗后，上述 5 项

标志物水平均显著低于对照组(P < 0.05)，这与国内徐菊娣等[13]报道的部分标志物下降趋势一致。该结果

不仅与前述显著提升的 ORR 相互印证，更从生物学标志层面证实，卡瑞利珠单抗联合化疗可有效降低晚

期 NSCLC 患者的肿瘤负荷。安全性分析表明，卡瑞利珠单抗组最常见的 3~5 级的不良反应是中性粒细

胞减少(6.25%)和转氨酶升高(3.13%)。所有不良事件经干预后可控，研究中未发生致死性不良事件。化疗

组未观察到 RCCEP，唯一记录的 1 例甲状腺功能减退为基线已存在的疾病(治疗前诊断)，与当前治疗无

关。卡瑞利珠单抗组 RCCEP 和甲状腺功能异常的发生率分别为 37.5% (24/64)和 12.5% (8/64)，两组间差

异有统计学意义(P = 0.00 和 P = 0.027)。RCCEP 与甲状腺功能减退症可以认为是与卡瑞利珠单抗相关的

不良事件，与 Mengli Xu 等[14]研究结果相符。此外，有研究表明 RCCEP 的发生与患者生存获益呈显著

正相关[15]，但本研究未进行相关亚组分析。尽管联合组增加了卡瑞利珠单抗，传统化疗相关毒性(包括

血液学与消化道毒性)在两组间未观察到显著差异：贫血(56.25% vs. 60.72%, P = 0.417)、中性粒细胞减少

(40.63% vs. 42.86%, P = 0.851)及食欲减退(57.81% vs. 62.50%, P = 0.528)的发生率均相近，表明卡瑞利珠

单抗并未显著放大化疗诱导的骨髓抑制与消化道毒性，与既往研究结果相符[16]。在生存获益方面联合组

的中位 OS 为 15.5 个月，而对照组为 13.2 个月，联合组的中位 PFS 为 10.1 个月，而对照组为 6.0 个月显示

生存率明显优于化疗组结果。与 Jialing Lv 等[17]的研究结果一致，进一步支持了该联合方案的治疗价值。 
本研究的局限性主要包括其回顾性、样本量小以及部分患者的基线生物标志物检测和测序不足。尽

管存在这些局限性，但该研究观察到 ORR 为 64.06.0%，DCR 为 85.94%，中位 PFS 为 15.5 个月，中位

OS 为 9.40 个月，2 年 OS 率、PFS 率分别为 32.81%、39.10%，这表明卡瑞利珠单抗联合化疗治疗晚期肺

癌具有延长生存期的优势。此外，化疗相关不良反应没有增加，免疫相关不良反应可控。 
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