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埃克替尼联合 TP 化疗治疗晚期非小细胞肺癌的疗效及对 miR-204-5p、
miR-1269表达的影响
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摘 要： 目的 从miR-204-5p、miR-1269表达变化方面观察埃克替尼联合TP化疗治疗晚期非小细胞肺癌（NSCLC）的临

床有效性和安全性。方法 前瞻性选取 2019年 2月—2020年 12月河北北方学院附属第一医院胸外科NSCLC患者 82例，计

算机随机数字生成法分为对照组（n＝41）、试验组（n＝41）。对照组给予TP化疗，紫杉醇剂量 175 mg·m−2，第 1天静脉滴

注；卡铂剂量 300 mg·m−2，第 2天静脉滴注。4周为 1个周期，治疗 4个周期。试验组在对照组TP方案治疗基础上加用埃克

替尼，TP化疗方案及操作同对照组，同时口服埃克替尼，每次 125 mg，每天 3次，当患者出现 3级及以上不良反应时，可

暂停（1～2周）服用，待症状缓解或消失再次恢复每次 125 mg，每天 3次。4周为 1个周期，治疗 4个周期后进行效果评

价。比较两组临床疗效、不良反应发生情况，分别于治疗前、治疗 2个周期、治疗 4个周期检测两组患者肺功能［第 1秒呼

气容积（FEV1）、最大呼气容积（FVC）］、肿瘤标志物［糖类抗原 125（CAl25）、癌胚抗原（CEA）、细胞角蛋白 19片

段（CYFRA21-1）］、miR-204-5p、miR-1269水平。结果 治疗 4个周期后，试验组客观缓解率（ORR）为 43.90%，疾病控

制率（DCR）为 82.93%，分别高于对照组的 24.39%、63.41%（P＜0.05）；治疗前两组患者 FEV1、FVC比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）；治疗 2 个周期、4 个周期后两组 FEV1、FVC 均较治疗前升高，且同时间点试验组高于对照组（P＜

0.05）。治疗前两组患者CA125、CEA、CYFRA21-1比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 2个周期、4个周期后两组

CA125、CEA、CYFRA21-1较治疗前降低，且同时间点试验组低于对照组（P＜0.05）；治疗前两组患者miR-204-5p、miR-1269表达

水平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 2个周期、4个周期后两组miR-204-5p较治疗前升高，miR-1269较治疗前

降低，且同时间点试验组miR-204-5p高于对照组，miR-1269低于对照组（P＜0.05）。两组不良反应发生率比较，差异无统

计学意义（P＞0.05）。结论 埃克替尼联合TP化疗治疗晚期NSCLC效果显著，可有效改善患者肺功能，降低肿瘤标志物水

平，调节miR-204-5p、miR-1269表达，且安全性高。
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Abstract: Objective To analyze the effect of icotinib combined with TP chemotherapy in treatment of advanced non-small cell lung

cancer (NSCLC) from the expression changes of miR-204-5p and miR-1269 on the basis of previous studies. Methods A total of 82

NSCLC patients in Department of Thoracic Surgery, The First Affiliated Hospital of Hebei North University from February 2019 to

December 2020 were prospectively selected. They were divided into control group (n = 41) and experimental group (n = 41) by

computer random number generation method. Patients in the control group were given TP chemotherapy (paclitaxel + carboplatin),

paclitaxel dose 175 mg·m−2, intravenous drip on the first day, carboplatin dose 300 mg·m−2, intravenous drip on the second day. Four
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weeks was one cycle, and four cycles of treatment. Patients in the experimental group were given icotinib on the basis of the TP

regimen of the control group. The TP chemotherapy regimen and operation were the same as those of the control group. At the same

time, icotinib was taken orally, 125 mg each time, three times a day. When patients had grade three or above adverse reactions, they

stoped taking (1—2 weeks) and resumed taking 125 mg each time, three times a day, when the symptoms are relieved or

disappeared. Four weeks was one cycle, and the effect was evaluated after four cycles of treatment. The clinical efficacy and adverse

reactions of two groups were compared. The levels of lung function [first second expiratory volume (FEV1), maximum expiratory

volume (FVC)], tumor markers [carbohydrate antigen 125 (CA25), carcinoembryonic antigen (CEA), cytokeratin 19 fragment

(CYFRA21-1)], miR-204-5p and miR-1269 were measured before treatment, two treatment cycles and four treatment cycles

respectively. Results After four cycles of treatment, the objective remission rate (ORR) and disease control rate (DCR) of the

experimental group were 43.90% and 82.93%, respectively higher than those of the control group (24.39% and 63.41%, P < 0.05).

There was no significant difference in FEV1 and FVC between the two groups before treatment (P > 0.05). After two and four cycles

of treatment, FEV1 and FVC in the two groups were higher than those before treatment, and higher than those in the control group at

the same time point (P < 0.05). There was no significant difference in CA125, CEA and CYFRA21-1 between the two groups before

treatment (P > 0.05). After two and four cycles of treatment, CA125, CEA and CYFRA21-1 in the two groups were lower than those

before treatment, and at the same time, the levels of CA125, CEA and CYFRA21-1 in the experimental group were lower than those

in the control group (P < 0.05). There was no significant difference in the expression of miR-204-5p and miR-1269 between the two

groups before treatment (P > 0.05). After two and four cycles of treatment, miR-204-5p increased and miR-1269 decreased in the

two groups. At the same time, miR-204-5p in the experimental group was higher than that in the control group, and miR-1269 was

lower than that in the control group (P < 0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the

two groups (P > 0.05). Conclusion Icotinib combined with TP chemotherapy is effective in treatment of advanced NSCLC. It can

effectively improve lung function, reduce the level of tumor markers, regulate the expression of miR-204-5p and miR-1269, and has

high safety.

Key words: icotinib; advanced non-small cell lung cancer; chemotherapy; miR-204-5p; miR-1269

非小细胞肺癌（NSCLC）为常见肺癌类型，据相

关数据统计显示，NSCLC 占全部肺癌的 80%～

85%［1］。NSCLC 早期缺乏典型表现，待出现疲乏、

食欲下降、呼吸困难、胸痛、咳嗽、咯血等症状时，约

80%患者确诊时已进展至晚期［2］。目前临床针对晚

期 NSCLC 患者主要采用放疗、化疗、靶向治疗等。

紫杉醇、卡铂联合化疗（TP 方案）为既往临床治疗

NSCLC的主要方案，但单独应用对晚期患者疗效有

限。随着肺癌基因的研究进展，表皮生长因子受体-

酪 氨 酸 激 酶 抑 制 剂（EGFR-TKIs）逐 渐 应 用 于

NSCLC 的治疗。埃克替尼是我国第 1个拥有自主

知识产权的 EGFR-TKIs，其可有效抑制癌细胞增

殖，对晚期NSCLC患者的安全性和耐受性良好［3-4］。

多项研究显示，人体内若出现miRNA表达异常，肿

瘤发生发展平衡体系会遭到破坏，造成抑癌基因失

活或致癌基因激活，引发癌症［5-7］。其中miR-204-5p

可抑制肿瘤细胞增殖、迁移，miR-1269具有促癌特

性，在多种恶性肿瘤组织中表达异常增加［8-9］。埃克

替尼能否通过调节miR-204-5p、miR-1269表达发挥

抗肿瘤作用临床鲜少报道。基于此，本研究在既往

研究基础上侧重从miR-204-5p、miR-1269表达变化

方面分析埃克替尼联合TP化疗治疗晚期NSCLC的

效果，为NSCLC的治疗提供新的思路和参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

前瞻性选取 2019年 2月—2020年 12月河北北

方学院附属第一医院胸外科NSCLC患者 82例为研

究对象 ，男 50 例 ，女 32 例 ，年龄 45～78 岁 ，平

均（66.62±6.38）岁；体质量指数（BMI）17～26 kg·m−2，平

均（22.11±1.58）kg·m−2；临床分期：ⅢB 期 52 例，Ⅳ

期30例；EGFR突变型：21外显子突变33例，19外显

子缺失 44 例，少见突变 5 例；病理类型：鳞癌 19

例，腺癌 58 例，大细胞癌 5 例；累及肺叶数：＜3

个 52 例，≥3个 30例；淋巴结转移 44例；分化程度：

低分化 45例，中分化 19例，高分化 18例；吸烟史 49

例。根据计算机随机数字生成法将患者分为对照

组（n＝41）和试验组（n＝41）。本研究经河北北方

学院附属第一医院医学伦理委员会审批通过（批准

号：KT20190124019）。样本量计算公式 N＝Z²×

P×（1－P）/E²，N为样本量，Z为统计量、P为概率，E

为误差（置信度为 95%时，Z＝1.96；参考文献及资料

设置P＝0.50，E＝0.11），得出最小样本量为80。

1.2 入组标准

1.2.1 纳入标准 （1）均符合NSCLC诊断标准［10］，
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经基因检测确诊EGFR敏感突变型患者；（2）首次确

诊，且入组前未接受过相关治疗，临床分期为ⅢB～

Ⅳ期的患者；（3）有可测量病灶；（4）预计生存期≥6

个月 ，可耐受治疗 ；（5）卡氏（Karnofsky，KPS）

评分＞60分；（6）治疗前检查，血常规及心、肝、肾功

能正常；（7）患者及家属知情本研究，并签署同

意书。

1.2.2 排除标准 （1）出现脑转移者；（2）合并活动

性结核、肺炎、肺气肿、肺间质纤维化等疾病者；（3）

患有其他严重感染性疾病者；（4）合并其他恶性肿

瘤者；（5）治疗期间采取其他抗肿瘤措施者；（6）患

有精神障碍疾病者。

1.3 治疗方法

1.3.1 对照组 给予TP化疗，紫杉醇（华北制药有

限公司，国药准字H20084439，规格 5 mL∶30 mg，批

号20180613、20190721、20200318）剂量175 mg·m−2，

第 1天静脉滴注；卡铂（齐鲁药业集团有限公司，国

药 准 字 H20020180，规 格 10 mL∶100 mg，批 号

20180825、20190504、20200422）剂量 300 mg·m−2，第

2天静脉滴注。4周为 1个周期，治疗 4个周期后进

行效果评价。

1.3.2 试验组 对照组TP方案治疗基础上加用盐

酸埃克替尼片（贝达药业股份有限公司，国药准字

H20110061，规 格 : 每 片 125 mg，批 号 180913、

190608、200422），TP化疗方案及操作同对照组，同

时口服埃克替尼，每次 125 mg，每天 3次，当患者出

现 3级及以上不良反应时，可暂停（1～2周）服用，待

症状缓解或消失再次恢复每次 125 mg，每天 3次。4

周为1个周期，治疗4个周期后进行效果评价。

1.4 观察指标

1.4.1 两组临床疗效及不良反应发生情况观

察 （1）疗效参照 RECIST1.1 标准［11］进行评估，分

为 4个等级，分别为完全缓解（CR）：病灶完全消失

且维持4周以上；部分缓解（PR）：病灶减少＞50%且

维持 4 周；稳定（SD）：病灶减少≤50% 或增加≤
25%；疾病进展（PD）：病灶增加＞25% 或出现新病

灶。（2）不良反应分级参照 CTCAE4.0 版评价为

1～5级［12］。

疾病控制率（DCR）＝（CR＋PR＋SD）例数/总例数

客观缓解率（ORR）＝（CR＋PR）例数/总例数

1.4.2 不同时间两组患者肺功能、肿瘤标志物、

miR-204-5p、miR-1269 表达测定 分别于治疗前、

治疗 2个周期后、治疗 4个周期后评价患者肺功能，

测定肿瘤标志物、miR-204-5p、miR-1269 水平。（1）

采用四川思科达科技有限公司生产的 S-980AⅠ肺功

能检测仪检测第 1秒呼气容积（FEV1）、最大呼气容

积（FVC）。（2）取空腹静脉血 3 mL，室温凝固，

4 000 r·min−1离心 8 min，离心半径为 10 cm，分离取

上层血清，置于−80 ℃恒温箱待测，采用电化学发光

法测定糖类抗原 125（CAl25）、癌胚抗原（CEA）、细

胞角蛋白19片段（CYFRA21-1），采用实时荧光定量

PCR（qRT-PCR）法测定miR-204-5p、miR-1269表达，

以相对定量法计算miRNA相对表达量，以 2−△△Ct法

分析其相对表达量，试剂盒均购自罗氏集团。

1.5 统计学处理

采用 SPSS 21.0 统计分析软件，符合正态分布

的计量资料以 x̄ ± s表示，两组间比较采用独立样本

t检验，组内比较采用配对 t检验，不同组间、时间点、

交互作用下指标采用重复测量方差分析，计数资料

以例数或百分率表示，两组间比较采用 χ 2 检验。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者基线资料比较

入组 82例患者按照随机数字生成法分为对照

组和试验组，每组各 41 例，两组患者性别、年龄、

BMI、临床分期、EGFR突变型、病理类型、累及肺叶

数、淋巴结转移、分化程度、吸烟史等基线资料比

较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，

见表1。

2.2 两组临床疗效比较

本研究连续治疗 4个周期两组均无脱落病例，

所有病例均完成治疗。治疗 4 个周期后，试验组

ORR为 43.90%，DCR为 82.93%，分别高于对照组的

24.39%、63.41%（P＜0.05），见表2。

2.3 两组患者肺功能比较

治疗前两组患者 FEV1、FVC比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）；治疗 2个周期、4个周期后两组患

者FEV1、FVC均较治疗前升高（P＜0.05），且同时间

点试验组高于对照组（P＜0.05）；两组不同组间、时

间、交互作用下 FEV1、FVC 对比，差异有统计学意

义（P＜0.05），见表3。

2.4 两组患者肿瘤标志物比较

治疗前两组患者 CA125、CEA、CYFRA21-1 比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 2个周期、4

个周期后两组患者 CA125、CEA、CYFRA21-1 均较

治疗前降低（P＜0.05），且同时间点试验组低于对照

组（P＜0.05）；两组不同组间、时间、交互作用下

CA125、CEA、CYFRA21-1 对比，差异有统计学意
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义（P＜0.05）；见表4。

2.5 两组患者miR-204-5p、miR-1269表达水平比较

治疗前两组患者miR-204-5p、miR-1269表达水

平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 2个周

期、4个周期后两组患者 miR-204-5p表达水平较治

疗前升高（P＜0.05），miR-1269 表达水平较治疗前

降低（P＜0.05），且同时间点试验组 miR-204-5p 高

于对照组，miR-1269低于对照组（P＜0.05）；两组不

表1 两组基线资料比较

Table 1 Comparison of general data between two groups

组别

对照

试验

组别

对照

试验

组别

对照

试验

n/例

41

41

n/例

41

41

n/例

41

41

性别/例（占比/%）

男性

26（63.41）

24（58.54）

EGFR突变型/例（占比/%）

21外显子突变

18（43.90）

15（36.59）

累及肺叶数/例（占比/%）

＜3个

25（60.98）

27（65.85）

女性

15（41.46）

17（36.59）

19外显子缺失

21（51.22）

23（56.10）

≥3个

16（39.02）

14（34.15）

年龄/岁（x̄± s）

48～76（67.32±5.94）

45～78（65.91±6.72）

少见突变

2（4.88）

3（7.32）

淋巴结转移/例

（占比/%）

22（53.66）

20（48.78）

BMI/

（kg·m−2，x̄± s）
17～26（21.98±1.71）

18～26（22.24±1.62）

病理类型/例（占比/%）

鳞癌

10（24.39）

9（21.95）

分化程度/例（占比/%）

低分化

23（56.10）

22（53.66）

临床分期/例（占比/%）

ⅢB期

27（65.85）

25（60.98）

腺癌

28（68.29）

30（73.17）

中分化

8（19.51）

11（26.83）

Ⅳ期

14（34.15）

16（39.02）

大细胞癌

3（7.32）

2（4.88）

高分化

10（24.39）

8（19.51）

吸烟史/例

（占比/%）

23（56.10）

26（63.41）

表3 两组肺功能指标比较（
-x±s）

Table 3 Comparison of lung function index between two groups (
-x±s)

组别

对照

试验

F

P

n/例

41

41

FEV1/L

治疗前

1.05±0.12

1.01±0.14

F 时间=14.326，F 组间=5.321，F 交互=8.321

P 时间＜0.001，P 组间＝0.012，P 交互＜0.001

治疗2个周期

1.12±0.14*

1.20±0.13*▲

治疗4个周期

1.22±0.15*

1.31±0.16*#▲

FVC/L

治疗前

2.00±0.31

2.03±0.29

F 时间=13.240，F 组间=5.106，F 交互=8.006

P 时间＜0.001，P 组间＝0.019，P 交互＜0.001

治疗2个周期

2.20±0.25

2.32±0.22*▲

治疗4个周期

2.36±0.30*

2.51±0.27*#▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与同组治疗2个周期比较：#P＜0.05；与对照组同时间点比较：▲P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs same group after 2 treatment cycles；▲P < 0.05 vs control group at same time point

表2 两组疗效比较

Table 2 Comparison of curative effects between two groups

组别

对照

试验

n/例

41

41

CR/例（占比/%）

2（4.88）

5（12.20）

PR/例（占比/%）

8（19.51）

13（31.71）

SD/例（占比/%）

16（39.02）

16（39.02）

PD/例（占比/%）

15（36.59）

7（17.07）

ORR/%

24.39

43.90*

DCR/%

63.41

82.93*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表4 两组肿瘤标志物比较（
-x±s）

Table 4 Comparison of tumor markers between two groups (
-x±s)

组别

对照

试验

F

P

n/例

41

41

CA125/（U·mL−1）

治疗前

51.01±8.98

48.92±10.31

F 时间＝16.822，F 组间＝10.345，F 交互＝13.008

P 时间＜0.001，P 组间＜0.001，P 交互＜0.001

治疗2个周期

40.29±5.93*

32.06±6.89*▲

治疗4个周期

31.18±4.99*#

24.36±5.12*#▲

CEA/（U·mL−1）

治疗前

10.02±1.75

9.92±1.87

F 时间＝20.341，F 组间＝7.221，F 交互＝13.054

P 时间＜0.001，P 组间=0.006，P 交互＜0.001

治疗2个周期

6.98±1.42*

5.32±1.37*▲

治疗4个周期

4.36±1.02*#

3.42±0.93*#▲

CYFRA21-1/（ng·mL−1）

治疗前

17.02±3.12

16.14±3.03

F 时间＝26.878，F 组间＝8.003，F 交互＝18.951

P 时间＜0.001，P 组间＜0.001，P 交互＜0.001

治疗2个周期

7.10±1.33*

5.06±1.26*▲

治疗4个周期

4.17±0.82*#

3.19±0.89*#▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与同组治疗2个周期比较：#P＜0.05；与对照组同时间点比较：▲P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs same group after 2 treatment cycles；▲P < 0.05 vs control group at same time point
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同组间、时间、交互作用下miR-204-5p、miR-1269对

比，差异有统计学意义（P＜0.05）；见表5。

2.6 两组不良反应发生情况比较

两组不良反应均以 1、2 级为主，患者可耐

受，试 验 组 2 例 患 者 分 别 出 现 3 级 皮 疹 、口

腔黏膜炎，调整埃克替尼剂量后缓解，未出现

死亡病例。两组不良反应发生率比较 ，差异

无统计学意义（P＞ 0.05），见表 6。

3 讨论

晚期 NSCLC 患者由于肿瘤侵袭范围增加，加

之多数患者出现淋巴结转移，已丧失手术根治机

会。以铂类为基础的两药联合化疗方案为晚期

NSCLC的标准化方案，TP方案卡铂通过与DNA形

成链内、链间交叉联结破坏DNA功能，抑制DNA复

制；紫杉醇可抑制DNA复制，与卡铂联用可进一步

强化抗肿瘤功效，其在 NSCLC 患者中有效性已得

到证实，但对于晚期患者的病情控制效果有限［13-14］。

因此，仍需进一步探寻更为高效的抗肿瘤方案。

恶性肿瘤的启动因子中EGFR信号通路不仅与

肿瘤细胞的增殖、凋亡、血管生成有关，还对组织浸

润、侵袭、转移有重要作用［15］。目前EGFR是肺癌研

究最充分的靶点。当人体内EGFR被过度激活时，

促进肿瘤细胞侵蚀、黏附，致使正常细胞周期失衡，

减少肿瘤细胞凋亡，促进肿瘤的发生、发展。埃克

替尼是一种新型小分子肿瘤治疗药物，可通过抑制

EGFR基因自身磷酸化，阻断肿瘤细胞酪氨酸激酶

信号的传递，抑制肿瘤细胞增殖、转移情况，从而达

到靶向治疗的目的［16］。此外，埃克替尼还能有效抑

制血管生长因子（VEGF）表达，抑制肿瘤血管生长，

进而抑制肿瘤进展。陈惠等［17］采用埃克替尼治疗

晚期 NSCLC 客观有效率为 48.9%。尹婕［ 18］对

EGFR 敏感突变的晚期肺腺癌患者予以埃克替

尼联合化疗治疗，ORR 达 58.14%。本研究结果显

示，试验组ORR、DCR分别为 43.90%、82.93%，尽管

均高于对照组，但ORR略低于上述报道，分析可能

与病例选取有关，本研究所选病例Ⅳ期患者占

比（39.02%）较高，可能会影响整体治疗效果。此

外，本研究还发现，治疗 2 个周期、4 个周期两组

FEV1、FVC 较治疗前升高，且试验组高于对照

组（P＜0.05），提示，埃克替尼辅助全身化疗方案应

表5 两组miR-204-5p、miR-1269比较（
-x±s）

Table 5 Comparison of miR-204-5p and miR-1269 between two groups (
-x±s)

组别

对照

试验

F

P

n/例

41

41

miR-204-5p相对表达量

治疗前

1.78±0.54

1.91±0.46

F 时间＝22.514，F 组间＝12.051，F 交互＝16.248

P 时间＜0.001，P 组间＜0.001，P 交互＜0.001

治疗2个周期

3.01±0.51*

3.92±0.57*▲

治疗4个周期

4.20±0.69*#

5.31±0.75*#▲

miR-1269相对表达量

治疗前

2.01±0.41

1.95±0.38

F 时间＝19.684，F 组间＝6.951，F 交互＝11.003

P 时间＜0.001，P 组间=0.009，P 交互＜0.001

治疗2个周期

1.65±0.31*

1.32±0.29*▲

治疗4个周期

1.29±0.23*#

1.02±0.26*#▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与同组治疗2个周期比较：#P＜0.05；与对照组同时间点比较：▲P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs same group after 2 treatment cycles；▲P < 0.05 vs control group at same time point

表6 两组不良反应比较

Table 6 Comparison of adverse reactions between two groups

不良反应

皮疹

腹泻

乏力

脱发

肝功能异常

恶心呕吐

口腔黏膜炎

白细胞减少

血红蛋白减少

试验组（n＝41）

1级/

例

9

5

12

4

5

6

2

14

7

2级/

例

7

2

7

1

2

2

1

6

4

3级/

例

1

0

0

0

0

0

1

0

0

4级/

例

0

0

0

0

0

0

0

0

0

合计/例（总发

生率/%）

17（41.46）

7（17.07）

19（46.34）

5（12.20）

7（17.07）

8（19.51）

4（9.76）

20（48.78）

11（26.83）

对照组（n＝41）

1级/

例

9

3

10

3

3

3

2

10

5

2级/

例

4

2

6

1

2

2

1

7

3

3级/

例

0

0

0

0

0

0

0

0

0

4级/

例

0

0

0

0

0

0

0

0

0

合计/例（总发

生率/%）

13（31.71）

5（12.20）

16（39.02）

4（9.76）

5（12.20）

5（12.20）

3（7.32）

17（41.46）

8（19.51）

χ2

0.841

0.391

0.449

0.125

0.391

0.823

0.000

0.443

0.617

P

0.359

0.532

0.503

0.724

0.532

0.364

1.000

0.506

0.432
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用于晚期 NSCLC 患者效果显著，可有效保护患者

肺功能，且未明显增加不良反应，可能与埃克替尼

为靶向治疗有关，有利于减少对患者造成的损伤，

安全可行。

肿瘤标志物是临床对恶性肿瘤进行诊断、疗效

评估、预后判断的重要客观指标，可敏感反映患者

的病情进展、转归情况。CA125、CEA、CYFRA21-1

均为 NSCLC 的重要标志物，尤其在晚期患者预后

评价方面具有重要价值［19-20］。本研究对两组

CA125、CEA、CYFRA21-1进行检测发现，试验组治

疗 2 个周期、4 个周期其肿瘤标志物水平降低更显

著，可能与埃克替尼、TP化疗均有抗肿瘤作用有关，

二者联合应用可进一步抑制肿瘤增殖、转移，客观

证实其有效性。

在上述研究基础上，本研究还发现，治疗 2个周

期、4个周期两组miR-204-5p较治疗前升高，miR-1269

较治疗前降低，且试验组 miR-204-5p高于对照组，

miR-1269低于对照组（P＜0.05）。miR-204-5p可通

过靶基因CCND1抑制A549细胞和HCC827细胞的

增殖能力，其表达与肿瘤直径、转移情况密切相

关［21］。李春姗等［22］研究显示，可通过上调miR-204-5p表

达控制肿瘤进展。miR-1269可靶向抑制NSCLC患

者体内 FOXO1表达，削弱 FOXO1对细胞周期蛋白

的调控作用，促使病灶内细胞周期蛋白异常表达，

促进肺癌的病理进程［23］。上述结果表明，埃克替尼

可通过调节miR-204-5p、miR-1269表达发挥抗肿瘤

作用，但具体作用过程仍需更多实验进一步探明。

综上所述，埃克替尼联合 TP 方案治疗晚期

NSCLC，可通过调节miR-204-5p、miR-1269表达，降

低肿瘤标志物水平，提高治疗效果，且有助于保护

肺功能，安全性高。
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