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摘  要 

目的：探讨信迪利单抗注射液单药疗法治疗晚期非小细胞肺癌的有效性和安全性。方法：选取2020年9
月至2021年10月烟台毓璜顶医院收治的20例化疗失败或无法耐受化疗的晚期非小细胞肺癌患者，使用

信迪利单抗注射液单药免疫治疗，评估患者的客观缓解率(overall response rate, ORR)、疾病控制率

(disease control rate, DCR)、无进展生存期(progression free survival, PFS)、总生存期(overall sur-
vival, OS)和不良反应发生情况。结果：随访2~13个月，中位随访时间为6.5个月。所有患者的ORR为

40.0% (8/20)，DCR为80.0% (16/20)；治疗相关不良反应发生率为60.0% (12/20)，不良反应以1~2
级为主，≥3级不良反应发生率为15.0% (3/20)。结论：对于化疗失败或无法耐受化疗的晚期非小细胞肺

癌患者，信迪利单抗注射液单药疗法不失为一种较好的治疗选择，安全性较好，并能降低血清CEA、LDH
水平，改善患者生活质量。 
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Abstract 
OBJECTIVE: To explore the efficacy and safety of sintilimab injection in the treatment of advanced 
non-small cell lung cancer. METHODS: Patients with advanced non-small cell lung cancer who 
failed chemotherapy or could not tolerate chemotherapy in Yantai Yuhuangding Hospital from 
September 2020 to October 2021 were extracted and treated with sintilimab injection immuno-
therapy. The overall response rate (ORR), disease control rate (DCR), progression free survival 
(PFS), overall survival (OS) and incidence of adverse drug reactions were evaluated. RESULTS: The 
follow-up period was from 2 to 13 months, and the median follow-up time was 6.5 months. The 
ORR of all patients was 40.0% (8/20), the DCR was 80.0% (16/20), and the incidence of treatment- 
related adverse drug reactions was 60.0% (12/20). Adverse drug reactions were mainly in level 1 
to 2, and level ≥ 3 was 15. 0% (3/20). CONCLUSIONS: For patients with advanced non-small cell 
lung cancer who have failed chemotherapy or cannot tolerate chemotherapy, monotherapy with 
sintilimab is a better treatment option with higher safety, and can reduce the levels of serum CEA 
and LDH and improve the quality of life of patients. 
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1. 引言 

肺癌是原发于气管、支气管和肺的恶性肿瘤，病因尚不明确，是多种因素共同作用的结果。由于早

期症状不明显，常在晚期被诊断为弥散性转移性肿瘤，5 年生存率仅为 4.5% [1]。肺癌具有生长速度快、

恶性程度高、易侵袭等特点，已成为继乳腺癌后全世界发病率第二的恶性肿瘤，占所有新发恶性肿瘤的

11.4% [2]。目前根据肺癌病理特点，将其分为小细胞肺癌和非小细胞肺癌两大类，其中非小细胞肺癌约

占 85% [2] [3]。目前对于大多数早期患者来说，根治性手术切除仍是最佳治疗方案。而对于晚期患者临

床多以放疗、化疗等综合治疗来控制疾病进展，但放化疗不良反应大，预后差，影响人体免疫系统。因

此发展新的治疗方法迫在眉睫。免疫检查点(IC)是维持免疫稳态和预防自身免疫性疾病的重要免疫调节

剂。在正常情况下，IC 允许免疫系统对感染、恶性肿瘤做出反应并保护组织。然而，肿瘤细胞表达某些

免疫检查点蛋白会干扰机体的抗肿瘤免疫，促进恶性细胞的生长和增殖[4]。程序性死亡受体(PD-1)就是

一种免疫检查点，它们抑制 T 细胞介导的免疫反应，促进肿瘤的发展。PD-L1 是其配体，在抑制 T 细胞

介导的免疫应答中发挥重要作用。PD-L1 与 PD-1 的结合会导致效应 T 细胞的衰竭和肿瘤细胞的免疫逃逸，

从而导致预后不良[5] [6]。因此，使用免疫检查点抑制剂(ICIs)阻断免疫检查点通路是癌症治疗的一种新武

器，信迪利单抗便是新型 PD-1 单抗药物。本研究旨在观察信迪利单抗在晚期非小细胞肺癌中的治疗效果。 

2. 资料与方法 

2.1. 资料来源 

采用回顾性研究方法，收集 2020 年 9 月至 2021 年 10 月烟台毓璜顶医院收治的 20 例化疗失败或无
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法耐受化疗的晚期非小细胞肺癌患者，均已经病理学证实，单独使用信迪利单抗注射液至少 2 个疗程，

疗效评价为疾病得到控制；年龄 50~73 岁，中位年龄 61.5 岁；局部晚期或远处转移患者；均为化疗失败

或无法耐受化疗者；预计所有患者生存期 ≥ 3 个月。以上数据使用已经过患者同意。见表 1。 
 

Table 1. Clinical data of 20 patients with advanced non-small cell lung cancer 
表 1. 20 例晚期非小细胞肺癌患者的临床资料 

临床资料 病例数(%) 

性别  

男性 12 

女性 8 

病理类型  

腺癌 17 

鳞癌 3 

手术史  

有 4 

无 16 

化疗史  

有  15 

无 5 

2.2. 方法 

在 30 至 60 分钟内静脉滴注信迪利单抗注射液[规格：100 mg (10 ml)/瓶] 200 mg，每 3 周给药 1 次，

直到患者出现疾病进展、死亡或产生不可耐受的不良反应。  

2.3. 观察指标 

2.3.1. 临床疗效评价 
治疗结束后根据靶病灶动脉期增强显影直径大小并参考RECIST 1.1版实体肿瘤疗效评价标准评价疗

效。完全缓解(complete response, CR)：所有靶病灶显影消失，全部淋巴结短直径减少至<10 mm；部分缓

解(partial Remission, PR)：靶病灶直径之和比基线水平减少>30%；稳定(stable disease, SD)：靶病灶直径

之和减少≤30%或增大<20%；进展(progress disease, PD)：靶病灶直径之和的最小值增大>20%，或出现 1
个或以上新发病灶。总有效率 = (CR + PR)/总例数。 

2.3.2. 肿瘤标志物水平 
治疗前后分别采集静脉血 3~5 mL，血标本凝固后离心，取上清液，采用电化学发光全自动免疫分析

仪检测血清癌胚抗原(CEA)、胃泌素释放肽前体(ProGRP)、乳酸脱氢酶(LDH)水平。 

2.3.3. 不良反应 
包括皮疹、消化道反应、肝功能异常、少量咳血、骨髓抑制等。不良反应发生率 = 发生不良反应患

的者例数/总例数 × 100%。本研究中发生同一患者并发 2 种或 2 种以上毒副反应按 1 例计算，且以最严

重的毒副反应计算。 
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2.3.4. 统计学处理 
采用 SPSS 22.0 进行数据分析，计数资料采用率(%)表示，计量资料采用均数 ± 标准差( X  ± S)表示，

用 Kaplan-Meier 法进行生存分析。 

3. 结果 

3.1. 疗效 

随访截至 2021 年 10 月 31 日，随访时间为 2~13 个月，中位随访时间为 6.5 个月，其中 ORR 为 40.0% 
(8/20)，DCR 为 80.0% (16/20)，见表 2。中位 PFS 和中位 OS 尚未达到，随访截止时，最长 PFS 已达 8
个月。 
 
Table 2. Evaluation of clinical efficacy of 20 patients 
表 2. 20 例患者临床疗效评价 

总例数(例) CR (例) PR (例) SD (例) PD (例) ORR (%) DCR (%) 

20 0 8 8 4 40.0 80.0 

3.2. 肿瘤标志物水平 

患者治疗前后血清 CEA、LDH 水平均较治疗前降低(P < 0.05)，ProGRP 较前无明显变化(P < 0.05)，
见表 3。 
 
Table 3. Comparison of serum CEA and CA199 level before and after treatment ( X  ± S) 
表 3. 治疗前后血清 CEA、CA199 水平比较( X  ± S) 

 CEA ProGRP LDH 

治疗前 6.13 ± 3.44 41.98 ± 14.78 240.10 ± 45.50 

治疗后 4.31 ± 2.05 35.93 ± 15.68 220.25 ± 50.50 

P 0.039 0.075 0.034 

3.3. 不良反应 

最常见的治疗相关不良反应为发热、甲状腺功能减退，治疗相关不良反应发生率为 60%，不良反应

以 1~2 级为主，≥3 级不良反应发生率为 15.0%，见表 4。 
 
Table 4. Adverse reactions in 20 patients with advanced non-small cell lung cancer [cases (%)] 
表 4. 20 例晚期非小细胞肺癌患者的不良反应发生情况[例(%)] 

治疗相关不良反应(发生率 ≥ 10%) 
CTCAE 分级/例(%) 

所有级别 3~4 级 

所有治疗相关不良反应 12 (60.0) 3 (15.0) 

发热 2 (10.0)  (0) 

血促甲状腺激素升高 2 (10.0)  (0) 

甲状腺功能减退 4 (10.0)  (0) 

谷丙转氨酶升高 6 (30.0) 2 (10.0) 
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Continued 

游离甲状腺素降低 0 (0)  (0) 

白细胞计数降低 3 (10.0) 1 (0) 

血小板计数降低 0 (0)  (0) 

皮疹 3 (10.0)  (0) 

肺炎 2 (20.0)  (0) 

淋巴细胞计数降低 0 (0)  (0) 

谷草转氨酶升高 5 (30.0)  (0) 

贫血 1 (10.0)  (0) 

4. 讨论 

随着环境污染、不良生活习惯等多重因素影响，肺癌发病率逐渐上升，严重威胁人民身体健康[7] [8]。
除了常见的放疗、化疗，近年来随着医学发展，靶向治疗、免疫治疗的地位逐步上升。尤其是免疫治疗，

可激发或调动机体的免疫系统，增强肿瘤微环境抗肿瘤免疫力，从而控制和杀伤肿瘤细胞，成为近年来

炙手可热的治疗方法[9]。信迪利单抗是重组全人源免疫球蛋白 G (IgG4)型抗程序性死亡受体-1 (PD-1)单
克隆抗体，通过与 PD-1 结合，阻断其与 PD-L1 和 PD-L2 的相互作用，从而有助于恢复内源性抗肿瘤 T
细胞反应，激活 T 细胞功能，增强 T 细胞对肿瘤的免疫监视能力和杀伤能力，产生肿瘤免疫应答[10]。
具有亲和力高、特异性强、作用时效长、靶点占位率高等优点，可作用于多种癌症。目前 ORIENT-1 研

究结果显示，信迪利单抗注射液可明显提高复发或难治性霍奇金淋巴瘤患者的客观缓解率[11]；ORIENT-2
研究表明对于晚期或转移性食管鳞状细胞癌的二线治疗，信迪利单抗注射液单药疗法相对于化疗(紫杉醇

或伊立替康)显著延长了 OS；ORIENT-32 研究表明信迪利单抗联合贝伐珠单抗对比索拉非尼一线治疗晚

期肝癌，显著降低死亡风险，明显延长了 OS 及 PFS [12]。同时在胃癌、宫颈癌的治疗中，信迪利单抗也

发挥了重要作用[13]。本研究结果显示，这些患者经信迪利单抗治疗后显示出良好的疾病缓解率及控制率，

有生存获益趋势，与以上研究结果一致，但本研究随访时间较短，数量较少，可进一步扩大样本量进行

深入研究。 
肿瘤标志物是由恶性肿瘤细胞异常产生的，或特征性存在于恶性肿瘤细胞中的，或是宿主对肿瘤的

刺激反应而产生的物质，存在于肿瘤患者的组织、血清、体液和排泄物中，可运用免疫学等方法检测到。

肿瘤标志物可间接反映肿瘤发生、发展，也可用于评估肿瘤的治疗效果。肺癌的肿瘤标记物包括 CEA、

LDH、SCC、CR-FRA 21-1、ProGRP 等[6] [14] [15]。本研究结果显示，治疗后患者 LDH、CEA 水平均

低于治疗前(P < 0.05)；ProGRP 较前无明显变化(P > 0.05)。 
尽管信迪利单抗在治疗肿瘤方面显示出强大的疗效，但仍有众多不良反应，包括肺炎、腹泻、结肠

炎、肝炎、肾炎、内分泌疾病、皮肤不良反应、输液反应和其他免疫相关不良反应等，本研究中最常见

的是发热、肝功异常、甲减，多为 1~2 级，无因严重不良反应而终止的患者。但免疫相关性心肌炎是其

严重且致命的不良反应之一，需大剂量激素冲击治疗，是我们需警惕的。 

5. 总结与展望 

综上所述，信迪利单抗注射液在化疗失败或无法耐受化疗晚期实体瘤患者的治疗中展现出了较好的

临床应用前景。但在治疗过程中仍面临着诸多问题，相信随着医学研究的不断发展，免疫治疗会越来越

完善，使非小细胞肺癌的治疗效果越来越好。 
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