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新辅助化疗对围手术期 

非小细胞肺癌患者的影响 

丁嘉安 王兴安 杨倍 李超 王均 

· 临 床 研 究 · 

【摘要】 目的 研究新辅助化疗(MVP)是否影响非小细胞肺癌患者围手术期的安全性。方法 所有患 

者化疗方案均为 MVP，即丝裂霉素(MMC)+长 春碱胺 (VDS)+顺铂(DDP)。将接受 2周期术前新辅助化 

疗 、根治性手术和 2次术后化疗的患者与接受同样手术和 4次术后化疗的患者进行 比较 。结果 在 107例符 

合要求 的病例中，新辅助化疗组有 66例 ，对照组有 41例，两组在性别 、年龄 、肿瘤分期、病理类型上均无统计 

学差异。新辅助化疗组患者的手术时间(P=0．262)、术中失血量(P—o．704)、术中输血量(P一0．81I)、输血 

总量 (P=0．074)比对照组患者略高，术后总引流量(P=O．061)稍低 ，但其差异均无统计学意义 。两组术后死 

亡率(P=O．674)和并发症：心律失常(P一0．608)、支气管胸膜瘘(P一0．378)、肺炎(P一0．622)、呼吸衰竭(P 

一0．285)的比较亦均无统计学意义 。结论 新辅助化疗对非小细胞肺癌患者围手术期的安全性无显著影响 。 
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[Abstract] 0bjective To investigate whether neoadj uvant chemotherapy (MVP)could influence the 

safety of perioperative patients with non-small cell lung cancer(NSCLC)．Methods The regimen of chemo— 

therapy was M VP (mitomycin--l-vindesine-l-cisplatin)for all patients．The patients undergoing 2 cycles of neo— 

adjuvant chemotherapy，radical resection and 2 cycles of postoperative chemotherapy were compared with those 

undergoing similar resections and 4 cycles of similar postoperative chemotherapy．Results Of the 1 07 eligible 

patients，66 patients were in the neoadj uvant—chemotherapy group and 4 1 in control group．There was no sta— 

tistical difference between these two groups in the distributions of gender，age，tumor staging and pathology． 

The neoadjuvant—chemotherapy group had longer operative duration(P一0．262)。more operative blood loss(P 

一0．704)，more amount of operative transfusion(P一0．811)and tota1 amount of perioperative transfusion(P 

一0．074)，and less amount of post—operative drainage(P一0．061)than those of the control group．but no sta— 

tistical difference was found among them． No statistical difference was detected between two groups in the 

mortality (P 0．674) and the morbidity such as arrhythmia (P 一 0
． 608)， bronchial parietal fistu1a (P 一 

0．378)，pneumonia(P一0．622)and respiratory failure(P一 0．285)
． Conclusion Neoadjuvant chemotherapy 

does not exert significant influence on the safety of perioperative patients with NSCLC
．  
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自从新辅助 化疗(即术前 化疗 )进入非小 细胞肺 癌 

治疗的临床试验阶段以来，围手术期的安全性一直是 

倍受关注的问题之一。1995年至 2000年 ，本院参加 

了上海市医学领先专业“肺部肿瘤学”小组的非小细胞 

本研究为上海市医学领先专业重点学科建设研究课题(No
． 94—81—011) 
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肺癌新辅助化疗临床研究课题 ，现将这项课题中围手 

术期安全问题部分的研究结果总结如下。 

1 材料与方法 

1．1 病例选择 按照课题设计的要求 ，所选病例均有 

明确的组织细胞学诊断，并经 CT、ECT等检查明确无 

远处转移，无严重的重要脏器合并症 ，临床评估认为能 

接受化疗和手术 ，然后将这些病例随机分配到术前化 
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疗组 和对 照组 。本临床试验方 案经 上海市卫生局和上 

海市科委批 准 ，并在 实施前 告知患者 家属 ，家属认可签 

字后施行 。从 1995年至 2000年 ，本 院约 有 200例 患 

者参加了这项试验 。选择病例时，去除有心律失常等 

伴发症、因严重化疗副反应等而未能按原定计划治疗 

的病例以及资料不全病例。 

共人选符合条件的病例 107例 ，其中新辅助化疗 

组 66例，对照组 41例，两组在性别、年龄 、肿瘤分期、 

病理类型 上均无统计学差异 (表 1)。 

表 1 试验组与对照组临床病理生理特征比较 

Tab 1 Comparison of the clinical pathophysiologieal characteristics 

between neoadjuvant chemotherapy group and control group 

Item 
N o dj“ n group con ol group P 

N 一 66 N= 4l value 

1．2 临床试验方案 临床试验 方案如 图 1所示 。 
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图 1 临床试验方案流程图 

Fig 1 Flow chart of the clinical trials 

1．2．1 化疗 两组病例均采用丝裂霉素(MMC)+长 

春碱胺 (VDS)+ 顺铂 (DDP)， 口MVP化 疗方 案。 

DDP：90 mg／m。，第 1、2天各用一半；MMC：8 mg／m ， 

第 1天；VDS：3 mg／m。，第 1、8天各用一半。若出现 

化疗副反应(呕吐、骨髓抑制等)，可给予对症处理(使 

用中枢性止吐药、集落刺激因子等)。不能按原计划进 

行者退 出试验 ，作 相应 处理 ，并予 记录 。 

化疗效果评估 ：根据末次化疗结束后 4周胸部 X 

线片或 CT片，肿块直径缩小≥50 者为有效 ，反之为 

无效 。 

1．2．2 手术 所有病例均采用标准后外侧切 口进胸 ， 

首选肺叶切除术 。如果肿瘤侵犯或区域淋巴结转移超 

出该叶范围，相应选用双肺叶切除、全肺切除、邻近结 

构组织(如局部胸壁、主支气管)切除术 。根治性手术 

应完整切除包含肿块在内的肺组织及受侵的邻近其它 

组织 ，术中冰冻病理证实残支无癌侵犯 ，并清扫术侧全 

部可疑淋巴结。术中详细记录出血量、输血量、手术时 

间。 

1．2．3 病理 检查所有手术切除的组织标本，包括各 

组淋巴结，并逐一详细记录。检测 P16、血管 内皮生长 

因子(VEGF)等分子生物学指标。 

1．2．4 术后情况 两组病例术后处置方法相同，记录 

术后胸管引流量、输血总量、并发症及治疗情况。 

1．3 统计方法 年龄差异分析用独立样本 T检验 

(团体 T检验)方法 ，性别、肿瘤分期、病理类型差异分 

析用交叉列表进行两样本率的比较。对两组的手术时 

间、术中失血量、术中输血量、输血总量 、术后总引流量 

进行方差齐性检验、独立样本 T检验 ，对两组的术后 

并发症(心律失常、支气管胸膜瘘 、肺炎 、呼吸衰竭等) 

及死亡发生率用交叉列表分析。所有统计运算均使用 

SPSS软件(10．0版)。P<O．05时为有统计学意义。 

2 结果 

对两组的年龄、手术时间、术 中失血量、术中输血 

量、输血总量、术后总引流量进行方差齐性检验，P值 

均大于 0．05(表 2)，说明方差齐性，可进行独立样本 T 

检验(表 3)。新辅 助 化疗 组 患者 的手 术 时 间、术 中失 

血量、术中输血量 、输血总量平均数 比对照组患者略 

高，术后总引流量平均数稍低 ，但其差异均无统计学意 

义(P>0．05)。两组术后并发症和死亡率(心律失常、 

支气管胸膜瘘、肺炎、呼吸衰竭)的比较亦无统计学意 

义(表 4)。 
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表 2 两组术中情况方差齐性检验 

Tab 2 Clinica1 informations of the two groups during operation 

表 3 两组独立样本 丁检验结果 

Tab 3 T test of independent samples of the two groups 

表 4 两组术后并发症和死亡率的比较 

Tab 4 Comparison of postoperative complication and 

mortality in the two groups 

3 讨论 段的综合治疗方案 ，安全性和有效性无疑是最关键的。 

目前比较认同的观点是 ，术前化疗可改善部分患者的 

最近十年来 ，非小细胞肺癌新辅助化疗成为业界 生存预后 引，但在增加 围手术期 的并发症发生率方 

关注和争论的焦点之一。对于这项 尚处于临床试验阶 面则争议较大。de Boer等认为新辅助化疗(MVP)是 
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安全 可行 的嘲 ，Roberts等 认 为 新辅 助化 疗 主要 增 加 

危及生命的严重肺部感染 ，而 Niwa等认 为并发症 

发生率和死亡率都显著增加 。 

大多数临床医生认为，新辅助化疗明显削弱了患 

者的体质。但“体质”是一个非常抽象和宽泛的概念， 

即使是 KPS评分等方法，也存在很大的主观随意性 ， 

现在还没有一个适 当的方法能 对它进 行量化分析 。由 

于新辅助化疗负面影 响 的研究 是一 个 比较复 杂 、涉及 

众多因素 的问题，本文仅试 图对一个较局限的时期 

— — 围手术期进行分析 ，探讨新辅助化疗患者围手术 

期 的安全性 问题 。我们从外科 医生在 围手术期最关心 

的 、而且能够量化 的指标 人手 ，对 比分 析了随机对照临 

床试验中的两组病例在手术时间、术中失血量、术中输 

血量、输血总量、术后总引流量以及术后并发症发生率 

和死亡率方面的差异。为保证分组是影响这些围手术 

期 指标的惟 一 因素 ，我们 特地排 除 了那 些术 前就 伴有 

心律失常等疾病的患者，并且用统计学方法证实了两 

组病例在年龄、性别、肿瘤分期 、病理类型上均无统计 

学差异。随后的统计结果发现 ，新辅助化疗组患者的 

手术时间、术中失血量 、术 中输血量、输血总量平均数 

比对照组患者略高，术后总引流量平均数稍低，但这些 

差异均无统计学意义，两组术后并发症和死亡率 的比 

较也无统计学 意义 。 

手术 时间 、术 中失血量 能近似地反映手术 的难 度 。 

有人认 为 ，新辅 助化疗 可使病 灶坏 死 、纤维 化l_6]，导 致 

组织结构粘连 、层次不 清 ，从 而增 加手 术 的难度 ，延 长 

手术 时间 ，增加术 中失 血量 。这 种情 况 在肿块 紧贴 胸 

壁、纵隔的患者中的确存在 ，但类似的或更为严重的粘 

连更多地存在于那些既往有反复胸膜或肺部感染的患 

者 ，因化疗而增加的难度显然没有超过外科医生技术 

所能应付的范围，因此可以认为，在大多数患者新辅助 

化疗并不增加 手术的难度 。 

新辅助化疗 不增加 术后 总 引流量 、心律失 常等 并 

发症也是可能的。MVP化疗药物并不显著影响凝血 
一

纤溶系统 ，只要关胸前常规严密止血，术后引流量一 

般不会 比对照病 例更 多 。MVP化疗 药物 没有 明显 的 

心肌毒性，因此术后患者出现心律失常的概率并不显 

著高于对照病例。至于术后出现严重肺部感染，尽管 

本组病例没有 Roberts报道的那样高(26．5 )E4]，但 1 

例死亡病例的死因就是严重肺部感染。由于化疗严重 

削弱免疫系统，医护人员对术后感染应有足够的重视， 

本组病例术后感染率较低的一个可能原因可能就是围 

手术期使用优质足量的抗生素和营养支持。化疗还能 

削弱细胞再生能力 ，影响伤VI愈合 ，但两组病例支气管 

胸膜瘘的发生率均较低，且无统计学差异，残端缝合技 

术的完善可能是一个原因，但要得出明确结论还有待 

观察更多的病例。较少的病例术后需重新插管 、辅助 

呼吸，这可能与术前严格掌握肺功能指征有关 。由于 

术后并发症的发生与具体使用化疗药物的毒性特征有 

关，且往往在有较多病例数时才能看得出，因此新辅助 

化疗对术后并发症的影响尚有待进一步观察总结。 

根据本组病例的统计资料分析，新辅助化疗对围 

手术期的安全性无显著影响。这一结论与常识性的观 

察结果并不矛盾，新辅助化疗 的确使患者的体质明显 

下降，但这些患者与对照组患者都经过同样的、甚至更 

为严格的术前检查，只有那些体质虽有下降、但肺功能 

等各项指标还都符合手术要求的患者才能被安排手 

术。因此，根据现有的资料分析 ，我们认为 ，经过严格 

筛选的新辅助化疗患者在围手术期是安全的。至于新 

辅助化疗后有多少患者被排除在手术候选者之外，新 

辅助化疗患者术后远期并发症发生情况等诸多问题， 

我们将另做专题讨论 。新辅助化疗尚处于临床试验阶 

段，在临床推广之前尚有许多问题需要解决 ]。 
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