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小细胞肺癌去化疗治疗1例 

薛景怡，王  尤，周福祥

武汉大学中南医院放化疗科（武汉 430071）

【摘要】小细胞肺癌（SCLC）的标准治疗方案依赖于以铂类为基础的全身化疗，然

而其较高的毒性及有限的长期疗效促使临床研究者积极探索无化疗或去化疗策略。本文报

道了一例老年局限期 SCLC 患者，在未接受全身化疗的情况下，通过分阶段低分割放疗联合

免疫治疗（信迪利单抗）及靶向治疗（索凡替尼）实现了持续部分缓解，患者无病生存期

已达 11 个月，且无明显毒副反应。该病例提示去化疗策略在 SCLC 治疗中具有潜在优势，

可为 SCLC 患者寻求降低毒性而提升疗效的治疗方案提供参 考。
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【Abstract】The standard treatment regimen for small cell lung cancer (SCLC) relies on 
platinum-based systemic chemotherapy. However, its high toxicity and limited long-term efficacy 
have driven clinical researchers to explore chemotherapy-free or de-chemotherapy strategies. This 
case reports an elderly patient with limited-stage SCLC who achieved sustained partial response 
(PR) without receiving systemic chemotherapy. The patient underwent staged hypofractionated 
radiotherapy combined with immunotherapy (sintilimab) and targeted therapy (surufatinib), 
resulting in a disease-free survival of 11 months without significant toxic side effects. This case 
highlights the potential advantages of a chemotherapy-free approach in SCLC treatment and 
provides valuable clinical insights into optimizing therapeutic strategies for enhanced efficacy with 
reduced toxicity.

【Keywords】Small cell lung cancer; Chemotherapy-free; Radiotherapy; Immunotherapy; 
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小细胞肺癌（small cell lung cancer，SCLC）

是一种高度侵袭性的神经内分泌肿瘤，占肺癌总

发病率的15%[1]。其生物学特征包括倍增时间短、

早期广泛转移以及对初始化疗和放疗的高度敏感

性。然而，大多数患者因肿瘤细胞获得性耐药最

终导致肿瘤复发或远处转移 [2]，进而治疗失败，

其 5 年生存率不足 7%[3]。传统的依托泊苷联合

铂类化疗仍然是局限期和广泛期 SCLC 的标准治
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图1  胸部CT扫描显示SCLC患者在放疗联合免疫及靶向治疗过程中左肺肿瘤及肺门转移淋巴结的变化

（红色箭头所示）

Figure 1. Changes of primary and metastatic lung lesions (red arrowheads) detected on chest CT scans in the patient 

with SCLC during combined treatments
注：A.治疗前胸部CT平扫及增强扫描图像（2023年12月20日），显示左肺肿瘤（左）及肺门转移淋巴结（右）；B.首次放疗后复查图像（2024
年1月17日），显示联合放疗、免疫治疗及靶向治疗后，左肺肿瘤及转移淋巴结明显缩小；C.第二次放疗后复查图像（2024年3月7日），显示肿
瘤及转移淋巴结进一步缩小；D.末次随访图像（2024年11月11日），胸部CT平扫显示末次放疗结束8个月后，未见肿瘤复发及肺部炎症表现；
CT：计算机断层扫描。

疗 [4]，可在一定程度上延长生存期，但该方案在

临床应用中仍存在耐药性强、毒副作用显著、治

疗效果有限、高复发率及生活质量下降等问题，

亟需进一步优化和改进。因此，如何克服耐药、

优化治疗策略仍是当前研究的重点。近年来，随

着对 SCLC 分子机制及免疫微环境的深入认识，

去化疗策略逐渐成为研究热点。该策略旨在通过

靶向治疗、免疫检查点抑制剂及其联合方案 [5]，

减少或替代传统化疗，从而提升治疗效果并改善

安全性。本研究报道了一例老年局限期 SCLC 患

者的去化疗诊疗过程，并结合文献分析探讨了放

疗联合靶向及免疫治疗的潜在协同作用机制，以

期为 SCLC 临床治疗策略的优化提供新的参考。

本研究已获得武汉大学中南医院伦理委员会审批

（批号：临研伦 [2025042K]）。

1  病例资料

患者，男，85 岁，既往吸烟史 30 年，因

“胸闷 3 月，确诊 SCLC 3 天”于 2023 年 12 月

18 日就诊于武汉大学中南医院。患者体力状况

（performance status，PS）评分为 2 分，入院查

体：左上肺呼吸音弱，可闻及少许细湿啰音。入

院后实验室检查：红细胞 3.93×1012/L，血红蛋白

124.2 g/L，胃泌素释放肽前体 1 770.77 pg/mL，

NSE、CEA、SCC、CA125等肿瘤标志物均为阴性。

患者入院前外院肺部 CT 检查提示：左肺门

软组织影，大小约 5.25 cm×4.88 cm，增强呈明

显不均匀强化，考虑肿瘤性病变，累及左上肺动

静脉；纵隔及双肺门见数枚淋巴结，大者短径约

11 mm，增强呈明显不均匀强化；左肺上叶多发

条片状影，左上肺癌性淋巴管炎可能（图 1-A）。

患者在当地医院行左肺占位穿刺活检，穿刺

出长 1 cm 组织一条，镜下肿瘤细胞弥漫分布，排

列成实体、条索状，瘤细胞小，染色质呈细颗粒

状（图 2）。病理诊断：（左肺肿瘤活检）肺小

细胞癌；免疫组化：CK 5/6（-），P40（-），

CK7（弱+），TTF-1（+），NapsinA（-），

CD45（-），CD56（+），SYN（+），CgA（+），

p53（强 +，突变型），NUT（-），INSM1（+），

P63（-），Ki-67（约 60%）。考虑诊断为：局
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限期 SCLC；临床分期，cT4N3M0，IIIB 期（AJCC

第 8 版）。

结合患者高龄（85 岁）、一般情况欠佳（PS= 

2 分），且患者及家属不愿接受化疗，于 2023 年

12 月 20 日开始左肺门肿块、双侧肺门及纵膈转

移淋巴结首次放疗，放疗靶区剂量为 PTV（计划

靶区）-GTVpHigh（高剂量原发肿瘤区）/GTVp

（原发肿瘤区）/GTVn（区域淋巴结转移区）= 

18Gy/15Gy/15Gy/6 次（ 图 3-A），2023 年 12 月

29 日行第 1 周期信迪利单抗免疫治疗（200 mg，

第 1 天，21 d 为 1 周期），并口服索凡替尼靶

向治疗（200 mg，每天一次，28 d 为一周期）。

2024 年 1 月 17 日复查肺部 CT 提示左肺病灶较

前明显缩小（图 1-B），疗效评价为肿瘤部分缓

解（partial response，PR）。遂于 2024 年 1 月 17

日继续上述病灶第二阶段放疗 PTV-GTVpHigh/

GTVp/GTVn=15Gy/12.5Gy/12.5Gy/5次（图3-B），

期间于 2024 年 1 月 26 日行第 2 周期信迪利单抗

免疫治疗，并继续联合口服索凡替尼靶向治疗

（用法及用量同前）。2024 年 3 月 7 日返院复查

图2  SCLC患者左肺肿块穿刺活检组织病理图片

Figure 2. Histopathological image of left lung mass biopsy in a patient with SCLC
注：左肺肿块穿刺活检组织苏木精-伊红（HE）染色显示肿瘤组织形态（左图比例尺为200 μm，放大倍数×100，右图比例尺为100 μm，放大倍
数×200）。

图3  左肺肿瘤及纵膈和肺门转移淋巴结的放疗靶区勾画范围典型层面示意图

Figure 3. Schematic diagram of typical contouring levels for radiotherapy target volume in left lung tumors and 

mediastinal and bilateral hilar metastatic lymph nodes
注：A. 首次放疗计划靶区示意图，对左肺肿瘤及纵膈和右肺门转移淋巴结给予15 Gy/6次分割照射，同时对左肺肿瘤内区域同步放疗推量至18 
Gy/6次；B. 第二次放疗计划靶区示意图，对左肺肿瘤及纵膈和右肺门转移淋巴结给予12.5 Gy/5次分割照射，同时对左肺肿瘤内区域同步放疗推
量至15 Gy/5次；C. 第三次放疗计划靶区示意图，对左肺肿瘤及纵膈和右肺门转移淋巴结给予12.5 Gy/5次分割照射；粉色及黄色线分别表示左
肺肿瘤和右肺门转移淋巴结的靶区体积（GTVp、GTVn）和计划靶区体积（PTV），红色线表示肿瘤靶区体积（GTVp）的同步放疗推量区域
（GTVpHigh），棕色及紫色线分别表示纵膈转移淋巴结的GTVn和PTV。
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肺部 CT 疗效评价为 PR（图 1-C），沟通病情后

于 2024 年 3 月 7 日开始上述病灶第三阶段放疗

PTV- GTVp/GTVn=12.5Gy/12.5Gy/5次（图3-C），

并于 2024 年 3 月 13 日行第 3 周期迪利单抗免疫

治疗，放疗结束后，患者继续口服索凡替尼靶向

治疗至今（用法及用量同前）。在整个放疗联合

免疫及靶向治疗过程中，患者仅出现 I 度白细胞

减少和 I 级低镁血症，未出现治疗相关肝功能损

伤（转氨酶、胆红素、白蛋白均正常范围），凝

血功能无异常，放射性肺炎以及免疫治疗相关性

不良反应均未发生。

2024 年 11 月 11 日，患者在当地医院行肺

部 CT 复查，提示肺部病灶仍持续缓解（PR） 

（图 1-D），无其他不适。截至目前，患者无病

生存期（disease free survival，DFS）已达 11 个月，

总生存时间（overall survival，OS）超过 14 个月，

且仍在生存随访中。

2  讨论

SCLC 是一种高度恶性且预后极差的肿瘤，

传统治疗方式包括手术、化疗和放疗，但疗效有

限。其典型临床特征包括快速增殖和早期远处转

移，在分子层面，SCLC 普遍存在 Tp53 和 Rb1 基

因缺失，同时 MYC 家族基因（MYC、MYCL、
MYCN）扩增 [6]。约 70% 的患者在确诊时已处

于广泛期 SCLC，其 5 年生存率不足 7%[3]。对于

局限期 SCLC，手术仅推荐用于 ⅠA-ⅡA 期（T1-

2N0M0）患者 [7]，术后辅助化疗 5 年生存率可显

著提升至 40%~50%。然而，对于 ⅡB-ⅢA 期患

者，手术的中位 OS 为 17~31.7 个月，与同步放

化疗（25~30 个月）相比无显著优势，其临床价

值仍存争议。对于 ⅢB-ⅢC 期患者，缺乏有效

证据支持手术获益，因此不推荐手术治疗。近年

来，免疫检查点抑制剂联合化疗在广泛期 SCLC

的治疗中取得了显著进展，改变了传统依托泊苷

方案为主的治疗格局。CASPIAN 和 IMpower133

两个临床研究分别证实，度伐利尤单抗和阿替利

珠单抗联合化疗可显著改善 OS。其中，CASPIAN

研究显示，度伐利尤单抗联合化疗使中位 OS 由

10.9 个月延长至 13.0 个月（OS 获益 27%）[8]，

而 IMpower133 研究表明，阿替利珠单抗联合化

疗使中位 OS 由 12.3 个月延长至 13.3 个月（OS

获益24%）[9]。CAPSTONE-1、ASTRUM-005、

RATIONALE312 和 EXTENTORCH 等 研 究 进 一

步证实了免疫联合化疗的疗效 [10-11]。例如，

CAPSTONE-1 研究显示，阿得贝利单抗联合化

疗的中位 OS 达 15.4 个月，显著优于单纯化疗的

12.8 个月。基于这些研究证据，以 PD-1/ PD-L1

抑制剂为核心的免疫联合化疗已成为广泛期

SCLC 的一线治疗新标准。

尽管化疗在 SCLC 治疗中具有重要地位，但

化疗相关毒性（如骨髓抑制、恶心呕吐和疲乏）

严重影响患者抗肿瘤治疗的耐受性和生活质量，

导致部分患者治疗依从性降低，因此需积极探索

毒性更低的替代治疗策略。近年来，随着分子靶

向治疗和免疫治疗的快速发展，化疗在 SCLC 治

疗中的核心地位受到挑战，进一步推动了无化疗

或去化疗方案的探索，尤其对于老年患者或合并

症较多的群体，优化治疗模式以平衡疗效与安全

性显得尤为重要。

本文报道的老年局限期 SCLC 患者采用了分

段低分割放疗联合信迪利单抗和索凡替尼的去化

疗治疗策略，成功实现了疾病持续缓解，DFS 接

近 11 个月，且仅呈现出 Ⅰ级血液学毒性，未发生

肝功能异常、放射性肺炎及免疫治疗相关不良事

件。这一多模式联合策略可能为 SCLC 提供一种

有前景的化疗替代方案。

放疗是 SCLC 治疗的重要组成部分，然而目

前同步放化疗中的胸部放疗剂量及分割模式尚

无统一共识。临床常用方案主要包括 BID 方案

[45  Gy/30 次 /3 周（两次 / 日）] 和 QD 方案 [60~ 

70 Gy/6~7 周（一次 / 日）]。但既往研究显示超分

割与常规分割模式在生存获益上无显著性差异，

且两者不良反应相近 [12-14]。近年来，放疗技术的

进步及靶区勾画理念的优化，使低分割放疗模式

成为新的研究热点。近期两项 III 期研究比较了

低分割方案（45  Gy/15 次 /QD）与传统分割方案

（60  Gy/ 30 次 /QD 或 45 Gy/30 次 /BID）在局限期

SCLC 同步放化疗中的疗效和安全性 [15- 16]。研究结

果显示，低分割方案较传统 BID 方案在中位 OS

（40.0 个月 vs. 20.6 个月，P=0.06）和无进展生存

期（PFS）（29.4 个月 vs. 14.3 个月，P=0.07）方

面具有更优趋势 [15]，同时安全性可控，并显著提

高了治疗便捷性及患者依从性。

基于上述放疗研究数据，结合患者年龄、一

般情况和治疗依从性，本研究为患者制定了分阶
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段低分割放疗联合靶向及免疫的“去化疗”治疗

策略。分次放疗不仅可通过 DNA 损伤直接诱导

肿瘤细胞凋亡，还可能通过影响肿瘤微环境间

接增强治疗效果 [17]。该分段放疗模式充分利用

SCLC 对放射治疗的高度敏感性，在精准杀伤肿

瘤细胞的同时，通过逐步缩小照射体积，最大程

度降低对周围正常组织的损伤，从而减少放射性

肺炎风险并优化肺功能保护，展示了现代放疗技

术联合免疫及靶向治疗在改善患者预后方面的潜

在价值。

索凡替尼是一种多靶点酪氨酸激酶抑制剂，

主要通过抑制血管内皮生长因子受体（VEGFR）、

成纤维细胞生长因子受体、巨噬细胞集落刺激因

子 1 受体（CSF-1R），发挥抗血管生成及免疫

调节作用 [18]。其抗血管生成特性可使肿瘤血管

趋于正常化，改善组织氧合状态，增强放疗及免

疫细胞对肿瘤的渗透。此外，索凡替尼通过抑制

CSF- 1R 减少肿瘤相关巨噬细胞的募集，降低肿

瘤免疫抑制微环境的形成，进一步促进免疫检查

点抑制剂的抗肿瘤作用 [19]。索凡替尼已获批用于

治疗胰腺或非胰腺来源的 G1 和 G2 期神经内分泌

瘤，而 SCLC 也属于神经内分泌肿瘤的一种，且

Zhang 等 [20] 进行的一项 Ⅰb/Ⅱ 期临床试验也探索

了索凡替尼联合特瑞普利单抗、依托泊苷和顺铂

作为一线治疗晚期 SCLC 的初步疗效和副反应，

结果显示索凡替尼联合特瑞普利单抗和传统化疗

方案在晚期 SCLC 患者中表现出显著的疗效和可

耐受的毒性，中位 PFS 为 6.9 个月，中位 OS 为

21.1 个月。基于上述研究数据，本例患者选择索

凡替尼靶向治疗，以期联合放疗及免疫治疗起到

协同增效的作用。

该老年 SCLC 患者经过三个阶段放疗联合靶

向及免疫治疗后，虽然 DFS 达 11 个月，且无明

显毒副反应，但相比 ADRIATIC 研究 [21] 报道数据

仍稍显不足。该患者在疾病得到有效控制且生活

质量较好的情况下，仍拒绝化疗，选择继续口服

索凡替尼靶向治疗，并因经济原因未进行信迪利

单抗的维持治疗。针对该患者 PFS 与 ADRIATIC

研究数据存在一定差距的原因可能包括未联合化

疗、采用 PD-1 单抗免疫治疗以及免疫维持治疗

疗程不足。该患者 85 岁，PS 评分为 2 分，若联

合化疗，可能增加不良反应发生率，并对生存质

量产生负面影响。在疗效、副反应及治疗经济学

之间权衡时，个体化治疗选择与指南推荐可能存

在一定偏离，需综合考量后决策。

尽管本病例采用去化疗策略取得显著疗效，

但仍需通过 Ⅲ 期临床试验进一步验证并探索适

合该策略的患者人群。未来研究的关键方向包

括：①大规模临床验证：在更大患者群体中评估

该策略的疗效与安全性；②生物标志物研究：基

于 SCLC 分子亚型的治疗分层 [22]，探索适用于去

化疗方案的患者亚群，如 YAP1 高表达型可能对

VEGFR 抑制剂更敏感；③优化治疗顺序：确定放

疗、免疫治疗及靶向治疗的最佳组合及给药时机，

以最大化协同效应；④毒性监控：需监测放疗联

合索凡替尼及信迪利单抗治疗的相关副反应发生

情况和患者治疗的耐受性，确保毒副反应在可控

范围 内。

综上，去化疗治疗策略可能在晚期 SCLC 患

者中具有潜在疗效，需整合放疗、免疫治疗、靶

向治疗，实现疾病持续有效控制且减少治疗毒性。

这一策略为无法耐受化疗的患者提供了新的治疗

思路，但仍需大规模临床研究验证。
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