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　　据２０１８年全球癌症统计数据显示，肺癌占癌症
总发病率的１１．６％，死亡患者占癌症导致死亡人数
的１８．４％，仍然是全世界和我国发病率及死亡率最
高的恶性肿瘤，肺腺癌是最常见的病理类型［１］。随

着技术的进步，新兴的分子靶向治疗已经成为目前

治疗肺癌的有力手段［２３］，而表皮生长因子受体（ｅｐ
ｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＥＧＦＲ）已经成为目前
标准指南推荐的肺癌分子靶向治疗中最主要的靶

点［４６］，携带某些ＥＧＦＲ突变的非小细胞肺癌患者从
这种靶向治疗中受益显著。研究发现，常见的突变

外显子 １９缺失、Ｌ８５８Ｒ以及罕见的突变 Ｓ７６８Ｉ、
Ｇ７１９、Ｌ８６１Ｑ为 ＥＧＦＲ酪氨酸激酶抑制剂（ｔｙｒｏｓｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＴＫＩ）的敏感型突变，而 Ｔ７９０Ｍ和外
显子２０插入突变为耐药型突变［７９］。因此，检测非

小细胞肺癌患者的ＥＧＦＲ基因突变情况对临床治疗
具有重要意义。已经有多项研究指出［１０１３］，ＥＧＦＲ
突变率和突变类型在不同地域、不同种族的人群存

在较大差异。羌族是我国少数民族之一，有着独特

的文化和生活习俗，既往也有研究证实了环境和遗

传可以交互作用，从而导致不同民族间同一疾病的

发病率和严重程度不同［１４］。本实验旨在研究四川

绵阳北川地区的羌族肺腺癌患者 ＥＧＦＲ突变的特
点，以便为羌族肺腺癌患者的个体化治疗提供基因

学的依据。

１　资料与方法

１．１　研究对象
２０１５年１月至２０１９年３月期间收集绵阳市中

心医院５８例、北川县人民医院５０例和北川县第三
人民医院１２例，共１２０例羌族肺腺癌患者，其中有
５例为腺鳞癌。１２０例患者中有初治患者１１２例，化
疗后患者８例。本研究获绵阳市中心医院伦理委员
会批准，所有患者均签署知情同意书。收集患者的

临床资料，包括性别、年龄、吸烟状态、肿瘤大小、有

无淋巴结转移、肿瘤分期、肿瘤分化程度等。其中男

性６４例，女性５６例，年龄３２～８６岁，中位年龄５６
岁（表１）。
１．２　研究方法

１２０例标本中有癌组织１０８例，胸腹水９例，血
液３例。１０８例组织标本中有８７例来源于原发灶，
２１例来源于转移灶。将所有患者的病理标本送至
绵阳市中心医院病理科，采用 ＱＬＡａｍｐＤＮＡＦＦＰＥ
提取试剂盒（ＱＩＡＧＥＮ）提取样本 ＤＮＡ，采用 Ｎａｎｏ
Ｄｒｏｐ２０００分光光度仪（ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒ）检测 ＤＮＡ纯
度和浓度，以 Ａ２６０／Ａ２８０在１．８～２．０之间视为合
格。统一提取 ＤＮＡ后，用武汉友芝友公司生产的
ＥＧＦＲ基因突变试剂盒，采用扩增阻滞突变系统方
法，检测ＥＧＦＲ的２１个位点的突变情况，包括常见
的外显子 １９缺失突变，外显子 ２１的 Ｌ８５８Ｒ和
Ｌ８６１Ｑ突变，外显子１８的 Ｇ７１９Ａ、Ｇ７１９Ｓ和 Ｇ７１９Ｃ
突变，外显子２０的插入突变、Ｓ７６８Ｉ和 Ｔ７９０Ｍ突变
等。将ＥＧＦＲ突变状态与患者临床病理特征进行分
析比较。

１．３　研究指标
肺腺癌的诊断均由两位病理科医生确认。患者

的肿瘤分期按照国际抗癌联盟第八版肺癌 ＴＮＭ分
期，ＥＧＦＲ的１８、１９、２０、２１号外显子至少一项有突
变为突变型，否则为野生型。

１．４　数据分析
数据分析采用 ＳＰＳＳ２１．０软件，组间率的比较

用χ２检验，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　ＥＧＦＲ突变位点检测结果
１２０例羌族肺腺癌中 ＥＧＦＲ突变共５７例，野生

型６３例，总突变率４７．５％，其中 Ｌ８５８Ｒ和１９号外
显子缺失的突变率最高，分别占５２．６％（３０例）和
４２．１％（２４例），另外有 Ｌ８６１Ｑ突变２例（３．５％），
２０号外显子插入突变１例（１．８％，表１）。
２．２　ＥＧＦＲ突变与临床特征的关系

女性肺腺癌患者 ＥＧＦＲ突变率显著大于男性
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（６０．７％ ｖｓ３５．９％）；不吸烟患者ＥＧＦＲ突变率大于
吸烟患者（５６．４％ ｖｓ３１．０％），差异均有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。以患者年龄、肿瘤大小、淋巴结有无转
移、肿瘤分期与肿瘤分化程度分组后，ＥＧＦＲ突变率
差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表１）。
表１　肺腺癌ＥＧＦＲ突变状态与临床病理特征的关系（ｎ）
Ｔａｂｌｅ１．ＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎＥＧＦＲＭｕｔａｔｉｏｎｓａｎｄＣｌｉｎｉ
ｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｉｎＬｕｎｇＡｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ
（ｎ）

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｏｖｅｒ
ａｌｌ

ＥＧＦＲ
ｍｕｔａｔｉｏｎｓ

Ｗｉｌｄ
ｔｙｐｅ χ２ Ｐ

Ｇｅｎｄｅｒ

　Ｍａｌｅ ６４ ２３ ４１ ７．３５２３ ０．００７

　Ｆｅｍａｌｅ ５６ ３４ ２２

Ａｇｅ（ｙｒｓ）

　＜６０ ７８ ３４ ４４ １．３６６４ ０．２４２

　≥６０ ４２ ２３ １９

Ｓｍｏｋｉｎｇｈｉｓｔｏｒｙ

　Ｓｍｏｋｅｒｓ ４２ １３ ２９ ７．０９５０ ０．００８

　Ｎｏｎｓｍｏｋｅｒｓ ７８ ４４ ３４

Ｔｕｍｏｒｓｉｚｅ（ｃｍ）

　≤３ ５２ ２７ ２５ ０．７１９９ ０．３９６

　＞３ ６８ ３０ ３８
Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅ
ｔａｓｔａｓｉｓ
　Ｙｅｓ ５７ ３１ ２６ ２．０６４４ ０．１５１

　Ｎｏ ６３ ２６ ３７

Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ

　Ｗｅｌｌ １７ ６ １１ ２．３９７８ ０．３０２

　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ ５７ ３１ ２６

　Ｐｏｏｒｌｙ ４６ ２０ ２６

ＴＮＭｓｔａｇｅ

　ＩＩＩ ３２ １６ １６ ０．１０９４ ０．７４１

　ＩＩＩＩＶ ８８ ４１ ４７

ＥＧＦＲ：Ｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ．

３　讨　论

我国是一个多民族国家，其中羌族人口大约有

３２万，绵阳北川是全国唯一的羌族少数民族自治
县，茂县、理县、汶川等其他地区也散在分布有羌族。

本研究选取绵阳北川地区的羌族肺腺癌患者为研究

对象，分析其ＥＧＦＲ基因的突变率及与临床特征的
相关性。目前国内研究ＥＧＦＲ突变情况的对象多是
汉族，其次是维吾尔族，尚无针对羌族的研究。我国

幅员辽阔，肺癌 ＥＧＦＲ突变率在不同地区、不同人
种间有一定的差异性［１０１３］。因此，有必要根据地方

特色研究 ＥＧＦＲ基因突变发生率，为今后对 ＥＧＦＲ
抑制剂的选择提供临床依据。既往有研究显示，亚

洲肺癌患者的ＥＧＦＲ突变率高于欧美地区［１５］，而我

国的汉族肺癌患者的 ＥＧＦＲ突变率则高于维吾尔
族［１１１２］。亚洲人群的 ＥＧＦＲ突变率约为 ４８％～
６３．３％［１６１７］，欧美 地 区 的 ＥＧＦＲ 突 变 率 约 为

１０％［１８］。王秀丽等［１２］的研究显示维吾尔族的 ＥＧ
ＦＲ突变率为１５．８％，明显低于汉族患者（突变率为
４５．７％），而与西方国家相接近。本研究发现，绵阳
北川地区羌族肺腺癌 ＥＧＦＲ突变率为４７．５％，明显
高于维吾尔族的 ＥＧＦＲ突变率，而与亚洲人群和中
国汉族人群的 ＥＧＦＲ突变率大体一致，该差异反映
了不同民族间的肿瘤遗传学差异。

目前，国内外有研究发现不同地区的 ＥＧＦＲ突
变位点存在一定的差异，但总体上以 １９、２１号外显
子突变为主［１５］。国内大多研究［１２，１９２０］报道肺癌

ＥＧＦＲ突变以１９号外显子突变率较高。本次研究
的人群为四川绵阳地区的羌族，发现肺腺癌 ＥＧＦＲ
基因突变虽然仍以１９、２１号外显子突变为主，但不
同的是 ２１号外显子突变率较 １９号外显子突变率
稍高（分别为 ５２．６％，４２．１％），这与杨启英等［２１］报

道青海地区和魏丹凤等［２２］报道四川成都地区的肺

癌ＥＧＦＲ突变情况一致。有研究发现，在 ＥＧＦＲ基
因中，１９号外显子缺失突变的肿瘤较 ２１号外显子
突变的肿瘤对 ＴＫＩｓ的反应更为敏感［２３２５］。该差异

提示种族可能决定肿瘤遗传学背景的差异，进而影

响肿瘤患者的预后及对治疗的反应。

在本研究中，通过分析肺腺癌 ＥＧＦＲ突变状况
及其与临床特征的关系，我们发现绵阳北川地区羌

族肺腺癌 ＥＧＦＲ突变以女性、不吸烟患者为主，而
与患者的年龄、肿瘤大小、淋巴结有无转移、肿瘤分

化程度、肿瘤分期等无明显直接关系，这与既往研

究［２６３０］总体上报道的肺腺癌 ＥＧＦＲ突变状况相一
致。综上所述，本研究证实四川绵阳羌族肺腺癌的

ＥＧＦＲ突变率较高，以 １９、２１号外显子突变为主，
ＥＧＦＲ突变率与性别、吸烟状况有关，而与患者年
龄、肿瘤大小、淋巴结有无转移、肿瘤分化程度、分期

均无明显相关性。本研究是第一项针对少数民族羌

族肺腺癌患者 ＥＧＦＲ基因突变特点的研究，初步显
示羌族人群ＥＧＦＲ基因状态与汉族人群大体一致，
此结论需控制变量后，扩大样本量进一步研究论证。
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文出现的不端行为承担相应责任；并承诺论文中涉

·９３８·肿瘤预防与治疗２０１９年９月第３２卷第９期 ＪＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌＴｒｅａｔ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１９，Ｖｏｌ．３２，Ｎｏ．９



及的原始图片、数据资料等已按照有关规定保存，可

接受核查。

学术不端：本文在初审、返修及出版前均通过中

国知网（ＣＮＫＩ）科技期刊学术不端文献检测系统的
学术不端检测。

同行评议：经同行专家双盲外审，达到刊发要

求。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。

文章版权：本文出版前已与全体作者签署了论

文授权书等协议。

［参考文献］

［１］　ＢｒａｙＦ，ＦｅｒｌａｙＪ，ＳｏｅｒｊｏｍａｔａｒａｍＩ，ｅｔａｌ．Ｇｌｏｂａｌｃａｎｃｅｒｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ

２０１８：ＧＬＯＢＯＣＡＮｅｓｔｉｍａｔｅｓｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｗｏｒｌｄｗｉｄｅ

ｆｏｒ３６ｃａｎｃｅｒｓｉｎ１８５ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ［Ｊ］．ＣＡＣａｎｃｅｒＪＣｌｉｎ，２０１８，６８

（６）３９４４２４．

［２］　刘晓晴，曲莉莉．精准医疗时代肺癌分子靶向治疗选择［Ｊ］．

医学研究生学报，２０１７，３０（１１）１１４０１１４５．

［３］　李鑫，汪品嘉，姚文秀．ＥＧＦＲ抑制剂相关皮肤不良反应研究

进展［Ｊ］．肿瘤预防与治疗，２０１７，３０（６）４５９４６４．

［４］　ＴｉｎＴｉｎＳ，ＭｃＫｅａｇｅＭＪ，ＫｈｗａｏｕｎｊｏｏＰ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅｕｐｔａｋｅ

ｏｆＥＧＦＲｍｕｔａｔｉｏｎｔｅｓｔｉｎｇａｎｄｉｔｓｉｍｐａｃｔｏｎｅｓｔｉｍａｔｉｏｎｏｆｍｕｔａｔｉｏｎ

ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎｓｑｕａｍｏｕｓＮＳＣＬＣ：Ａｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ

ｂａｓｅｄｓｔｕｄｙｉｎＮｅｗＺｅａｌａｎｄ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＥｐｉｄｅｍｉｏｌ，２０１８，５７

２４３２．

［５］　ＲｙｓｋａＡ，ＢｅｒｚｉｎｅｃＰ，ＢｒｃｉｃＬ，ｅｔａｌ．ＮＳＣＬＣｍｏｌｅｃｕｌａｒｔｅｓｔｉｎｇｉｎ

ＣｅｎｔｒａｌａｎｄＥａｓｔｅｒｎＥｕｒｏｐｅａｎｃｏｕｎｔｒｉｅｓ［Ｊ］．ＢＭＣＣａｎｃｅｒ，２０１８，

１８（１）２６９．

［６］　ＨａｎＹ，ＺｈａｎｇＲ，ＬｉｎＧ，ｅｔａｌ．ＱｕａｌｉｔｙＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆＲｅｐｏｒｔｉｎｇ

ＰｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｆｏｒＥＧＦＲＭｏｌｅｃｕｌａｒＤｉａｇｎｏｓｉｓｉｎＮｏｎＳｍａｌｌＣｅｌｌ

ＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｌｏｇｉｓｔ，２０１７，２２（１１）１３２５１３３２．

［７］　姚云峰，王宝成，王俊．酪氨酸激酶抑制剂在非小细胞肺癌中

的耐药机制［Ｊ］．现代肿瘤医学，２０１６，２４（６）９８１９８４．　

［８］　ＹｕＸ，ＺｈａｎｇＸ，ＺｈａｎｇＺ，ＬｉｎＹ，ｅｔａｌ．ＦｉｒｓｔｇｅｎｅｒａｔｉｏｎＥＧＦＲ

ｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｔｈｅｒａｐｙｉｎ１０６ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｍｐｏｕｎｄ

ＥＧＦＲｍｕｔａｔｅｄｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ：ａｓｉｎｇｌｅｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎ′ｓｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ

ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＣｏｍｍｕｎ（Ｌｏｎｄ），２０１８，３８（１）５１．

［９］　ＫｅｌｌｙＤ，ＢｕｒｋｅＬ，Ｏ′ＢｒｉｅｎＣ，ｅｔａｌ．ＣｏｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆＥＧＦＲｓｅｎ

ｓｉｔｉｓｉｎｇａｎｄｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｍｕｔａｔｉｏｎｓａｔｄｉａｇｎｏｓｉｓｉｎＮＳＣＬＣ［Ｊ］．ＩｒＪ

ＭｅｄＳｃｉ，２０１９，１８８（２）４０５４０８．

［１０］杨长绍，徐文漭，冯强，等．云南不同地区非小细胞肺癌 ＥＧＦＲ

基因突变检测分析［Ｊ］．西南国防医药，２０１６，２６（１）４６．

［１１］杨媚，张莉，张建清，等．新疆维吾尔族与汉族非小细胞肺癌

ＥＧＦＲ突变的差异［Ｊ］．现代肿瘤医学，２０１６，２４（３）４０４４０６．

［１２］王秀丽，顾国民，袁静，等．新疆维吾尔族肺腺癌患者表皮生长

因子受体基因的多态性研究［Ｊ］．实用临床医药杂志，２０１４，１８

（９）３１３３．

［１３］ＳｏｒａａｓＬ，ＳｔｅｂｂｉｎｇＪ．ＧｅｏｇｒａｐｈｉｃｖａｒｉａｔｉｏｎｉｎＥＧＦＲｍｕｔａｔｉｏｎｆｒｅ

ｑｕｅｎｃｙｉｎｌｕｎｇａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｍａｙｂｅｅｘｐｌａｉｎｅｄｂｙｉｎｔｅｒｅｔｈｎｉｃ

ｇｅｎｅｔｉｃｖａｒｉａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＯｎｃｏｌ，２０１８，１３（３）４５４４５８．

［１４］阿德娜依．四川省阿坝州藏族羌族大骨节病的环境遗传交互

作用研究［Ｄ］．北京：中央民族大学，２０１５．

［１５］ＧｒａｈａｍＲＰ，ＴｒｅｅｃｅＡＬ，ＬｉｎｄｅｍａｎＮＩ，ｅｔａｌ．Ｗｏｒｌｄｗｉｄｅｆｒｅｑｕｅｎ

ｃｙｏｆｃｏｍｍｏｎｌｙｄｅｔｅｃｔｅｄＥＧＦＲｍｕｔａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＡｒｃｈＰａｔｈｏｌＬａｂ

Ｍｅｄ，２０１８，１４２（２）１６３１６７．

［１６］陈灵锋，陈小岩，俞训彬．非小细胞肺癌驱动基因突变与临床

病理特征的关系［Ｊ］．中华病理学杂志，２０１６，４５（４）２２１

２２５．　

［１７］ＳｈｉＹ，ＬｉＪ，ＺｈａｎｇＳ，ｅｔａｌ．ＭｏｌｅｃｕｌａｒｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙｏｆＥＧＦＲｍｕ

ｔａｔｉｏｎｓｉｎａｓｉａｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ

ｏｆａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｈｉｓｔｏｌｏｇｙｍａｉｎｌａｎｄＣｈｉｎａｓｕｂｓｅｔａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅ

ＰＩＯＮＥＥＲｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１５，１０（１１）ｅ０１４３５１５．

［１８］ＰａｅｚＪＧ，ＪａｎｎｅＰＡ，ＬｅｅＪＣ，ｅｔａｌ．ＥＧＦＲｍｕｔａｔｉｏｎｓｉｎｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ：

ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｇｅｆｉｔｉｎｉｂｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，

２００４，３０４（５６７６）１４９７１５００．

［１９］罗凯，王金龙，王倩，等．１８５例华南地区非小细胞肺癌 ＥＧＦＲ

基因突变分析［Ｊ］．中国医师杂志，２０１２，１４（４）４５２４５７．

［２０］谢飞，程德云，樊莉莉，等．西南地区原发性肺腺癌患者 ＥＧＦＲ

基因突变率分析［Ｊ］．四川医学，２０１４，３５（５）６２４６２６．

［２１］杨启英，卢天龙．青海地区非小细胞肺癌患者 ＥＧＦＲ突变状态

分析［Ｊ］．青海医学院学报，２０１５，３６（３）１４５１４８．

［２２］魏丹凤，郭元彪，王战豪等．四川地区非小细胞肺癌患者ＥＧＦＲ

基因突变分型与临床病理特征的相关性分析［Ｊ］．临床肿瘤学

杂志，２０１８，２３（１０）９１５９１９．

［２３］ＣａｓｔｅｌｌａｎｏｓＥ，ＦｅｌｄＥ，ＨｏｒｎＬ．Ｄｒｉｖｅｎｂｙｍｕｔａｔｉｏｎｓ：Ｔｈｅｐｒｅｄｉｃ

ｔｉｖｅｖａｌｕｅｏｆｍｕｔａｔｉｏｎｓｕｂｔｙｐｅｉｎＥＧＦＲｍｕｔａｔｅｄｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌ

ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＯｎｃｏｌ，２０１７，１２（４）６１２６２３．

［２４］ＭｅｍｏｎＡＡ，ＺｈａｎｇＨ，ＧｕＹ，ｅｔａｌ．ＥＧＦＲｗｉｔｈＴＫＩｓｅｎｓｉｔｉｖｅｍｕｔａ

ｔｉｏｎｓｉｎｅｘｏｎ１９ｉｓｈｉｇｈｌｙｅｘｐｒｅｓｓｅｄａｎｄｆｒｅｑｕｅｎｔｌｙｄｅｔｅｃｔｅｄｉｎＣｈｉ

ｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｌｕｎｇｓｑｕａｍｏｕｓｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．ＯｎｃｏＴａｒｇｅｔｓＴ

ｈｅｒ，２０１７，１０４６０７４６１３．

［２５］卢建新，陈晓敏，陈作波．非小细胞肺癌表皮生长因子受体基

因１９、２１外显子突变情况及其与患者临床病理特征、吉非替尼

治疗后疗效相关性探讨［Ｊ］．数理医药学杂志，２０１７，３０（８）

１１４７１１４８．

［２６］ＬｉＣ，ＦａｎｇＲ，ＳｕｎＹ，ｅｔａｌ．Ｓｐｅｃｔｒｕｍｏｆｏｎｃｏｇｅｎｉｃｄｒｉｖｅｒｍｕｔａｔｉｏｎｓ

ｉｎｌｕｎｇａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｓｆｒｏｍＥａｓｔＡｓｉａｎｎｅｖｅｒｓｍｏｋｅｒｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳ

Ｏｎｅ，２０１１，６（１１）ｅ２８２０４．

［２７］ＺｈａｎｇＹＬ，ＹｕａｎＪＱ，ＷａｎｇＫＦ，ｅｔａｌ．ＴｈｅｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆＥＧＦＲ

ｍｕｔａｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ

ｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１６，７（４８）７８９８５

７８９９３．

［２８］ＺｈｏｕＪ，ＳｏｎｇＸＢ，ＨｅＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｐｒｏｆｉｌｅｏｆ

ＥＧＦＲｍｕｔａｔｉｏｎｉｎｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｒｃｉｎｏｍａｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＳｏｕｔｈ

ｗｅｓｔＣｈｉｎａ［Ｊ］．ＡｓｉａｎＰａｃＪＣａｎｃｅｒＰｒｅｖ，２０１６，１７（３）９６５

９７１．

［２９］赵静，高洁，郭李平，等．７５４例Ⅰ期Ⅲａ期可手术切除非小细

胞肺癌患者ＥＧＦＲ和ＫＲＡＳ基因突变状态及其临床意义［Ｊ］．

中国肺癌杂志，２０１７，２０（９）３１７６２２．

［３０］王艳，吴如梦，夏晓冰，等．非小细胞肺癌表皮生长因子受体基

因突变２７４例分析［Ｊ］．中国药房，２０１８，２９（２０）２８１７２８２０．

·０４８· 肿瘤预防与治疗２０１９年９月第３２卷第９期 ＪＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌＴｒｅａｔ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１９，Ｖｏｌ．３２，Ｎｏ．９


