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可切除非小细胞肺癌围手术期免疫治疗热点问题
中国专家共识

围手术期免疫治疗热点问题共识专家组

［摘要］　肺癌是中国发病率及死亡率最高的恶性肿瘤，非小细胞肺癌（non-small cell lung cancer，NSCLC）是

临床最常见的肺癌病理类型。手术是早期以及部分局部晚期 NSCLC 主要的根治性治疗手段，但即便患者接受根

治性手术治疗，术后仍有肿瘤复发、转移的风险。既往数据显示，围手术期化疗为患者带来的生存获益十分有限，

免疫治疗的出现为可切除 NSCLC 患者提供了新的治疗选择。随着围手术期免疫治疗临床应用的普及，许多免疫

治疗相关的临床问题随之而来。基于此，共识专家组围绕可切除 NSCLC 围手术期免疫治疗热点问题进行深入讨

论，最终形成本共识，以期为帮助临床医生更好地进行临床实践提供指导。
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Chinese Expert Consensus on Key Issues in Perioperative Immunotherapy for
Resectable Non-Small Cell Lung Cancer

Expert Consensus Group on Key Issues in Perioperative Immunotherapy

Abstract: Lung cancer exhibits the highest incidence and mortality rates among malignant tumors in China, with non-
small cell lung cancer (NSCLC) being the most prevalent pathological type. Surgery serves as the primary curative-intent
treatment for early-stage and selected locally advanced NSCLC. However, even after radical resection, patients remain at
risk  of  tumor  recurrence  and  metastasis.  Historical  data  indicate  that  perioperative  chemotherapy  offers  only  modest
survival  benefits.  The  advent  of  immunotherapy  has  provided  a  novel  therapeutic  option  for  patients  with  resectable
NSCLC. With the increasing clinical adoption of perioperative immunotherapy, numerous immunotherapy-related clinical
questions  have  emerged.  To  address  this,  an  expert  consensus  panel  conducted  in-depth  discussions  on  key  issues
surrounding perioperative immunotherapy for resectable NSCLC, culminating in the development of this consensus. The
aim  is  to  provide  guidance  to  assist  clinicians  in  optimizing  clinical  practice.  (English  version  is  available  on
www.jebm.cn).
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前　言

肺癌是我国乃至全球发病率与死亡率最高的

恶性肿瘤，根据中国国家癌症中心最新数据显示，

我国肺癌新发与死亡病例数分别达 106.06 万例与

73.33 万例，其中非小细胞肺癌（non-small cell lung

cancer, NSCLC）为最常见的病理类型，约占全部肺

癌的 80%~85%[1, 2]。临床中，约 35% 的 NSCLC 患

者初次确诊时属于早期（Ⅰ/Ⅱ期），约 30% 的患者

属于局部晚期（Ⅲ期），约 35% 的患者属于晚期

（Ⅳ期）[3]。目前，手术切除是早期及部分局部晚期

NSCLC 最主要的根治性治疗手段 [3]。然而，所有

NSCLC 患者术后均存在肿瘤复发、转移的风险，且

相关研究数据显示，随着肿瘤分期的增加，患者 5 年

总生存（overall survival, OS）率逐渐下降，为进一步

改善患者长期生存，围手术期治疗应运而生[4]。
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近年来，基于多项大型Ⅲ期临床研究所展现的

数据结果，以程序性死亡受体-1/程序性死亡受体配

体 -1（programmed  death-1/programmed  death-ligand
1, PD-1/PD-L1）抑制剂为代表的免疫检查点抑制剂

（immune checkpoint inhibitors, ICIs）不仅颠覆了晚

期 NSCLC 临床诊疗格局，更在可切除 NSCLC 围

手术期治疗中确立了标准治疗地位。但临床实践

过程中，NSCLC 围手术期治疗仍存在诸多待完善

的关键问题，如生物标志物探索、优势人群筛选、

不同治疗模式的选择等。为协助临床医生优化可

切除 NSCLC 患者的围手术期诊疗决策，围手术期

免疫治疗热点问题共识专家组基于现有临床研究

证据，系统梳理当前实践中的关键热点问题，通过

深入研讨、针对性循证检索与草案撰写，初步形成

《可切除非小细胞肺癌围手术期免疫治疗热点问题

中国专家共识》（下称《共识》）。随后召开共识研讨

会，与会专家对初稿进行深度讨论及正式投票；执

笔专家依据专家意见和投票结果对共识内容进行

修订完善，最终完成定稿。本共识的推荐级别见表 1。
 
 

表 1    共识陈述推荐级别

推荐分级 定义

强 专家共识度≥80%

中 专家共识度60%~80%

弱 专家共识度<60%

 
问题 1：更优的可切除 NSCLC 围手术期免疫

治疗策略是什么？

新辅助治疗、辅助治疗以及围手术期治疗（新

辅助治疗+辅助治疗 ）是目前临床针对可切除

NSCLC 的最主要的三种治疗模式。

CheckMate 159 研究率先探索了纳武利尤单抗

（2 个周期）单药用于可切除 NSCLC 新辅助治疗的

安全性和可行性，研究数据显示，患者病理完全缓

解（pathologic complete response, pCR）率与主要病

理缓解（major pathologic response, MPR）率分别为

15% 与 45%，开启了 NSCLC 新辅助免疫治疗先

河[5]。其长期随访数据显示，接受纳武利尤单抗单

药治疗的患者 5 年无复发生存 （ recurrence  free
survival, RFS）率与 OS 率分别为 60% 与 80%，进一

步展现了新辅助免疫治疗的临床应用潜力[6]。样本

量更大的 LCMC3 研究亦提示，新辅助免疫治疗可

提升患者临床获益，为围手术期免疫治疗临床应用

提供了证据支撑[7, 8]。

随着化疗与免疫治疗的协同作用机制逐步明

确，免疫联合化疗在可切除 NSCLC 围手术期治疗

中 的 临 床 应 用 得 到 了 进 一 步 探 索 [9-13]。 Ⅲ期

CheckMate 816 研究证实，新辅助免疫联合化疗用

于ⅠB（≥4  cm）~ⅢA 期 [ 美国癌症联合委员会

（American Joint Committee on Cancer, AJCC）/国际

抗癌联盟 （Union  for  International  Cancer  Control,
UICC）第 7 版 ] 患者较单纯化疗显著提升 pCR 率，

延长中位无事件生存期（event free survival, EFS），
并呈现 OS 获益趋势 [14, 15]。此后，CheckMate 77T、
KEYNOTE-671 等多项Ⅲ期研究相继验证，在新辅

助免疫联合化疗基础上术后延续辅助免疫治疗的

围手术期免疫治疗模式，可进一步改善可切除

Ⅱ~Ⅲ期患者生存获益，尤其在驱动基因阴性人群

中效果更为显著[16-21]。围手术期免疫治疗数据汇总

见表 2。
术后辅助治疗为患者带来的生存获益提升目

前尚存争议。术前未接受新辅助治疗的可切除

NSCLC 患者在术后接受辅助化疗序贯免疫治疗时，

不同 PD-L1 表达水平人群的无病生存期（disease
free  survival,  DFS）与 OS 获益存在异质性 [26, 28, 29]。

而术前已接受新辅助免疫治疗联合化疗的患者，虽

然对 CheckMate 816 研究与 CheckMate 77T 研究的

对比分析显示，相较于单纯新辅助免疫治疗联合化

疗，围手术期免疫治疗或可进一步提升患者 EFS 获

益[16, 23, 30]。然而多项荟萃分析表明，新辅助免疫治疗

联合化疗与围手术期免疫治疗之间的 EFS/PFS 获

益与 OS 获益未见显著差异[31-33]。因此，围手术期免

疫治疗虽能提升患者疾病缓解与生存获益，但其适

用人群尚需精确筛选。有研究指出，接受新辅助免

疫治疗联合化疗后未达到 pCR 以及术后分子残留

病灶（molecular residual disease, MRD）阳性患者肿

瘤复发风险更高，接受辅助免疫治疗获益更为显著，

可能更适用于围手术期免疫治疗[34-37]。

陈述 1：新辅助和围手术期免疫治疗是驱动基

因阴性可切除Ⅱ~Ⅲ期 NSCLC 患者的标准治疗方

案，对于新辅助治疗后未达到 pCR 的驱动基因阴

性可切除Ⅱ~Ⅲ期 NSCLC 患者更推荐围手术期免

疫治疗（一致率: 100%）。

问题 2：Ⅱ期 NSCLC 患者是否需要开展新辅

助免疫治疗?

可切除Ⅱ期 NSCLC 患者术后仍面临较高复发
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转移风险，约 20% 的Ⅰ~Ⅱ期患者术后中位 35 个

月内发生肿瘤复发、转移，且以远处复发、转移为

主[38-40]。多项大型Ⅲ期临床研究证实，新辅助或围

手术期免疫治疗可改善可切除Ⅱ期 NSCLC 患者

的 EFS[16-20]。两项荟萃分析进一步验证该结论：一

项针对 KEYNOTE-671、NADIM Ⅱ以及 AEGEAN
研究数据进行的汇总分析显示，围手术期免疫治疗

组较安慰剂组Ⅱ期患者疾病进展与死亡风险降低

31%[41]。另一项纳入 6 项临床研究 2 941 例患者的

荟萃分析显示，围手术期 PD-1/PD-L1 抑制剂组Ⅱ

期患者 EFS 获益得到显著提升 [ 风险比（hazard
ratio, HR）=0.66，95% 可信区间（confidence interval,
CI） 0.51~0.86][42]。值得关注的是，Ⅱ期患者接受新

辅助或围手术期免疫治疗的 EFS 获益幅度虽低于

Ⅲ期患者，但 2 年 EFS 率更高[14, 16, 18, 20, 43]。新型双抗

药物依沃西单抗 [PD-1/血管内皮生长因子（vascular
endothelial growth factor，VEGF）双特异性抗体 ] 联
合 化 疗 更 可 实 现 57.1% 的 pCR 率 和 85.7% 的

MRP 率[44]。综合以上生存和病理缓解获益，围手术

期免疫治疗为可切除Ⅱ期 NSCLC 提供了具有临床

意义的治疗选择。

淋巴结受累程度、PD-L1 表达水平以及病理类

型均可能成为患者预后的重要影响因素。多项研

究表明，新辅助免疫治疗联合化疗可降低患者淋巴

结分期 [45]，CheckMate  77T 研究与 KEYNOTE-671
研究中分别有 46% 以及 38.9% 的患者实现淋巴结

降期（ypN0 比例达 41% 和 34.3%），基线 cN1 患者

半数以上降为 ypN0；且基线淋巴结分期越高的可

切除 NSCLC 患者在接受纳武利尤单抗联合化疗治

疗后，EFS 获益越明显[16]。多项大型Ⅲ期研究亚组

分析显示，患者 PD-L1 表达水平与其 pCR、MPR
率、EFS 呈正相关[14, 16, 18, 43]，这一结果在多项荟萃分

析中得到了验证[14, 16-20, 32, 46, 47]。在病理类型方面，尽

管Ⅲ期临床研究中新辅助或围手术期免疫治疗均

可使鳞癌或非鳞癌患者获得生存改善[47]，但回顾性

分析提示，肺腺癌患者的 5 年 OS 率优于鳞癌患者

（88.9%~90% vs. 68.4%~77%） [48, 49]。这表明所有病

理类型均可从围手术期免疫治疗获益，但肺鳞癌因

基础预后较差更需强化治疗。

陈述 2：新辅助免疫治疗联合化疗在驱动基因

阴性可切除Ⅱ~Ⅲ期 NSCLC 患者中已显示出 EFS
的获益，但亚组分析提示Ⅱ期患者获益不如Ⅲ期，

仅呈现获益趋势。对存在淋巴结转移、PD-L1 高表

达等因素的驱动基因阴性可切除Ⅱ期 NSCLC 患

 

表 2    围手术期免疫治疗数据汇总

研究名称 pCR率 MPR率 中位EFS/中位DFS 2年OS率 3年OS率 4年或5年OS率

CheckMate 816
　研究[14, 15]

24.0% vs.
2.2%

36.9% vs.
8.9%

43.8个月 vs. 18.4个月 82.7% vs. 70.6% 77% vs. 64%
65% vs. 55%
（5年OS率）

CheckMate 77T
　研究[22]

25.3% vs.
4.7%

35.4% vs.
12.1%

40.1个月 vs. 17.0个月 NA NA NA

AEGEAN
　研究[23]

17.2% vs.
4.3%

33.3% vs.
12.3%

NR vs. 30.0个月 65.0% vs. 54.4% 67.1% vs.63.9% NA

KEYNOTE-671
　研究[17]

18.1% vs.
4.0%

30.2% vs.
11.0%

57.1个月 vs. 18.4个月 78.7% vs. 74.8% 72.1% vs. 65.5%
68.0% vs. 56.7%

（4年OS率）

NEOTORCH
　研究[24]

24.8% vs.
1.0%

48.5% vs.
8.4%

NR vs. 15.5个月 81.2% vs.74.3% NA NA

RATIONALE-315
　研究[20]

40.7% vs.
5.7%

56.2% vs.
15.0% NR vs. NR 88.6% vs. 79.4% NA NA

IMpower 010
　研究[25]

65.6个月 vs. 47.8个月
　（PD-L1≥1%，ⅠB~
　ⅢA期人群）

NA 79.3% vs. 81.1%
70.9% vs. 69.8%

（5年OS率）

KEYNOTE-091
　研究[26, 27]

53.8个月 vs. 43.0个月
　（所有PD-L1表达水
　平，ⅠB~ⅢA期人群）

89% vs. 88% 82% vs. 80% NA

BR.31研究[28]

59.9个月 vs. 60.3个月
　（PD-L1≥1%，驱动
　基因阴性，ⅠB~ⅢA
　期人群）

NA NA NA

注：DFS，disease-free survival，无病生存期；NA，not available，无数据；NR，not reached，未达到。
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者更推荐采用免疫治疗联合化疗方案开展新辅助

治疗（一致率: 100%）。

问题 3：可切除 NSCLC 术前/术后免疫治疗

最佳周期分别是多久?

问题 3.1：可切除 NSCLC 术前新辅助免疫治

疗最佳周期是多久?

术前新辅助免疫治疗联合化疗通过降低患者

肿瘤分期及消除微转移病灶，可显著降低患者术后

肿瘤复发转移风险，延长患者的生存时长[50]。目前

大型Ⅲ期临床研究中普遍采用 3~4 个周期免疫治

疗联合化疗的新辅助治疗方案，多数设计为术前 4
个周期新辅助免疫治疗联合化疗；而 NEOTORCH
研究以及 ORIENT-99 研究则采用术前 3 个周期免

疫治疗联合化疗新辅助治疗+术后 1 个周期免疫治

疗联合化疗序贯免疫治疗单药维持治疗；SHR-
1316-III-303 研究则采用了术前 3 个周期免疫治疗

联合化疗新辅助治疗+术后 16 个周期单纯免疫治

疗辅助治疗。以上临床研究均显示，术前 3~4 个周

期新辅助免疫治疗联合化疗可显著提高患者 pCR
与 MPR 率，延长中位 EFS，且这一周期设定与既往

晚期 NSCLC 研究中免疫联合化疗的中位至缓解时

间（约 2 个月，3~4 个周期）高度吻合[11, 12,14, 16-20, 51-58]。

基于以上研究结果，新辅助免疫治疗周期数的

优化已成为临床关注重点。2024 年欧洲肺癌大会

（ European  Lung  Cancer  Congress,  ELCC）公布的

CheckMate 77T 研究亚组分析显示，未完成 4 个周

期新辅助治疗（4% 患者为 3 个周期，13%≤2 个周

期）的患者仍获得与完成 4 个周期新辅助治疗相近

的疾病缓解以及生存获益 [59]。另有多项研究显示

出 2 个周期免疫治疗药物新辅助治疗的明显临床

获益[7, 60-62]。这一结果提示新辅助治疗期间应积极

进行影像学评估以确定其新辅助治疗的周期数，如

在患者完成新辅助治疗后，于术前及完成第 2 个周

期新辅助治疗后进行影像学评估，以判断其接受新

辅助免疫治疗联合化疗的疗效以及接受手术治疗

的可能性[14, 16-19, 21]。但需要注意的是，Ⅱ期 neoSCORE
研究中 2 个周期信迪利单抗联合化疗的 pCR 与

MPR 均低于 3 个周期方案，因此对条件允许的患者

可考虑为其进行 3 个周期或以上新辅助治疗[63, 64]。

此外，目前正在进行的Ⅲ期 neoSCORE Ⅱ研究将头

对头比较 3 个周期与 4 个周期信迪利单抗联合化

疗用于可切除鳞状 NSCLC 新辅助治疗的疗效和安

全性，有望明确最佳用药周期[65]。

陈述 3：对于驱动基因阴性可切除Ⅱ~Ⅲ期

NSCLC，建议根据新辅助免疫治疗联合化疗阶段

的影像学评估和耐受性，确定新辅助治疗的周期数，

推荐尽可能完成 3~4 个周期（一致率: 88%）。

问题 3.2：可切除 NSCLC 术后辅助免疫治疗

最佳周期是多久?

术后辅助免疫治疗可通过逆转术后免疫抑制

状态、增强抗肿瘤免疫反应及清除残留微转移病灶，

降低术后肿瘤复发转移风险并延长生存[50]。对于术

前未接受新辅助免疫治疗联合化疗的可切除 NSCLC
患者，多项研究采用化疗序贯持续 1 年免疫治疗的

辅助治疗方案，但不同 PD-L1 表达水平、疾病分期

患者间疗效存在差异 [26, 28, 29,66]：PD-L1 表达≥1% 的

患者 DFS 可得到进一步延长（尤其≥50% 亚组获

益更显著）[25, 26, 29]；Ⅱ期和ⅢA 期（AJCC/UICC 第 7 版）

DFS 获益更为显著[25, 26]。而对于术前已接受了新辅

助免疫治疗联合化疗的可切除 NSCLC 患者，多项

Ⅲ期临床研究均采用了最长持续 1 年免疫单药治

疗的辅助治疗方案，生存获益明显；NEOTORCH 研

究的“3+1”模式（术后 1 年特瑞普利单抗维持）亦验

证该策略的临床价值，提示术后 1 年免疫维持治疗

是保障患者生存获益的关键[16-18, 20]。

对于术前接受了新辅助免疫治疗联合化疗的

可切除 NSCLC 患者，辅助免疫治疗的给药方案呈

现多样性但疗效一致：RATIONALE-315 研究采用

替雷利珠单抗 400 mg Q6W 共 8 个周期的辅助治

疗方案，Ⅱ期 NADIM Ⅱ研究使用纳武利尤单抗

480 mg Q4W 为期 6 个月的辅助治疗，两种差异化

用药方案均显示出显著的生存获益提升[13, 20]。对于

术前未接受新辅助治疗的可切除 NSCLC 患者，

NADIM-ADJUVANT 研究目前正在探索纳武利尤

单抗（360 mg）联合化疗 Q3W×4 个周期序贯纳武利

尤单抗（480 mg）单药 Q4W×6 个周期辅助治疗方案

的疗效与安全性[67]。由此可见，对于可切除 NSCLC
术后辅助免疫治疗，未来在筛选优势人群、优化给

药方案方面仍需进行进一步探索。

陈述 4：对于术前未接受新辅助免疫治疗联合

化疗的患者，术后辅助免疫的参考：PD-L1 表达水

平、分期状态等，但不同临床研究尚无统一结论。

对于术前接受过新辅助免疫治疗联合化疗的患者，

经多学科团队（multidisciplinary team, MDT）讨论

决定术后是否采用辅助免疫治疗，目前建议根据现

有高级别循证证据术后免疫治疗时间为 1 年（一致
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率: 100%）。

问题 4：新辅助治疗是否可能重新定义“术式/

必要性/适用手术患者”?

问题 4.1：新辅助免疫治疗联合化疗是否会影

响患者手术术式选择？

多项Ⅲ期研究显示，新辅助免疫联合化疗可能

有助于优化手术实施条件：试验组手术率与对照组

相当或略高，且因疾病进展或不良反应（adverse
event, AE）导致手术取消的比例普遍更低；且肺叶

切除术实施率较于对照组提高约 3.7%~16.5%，仅

NEOTORCH 研究中占比略低[14, 16-20, 68-70]。同时，Check-
Mate 816 研究、AEGEAN 研究以及 RATIONALE-
315 研究均提示，试验组相较于对照组而言微创手

术比例增加、中转开胸率更低、R0 切除率更

高 [14, 16-20, 68-70]。围手术期免疫治疗外科结局汇总见

表 3。由此可见，新辅助免疫治疗联合化疗可在保

证患者手术可行性以及切除完整性的前提下促进

微创技术应用，实现手术精准化与肿瘤控制的协同

优势。

陈述 5：新辅助免疫治疗联合化疗后，手术前要

进行更严格的再评估再分期，对确有病理分期降期

的患者，经 MDT 讨论后可缩小手术切除范围，尽量

避免全肺切除（一致率: 88%）。

问题 4.2：新辅助免疫治疗联合化疗能否帮助

不可切除的局部晚期 NSCLC 患者实现转化，从

而接受根治性手术治疗？

免疫治疗显著改变了局部晚期 NSCLC 的治疗

策略。对于不可切除Ⅲ期患者，PACIFIC 研究已证

实同步放化疗序贯免疫巩固治疗可显著改善患者

PFS（16.9 个月 vs. 5.6 个月, HR=0.55, 95%CI 0.45~
0.68）与 OS（47.5 个月 vs. 29.1 个月, HR=0.72, 95%CI
0.59~0.89）[71, 72]。GEMSTONE-301 研究进一步显示，

无论患者采用同步或序贯放化疗后续进一步接受

免疫巩固治疗，其 PFS 均可得到显著延长[73]。这一

研究结果已在多项真实世界回顾性研究中得到验

证[74, 75]。基于此，同步或序贯放化疗后进行免疫巩

固治疗成为了目前临床针对不可切除Ⅲ期 NSCLC
的标准治疗方案。

相较于新辅助化疗，新辅助免疫治疗联合化疗

为可切除 NSCLC 患者带来了显著的生存与疾病缓

解获益。多项Ⅲ期临床研究显示，新辅助或围手术

期免疫治疗可显著改善可切除Ⅲ期患者的生存结

局，疾病进展或死亡风险降低 40%~60%，Ⅲ-N2 期

患者生存获益得到显著提升[14, 16-19, 76, 77]。这一进展不

仅证实了围手术期免疫联合化疗在改善可切除患

者生存结局上的优势，更引发了关于其在初始不可

切除局部晚期 NSCLC 转化治疗中的关键科学问题：

是否可通过诱导治疗实现肿瘤降期，使部分患者获

得根治性手术机会，进而改善生存预后。既往研究

显示，免疫治疗联合化疗具有使不可切除局部晚期
 

表 3    围手术期免疫治疗外科结局汇总

研究名称 手术率
R0切
除率

因疾病进展或
AE取消手术

比例

微创手术
比例

开胸手术
比例

微创转开胸
比例

肺叶切除
比例

全肺切除
比例

手术
时间

手术
相关AE

CheckMate 816
　研究

83.2%
vs.

75.4%

83.2%
vs.

77.8%

7.8% vs.
10.1%

29.5% vs.
21.5%

59.1% vs.
63.0%

11.4% vs.
15.6%

77.2% vs.
60.7%

16.8% vs.
25.2%

185.0 min vs.
213.5 min

41.6% vs.
46.7%

CheckMate 77T
　研究

77.7%
vs.

76.7%

89.3%
vs.

90.4%

8.7% vs.
11.2% NA NA NA

79.8% vs.
71.9%

9.0% vs.
13.5% NA

41.0% vs.
38.9%

AEGEAN研究
80.6%

vs.
80.7%

94.7%
vs.

91.3%

8.2% vs.
8.9%

49.2% vs.
47.0%

49.2% vs.
50.7% NA

65.0% vs.
59.1%

7.4% vs.
7.8%

210.0 min vs.
198.0 min

40.2% vs.
39.2%

KEYNOTE-671
　研究

82.1%
vs.

79.5%

92.0%
vs.

84.2%

10.3% vs.
12.5% NA NA NA

78.8% vs.
75.1%

11.4% vs.
12.3% NA NA

NEOTORCH
　研究

82.2%
vs.

73.3%

95.8%
vs.

92.6%

5.5% vs.
15.3% NA NA NA

80.7% vs.
83.1%

9.0% vs.
9.5% NA

74.4% vs.
70.3%

RATIONALE-315
　研究

84.1%
vs.

76.2%

95.3%
vs.

93.1%

5.4% vs.
8.4%

60.0% vs.
50.3%

34.2% vs.
40.5%

5.8% vs.
9.2%

71% vs.
61%

8.4% vs.
12.1%

162.0 min vs.
168.0 min

63.7% vs.
61.3%
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NSCLC 患者实现转化获得手术治疗机会的可能

性 [78-81]，一项前瞻性、概念验证性Ⅱ期 TRAILBL-
AZER 研究发现，免疫治疗联合化疗后进行手术（术

后双抗维持治疗）或根治性放疗后ⅢA 期、ⅢB 期

以及ⅢC 期患者转化率分别为 37%、26% 以及 16%，

手术组 12 个月与 18 个月 EFS 率均高于放疗组，分

别为 81.5%（放疗组为 61.3%）与 74.1%（放疗组为

57.3%） [82]。这些证据提示免疫联合化疗可能为部

分局部晚期患者创造根治手术机会，提高生存获益，

但仍需前瞻性研究确认。

陈述 6：对于传统认为不可切除的局部晚期

NSCLC，同步或序贯放化疗后进行免疫巩固治疗

仍是目前标准治疗模式。经 MDT 讨论后，可基于

患者治疗情况为部分不可切除ⅢA 期、ⅢB 期

NSCLC 患者尝试“新辅助”免疫治疗联合化疗，争

取手术机会（一致率: 100%）。

问题 4.3：新辅助治疗后达到影像学完全缓解

（complete response，CR）的患者是否有必要进行手

术？

多项研究数据证实，新辅助免疫治疗联合化疗

具有很好的肿瘤缓解能力，约 0.4%~3.1% 的患者可

于术前达到影像学 CR 并接受手术探查 [14, 16, 18, 68]。

然而与术后病理分期相比，正电子发射断层显像

（positron emission tomography, PET）-CT 评估的临

床分期准确性仍存在不足 [83-86]。基于循环肿瘤

DNA（circulating tumor DNA, ctDNA）的 MRD 监测

虽可预测预后（ctDNA-MRD 阴性患者疾病复发风

险相对较低），但仍存在异质性，如 IMpower 010 研

究中显示，无论 ctDNA 状态如何，患者均可从辅助

免疫治疗中获益[87-94]。因此，通过影像学以及相关

肿瘤生物标志物监测能否代替病理评估，使患者免

于手术治疗，仍有待进一步验证。

陈述 7：对于接受新辅助免疫治疗联合化疗后

达到影像学 CR 的患者，建议进行手术探查。能否

通过 ctDNA-MRD 等标志物或采用 PET-CT 对患

者进行监测使其免于手术治疗，目前尚有争议，鼓

励未来开展更多研究进行探索（一致率: 100%）。

问题 5：新辅助治疗后肿瘤未得到明显缓解或

出现疾病进展的患者后续如何进行治疗？

现有Ⅲ期临床数据显示，接受新辅助免疫治疗

联合化疗的患者因疾病进展取消手术比例<7%，这

部分患者的后续治疗尚缺乏大型研究数据支持。

CheckMate 816 研究中，新辅助治疗阶段肿瘤出现

进展的患者，根据其疾病不同进展情况分别接受单

纯放疗、单纯化疗、单纯免疫治疗以及放疗或放化

疗联合免疫治疗，其中多数患者为Ⅲ期患者 [14]。

KEYNOTE-671 研究中 17 例取消手术的患者则接

受预设放疗方案 [17]。国际肺癌研究协会（Interna-
tional  Association  for  the  Study  of  Lung  Cancer,
IASLC）明确指出，对于有证据表明肿瘤出现进展

或手术可行性存疑的患者，需召开 MDT 讨论为患

者制定个体化治疗方案[95]。

陈述 8：对于接受新辅助治疗后，肿瘤未得到明

显缓解或出现疾病进展的患者，建议召开 MDT 讨

论为患者制定治疗方案。根据实体肿瘤疗效评价

标准 1.1 版（Response Evaluation Criteria in Solid
Tumors version 1.1, RECIST v1.1），疗效评估为疾

病稳定（stable disease, SD）或疾病进展（progressive
disease, PD）的患者，若能够达到 R0 切除，应为患

者进行根治性手术治疗；疗效评估为 SD 或 PD，不

能够达到 R0 切除，但处于局部晚期的患者，可按不

可切除局部晚期 NSCLC 进行治疗；疗效评估为

PD 且出现广泛进展的患者，可按晚期 NSCLC 进

行治疗（一致率: 94%）。

问题 6：新辅助治疗后达到 pCR 的患者的后

续治疗策略如何?

多项研究显示，接受新辅助治疗后达到 pCR
的患者，其 EFS 获益相较于未达到 pCR 的患者更

优[17, 19, 22, 23, 34, 96]。一项纳入 7 项临床研究 2 940 例患

者的荟萃分析显示，达到 pCR 与 2 年 EFS 率存在

强相关性（R2=0.82, β=0.64），且 pCR 的比值比（odds
ratio，OR）值与 EFS 的 HR 值之间同样存在一定相

关性 （ R2=0.58,  β=0.19） [35]。然而 2024 年公布的

CheckMate 816 研究与 CheckMate 77T 研究对比分

析亦显示，无论新辅助免疫治疗联合化疗后是否达

到 pCR，围手术期免疫治疗组患者 EFS 均展现出了

优于新辅助治疗组患者的趋势，pCR 患者 EFS 的

HR 值为 0.58（95%CI 0.14~2.40），这提示即便患者

达到 pCR，仍可从术后辅助免疫治疗中获益[30]。由

此可见，即便患者接受新辅助治疗后达到 pCR 仍具

有一定肿瘤复发、转移风险，且临床实践过程中存

在误判 pCR 的可能，患者术后或仍可能需要接受辅

助治疗。

此外，MRD 监测对接受根治性治疗的 NSCLC
患者具有显著预后价值，MRD 阳性与患者更高的

肿瘤复发、转移风险以及更短的 OS 有强相关
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性[87, 97, 98]，术后 MRD 阳性患者接受辅助治疗潜在获

益更大，提示该部分患者可能从强化治疗中获益更

显著[36]。因此，MRD 状态的持续监测可能有助于评

估患者术后肿瘤复发风险，为辅助治疗决策提供指

导，但这仍需更多大型临床研究加以探索、验证。

陈述 9：对于新辅助免疫治疗联合化疗的病理

学疗效评价，建议加强肺癌病理科医生同质化认定，

避免 pCR 的误判。若确实为 pCR 的患者则预后

较好，长期生存率高且稳定，但因仍有一定的复发

风险，是否免除免疫辅助治疗存在争议，建议开展

以 MRD 为基础的适应性治疗的前瞻性临床试验

（一致率: 94%）。

问题 7：MRD 在可切除 NSCLC 围手术期免

疫治疗中的临床实践办法为何？

问题 7.1：如何看待 MRD 监测对可切除 NSCLC
围手术期免疫治疗疗效的预测价值？

MRD 也称微小残留病灶 （ minimal  residual
disease）或可测量残留病灶 （ measurable  residual
disease），即通过 ctDNA 等技术检测出的影像学隐

匿性微转移灶。多项研究亦显示，接受新辅助或围

手术期免疫治疗后实现 ctDNA 清除的患者，其生

存获益较未实现 ctDNA 清除的患者更优 [15, 22, 92, 99]。

然而也有研究显示，不论患者是否实现 ctDNA 清

除，试验组相较于对照组均具有总体生存优势。

CheckMate 816 研究显示，ctDNA 清除状态与病理

缓解和生存获益显著相关，ctDNA 清除者中免疫联

合化疗组 pCR 率达 46% 而化疗组仅 13%，ctDNA
未清除组 pCR 率分别为 0% 与 4%；生存分析显示，

试验组患者中 ctDNA 清除患者 OS 获益显著优于

ctDNA 未清除患者（HR=0.31,  95%CI  0.10~0.90），
且对照组中 ctDNA 清除患者亦显示出了 OS 获益

趋势（HR=0.58, 95%CI 0.20~1.64），表明 ctDNA 清

除不仅是免疫治疗敏感性的预测指标，更是生存预

后的独立影响因素[15]，多项研究亦可观察到类似结

果[22, 92-94]。这提示临床，ctDNA-MRD 可能是用于评

估可切除 NSCLC 患者接受围手术期免疫治疗疗效

可靠的预后标志物，但其作为指导医生临床决策的

预测标志物可能尚存一定争议——即无法通过

ctDNA 状态预判患者是否从免疫治疗中获益，治疗

组优势独立于 MRD 状态存在。未来需前瞻性研究

验证 MRD 监测对治疗调整的预测效能。

陈述 10：MRD 是可用于可切除 NSCLC 患者

术后疗效监测、判断肿瘤复发、转移风险较好的预

后标志物，但其作为临床预测标志物的价值仍有待

验证（一致率: 100%）。

问题 7.2：如何为接受围术期药物治疗的可切

除 NSCLC 患者选择 MRD 检测方法？

MRD 检测在实体瘤尤其是可切除 NSCLC 围

手术期免疫治疗中的价值虽日益明确，但临床转化

仍缺乏统一的检测策略与判读规范，且不同 MRD
检测方法在患者预后评估价值上亦所有差异，在肿

瘤复发的阳性预测值（70%~100%）和阴性预测值

（80%~97%）波动较大 [100, 101]。为确保 MRD 检测结

果的准确性及其对临床医生诊疗决策的指导价值，

临床应选择阳性预测值、阴性预测值均达到 90%

及以上的 MRD 检测方法为患者进行检测。《实体

瘤分子残留病灶检测共识》同样指出，MRD 检测在

进入临床应用之前需要经过充分的性能验证，性能

指标包括但不限于：分析灵敏度、分析特异度、精

密度以及准确度等关键指标[102]。

陈述 11：用于指导适应性治疗的 MRD 检测技

术必须经过临床的充分验证，其阴性预测值和阳性

预测值均需要达到 90% 及以上（一致率: 94%）。

问题 7.3：术后 MRD 阴性患者是否需要接受

辅助治疗？

基于现有研究证据 ， MRD 状态对可切除

NSCLC 术后复发风险分层及辅助治疗决策具有重

要指导意义，术后 MRD 阳性患者的肿瘤复发、转

移风险是 MRD 阴性患者的 10~20 倍，而术后持续

MRD 阴性者 5 年复发率<5%，提示术后 MRD 持续

阴性患者或可免于接受术后辅助治疗 [87, 97, 103, 104]。

LUNGCA-1/2 研究进一步发现，围手术期（术前、术

后 3 天及术后 1 个月）ctDNA 阳性是复发独立危险

因素 [88]，辅助治疗前 ctDNA 阳性者接受化疗可改

善 RFS（HR=0.55），但 MRD 阴性患者辅助化疗未

显示生存获益（HR=1.08）[37]。2024 美国临床肿瘤学

会 （American  Society  of  Clinical  Oncology，ASCO）

年会公布的 TRACERx 研究探索分析同样显示出

了相似结果[36]。由此可见，对于术后 MRD 阴性患

者或可考虑暂不进行辅助治疗，而是通过持续

MRD 监测进行管理。然而，现有研究多为小样本

研究，临床目前尚缺乏相关高级别循证证据。因此

MRD 在可切除 NSCLC 围手术期免疫治疗中的应

用的可行性尚需进一步探索。

陈述 12：相比于 MRD 阳性患者，MRD 阴性

患者预后相对更好，是否能够免除辅助免疫治疗尚

围手术期免疫治疗热点问题共识专家组. 可切除非小细胞肺癌围手术期免疫治疗热点问题中国专家共识 7



无高级别证据，未来鼓励开展 MRD 指导下的适应

性治疗的前瞻性临床试验（一致率: 94%）。

问题 8：驱动基因（EGFR/ALK）阳性的患者，

是否应进行免疫新辅助治疗?

对于驱动基因表皮生长因子受体（epidermal
growth factor receptor, EGFR）或间变性淋巴瘤激酶

（ anaplastic  lymphoma  kinase, ALK） 阳 性 可 切 除

Ⅱ~ⅢA 期 NSCLC，手术+术后辅助靶向治疗已成

为标准治疗方案 [105-108]。但针对驱动基因（EGFR/
ALK）阳性可切除 NSCLC 术前新辅助治疗，目前临

床仍存在诸多争议。

对于 EGFR 阳性可切除 NSCLC，术前新辅助

靶向治疗给患者带来的临床获益较为有限[109]，Ⅱ期

研究中奥希替尼用于 EGFR 阳性Ⅱ~ⅢB 期（T3~4,
N2）NSCLC 围手术期治疗 [110] 或Ⅰ~ⅢA 期（AJCC/
UICC 第 7 版）NSCLC 新辅助治疗或围手术期治疗

时 pCR 与 MPR 率均较低[111]。相比之下，ALK 阳性

可切除 NSCLC 患者接受新辅助治疗展现出了一定

临床应用潜力 [112]， 2024 世界肺癌大会 （ Would
Conference  on  Lung  Cancer，WCLC）公布的单臂、

Ⅱ期临床研究 ALNEO 研究显示，阿来替尼用于

ALK 阳性潜在可切除Ⅲ期 NSCLC 患者围手术期治

疗时 pCR 与 MPR 率分别为 17% 与 39%[113]。另一

项单臂、多中心、Ⅱ期临床研究显示，ALK 阳性可

切除局部晚期 NSCLC 患者接受塞瑞替尼围手术期

治疗，客观缓解率为 100%，MPR 率为 57%，pCR 率

为 29%[114]。可见，当前证据支持 ALK 阳性患者可

能从新辅助靶向治疗获益，但受限于Ⅱ期单臂研究

样本量较小，仍需Ⅲ期研究验证。

近年针对驱动基因（EGFR/ALK）阳性患者能否

采用新辅助免疫治疗联合化疗为患者带来显著的

生存获益提升，已成为临床所关注的热点问题之

一[11, 17, 18, 115, 116]。一项多中心汇总分析显示，在驱动基

因阳性患者中，新辅助免疫治疗联合化疗组 pCR 率

（ 10.5% vs.  0%, P=0.489） 与 MPR 率 （ 42.1% vs.
12.5%, P=0.071）均高于新辅助靶向治疗或新辅助

化疗组[117]。前瞻性Ⅱ期 CTONG 2 104 研究显示免

疫治疗联合化疗用于 EGFR 阳性患者新辅助治疗

时，患者 pCR 率与 MPR 率分别为 34.3% 与 11.4%，

中位 EFS 为 21.1 个月 [118, 119]。对于 ALK 阳性患者，

由于 ALK 融合肿瘤免疫原性较低，患者肿瘤微环境

缺乏肿瘤浸润淋巴细胞以及免疫激活性生物标志

物表达低等特征，ALK 阳性患者从免疫治疗中获益

的可能性相对较低[120–121]。真实世界回顾性分析显

示，ALK 阳性晚期 NSCLC 患者接受免疫治疗中位

PFS 为 2.34 个月（95%CI 1.55~3.09），中位至停止免

疫治疗时间为 2.17 个月 （ 95%CI  1.41~3.32） [122]。

IMpower 010 研究亚组分析也发现，ALK 阳性患者

DFS 与 OS 获益较 ALK 阴性或 ALK 突变情况未知

患者更低，且试验组患者 DFS 与 OS 获益低于对照

组[25, 29, 123]。

综上 ，驱动基因 （ EGFR/ALK）阳性可切除

NSCLC 患者应根据驱动类型选择合适的术前新辅

助治疗方案：针对 EGFR 阳性可切除 NSCLC 患者，

免疫治疗联合化疗可能是其更好的新辅助治疗选

择，但目前现有临床数据多为小样本研究数据，临

床对其需谨慎解读。针对 ALK 阳性可切除 NSCLC
患者，现有研究数据显示靶向治疗是其更有潜力的

围手术期治疗选择。

陈述 13：对于驱动基因阳性（EGFR/ALK）可切

除 NSCLC，手术+辅助靶向治疗是患者首选标准治

疗方案。其中对于肿瘤学不可切除的患者，鼓励开

展诱导靶向或免疫治疗的前瞻性临床研究，使部分

患者达到降期效果，提高手术切除率（一致率 :
47%）。
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