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　　【摘要】　目的　探讨肺不张与Ⅲ、Ⅳ期不能手术切除的晚期非小细胞肺癌预后的关系。 方法　回顾性
分析 １２２ 例晚期非小细胞肺癌患者，合并肺不张纳入 Ａｔ（ ＋）组，其余纳入 Ａｔ（ －）组。 采用 Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ 法
进行生存分析，Ｌｏｇ唱ｒａｎｋ检验比较生存期的差异，多因素 Ｃｏｘ比例风险模型进行预后影响因素分析，并记录所
有患者初次就诊时的相关实验性检查指标，利用 t检验及曼唱惠特尼U检验统计两组的差异，研究肺不张与相
关实验性检查指标的关系。 结果　３８畅５％的患者初次就诊时合并肺不张。 Ａｔ（ ＋）组的中位数生存时间明显
优于 Ａｔ（ －）组［１７个月（９５％ CI １５畅１４６ ～１８畅８５４）vs．１４个月（９５％ CI １２畅２５２ ～１５畅７４８ ），P ＝０畅０１］，Ⅲ期患
者尤为显著［１９个月（９５％ CI １０畅９４６ ～２７畅０５４）vs．１６个月（９５％ CI １３畅９８１ ～１８畅０１９ ），P ＝０畅００８］，而Ⅳ期患
者无显著差异［１２个月（９５％ CI １０畅７６０ ～１３畅２４０）vs．１１个月（９５％ CI ９畅０４２ ～１２畅９５８），P＝０畅３９８］。 Ⅲ期合
并肺不张的患者血小板计数及神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）水平明显低于无肺不张的患者（P＝０畅００１３，P ＝
０畅０３９７）。 多变量 Ｃｏｘ回归分析显示肺不张、体力状态（ＰＳ）评分、ＴＮＭ分期是影响晚期非小细胞肺癌预后的
独立因素（P＝０畅０４１，P＝０畅００５，P＝０畅０００）。 结论　肺不张是晚期非小细胞肺癌预后的有利因素，肺不张与
血小板计数及 ＮＳＥ水平相关。
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　　影响晚期非小细胞肺癌预后的因素众多，肿瘤的 ＴＮＭ分期及 ＰＳ 评分最为重要［１］ 。 在 ＴＮＭ 分期体系
中，晚期非小细胞肺癌合并阻塞性肺炎或肺不张往往
提示预后不良

［２］ 。 但随着研究的进展，这种看法目前
仍存在争议，国外有部分学者报道晚期非小细胞肺癌
合并肺不张、阻塞性肺炎预后较好［３唱４］ ，但其机制目前
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仍不清楚。 回顾性分析泰州市人民医院 １２２ 例晚期非
小细胞肺癌患者，研究合并肺不张与晚期非小细胞肺
癌预后的关系并探讨其可能的机制。

对象与方法

１．临床资料：我院 ２００５ 年 ６ 月至 ２００８ 年 ９ 月 １２２
例不能手术的晚期非小细胞肺癌患者临床资料。 其中
男 ９５ 例，女 ２７ 例，平均年龄（５９畅９５ ±１０畅５６）岁，合并
肺不张 ４７ 例（３８畅５％），根据 ＴＮＭ系统分期，其中Ⅲ期
８３例，Ⅳ期 ３９ 例。 入选患者标准：体力状况评分 ０ ～２
分，无严重的心肾功能不全且在我院连续两次或两次
以上的含铂类制剂的化疗方案并接受总剂量 ５６ ～
６０ Ｇｙ放疗的患者，入选患者详细资料见表 １。

２．方法：确诊初期合并肺不张患者纳入 Ａｔ（ ＋）
组，其余纳入 Ａｔ（ －）组，合并肺不张均通过胸部 ＣＴ影
像学证实。 同时，记录患者初期入院后的血小板计数

（ＰＬＴ），白细胞计数（ＷＢＣ），乳酸脱氢酶（ＬＤＨ），神经
元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ），细胞角蛋白片段 ２１唱１（ＣＹ唱
ＦＲＡ２１唱１）等相关实验性检查资料。

３．随访：所有患者以病例跟踪，电话随访为主。 生
存时间以病理确诊到患者死亡或是最后一次随访，以
月为计算单位，终点事件为死亡。 至最后随访时 １１１
例死亡，１１例失访或死于其他原因。

４．统计学分析：所有数据均采用 ＳＰＳＳ １３畅０ 软件
进行分析。 采用 Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ 法进行生存分析，Ｌｏｇ唱
ｒａｎｋ检验比较生存期的差异，多因素 Ｃｏｘ 比例风险模
型进行预后影响因素分析。 组间均值的比较首先进行
数据的正态性检验，符合正态分布者，数据采用均数±
标准差（珋x ±s）表示，并利用 t 检验进行分析；不符合正
态分布者，数据采用中位数（四分位数间距）表示，并利
用非参数曼唱惠特尼 U检验（Ｍａｎｎ唱ｗｈｉｔｎｅｙ ｔｅｓｔ） 进行分
析。 P ＜０畅０５ 表示差异有统计学意义。

表 1　入选患者的临床特征［例，（％）］

组别 例数
性别

男 女

年龄

＞６５ 岁 ＜６５ 岁

病理类型

鳞癌 腺癌 大细胞 未分化癌

ＴＮＭ 分期
Ⅲ期 Ⅳ期

ＰＳ评分
０ ～１ 分 ２ 分

Ａｔ（ ＋）组 ４７ 缮３５（７４ ��畅５） １２（２５ mm畅５） ３２（６８   畅０） １５（３２ xx畅０） ２２（４６   畅８） １９（４０ 儍儍畅４） ４（８ 烫烫畅５） ２（４ ==畅３） ３３（７０ ��畅２） １４（２９ pp畅８） ３６（７６   畅６） １１（２３ ��畅４）

Ａｔ（ －）组 ７５ 缮６０（８０ ��畅０） １５（２０ mm畅０） ５４（７２   畅０） ２１（２８ xx畅０） ３８（５０   畅７） ２７（３６ 儍儍畅０） ７（９ 烫烫畅３） ３（４ ==畅０） ５０（６６ ��畅７） ２５（３３ pp畅３） ５４（７２   畅０） ２１（２８ ��畅０）

P 值 ０ QQ畅５０７ ０ \\畅６８６ ０ 刎刎畅９６７ ０ TT畅８４２ ０ dd畅６７２

表 2　Ｃｏｘ比例风险模型多因素生存预后分析结果
变量 回归系数 标准误 Wald值 自由度 相对危险度 ９５％ CI P 值
Ａｔ 组
　Ａｔ（ ＋） ／Ａｔ（ －） －０ 烫烫畅４２１ ０ 後後畅２０６ ４   畅１７３ １ �０ 哪哪畅６５６ ０ 乔乔畅４３８ ～０ 後畅９８３ ０ ;;畅０４１
年龄

　 ＞６５ 岁／＜６５ 岁 ０ ＃＃畅１８８ ０ 後後畅２３７ ０   畅６３０ １ �１ 哪哪畅２０７ ０ 圹圹畅７５９ ～１ 貂畅９２ ０ ;;畅４２８
性别

　男／女 －０ 烫烫畅１７６ ０ 後後畅２４６ ０   畅５１４ １ �０ 哪哪畅８３８ ０ 乔乔畅５１７ ～１ 後畅３５８ ０ ;;畅４７４
ＴＮＭ 分期
　Ⅲ期／Ⅳ期 １ ＃＃畅３４８ ０ 後後畅２３６ ３２ 33畅６５６ １ �３ 哪哪畅８５０ ２ 乔乔畅４２５ ～６ 後畅１１３ ０ ;;畅０００
病理类型

　鳞癌／腺癌 －０ 烫烫畅０５１ ０ 後後畅２０４ ０   畅０６３ １ �０ 刎刎畅９５ ０ 乔乔畅６３７ ～１ 後畅４１７ ０ ;;畅８０２
ＰＳ 评分
　２ 分／（０ ～１）分 ０ ＃＃畅６３５ ０ 後後畅２２７ ７   畅８１４ １ �１ 哪哪畅８８７ １ 乔乔畅２０９ ～２ 後畅９４６ ０ ;;畅００５

表 3　肺不张与实验性检查指标的关系

分期 组别
ＰＬＴ

（ ×１０１２ ／Ｌ，珋x ±s）
ＣＹＦＲＡ２１唱１［ｎｇ／ｍｌ，

中位数（四分位数间距）］

ＬＤＨ［Ｕ／Ｌ，中位数
（四分位数间距）］

ＷＢＣ［ ×１０９ ／Ｌ，
中位数（四分位数间距）］

ＮＳＥ［ｎｇ／ｍｌ，
中位数（四分位数间距）］

Ⅲ期 Ａｔ（ ＋）组 ２４７ ±９５ ａ １０ 鲻鲻畅９ （６ 汉畅７ ～２７ �畅１） １６５（１２１ ～３３６） ９ 牋牋畅５（６ I畅４ ～１８ ;畅１） ２４ BB畅１（１５  畅２ ～４５  畅７） ａ

Ａｔ（ －）组 ３１０ ±７６  １１ 鲻鲻畅８ （５ 汉畅６ ～２２ �畅３） １８１（１１２ ～３８７） ６ 牋牋畅９（５ I畅４ ～１９ ;畅２） ４２ BB畅１（３７  畅１ ～７８  畅２）

Ⅳ期 Ａｔ（ ＋）组 ２６０ ±８８  ９ 忖忖畅９ （７ Ζ畅１ ～２２ 槝畅６） １９０（１０５ ～４１１） ８ 牋牋畅８（６ I畅１ ～１７ ;畅２） ２８ BB畅１（１５  畅２ ～５５  畅３）

Ａｔ（ －）组 ３００ ±６９  ８ 痧痧畅９（５ 櫃畅３ ～２５ 媼畅４） １７１（１２４ ～３３５） ７ 牋牋畅５（５ I畅８ ～１６ ;畅９） ３５ BB畅１（１５  畅５ ～５６  畅８）

合计 Ａｔ（ ＋）组 ２６０ ±９１ ａ １０   畅５（６ �畅３ ～３１ 煙畅２） １７５（１３３ ～３９８） ９ 牋牋畅１（５ I畅８ ～１７ ;畅３） ２６ BB畅９（１６  畅７ ～６６  畅３）

Ａｔ（ －）组 ３０４ ±７３  ９ 痧痧畅１（６ 櫃畅７ ～２２ 媼畅９） １８６（１４１ ～３２６） ７ 牋牋畅７（６ I畅１ ～１８ ;畅６） ３８ BB畅４（１７  畅２ ～６９  畅２）

　　注：与 Ａｔ（ －）组对比，ａP ＜０畅０５
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结　　果

１．肺不张与晚期非小细胞肺癌预后的关系：１２２ 例
患者总的中位数生存时间 １５ 个月（９５％ CI １３畅７２５ ～
１６畅２７５），Ａｔ（ ＋）组中位数生存时间 １７ 个月（９５％ CI
１５畅１４６ ～１８畅８５４），Ａｔ（ －）组中位数生存时间 １４ 个月
（９５％ CI １２畅２５２ ～１５畅７４８ ），两组对比有统计学意义
（P ＝０畅０１）。 Ⅲ期患者总的中位数生存时间 １７ 个月
（９５％ CI １５畅３８６ ～１８畅６１４），Ａｔ（ ＋）组中位数生存时间
１９个月（９５％ CI １０畅９４６ ～２７畅０５４ ），Ａｔ（ －）中位数生
存时间 １６ 个月（９５％ CI １３畅９８１ ～１８畅０１９ ），两组对比
有统计学意义（P ＝０畅００８）。 Ⅳ期患者总的中位数生存
时间 １２ 个月（９５％ CI １０畅７８５ ～１３畅２１５ ），Ａｔ（ ＋）组中
位数生存时间 １２ 个月（９５％ CI １０畅７６０ ～１３畅２４０），Ａｔ
（ －）组中位数生存时间 １１ 个月（９５％ CI ９畅０４２ ～
１２畅９５８），两组对比无统计学意义（P ＝０畅３９８）（图 １ ～
３）。

２．晚期非小细胞肺癌预后的多因素分析结果：Ｃｏｘ
比例风险模型多因素生存分析结果显示，肺不张
（HR ＝０畅６５６，P ＝０畅０４１），ＴＮＭ 分期（HR ＝３畅８５，P ＝
０畅０００），ＥＣＯＧ ＰＳ评分（HR ＝１畅８８７，P ＝０畅００５）是独立
的预后因素（表 ２）。

３．肺不张与实验室检查指标的关系：两组患者的
ＬＤＨ、ＣＹＦＲＡ２１唱１、白细胞计数对比统计学无意义。 血
小板计数对比有统计学意义，Ａｔ（ ＋）组明显低于 Ａｔ
（ －）组（P ＝０畅００３９）。 Ⅲ期非小细胞肺癌患者 Ａｔ（ ＋）
组血小板计数、ＮＳＥ 明显低于 Ａｔ（ －）组（P ＝０畅００１３，
P ＝０畅０３９７）（表 ３）。

讨　　论

肺癌合并肺不张临床多见，但是其发病率并不十
分明确，早期肺癌中肺不张的发病率报道在 １０％左
右［５］ ，晚期肺癌中其发病率在 ４０％左右［６唱７］ ，我们的研
究显示其发病率在 ３８畅５％，与国外的报道基本一致。
有学者［３］回顾了 １８２ 例肺癌的临床资料，发现合并肺
不张或阻塞性肺炎的晚期非小细胞肺癌患者预后较

好。 Ｄｅｄｉｕ等［４］前瞻性研究了 １３５２ 例晚期非小细胞肺
癌患者，发现合并肺不张与晚期非小细胞肺癌，尤其是
Ⅲ期患者的预后呈正相关。 我们的研究结果提示合并
肺不张是晚期非小细胞肺癌预后的有利因素，研究结
果和最近的两篇报道一致。
我们的研究结果提示肺不张与晚期非小细胞肺癌

预后相关，但其机制目前仍不清楚。 Ｄｅｄｉｕ等［４］认为其

原因可能与肿瘤的特殊生长方式有关，他们认为肺癌
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合并肺不张患者因临床症状出现早而有利于早期诊断

及早期治疗，故相对的提高患者的生存率。 有学者［３］

认为其可能原因与肺不张后的血流阻断导致肿瘤营养

供应减少，同时影响肿瘤的血管生成，导致血行转移减
少有关。
血小板增多症是影响肺癌预后的重要因素，血小

板增多症与晚期非小细胞肺癌的预后呈负相关［８］ 。 亦
有报道在可切除的早中期非小细胞肺癌患者中，血小
板增多提示预后不良

［９］ 。 我们的研究显示，肺不张组
患者中血小板计数明显低于对照组，统计学有意义，说
明肺不张与血小板计数下降相关，其可能机制是肺不
张后病灶处的血流阻断导致肿瘤分泌的相关细胞因子

如白细胞介素唱１、白细胞介素唱６、巨噬细胞集落刺激因
子减少所致［１０］ ，从而影响患者的预后。
最近的研究表明，部分非小细胞肺癌和小细胞肺

癌同样具有神经内分泌功能
［１１唱１２］ ，ＮＳＥ 是烯醇化酶的

一种同工酶，是肿瘤的早期诊断指标，一般认为 ＮＳＥ 在
分化差的肿瘤组织中表达明显，已有报道血清 ＮＳＥ 水
平升高的肿瘤患者对化疗敏感，但因其分化差，容易复
发和转移，故血清 ＮＳＥ 升高是目前公认的影响肺癌预
后的不利因素［１３唱１４］ 。 我们的研究显示，晚期非小细胞
肺癌患者中，合并肺不张患者中 ＮＳＥ 明显低于无肺不
张患者，有统计学意义，我们推测肺不张与 ＮＳＥ 下降相
关从而影响患者的预后，其可能机制是肺不张后病灶
处的血流阻断导致肿瘤神经内分泌功能下降有关。
肺不张或阻塞性肺炎是由于各种原因导致支气管

完全或不完全堵塞所致，由于支气管引流不畅，常常合
并感染。 中性粒细胞计数、ＬＤＨ 是反映体内炎症程度
的常规实验室检测指标，已有报道其升高是肺癌的不
利因素

［１５唱１６］ 。 然而，我们的研究结果显示晚期非小细
胞肺癌合并肺不张时，其白细胞计数、ＬＤＨ水平却未见
升高，与对照组比较无统计学意义，但其机制仍需进一
步研究证实。 我们推测这一机制也可能是影响晚期肺
癌合并肺不张预后的因素之一。
总之，我们的研究结果显示肺不张是晚期Ⅲ期非

小细胞肺癌预后的有利因素，肺不张与血小板计数及
血清 ＮＳＥ水平密切相关。 然而，我们的临床研究是回
顾性分析，尽管有严格的患者入选控制标准，但临床资
料的可控性比前瞻性研究差，且入选样本量较小，故研
究结果及其机制仍需进一步的多中心、前瞻性的临床
研究证实。
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