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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究重组人血管内皮抑制素联合西妥昔单抗治疗晚期非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）的临床效果及

其对患者血清 Ｔｏｌｌ 样受体 ４（ＴＬＲ４）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）水平的影响。 方法　 选取 ２０２１ 年 １０ 月—２０２４ 年 １０
月湖南省第二人民医院 ／湖南省脑科医院胸外科收治的晚期 ＮＳＣＬＣ 患者 １２０ 例为研究对象，采用随机数字表法分为

对照组和观察组各 ６０ 例，对照组采用 ＤＤＰ 化疗方案＋西妥昔单抗治疗，观察组采用 ＤＤＰ 化疗方案＋重组人血管内皮

抑制素＋西妥昔单抗治疗，均治疗 ３ 个周期。 观察 ２ 组患者治疗前后肿瘤标志物、血清 ＴＬＲ４ 与 ＶＥＧＦ 水平、生活质量

变化，比较 ２ 组临床疗效及不良反应发生率。 结果　 观察组患者疾病控制率为 ９１．６７％，高于对照组的 ７８．３３％（χ２ ／ Ｐ＝

４．１８３ ／ ０．０４１）；治疗 ３ 个周期后，观察组组织多肽抗原（ＴＰＡ）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、鳞癌抗原（ＳＣＣ）、细胞角蛋白 １９ 片段

（ＣＹＦＲＡ２１⁃１）、ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平低于对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ １２．１３７ ／ ＜０．００１、５．０２４ ／ ＜０．００１、５．１６５ ／ ＜０．００１、４．７９８ ／ ＜０．００１、３．７８６ ／ ＜
０．００１、４．１１８ ／ ＜０．００１），肺癌治疗功能评价（ＦＡＣＴ⁃Ｌ）量表评分高于对照组（ ｔ ／ Ｐ＝ ３．７４０ ／ ＜０．００１）；对照组与观察组不良

反应总发生率分别为 １１．６７％、１５．００％，差异无统计学意义（χ２ ／ Ｐ＝ ０．２８８ ／ ０．５９１）。 结论　 重组人血管内皮抑制素联合

西妥昔单抗治疗晚期 ＮＳＣＬＣ 的临床效果突出，能降低肿瘤标志物的表达，调控 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平，提升患者生活质量

且安全性良好。
【关键词】 　 晚期非小细胞肺癌；重组人血管内皮抑制素；西妥昔单抗；Ｔｏｌｌ 样受体 ４；血管内皮生长因子；疗效
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 To explore the clinical efficacy of combination therapy with recombinant endostatin and

cetuximab in advanced non⁃small cell lung cancer (NSCLC) and its impacts on serum Toll⁃like receptor 4 (TLR4) and vascular

endothelial growth factor (VEGF) levels.Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total of 120 patients with advanced NSCLC admitted to the Department

of Thoracic Surgery, Hunan Second People' s Hospital/Hunan Brain Hospital from October 2021 to October 2024 were en⁃
rolled. They were randomly assigned via random number table into a control group (cetuximab, n = 60) and an experimental

� group (recombinant endostatin + cetuximab, n =60). Clinical efficacy, tumor marker levels, TLR4, VEGF, quality of life, and

� adverse reactions were compared between the two groups.Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 The disease control rate in the experimental group was

91.67% , significantly higher than that in the control group (78.33% ) (χ2 /P =4.183/0.041). After three treatment cycles, levels

� of tissue polypeptide antigen (TPA), carcinoembryonic antigen (CEA), squamous cell carcinoma antigen (SCC), cytokeratin 19

fragment (CYFRA21⁃1), TLR4, and VEGF in the experimental group were significantly lower than those in the control group,
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while scores on the Functional Assessment of Cancer Therapy⁃Lung (FACT⁃L) scale were significantly higher (t/P =12.137/<

� 0.001, 5.024/<0.001, 5.165/<0.001, 4.798/<0.001, 3.786/<0.001, 4.118/<0.001, 3.740/<0.001). The total incidence of adverse

reactions was 11.67% in the control group and 15.00% in the experimental group, with no statistically significant difference

(χ2 /P =0.288/0.591).Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The combination of recombinant endostatin and cetuximab demonstrates significant clinical

� efficacy in advanced NSCLC. It effectively reduces tumor marker levels, modulates TLR4 and VEGF expression, improves pa⁃
tient quality of life, and exhibits a favorable safety profile.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Advanced non⁃small cell lung cancer; Recombinant endostatin; Cetuximab; Toll⁃Like Receptor 4; Vascu⁃
lar endothelial growth factor; Therapeutic effect

　 　 非 小 细 胞 肺 癌 （ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ，
ＮＳＣＬＣ）占肺癌总病例 ８０％～８５％，发病率和病死率居

高不下。 初期症状不明显，恶化后出现咳嗽等症状，晚
期有体质量下降等全身性体征［１］。 晚期 ＮＳＣＬＣ 手术

受限，化疗、靶向及免疫疗法成为关键，但长期生存率

仍低，研究重心是开发新疗法，提高生存率和生活质

量［２］。 重组人血管内皮抑制素可阻断肿瘤血管生成、
遏制肿瘤增长扩散，与化疗联用对晚期 ＮＳＣＬＣ 患者疗

效显著且安全［３］。 另一方面，针对表皮生长因子受体

（ＥＧＦＲ）的单克隆抗体西妥昔单抗，在晚期 ＮＳＣＬＣ 的

治疗中也显示出了积极的效果。 ＥＧＦＲ 信号通路在肺

癌的进展中占据重要地位，西妥昔单抗通过阻断

ＥＧＦＲ 的信号传导路径，能够抑制肿瘤细胞的生长与

存活［４］。 Ｔｏｌｌ 样受体 ４（Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４，ＴＬＲ４）和

血管内皮生长因子（ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ，
ＶＥＧＦ）在肿瘤发生、进展及转移中至关重要，ＴＬＲ４ 参

与免疫逃逸等，ＶＥＧＦ 调控血管新生。 研究二者的作

用机制，有助于理解治疗原理［５］。 本研究旨在探讨以

上 ２ 组方法治疗晚期 ＮＳＣＬＣ 的效果及对血清 ＴＬＲ４ 和

ＶＥＧＦ 水平的影响，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选取 ２０２１ 年 １０ 月—２０２４ 年 １０ 月湖

南省第二人民医院 ／湖南省脑科医院胸外科收治的晚

期 ＮＳＣＬＣ 患者 １２０ 例为研究对象，采用随机数字表法

分为对照组、观察组各 ６０ 例。 ２ 组临床资料比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表 １。 本研

究已经获得医院伦理委员会批准［（２０２１）伦审【课】
（６０）号］，患者或家属知情同意并签署知情同意书。
１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合 ＮＳＣＬＣ 的

诊断标准［６］；②病理分期为Ⅲｂ 期、Ⅳ期；③东部肿瘤

协作组（ＥＣＯＧ）体能状态评分（ＰＳ）０ ～ ２ 分；④预期生

存时间超过 ３ 个月；⑤至少有 １ 个可测量的靶病灶。
（２）排除标准：①合并其他原发肿瘤；②存在严重心

脏、肝脏、肾脏等重要脏器功能障碍；③骨髓抑制或血

液系统疾病；④精神障碍者；⑤妊娠或哺乳期妇女。
１．３　 治疗方法　 ２ 组均给予 ＤＤＰ 化疗方案：多西他赛

表 １　 对照组与观察组晚期 ＮＳＣＬＣ 患者临床资料比较

Ｔａｂ．１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ＮＳＣＬＣ

　 　 项　 目
对照组
（ｎ＝ ６０）

观察组
（ｎ＝ ６０）

χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

性别［例（％）］ ０．３２０ ０．５７２
　 男 ３６（６０．００） ３９（６５．００）
　 女 ２４（４０．００） ２１（３５．００）
年龄（�ｘ±ｓ，岁） ６３．１９±６．９３ ６３．４４±７．２４ ０．１９３ ０．８４７
ＫＰＳ 评分（�ｘ±ｓ，分） ７４．８９±８．７３ ７５．１３±８．９７ ０．１４９ ０．８８２
病理分期［例（％）］ ０．１３４ ０．７１４
　 Ⅲｂ 期 ３１（５１．６７） ３３（５５．００）
　 Ⅳ期 ２９（４８．３３） ２７（４５．００）

注射液（扬子江药业集团有限公司，２．０ ｍｌ：８０ ｍｇ）静
脉滴注，７５ ｍｇ ／ ｍ２，滴注 １ ｈ，每 ３ 周 １ 次；顺铂注射液

（江苏豪森药业集团有限公司，６ ｍｌ：３０ ｍｇ）静脉滴注，
２０ ｍｇ ／ ｍ２，每日 １ 次，连用 ５ ｄ。
　 　 对照组在 ＤＤＰ 化疗方案基础上给予西妥昔单抗

（德 国 默 克 公 司 ） 静 脉 滴 注 ６０ ｍｉｎ 以 上， 每 次

２５０ ｍｇ ／ ｍ２，每周 １ 次，２１ ｄ 为 １ 个周期；观察组在对照

组基础上给予重组人血管内皮抑制素，每次 ７．５ ｍｇ ／ ｍ２

（１．２×１０５ Ｕ ／ ｍ２），加入 ２５０ ～ ５００ ｍｌ ０．９％氯化钠注射

液中，静脉滴注３～４ ｈ，每日 １ 次，连续给药 １４ ｄ，间隔

１ 周后再进行下周期给药治疗。 ２ 组均治疗 ３ 个周期。
１．４　 观察指标与方法

１．４．１　 血清肿瘤标志物检测：分别于治疗前后采用患

者空腹静脉血 ３ ｍｌ，离心分离血清，采用放射性免疫分

析法测定组织多肽抗原（ＴＰＡ），化学发光法测定癌胚

抗原（ＣＥＡ），酶联免疫吸附试验测定鳞癌抗原（ＳＣＣ）、
细胞角蛋白 １９ 片段（ＣＹＦＲＡ２１⁃１）水平。
１．４．２　 血清 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平检测：分别于治疗前后

取上述血清，采用酶联免疫吸附试验测定血清 ＴＬＲ４、
ＶＥＧＦ 水平。
１．４．３　 生活质量评估：分别于治疗前后采用肺癌治疗

功能评价（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ⁃ｌｕｎｇ，
ＦＡＣＴ⁃Ｌ）量表［７］评估患者生活质量。 共包含 ３６ 个条

目，这些条目被分为几个模块：生理状况、社会 ／家庭状
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况、情感状况、功能状况等。 合计 １００ 分，分值与生活

质量呈正相关。
１．４．４　 不良反应：记录治疗期间患者消化系统反应、
肝功能异常、低血压、粉刺样皮疹等发生情况。
１．５　 临床疗效　 （１）完全缓解（ＣＲ）：所有肿瘤病灶完

全消失，且维持 ４ 周以上；（２）部分缓解（ＰＲ）：肿瘤病

灶减少 ３０％以上，且维持 ４ 周以上；（３）稳定（ＳＤ）：肿
瘤大小在 ４ 周内变化不大，增减不超过 ２０％；（４）进展

（ＰＤ）：肿瘤病灶直径总和至少增加 ２０％，或者出现 １
个或多个新病灶［８］。 疾病控制率 ＝ （ＣＲ＋ＰＲ＋ＳＤ） ／总
例数×１００％。
１．６　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ ２３．０ 软件分析数据。 计

数资料以频数或构成比（％）表示，组间比较采用 χ２ 检

验，等级资料采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验比较；符合正

态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，２ 组间比较采用独立

样本 ｔ 检验。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组临床疗效比较 　 观察组患者疾病控制率为

９１．６７％，高于对照组的 ７８．３３％，差异具有统计学意义

（Ｐ＜０．０５），见表 ２。

表 ２ 　 对照组与观察组晚期 ＮＳＣＬＣ 患者临床疗效比较 　
［例（％）］

Ｔａｂ．２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ＮＳＣＬＣ

组　 别 例数 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ 疾病控制率
（％）

对照组 ６０ １（１．６７） ２５（４１．６７） ２１（３５．００） １３（２１．６７） ７８．３３
观察组 ６０ ４（６．６７） ２８（４６．６７） ２３（３８．３３） ５（８．３３） ９１．６７
Ｕ ／ χ２ 值 Ｕ＝ １ ４８７ χ２ ＝ ４．１８３
Ｐ 值 ０．０７７ ０．０４１

２．２　 ２ 组治疗前后血清肿瘤标志物比较 　 治疗前，２
组血清 ＴＰＡ、ＣＥＡ、ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１⁃１ 水平比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗 ３ 个周期后，观察组血清

ＴＰＡ、ＣＥＡ、 ＳＣＣ、 ＣＹＦＲＡ２１⁃１ 水平低于对照组 （ Ｐ ＜
０．０１），见表 ３。
２．３　 ２ 组血清 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平及生活质量比较　 治

疗前，２ 组血清 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平及生活质量比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗 ３ 个周期后，观察组

血清 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平低于对照组，ＦＡＣＴ⁃Ｌ 量表评分

高于对照组（Ｐ＜０．０５），见表 ４。

表 ４　 对照组与观察组晚期 ＮＳＣＬＣ 患者血清 ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平

及生活质量比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＴＬＲ４， ＶＥＧＦ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ
ｌｉｆｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ＮＳＣＬＣ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组　 别 时间
ＴＬＲ４

（μｇ ／ Ｌ）
ＶＥＧＦ
（ｎｇ ／ Ｌ）

ＦＡＣＴ⁃Ｌ 量表评分
（分）

对照组 治疗前 ５０．２９±５．９２ ２７．６１±３．７４ ５５．４１±５．９６
（ｎ＝ ６０） 治疗后 ４２．１１±４．９６ ２１．４９±３．４９ ６４．９６±７．４６
观察组 治疗前 ４９．７９±５．７９ ２７．４３±３．６１ ５４．８９±５．７３
（ｎ＝ ６０） 治疗后 ３８．７９±４．６４ １９．２２±２．４６ ７０．２１±７．９１
ｔ ／ Ｐ 对照组内值 ８．２０４ ／ ＜０．００１ ９．２６７ ／ ＜０．００１ ７．７４７ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 观察组内值 １１．４８４ ／ ＜０．００１ １４．５５８ ／ ＜０．００１ １２．１４９ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ３．７８６ ／ ＜０．００１ ４．１１８ ／ ＜０．００１ ３．７４０ ／ ＜０．００１

２．４　 ２ 组不良反应比较 　 对照组与观察组不良反应

总发生率分别为 １１．６７％、１５．００％，２ 组比较差异无统

计学意义（χ２ ／ Ｐ＝ ０．２８８ ／ ０．５９１），见表 ５。

表 ５ 　 对照组与观察组晚期 ＮＳＣＬＣ 患者不良反应比较 　
［例（％）］

Ｔａｂ．５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ＮＳＣＬＣ

组　 别 例数 消化系统反应 肝功能异常 低血压 粉刺样皮疹
总发生率

（％）
对照组 ６０ ４（６．６７） ２（３．３３） １（１．６７） ０ １１．６７
观察组 ６０ ３（５．００） ０ ４（６．６７） ２（３．３３） １５．００

表 ３　 对照组与观察组晚期 ＮＳＣＬＣ 患者治疗前后血清肿瘤标志物比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｔｕｍｏｒ ｍａｒｋｅｒｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ＮＳＣＬＣ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒ⁃
ｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

组　 别 时间 ＴＰＡ（Ｕ ／ Ｌ） ＣＥＡ（μｇ ／ Ｌ） ＳＣＣ（ｎｇ ／ Ｌ） ＣＹＦＲＡ２１⁃１（μｇ ／ Ｌ）
对照组 治疗前 ２３６．９１±２９．８５ １７０．６１±１９．８６ ６．７１±０．７１ ５．９８±０．６３
（ｎ＝ ６０） 治疗后 １８５．４３±２０．４３ １０６．２８±１６．９２ ５．２３±０．５９ ４．５４±０．５２
观察组 治疗前 ２３３．７７±２７．４６ １６９．５４±１８．３３ ６．７５±０．７５ ６．１１±０．７１
（ｎ＝ ６０） 治疗后 １４１．２２±１９．４６ ９３．４６±１０．２２ ４．７１±０．５１ ４．１１±０．４６

ｔ ／ Ｐ 对照组内值 １１．０２４ ／ ＜０．００１ １９．０９９ ／ ＜０．００１ １２．４１８ ／ ＜０．００１ １３．６５５ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 观察组内值 ２１．３００ ／ ＜０．００１ ２８．０８０ ／ ＜０．００１ １７．４２３ ／ ＜０．００１ １８．３１２ ／ ＜０．００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 １２．１３７ ／ ＜０．００１ ５．０２４ ／ ＜０．００１ ５．１６５ ／ ＜０．００１ ４．７９８ ／ ＜０．００１

·５８１１·疑难病杂志 ２０２５ 年 １０ 月第 ２４ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．１０



３　 讨　 论

　 　 ＮＳＣＬＣ 患者往往因手术治疗效果有限，而转向化

疗、分子靶向治疗和免疫疗法等策略。 尽管治疗策略

近年来有所突破，但晚期 ＮＳＣＬＣ 患者的预后不良情况

依然严峻。 因此，当前研究的焦点在于探索更加高效

的新型治疗方法，以期提高患者的生存质量［９］。 重组

人血管内皮抑制素能够精确靶向新生血管内皮细胞表

面的受体，阻断其信号转导通路，进而抑制肿瘤血管生

长因子的功能，切断肿瘤组织的血液来源，达到遏制肿

瘤生长与转移的效果［１０］。 另外，重组人血管内皮抑制

素具备调节 ＮＳＣＬＣ 肿瘤微环境的能力，通过调整多种

细胞因子的平衡比例，激发一系列促进抗肿瘤反应的

效应［１１］。 ＩｇＧ１ 型单克隆抗体西妥昔单抗，能够特异

性地结合 ＥＧＦＲ 并抑制其活性，打断了细胞生长、ＤＮＡ
复制、肿瘤血管构建及细胞迁移与侵袭等多个肿瘤生

命周期的关键阶段，从而减缓肿瘤细胞的生长速度并

限制其扩散，实现对晚期 ＮＳＣＬＣ 的有效治疗［１２］。 本

研究中，观察组的疾病控制率、ＦＡＣＴ⁃Ｌ 量表评分大于

对照组，提示重组人血管内皮抑制素与西妥昔单抗联

合疗法针对晚期 ＮＳＣＬＣ 的疗效突出，有助于改善患者

的生活质量。
　 　 ＴＰＡ 是一种多肽类物质，与角蛋白 ８、１８ 和 １９ 有

关联，其主要分布场所是胎盘及多数肿瘤组织。 在上

皮性肿瘤中，ＴＰＡ 的表达水平会有所提升，它是由增

殖的细胞合成并释放出来的［１３］。 ＣＥＡ 作为一种含有

丰富多糖的蛋白质复合物，携带人类胚胎抗原的属性，
它定位于由内胚层细胞分化衍生的癌细胞膜上，作为

细胞膜的结构成分存在。 它在多种类型的肿瘤中均有

表达，但特异性指向某一脏器的能力较低［１４］。 ＳＣＣ 作

为肿瘤相关抗原 ＴＡ⁃４ 的一个分类，主要定位于细胞质

内部，尤其在非角化型癌细胞中其浓度显著升高，是鳞

状细胞癌早期检测中一个至关重要的识别标志［１５］。
ＣＹＦＲＡ２１⁃１ 主要由 ＣＫ１９ 型角蛋白的可溶性片段构

成，属于细胞角蛋白家族的一员，它主要定位于单层及

复层上皮肿瘤细胞的胞质内。 当肿瘤细胞发生溶解或

死亡时，大量的蛋白酶被激活，导致 ＣＫ１９ 型角蛋白被

降解并裂解成 ＣＹＦＲＡ２１⁃１，随后这些片段进入血液循

环系统［１６］。 研究显示，与癌旁组织比较，ＮＳＣＬＣ 癌组

织中 ＴＬＲ４ 的表达水平明显更高，这一高水平的表达

可能与 ＮＳＣＬＣ 的起源及进展过程存在紧密的联

系［１７］。 ＴＬＲ４ 在 ＮＳＣＬＣ 细胞内的激活显著增强了细

胞的迁移与侵袭能力，这一过程可能与 ＴＬＲ４ 信号转

导机制的激活紧密相关，该通路可促进一系列与细胞

迁移和侵袭相关的基因和蛋白表达，如基质金属蛋白

酶（ＭＭＰ）⁃２、ＭＭＰ⁃９ 及 ＶＥＧＦ 等，这些分子在细胞外

基质破坏和血管生成中扮演重要角色，进而促进了

ＮＳＣＬＣ 的迁移与侵袭［１８⁃１９］。 本研究中，观察组治疗后

的 ＴＰＡ、ＣＥＡ、ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１⁃１、ＴＬＲ４、ＶＥＧＦ 水平低于

对照组，提示重组人血管内皮抑制素与西妥昔单抗联

合疗法针对晚期 ＮＳＣＬＣ 能有效减少肿瘤标志物的表

达量。
４　 结　 论

　 　 综上所述，采用重组人血管内皮抑制素与西妥昔

单抗联合疗法针对晚期 ＮＳＣＬＣ 展现出了显著的临床

疗效，该方案能有效减少肿瘤标志物的表达量，调节

ＴＬＲ４ 和 ＶＥＧＦ 的水平，从而改善患者的生活质量，并
且具备良好的安全性。 本研究仍存在以下局限：样本

规模有限且来源于单一中心，可能因抽样偏差导致研

究结论的普适性受限；实验设计未设置不同给药时序

的平行对照，难以明确两种药物的最佳协同作用时间

窗；受研究周期限制，缺乏对受试者长期生存数据的追

踪分析，无法全面评估治疗方案的远期获益。 基于上

述不足，后续将开展多中心、大样本对照试验，重点优

化给药时序方案并延长随访周期，以构建更具临床指

导价值的循证医学证据链。
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３７（８）： １４３８⁃１４４６． ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１０００⁃４７１８．２０２１．０８．０１３．

［６］ 　 中华医学会肿瘤学分会，中华医学会杂志社． 中华医学会肿瘤学

分会肺癌临床诊疗指南（２０２１ 版） ［ Ｊ］ ． 中华医学杂志， ２０２１，
１０１ （ ２３ ）： １７２５⁃１７５７． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１２１３７⁃
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２０２１０２０７⁃００３７７．
［７］ 　 杨俊泉， 李义慧， 张爱静， 等． ＦＡＣＴ⁃Ｌ 量表应用于老年非小细

胞肺癌患者的疗效评价［Ｃ］ ／ ／ ２０１２ 亚洲华人生存质量学术研

讨会暨第五届全国生存质量学术交流会论文集． ２０１２： ９０⁃９５．
［８］ 　 Ｋｕｓａｂａ Ｈ， Ｓａｉｊｏ Ｎ． Ａ ｓｕｍｍａｒｙ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ

ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ （ ＲＥＣＩＳＴ ｃｒｉｔｅｒｉａ） ［ Ｊ］ ． Ｇａｎ Ｔｏ Ｋａｇａｋｕ Ｒｙｏｈｏ，
２０００， ２７（１）： １⁃５．

［９］ 　 于锦萍， 孙冬梅， 刘海霞． 重组人血管内皮抑制素联合奥希替尼

治疗晚期非小细胞肺癌的疗效及预后分析［Ｊ］ ． 现代肿瘤医学，
２０２４， ３２（１０）： １８１４⁃１８１９． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７２⁃４９９２． ２０２４．
１０．００９．

［１０］ 　 荆璟， 张清恒． 重组人血管内皮抑制素联合 ＮＰ 化疗对Ⅳ期非小

细胞肺癌患者无进展生存期的影响［ Ｊ］ ． 实用癌症杂志， ２０２２，
３７ （ ６ ）： ９２２⁃９２５， ９７４． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃５９３０． ２０２２．
０６．０１５．

［１１］ 　 薛倩， 何强， 陈虹， 等． 卡瑞利珠单抗联合重组人血管内皮抑制

素及榄香烯治疗晚期非小细胞肺癌的有效性及安全性［ Ｊ］ ． 实

用心脑肺血管病杂志， ２０２４， ３２（ ２）： ２４⁃２８． ＤＯＩ：１０． １２１１４ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ．１００８⁃５９７１．２０２４．００．０２４．

［１２］ 　 曹励强， 王晓雯， 王兰， 等． 西妥昔单抗对老年晚期 ＮＳＣＬＣ 化

疗患者免疫功能及生存情况的影响 ［ Ｊ］ ． 中国老年学杂志，
２０２１， ４１（１６）： ３４１６⁃３４１９． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００５⁃９２０２． ２０２１．
１６．００８．

［１３］ 　 王维， 邵敬， 吕玉淳， 等． 胸腔镜下肺叶切除术对 ＮＳＣＬＣ 患者

临床效果及 ＴＰＡ、ＳＣＣ、ＣＹＦＲＡ２１⁃１ 水平的影响［Ｊ］ ． 分子诊断与

治疗杂志， ２０２３， １５（６）： １０１６⁃１０２０． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７４⁃
６９２９．２０２３．０６．０２７．

［１４］ 　 康淑琴， 董向月， 马娟， 等． 高分辨率 ＣＴ 肺气肿指标联合血清

ＣＥＡ、ＮＬＲ、ＰＬＲ 对慢性阻塞性肺疾病患者非小细胞肺癌发生风

险的预测价值［ Ｊ］ ． 现代生物医学进展， ２０２４， ２４（１４）： ２７８５⁃
２７８９．ＤＯＩ：１０．１３２４１ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｐｍｂ．２０２４．１４．０３６．

［１５］ 　 路颖慧， 安美霞， 朱雯怡． 非小细胞肺癌患者 ＳＣＣ、ＰｒｏＧＲＰ 及

ＣＥＡ 水平变化及临床意义［Ｊ］ ． 分子诊断与治疗杂志， ２０２４， １６
（５）： ９６７⁃９７０．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４⁃６９２９．２０２４．０５．０４２．

［１６］ 　 周宗正， 潘刚， 乙楠， 等． ＣＡ１２５、ＣＹＦＲＡ２１⁃１、ＡＦＲ 水平与晚期

非小细胞肺癌化疗预后的关系 ［ Ｊ］ ． 分子诊断与治疗杂志，
２０２４， １６ （ ６）： １０１９⁃１０２３． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７４⁃６９２９． ２０２４．
０６．００８．

［１７］ 　 梁丽斯， 李洁， 贺帅， 等． ＭＭＰ⁃９、ＭＭＰ⁃２ 及 ＴＬＲ４、ＨＥ４ 对非小

细胞肺癌早期诊断意义［Ｊ］ ． 中华肺部疾病杂志：电子版，２０２４，
１７（５）：７５６⁃７６１．ＤＯＩ：１０．３８７７ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４⁃６９０２．２０２４．０５．０１５．

［１８］ 　 王楷，王聪剑，鞠雪涛，等．β⁃氨基丙腈通过抑制赖氨酰氧化酶减

弱低氧诱导的非小细胞肺癌转移侵袭［ Ｊ］ ．疑难病杂志，２０２４，２３
（１０ ）： １１５９⁃１１６４， １１７０． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２４．
１０．００２．

［１９］ 　 王海英， 吴凯， 田胤纯． 血清基质金属蛋白酶⁃９、细胞角蛋白 １９
片段及血管内皮细胞生长因子水平与非小细胞肺癌患者顺铂治

疗效果的关系［ Ｊ］ ． 实用医学杂志， ２０２４， ４０（２４）： ３４５２⁃３４５７．
ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６⁃５７２５．２０２４．２４．００４．

（收稿日期：２０２５－０４－２９）
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撰写医学论文主体部分的要求
１　 前言　 概述研究的背景、目的、研究思路、理论依据、研究方法、预期结果和意义等。 仅需提供与研究主题紧密相关

的参考文献，切忌写成文献综述。 一般以 ２００～３００ 个汉字为宜，占全文字数的 ５％左右。
２　 资（材）料与方法　 实验研究论文常写成“材料与方法”，临床研究论文常写成“资料与方法”。
２．１　 研究对象：研究对象为人，需注明时间、地点、分组方法、一般情况、选择标准与排除标准等，并说明经所在单位伦

理委员会批准，研究对象知情同意。 研究对象为实验动物，需注明动物的名称、种系、雌雄、年龄、饲养条件、健康状况

及合格证号等。
２．２　 药品、试剂及仪器、设备：药品及化学试剂使用通用名称，并注明剂量、单位、纯度、批号、生产单位及给药途径。 仪

器、设备应注明名称、型号、规格、生产单位、精密度或误差范围，无须描述工作原理。
２．３　 观察指标与方法：选用相应观察指标，详述新创的方法及改良方法的改进之处，以备他人重复。 采用他人方法，以
引用参考文献的方式给出即可。
２．４　 统计学方法　 说明所使用的统计学软件及版本，明确资料的表达及统计学方法的选择。 用 �ｘ±ｓ 表达服从或近似

服从正态分布的计量资料， 可采用 ｔ 检验、方差分析；用 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表达呈偏态分布的计量资料或生存时间资料， 可采

用秩和检验，若考虑协变量的影响，可采用协方差分析；用频数或构成比（％）表达计数资料或等级资料，可采用卡方检

验或秩和检验。
３　 结果　 是指与设计的观察指标相对应的实（试）验所得数据、观察记录，经过综合分析和统计学处理的结果，而不是

原始数据，更不是原始记录。 按逻辑顺序在正文的文字、表格和图中描述所获得的结果。 结果的叙述应实事求是，简
洁明了，数据准确，层次清楚，逻辑严谨。 以数据反映结果时，应注意不能只描述导数（如百分数），还应同时给出据以

计算导数的绝对数。 一般应对所得数据进行统计学处理，并给出具体的统计检验值，如：ｔ＝ ２．８５，Ｐ＜０．０１。
４　 讨论　 是对研究结果的科学解释与评价，是研究所形成的科学理论，不必重述结果部分具体数据或资料。 着重讨论研

究结果的创新之处及从中导出的结论，包括理论意义、实际应用价值、局限性，及其对进一步研究的启示。 应将本研究结

果与其他有关的研究相比较，并将本研究结论与目的联系起来讨论，同时列出相关参考文献。
５　 结论　 是对研究结果和论点的提炼与概括，如果推导不出结论，可在讨论中写一结束语。
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