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摘　 要　 目的:评估信迪利单抗注射液联合注射用紫杉醇(白蛋白结合型)在复发或难治性广泛期(ES)小细胞肺癌(SCLC)患者

二线治疗中的疗效和安全性。 方法:选择 2022 年 1 月至 2023 年 1 月首都医科大学附属北京友谊医院收治的一线应用依托泊苷 /
铂类药物化疗后进展的 ES-SCLC 患者 74 例,根据随机数字表法分为研究组 38 例和对照组 36 例。 研究组患者给予信迪利单抗注

射液联合注射用紫杉醇(白蛋白结合型)治疗,对照组患者给予注射用盐酸托泊替康治疗。 观察两组患者的客观缓解率(ORR)、
疾病控制率(DCR)、无进展生存期(PFS)、总生存期(OS)及不良反应。 结果:研究组、对照组患者的 ORR 分别为 26. 3%(10 / 38)、
13. 9%(5 / 36)(P= 0. 035),DCR 分别为 84. 2% (32 / 38)、72. 2% (26 / 36) (P = 0. 042),中位 PFS 分别为 6. 00、3. 45 个月(P =
0. 013),中位 OS 分别为 10. 30、8. 75 个月(P= 0. 007),上述差异均有统计学意义。 两组患者不良反应发生率的差异无统计学意

义(P>0. 05)。 结论:与注射用盐酸托泊替康相比,信迪利单抗注射液联合紫杉醇(白蛋白结合型)延长了复发或难治性 ES-SCLC
患者的生存期,且不良反应可耐受。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

evaluate
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

sintilimab
 

injection
 

combined
 

with
 

paclitaxel
 

injection
 

(albumin-bound)
 

in
 

the
 

second-line
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

relapsed
 

or
 

refractory
 

extensive
 

stage
 

(ES)
 

of
 

small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

( SCLC).
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

74
 

patients
 

with
 

ES-SCLC
 

who
 

progressed
 

after
 

first-line
 

application
 

of
 

etoposide / platinum-based
 

chemotherapy
 

admitted
 

into
 

Beijing
 

Friendship
 

Hospital,
 

Capital
 

Medical
 

University
 

from
 

Jan.
 

2022
 

to
 

Jan.
 

2023
 

were
 

selected
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

38
 

cases
 

in
 

the
 

research
 

group
 

and
 

36
 

cases
 

in
 

the
 

control
 

group
 

via
 

random
 

number
 

table
 

method.
 

The
 

research
 

group
 

was
 

given
 

sintilimab
 

injection
 

combined
 

with
 

paclitaxel
 

injection
 

( albumin-bound ),
 

while
 

the
 

control
 

group
 

received
 

topotecan
 

hydrochloride
 

injection.
 

The
 

objective
 

remission
 

rate
 

(ORR),
 

disease
 

control
 

rate
 

(DCR),
 

progression-free
 

survival
 

(PFS),
 

overall
 

survival
 

(OS)
 

and
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

of
 

both
 

groups
 

were
 

observed.
 

RESULTS:
 

The
 

ORR
 

of
 

research
 

group
 

and
 

control
 

group
 

were
 

26. 3%
 

(10 / 38)
 

and
 

13. 9%
 

(5 / 36)
 

(P= 0. 035),
 

the
 

DCR
 

were
 

84. 2%
 

(32 / 38)
 

and
 

72. 2%
 

(26 / 36)
 

(P=
0. 042),

 

the
 

median
 

PFS
 

were
 

6. 00
 

months
 

and
 

3. 45
 

months
 

(P = 0. 013),
 

the
 

median
 

OS
 

were
 

10. 30
 

months
 

and
 

8. 75
 

months
 

(P= 0. 007),
 

respectively,with
 

statistically
 

significant
 

differences.
 

There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

between
 

two
 

groups
 

(P>0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Compared
 

with
 

the
 

topotecan
 

hydrochloride
 

injection,
 

sindilizumab
 

injection
 

in
 

combination
 

with
 

paclitaxel
 

( albumin-bound)
 

has
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prolonged
 

survivals
 

in
 

patients
 

with
 

relapsed
 

or
 

refractory
 

ES-SCLC
 

with
 

tolerable
 

adverse
 

drug
 

reactions.
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1

　 　 目前,肺癌仍是全球死亡率最高的恶性肿瘤,患者 5 年生

存率与疾病分期有关。 小细胞肺癌( small
 

cell
 

lung
 

cancer,
SCLC)患者占全部肺癌患者的 15% ~ 20%,SCLC 生长迅速、早
期即出现远处转移,严重缩短了患者的生存时间。 少数局限

期 SCLC 患者通过手术或放化疗获得治愈,但对于占比更多的

广泛期 SCLC(ES-SCLC)患者而言,主要治疗手段仍是以化疗

为主的 全 身 系 统 治 疗。 约 2 / 3 的 SCLC 患 者 诊 断 时 为

ES-SCLC[1] 。 ES-SCLC 患者预后差、生存期短,中位生存期为

9. 4~ 12. 8 个月,2 年生存率为 5. 2% ~ 19. 5% [2] 。 虽然 SCLC
患者治疗初期对放化疗敏感,有效率可以达 60% ~ 70%,但是

多数患者会迅速发生获得性耐药,导致疾病复发或死亡。 标

准一线治疗后,几乎所有患者在 1 ~ 2 年内都会发生复发、转
移,在后续的二线治疗方案中,目前唯一获得美国和欧盟批准

的用于敏感复发性 SCLC 二线治疗Ⅰ级推荐的药物为拓扑异

构酶抑制剂,但疗效远低于预期;既往研究对复发性 SCLC 的

后线治疗做过一些探讨总结,但总体疗效欠佳[3] 。 因此,寻找

更有效的治疗方案,对复发性 SCLC 的后线治疗尤为重要。
紫杉醇类药物作为非小细胞肺癌的常用一线药物,其疗

效已得到普遍认可,但该药用于 SCLC 的疗效,国内外研究较

少。 最近,免疫检查点抑制剂已在包括 SCLC 在内的几种实体

瘤中显示出活性[4-5] 。 IMpower133 和 CASPIAN 研究的成功也

标志着 SCLC 踏上免疫治疗“新征途”。 上述 2 个研究结果均

显示,免疫治疗联合化疗在 SCLC 一线治疗中可以带来生存获

益,但是 2 个研究中应用的都是抗程序性死亡受体配体 1
(PD-L1)抗体,而关于抗程序性死亡受体 1 ( PD-1) 抗体在

SCLC 中获得成功的研究较少。 信迪利单抗注射液为高度选

择性的单克隆抗体,可阻断 PD-1 和 PD-L1 之间的相互作用,
从而激活效应 T 细胞针对肿瘤细胞的功能。 已有数据表明,
紫杉醇和依托泊苷可以上调 PD-L1 的表达[6] 。 注射用紫杉醇

(白蛋白结合型)是溶剂型紫杉醇与人血白蛋白经高压震动技

术制成的纳米微粒,提高了紫杉醇的纯度,缩短了滴注时间,
还增加了肿瘤间质中的紫杉醇浓度,提高了抗肿瘤活性;由于

该药不需要聚氧乙烯蓖麻油溶解,减少了过敏反应的发生,因
此在用药前不需要给予患者抗过敏的预处理,避免了糖皮质

激素的应用,对免疫检查点的负面影响几乎没有。 考虑到注

射用紫杉醇(白蛋白结合型)的优势以及 PD-L1 表达在免疫治

疗中可能的疗效预测作用,假设注射用紫杉醇(白蛋白结合

型)在 SCLC 中可能具有抗肿瘤作用以及可以作为 PD-L1 诱导

剂,故设计了本研究,以注射用盐酸托泊替康为对照方案,评
估信迪利单抗注射液联合注射用紫杉醇(白蛋白结合型)治疗

复发或难治性 ES-SCLC 患者的疗效和安全性,现报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2022 年 1 月至 2023 年 1 月首都医科大学附属北京

友谊医院(以下简称“我院”)收治的一线治疗后复发或难治

性 ES-SCLC 患者 74 例。 纳入标准:(1)经病理学检查证实为

ES-SCLC;(2)经依托泊苷联合顺铂或卡铂一线治疗时或治疗

结束后 6 个月内出现疾病进展;(3)年龄为 18 ~ 76 岁;(4)美

国东部协作肿瘤组体力状态(ECOG
 

PS)评分为 0 或 1 分;(5)
根据实体肿瘤反应评估标准( RECIST) 1. 1 版[7] ,至少有 1 个

可测量病灶;(6)生存期>3 个月。 排除标准:(1)过去 5 年内

有间质性肺病(如特发性肺纤维化或机化性肺炎)者;(2)罹患

或有证据显示存在严重的、需要全身免疫抑制治疗的自身免

疫性疾病者;(3)活动性或未受控制的脑部转移者;(4)有其他

正在进展或需要治疗的恶性肿瘤者。 本研究经我院伦理委员

会批准(伦理批号:2021-P2-112-02),所有患者均签署知情同

意书。 根据随机数字表法将患者分为研究组 38 例和对照组

36 例,两组患者基线特征比较见表 1。
表 1　 两组患者基线特征比较

项目 特征
研究组
(n= 38)

对照组
(n= 36) P

年龄 / [中位(范围),岁] 66. 4 (48~ 76) 63. 2 (45~ 73) 0. 794
性别 / 例(%) 男性 33 (86. 8) 31 (86. 1) 0. 927

女性 5 (13. 2) 5 (13. 9)
吸烟 / 例(%) 是 27 (71. 1) 25 (69. 4) 0. 880
　 否 11 (29. 0) 11 (30. 6)
ECOG 评分 / 例(%) 0 分 6 (15. 8) 6 (16. 7) 0. 919

1 分 32 (84. 2) 30 (83. 3)
既往化疗 / 例(%) 依托泊苷 / 铂类药物联合 38 (100. 0) 36 (100. 0) —
既往是否放疗 / 例(%) 是 18 (47. 4) 16 (44. 4) 0. 801
　 否 20 (52. 6) 20 (55. 6)
转移部位 / 例(%) 脑 12 (31. 6) 9 (25. 0) 0. 530
　 骨 12 (31. 6) 10 (27. 8) 0. 721
　 肝 12 (31. 6) 10 (27. 8) 0. 721
　 肾上腺 5 (13. 2) 7 (19. 4) 0. 463
PD-L1 表达 / 例(%) 阳性 7 (18. 4) 8 (22. 2) 0. 684
　 阴性 31 (81. 6) 28 (77. 8)
一线治疗敏感性 / 例(%) 耐药 31 (81. 6) 28 (77. 8) 0. 861

敏感 2 (5. 3) 3 (8. 3)
未知 5 (13. 2) 5 (13. 9)

　 　 注:“—”表示无数值。

1. 2　 方法

研究组患者应用信迪利单抗注射液 [ 规格: 100
 

mg
(10

 

mL) / 瓶]200
 

mg,第 1 日静脉滴注;注射用紫杉醇(白蛋白

结合型)(规格:100
 

mg) 130
 

mg / m2 ,第 1 日和第 8 日静脉滴

注,21
 

d 为
 

1 个周期;由于周围神经病变毒性和肾毒性等的累

积,注射用紫杉醇(白蛋白结合型)最多用至 6 个周期,信迪利

单抗注射液持续使用至疾病进展或出现不可耐受的不良

反应。
对照组患者应用注射用盐酸托泊替康[规格:2

 

mg (按

C23 H23 N3 O5 计算)],日剂量为 1. 2
 

mg / m2 ,第 1—5 日静脉滴

注,21
 

d 为
 

1 个周期,用药 6 个周期后,进入随访期。
1. 3　 观察指标

本研究的主要终点是评估信迪利单抗注射液联合注射用

紫杉醇(白蛋白结合型)对比注射用盐酸托泊替康的客观缓解
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率(ORR);次要终点为疾病控制率 ( DCR)、无进展生存期

(PFS)、总生存期( OS)、安全性和生物标志物。 ( 1) OS:从治

疗当日开始至最后 1 次患者随访或死亡的日期;PFS:从治疗

当日开始到确定疾病进展或死亡的日期。 (2)记录患者治疗

期间的不良反应,采用美国国立癌症研究所不良事件常用术

语评定标准 5. 0 版进行不良反应分级,分为 1—5 级,3—4 级

为严重不良反应,5 级不良反应为死亡。 ( 3) 生物标志物测

定:使用抗 PD-L1 抗体 DAKO22C3
 

pharmDx(美国 Dako 公司)
测定 PD-L1 表达,将来自每例患者的组织用福尔马林固定,将
石蜡包埋的组织块进行免疫组织化学染色,由认证的病理学

家确定显示不同染色强度的肿瘤细胞的百分比。 根据肿瘤细

胞中膜染色的强度和比例(无细胞质染色)评估 PD-L1 表达情

况。 PD-L1 染色强度分为 4 类,即无染色(0)、弱( 1+)、中度

(2+)和强(3+)。 如果≥1%肿瘤细胞中的表达强度≥1+,则
认为肿瘤细胞 PD-L1 呈阳性[8] 。 评估 PD-L1 表达与 ORR、
PFS 是否具有相关性。 (4)采用门诊及电话方式进行随访,随
访截止时间为

 

2023 年 11 月。
1. 4　 疗效评定标准

使用 RECIST
 

1. 1 版疗效指南,每 2 个周期对患者疗效进

行评估[7] 。 完全缓解:靶病灶消失,病理性淋巴结短径缩小

至<10
 

mm;部分缓解:所有靶病灶长径总和相对于基线减

少>30%;疾病稳定:变化介于部分缓解和疾病进展之间;疾病

进展:所有靶病灶的长径总和增加>20%,且长径总和增加的

绝对值>5
 

mm,或出现新的病灶。 ORR = (完全缓解病例数+部
分缓解病例数) / 总病例数× 100%,DCR = (完全缓解病例数+
部分缓解病例数+疾病稳定病例数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

应用 SPSS
 

23. 0 软件对数据进行统计学分析,计量资料服

从正态分布的用 􀭰x±s 表示,比较采用独立样本 t 检验,不服从

正态分布的用 M(P25 ,P75 )表示,比较采用秩和检验;计数资料

比较采用 χ2 检验; 等 级 资 料 比 较 采 用 秩 和 检 验; 采 用

Kaplan-Meier 法比较生存曲线;P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 随访情况

74 例患者均无失访,随访率为 100%,中位随访时间为

15. 7 个月。
2. 2　 疗效分析

对所有接受至少 1 个疗程治疗的患者进行疗效和毒性分析。
74 例患者共完成 205 个周期的化疗,化疗周期数为 1 ~ 6 个。 其

中,14 例 (占 18. 9%) 患者只完成 2 个周期化疗, 60 例 ( 占

81. 1%)患者完成 2 个以上周期化疗,中位化疗周期数为 4 个。
研究组、 对照组患者的 ORR 分别为 26. 3% ( 10 / 38)、

13. 9%( 5 / 36) ( P = 0. 035), DCR 分别为 84. 2% ( 32 / 38 )、
72. 2%(26 / 36)(P= 0. 042),组间差异均有统计学意义,见表

2;研究组、对照组患者的中位 PFS 分别为 6. 00、3. 45 个月

(P= 0. 013,HR = 0. 519,95% CI = 0. 306 ~ 0. 882), OS 分别为

10. 30、8. 75 个月 ( P = 0. 007, HR = 0. 475, 95% CI = 0. 274 ~
0. 824),组间差异均有统计学意义,见图 1—2。

表 2　 两组患者疗效比较

组别
完全缓解 /
例(%)

部分缓解 /
例(%)

疾病稳定 /
例(%)

疾病进展 /
例(%)

ORR/ %
(例)

DCR / %
(例)

研究组(n= 38) 1 (2. 6) 9 (23. 7) 22 (57. 9) 6 (15. 8) 26. 3 (10) 84. 2 (32)
对照组(n= 36) 0 (0) 5 (13. 9) 21 (58. 3) 10 (27. 8) 13. 9 (5) 72. 2 (26)

图 1　 PFS 的 Kaplan-Meier 曲线

图 2　 OS 的 Kaplan-Meier 曲线

2. 3　 不良反应发生情况

74 例患者均可进行不良反应评估,均未因不良反应中断

治疗,且无治疗相关死亡发生。
研究组患者的主要不良反应为骨髓抑制、脱发、外周神

经毒性、肌肉关节疼痛、胃肠道反应及乏力。 除甲状腺功能

异常、外周神经病变及脱发外,两组患者其他不良反应发生

率的差异无统计学意义(P> 0. 05) 。 研究组患者 3—4 级不

良反应主要为甲状腺功能异常、骨髓抑制、脱发和恶心 / 呕
吐,对照组患者 3—4 级不良反应主要为乏力、恶心 / 呕吐和

骨髓抑制。
研究组患者的骨髓抑制主要表现为白细胞减少(24 例,占

63. 2%)、中性粒细胞减少(23 例,占 60. 5%)及血红蛋白减少

(14 例,占 36. 8%)。 其中 1 级骨髓抑制患者 8 例,2 级骨髓抑

制患者 11 例,3 级骨髓抑制患者 6 例,4 级骨髓抑制患者 2 例,
研究组所有患者经粒细胞集落刺激因子治疗后均好转,2 例患

者由于重度中性粒细胞减少而降低注射用紫杉醇(白蛋白结

合型)的剂量。 肌肉关节疼痛均为 1—2 级,以双膝关节疼痛

为主,经抗炎镇痛药治疗后好转。 外周神经毒性主要表现为

手足末端麻木,胃肠道反应主要表现为恶心、呕吐,以 1—2 级

为主。 研究组患者的化疗方案整体耐受性良好且不良反应可

控,治疗过程中未发生过敏反应,见表 3。
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表 3　 两组患者不良反应发生情况比较[例(%)]

项目

所有不良反应 3—4 级不良反应

研究组
(n= 38)

对照组
(n= 36) P 研究组

(n= 38)
对照组

(n= 36) P

骨髓细胞减少 27 (71. 1) 31 (86. 1) 0. 160 13 (34. 2) 15 (41. 7) 0. 633
白细胞减少 24 (63. 2) 26 (72. 2) 0. 462 8 (21. 1) 10 (27. 8) 0. 592
中性粒细胞减少 23 (60. 5) 24 (66. 7) 0. 635 8 (21. 1) 9 (25. 0) 0. 785
血红蛋白减少 14 (36. 8) 21 (58. 3) 0. 102 3 (7. 9) 4 (11. 1) 0. 707
脱发

 

22 (57. 9) 0 (0) 0. 003 1 (2. 6) 0 (0) 0. 796
甲状腺功能异常 26 (68. 4) 16 (44. 4) 0. 060 12 (31. 6) 4 (11. 1) 0. 048
外周神经毒性 14 (36. 8) 1 (2. 8) 0. 000 0 (0) 0 (0) —
恶心 / 呕吐 21 (55. 3) 23 (63. 9) 0. 486 2 (5. 3) 5 (13. 9) 0. 255
肌肉关节疼痛 8 (21. 1) 6 (16. 7) 0. 769 0 (0) 0 (0) —
乏力 14 (36. 8) 13 (36. 1) 1. 000 0 (0) 0 (0) —
皮疹 2 (5. 3) 3 (8. 3) 0. 670 0 (0) 0 (0) —
发热 2 (5. 3) 5 (13. 9) 0. 255 0 (0) 0 (0) —
　 　 注:“—”表示无数值。

2. 4　 分子生物标志物与疗效和生存的关系分析

研究组 7 例(占 18. 4%) 患者的 PD-L1 表达阳性(包括

1 例强阳性的患者),其中 1 例完全缓解,1 例部分缓解;研究

组患者中,PD-L1 表达阳性者的 ORR 为 28. 5%,PD-L1 表达阴

性者的 ORR 为 25. 8%,且未发现研究组患者 PD-L1 表达与

ORR 之间具有显著相关性(P= 0. 881)。 将研究组根据 PD-L1
表达情况分为两个亚组,PD-L1 表达阳性亚组患者的 PFS 为

5. 8 个月,PD-L1 表达阴性亚组患者的 PFS 为 6. 3 个月,且未

发现研究组患者 PD-L1 表达与 PFS 之间具有显著相关性(P=
0. 897)。

3　 讨论
本研究观察了信迪利单抗注射液联合注射用紫杉醇(白

蛋白结合型)的化疗方案用于复发或难治性 ES-SCLC 的疗效

和不良反应,结果显示,研究组患者的 ORR 为 26. 3%,DCR 为

84. 2%,中位 PFS 为 6. 00 个月,重度(3—4 级)不良反应主要

为白细胞细胞减少(21. 1%)、中性粒细胞减少(21. 1%)、血红

蛋白减少(7. 9%)和脱发(2. 6%),这些不良反应都是可控的,
而且可以通过积极治疗解决。 总体来说, 该化疗方案在

ES-SCLC 患者中表现出较好的临床疗效及可耐受的不良反应。
在免疫时代到来之前,SCLC 的治疗已经有接近 30 年没

有重大的突破。 免疫检查点抑制剂被引入 SCLC 的治疗,为改

善 SCLC 患者预后带来了新的希望。 2 项随机对照的Ⅲ期临

床试验结果表明,在一线化疗中加入免疫检查点抑制剂阿替

利珠单抗(IMpower133 研究[9] )或度伐利尤单抗( CASPIAN 研

究[10] ),可以显著改善患者的 PFS 和 OS,且该方案也被写入

SCLC 治疗指南中。 最近,关于免疫检查点抑制剂在 SCLC 二

线及二线以上治疗中的研究较多,但结果不尽相同,特别是作

为单药使用时。 在 CheckMate
 

331 的Ⅲ期临床试验中,评估了

纳武利尤单抗(一种针对 PD-1 的人免疫球蛋白 G4 单克隆抗

体)单药对比标准化疗的疗效和安全性,将 569 例经含铂方案

治疗失败的患者随机分为纳武利尤单抗组(n= 284)或标准二

线化疗组(注射用盐酸托泊替康或盐酸氨柔比星) (n= 285),
结果表明,在中位随访 7. 0 ~ 7. 6 个月后,针对主要研究终

点 OS,与标准二线化疗组( 8. 4 个月,95%CI = 7. 0 ~ 10. 0) 相

比,纳武利尤单抗组患者的生存率没有显著提高( 7. 5 个月,

95%CI= 5. 6 ~ 9. 2),组间差异无统计学意义(P = 0. 11) [11] 。
结果证实,在复发的 SCLC 患者中,纳武利尤单抗单药治疗未

能显著优于化疗。 基于免疫联合化疗在 SCLC 一线治疗中显

著的获益,并结合二线治疗中单用免疫治疗的效果欠佳,本
研究设计了在复发或难治性 ES-SCLC 患者中应用免疫治疗

联合化疗的方案。 免疫治疗和化疗具有增效作用,化疗通过

对肿瘤细胞的杀伤,促使更多抗原暴露,并被呈递到机体免

疫细胞,激活免疫系统使其重新识别和杀伤肿瘤细胞;化疗

可以缩小肿瘤体积,改善 T 细胞和肿瘤细胞比例,使相对更

多的 T 细胞浸润到肿瘤局部;化疗还可以改变肿瘤屏障,增
加 T 细胞渗透性,减少肿瘤产生抑制 T 细胞的物质;化疗还

有可能改变局部抑制性 T 细胞的数量。 上述化疗的作用都

有可能进一步增强免疫治疗效应,这也是免疫联合化疗治疗

策略的理论基础。
本研究中,信迪利单抗注射液联合注射用紫杉醇(白蛋白

结合型) 二线治疗依托泊苷 / 铂类治疗后复发或难治性

ES-SCLC 患者的疗效与 KEYNOTE-158 研究[12] 和 KEYNOTE-028
研究[13]中 PD-L1 阳性晚期 SCLC 患者相当。 本研究中研究组

患 者 的 ORR 为 26. 3%, KEYNOTE-158 研 究 为 18. 7%,
KEYNOTE-128 研究为 33. 3%;中位 PFS 分别为 6. 00、2. 0 和 1. 9 个

月;中位 OS 分别为 10. 30、8. 7 和 9. 7 个月。 KEYNOTE-158 研

究[12] 和 KEYNOTE-028 研究[13] 均评估了派姆单抗的单药治疗

效果。 鉴于 KEYNOTE-028 研究仅包含 PD-L1 表达呈阳性的

SCLC 患者,而本研究中大多数患者 PD-L1 表达都是阴性的;
另外,KEYNOTE-158 研究中,PD-L1 阴性 SCLC 患者中派姆单

抗的反应率仅为 6%。 因此,信迪利单抗注射液联合注射用紫

杉醇(白蛋白结合型)二线治疗依托泊苷 / 铂类治疗后复发或

难治性 ES-SCLC 是有一定价值的。
PD-L1 表达在预测免疫检查点抑制剂用于非小细胞肺癌

和黑色素瘤的疗效方面具有一定的价值,PD-L1 表达水平越

高,预示疗效越好。 但是,由于 SCLC 具有异质性,PD-L1 表达

的阳性率在不同的研究中不尽相同。 本研究中,研究组患者

PD-L1 的阳性率为 18. 4%,包含 1 例强阳性患者,本研究未发

现 PD-L1 表达与免疫治疗疗效的相关性。
本研究的局限性:(1)样本量小,统计功效低。 (2)在本研

究人群中,仅有 7 例 PD-L1 阳性患者,不足以根据 PD-L1 作为

预测性生物标志物的作用得出结论。 未来会设计大样本的随

机对照研究来进一步验证结果。
综上所述,信迪利单抗注射液联合注射用紫杉醇(白蛋白

结合型)治疗复发或难治性 ES-SCLC 的疗效良好,安全性良

好,为临床治疗提供了新的选择。
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