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钟志惟  综述　殷香保  审校

（南昌大学第二附属医院  肝胆胰外科，江西 南昌 330006）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要 胰腺癌是一种恶性程度最高的恶性肿瘤之一，预后极差，患者 5 年生存率低于 5%。胰腺癌常规治疗的

效果非常有限，是一个需要多学科综合治疗的恶性肿瘤。随着分子生物学研究的不断深入，表皮生长

因子受体抑制剂等分子靶向药物在胰腺癌的治疗中表现出了巨大的潜力。笔者就分子靶向药物治疗胰

腺癌的研究现状及进展做一综述。
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Abstract Pancreatic cancer is one of most malignant tumors with extremely poor prognosis, and the 5-year survival rate 

of the patients is below 5%. Conventional treatments produce very limited effects for pancreatic cancer, and 

it requires multidisciplinary approach and comprehensive management. With the deepening knowledge of 

molecular biology, molecular targeted drugs such as epidermal growth factor receptor inhibitors have shown 

impressive potential in treatment of pancreatic cancer. Here, the authors present the current status and progress in 

molecular targeted drug research for pancreatic cancer.

Key words Pancreatic Neoplasms; Molecular Targeted Therapy; Review 

CLC number: R735.9

                                                                                                                                                                                                                                                                                   

·文献综述·doi:10.3978/j.issn.1005-6947.2016.09.022

http://dx.doi.org/10.3978/j.issn.1005-6947.2016.09.022

Chinese Journal of General Surgery, 2016, 25(9):1351–1356.

胰 腺 癌 是 一 种 恶 性 程 度 最 高 的 恶 性 肿 瘤 之

一，1年生存率不到20%，5年生存率不到5% [1]。

胰 腺 癌 的 常 规 治 疗 效 果 不 佳 ， 大 多 数 患 者 就 诊 时

已 属 于 中 晚 期 ， 仅 有 不 足 1 5 % 的 胰 腺 癌 患 者 有 手

术切除指征，术后中位生存时间为11~13个月。化

学 治 疗 在 胰 腺 癌 的 治 疗 中 占 有 一 定 的 地 位 ， 目 前

胰腺癌的化疗药物首选吉西他滨（gemci tabine，

GEM），与5-氟尿嘧啶（5-FU）标准疗法相比，

其 在 提 高 胰 腺 癌 患 者 生 活 质 量 和 延 长 生 存 期 方 面

均占优势，中位生存期为5~6个月，而1年生存率

低于20%[2]。放射治疗可以帮助改善临床症状，控

制局部复发，较单纯化疗可提高10%~15%的生存

期[3]。但是目前治疗胰腺癌的三大方式都未能取得

令 人 满 意 的 效 果 [ 4 ]。 随 着 肿 瘤 靶 向 治 疗 的 不 断 发

展 ， 分 子 靶 向 药 物 在 治 疗 胰 腺 癌 方 面 提 供 了 新 的

可能。
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1　表皮生长因子受体（EGFR）抑制剂

E G F R 属 于 E r b B 家 族 的 酪 氨 酸 酶 激 酶 跨 膜 受

体 [5]。EGFR是一种转导细胞外信号进入细胞内的

细 胞 表 面 分 子 ， 在 细 胞 的 生 长 、 分 裂 、 修 复 和 功

能 分 化 中 起 重 要 作 用 。 当 E G F R 与 配 体 结 合 后 ，

发 生 二 聚 体 化 ， 激 发 胞 质 区 中 的 酪 氨 酸 残 基 磷 酸

化 ， 从 而 活 化 了 受 体 中 酪 氨 酸 激 酶 ， 使 酪 氨 酸 激

酶 作 用 靶 蛋 白 的 结 合 位 点 充 分 暴 露 ， 多 条 下 游 信

号 传 导 途 径 被 激 活 ， 最 终 导 致 细 胞 增 殖 、 入 侵 和

转移[6]。目前EGFR抑制剂主要包括：EGFR单克隆

抗体、酪氨酸激酶抑制剂以及表皮生长因子受体2

（ErbB2，Her-2）抑制剂3大类。

1.1 　EGFR 单克隆抗体 

1.1.1  西 妥 昔 单 抗　 西 妥 昔 单 抗（cetuximab，

C225） 是 一 种 EGFR 单 克 隆 抗 体， 它 竞 争 性 结

合 EGFR 的 胞 外 部 分， 减 少 受 体 和 配 体 的 连 接，

抑 制 细 胞 磷 酸 化， 导 致 EGFR 介 导 的 信 号 传 导 通

路 被 阻 断， 从 而 促 进 肿 瘤 细 胞 的 凋 亡 [7]。2009 年

中 国 抗 癌 协 会 公 布 了 C225 在 头 颈 部 鳞 状 细 胞 癌

（SCCHN）、转移性结肠直肠癌（mCRC）、非小

细 胞 肺 癌（NSCLC） 和 乳 腺 癌（BC） 等 实 体 肿 瘤

治疗中表现出了很好的效果。目前 C225 已被批准

用 于 mCRC 的 治 疗。Fiore 等 [8] 进 行 过 一 项 C225

和 GEM 联 合 放 射 治 疗 34 例 EGFR 阳 性 局 部 晚 期

胰腺癌患者的前瞻性临床试验。C225 第 1 天初始

剂量为 400 mg/m2，随后每周维持剂量为 250 mg/

（m2·周）；GEM 维持剂量为 300 mg/（m2·周）；

放疗剂量为 50.4 Gy/ 周；研究时间从 2008 年 11 月

至 2012 年 1 月， 其 中 10 例 患 者（29.4%） 由 于

在 预 处 理 阶 段 出 现 转 移 性 疾 病 而 被 剔 除 试 验， 

3 例患者拒绝放、化疗，21 例患者（61.7%）完成

联 合 治 疗 方 案。 结 果 显 示：24% 的 患 者 部 分 缓 解

（partialresponse，PR），52% 的患者表现出疾病

稳定（stabledisease，SD），1 年生存率和 2 年生

存 率 分 别 为 66% 和 28%， 中 位 生 存 期（MST） 为

15.3 个月，其中 3 例患者（14.3%）出现 1 级皮疹。

C225 和 GEM 联 合 放 射 治 疗 晚 期 胰 腺 癌 耐 受 性 良

好，改善了胰腺癌患者的中位生存时间，提高了患

者的生活质量，有望在临床上广泛的应用。

1.1.2  马 妥 珠 单 抗　 马 妥 珠 单 抗（matuzumab，

EMD72000）是一种重组人源化免疫球蛋白（IgG1）

EGFR 单 克 隆 抗 体。 最 早 在 2005 年 美 国 ASCO

年 会 上 报 告 了 EMD72000 联 合 一 线 化 疗 药 物 治

疗 晚 期 胃 - 食 管 腺 癌 的 临 床 效 果 良 好， 仅 有 少 部

分 患 者 出 现 皮 肤 反 应（ 脱 屑 等 ）。Bangard 等 [9]

以 EMD72000 腹 腔 注 射 抑 制 大 鼠 原 位 胰 腺 癌 的 增

长。12 只 大 鼠 随 机 分 为 2 组， 分 别 用 EMD72000

和 动 物 盐 溶 液 腹 膜 内 处 理。21 d 后 通 过 MRI 检

测， 结 果 显 示 实 验 组 肿 瘤 体 积 显 著 缩 小， 微 血 管

密 度 显 著 降 低。Graeven 等 [10] 进 行 过 一 项 I 期 临

床 研 究， 对 3 组 胰 腺 癌 晚 期 患 者（n=17） 分 别 给

予 EMD72000 初 始 剂 量 400 mg/ 周； 升 级 剂 量 为 

800 mg/ 周，GEM 为 1 000 mg/ 周，28 d 为 1 个 周

期。治疗 2 个周期后结果显示联合治疗较任意一种

单药治疗效果要好，总体耐受性优良，EMD72000  

800 mg/ 周 与 GEM 1 000 mg/ 周 联 合 治 疗 胰 腺 癌

的 临 床 获 益 率（clinical benefit rate，CBR） 为

66.7%（8/12）， 其 中 13 例 患 者（76.5%） 出 现

1 级 或 2 级 皮 肤 毒 性（ 皮 疹 等 ）。EMD72000 与

GEM 在联合治疗胰腺癌方面表现出了一定的潜力，

耐受性良好，提高了胰腺癌患者的临床获益率，临

床 效 果 很 是 鼓 舞 人 心， 但 是 目 前 EGFR 抑 制 剂 对

患者产生皮肤毒性的机制仍不是很清楚，需要进一

步的研究。

1.2  酪氨酸激酶抑制剂（TKI）

T K I 通 过 竞 争 性 结 合 E G F R 胞 内 配 体 结 合 位

点 ， 阻 断 酪 氨 酸 激 酶 磷 酸 化 ， 从 而 抑 制 肿 瘤 细 胞

增殖、侵袭和转移。埃罗替尼（erlotinib，tarceva

或OSI-774）一直是酪氨酸激酶抑制剂家族成员中

研 究 的 热 点 ， 于 2 0 0 2 年 9 月 被 美 国 食 品 和 药 物 管

理 局 （ F D A ） 批 准 作 为 晚 期 非 小 细 胞 肺 癌 的 治 疗

药物，此外还有吉非替尼（gefi t in ib）、AEE788

等 。 M o o r e 等 [ 1 1 ]联 合 埃 罗 替 尼 和 吉 西 他 滨 用 于 晚

期 胰 腺 癌 的 治 疗 的 Ⅲ 期 临 床 实 验 ， 将 5 6 9 例 晚 期

胰 腺 癌 患 者 随 机 分 成 两 组 ， 实 验 组 给 予 埃 罗 替 尼

（100 mg/d）+GEM（1 000 mg/m 2，连用14 d后

间歇7 d，然后连用21 d后间歇7 d，用法均为每

周1次），对照组接受GEM（剂量和用法同上）+

安 慰 剂 （ 与 埃 罗 替 尼 剂 量 相 同 ） 。 结 果 显 示 ： 试

验组1年生存率为24%，总生存期为6.37个月，临床

获益率为57.5%；而对照组分别为17%，5.91个月， 

4 9 . 2 % 。 结 果 提 示 埃 罗 替 尼 和 G E M 联 合 疗 效 优 于

GEM单药，但是65岁以下患者联合治疗I~I I度皮

疹 、 腹 泻 、 白 细 胞 减 少 发 生 率 较 高 。 一 个 小 样 本

研 究 显 示 埃 罗 替 尼 联 合 放 化 疗 获 得 较 好 的 临 床

受 益 ， 中 位 生 存 时 间 （ M S T ） 为 1 3 . 6 个 月 ， P R

达 4 6 % [ 1 2 ]。 A E E 7 8 8 是 一 种 两 重 酪 氨 酸 激 酶 受 体

抑制剂。一项I期临床实验用400 mg/d的AEE788

治 疗 晚 期 胰 腺 癌 患 者 ， 结 果 显 示 : 临 床 获 益 率 
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为45%（43/95），AEE788具有促进肿瘤相关内皮

细胞凋亡，降低增殖率，并延长生存期的作用[13]。

吉非替尼于2003年5月被美国FDA批准，用于化疗

无效的晚期非小细胞肺癌的治疗，并于2005年3月

在 中 国 上 市 。 一 项 Ⅰ 期 临 床 研 究 发 现 吉 非 替 尼 与

卡培他滨联合放射治疗39例胰腺癌患者，毒性反

应较明显，其中3例出现3级胃肠毒性，主要症状

是患者出现胃肠道反应(恶心、腹泻、口腔炎、和

脱水)和皮肤毒性[14]。   

1.3  ErbB2（Her-2）抑制剂

E G F R 主 要 是 参 与 维 持 上 皮 动 态 平 衡 ， 在 许

多 肿 瘤 的 发 生 与 发 展 中 起 到 重 要 的 作 用 ， E G F R

的 高 表 达 或 突 变 后 异 常 活 跃 ， 可 引 起 细 胞 无 限

增 殖 [ 1 5 ]。 Taka ta等 [16]认为表皮生长因子受体抑制

剂 可 能 尤 其 影 响 表 皮 角 化 细 胞 的 分 化 和 皮 脂 腺 。

此 外 ， E G F R 和 H e r - 2 二 聚 体 状 态 可 以 解 释 通 过

不同途径诱导的毒性EGFR和Her -2靶向疗法 [17]。

抗 H e r - 2 单 克 隆 抗 体 （ m o n o c l o n a l  a n t i b o d i e s ，

m A b s ） 的 官 能 化 和 缀 合 到 壳 聚 糖 纳 米 颗 粒 的 表

面 ， 以 实 现 介 导 靶 向 胰 腺 癌 细 胞 优 先 受 体 。 这 些

纳 米 颗 粒 增 强 药 物 的 细 胞 毒 性 作 用 ， 导 致 更 多 的

胰腺癌细胞凋亡 [18]。ErbB2（Her -2/neu）是表皮

生 长 因 子 受 体 家 族 成 员 之 一 ， 在 胰 腺 癌 患 者 中 呈

现过表达 [19]。曲妥珠单抗（tras tuzumab）是一种

抑制ErbB2超常表达的单克隆抗体，于1998年9月

被 美 国 F D A 批 准 上 市 ， 用 于 H e r - 2 阳 性 的 乳 腺 癌

患 者 的 治 疗 。 动 物 实 验 结 果 显 示 ： 曲 妥 珠 单 抗 结

合紫杉醇或者GEM的抗肿瘤效果优于任意一种单

药，且3种药物联合使用，可减少小鼠种植瘤的转

移以及腹水的形成[20]。Safran等[21]对34例转移性胰

腺癌患者进行临床试验研究，34例患者Her-2全为

阳性，给予患者GEM+曲妥珠单抗联合治疗，结果

表明，中位生存时间为7个月，总有效率（RR）为

6%，1年生存率为19%。曲妥珠单抗在胰腺癌患者

的治疗效果方面收益颇微，与GEM单药治疗胰腺

癌患者相比，未能改善患者的1年生存率，这种途

径有待进一步的研究。

2　血管内皮生长因子（VEGF）受体抑制剂

V E G F 在 许 多 实 体 肿 瘤 中 （ 包 含 胰 腺 癌 ） 对

血 管 的 生 成 以 及 肿 瘤 的 发 生 和 发 展 过 程 中 起 到 关

键 性 的 作 用 [ 2 2 ]。 贝 伐 单 抗 （ b e v a c i z u m a b ） 是 针

对 V E G F 的 人 源 化 的 重 组 单 克 隆 抗 体 [ 2 3 ]。 2 0 0 4 年

2 月 它 作 为 第 一 个 被 美 国 F D A 批 准 的 抗 血 管 生 成

药 物 ， 已 经 用 于 多 种 肿 瘤 （ 包 括 结 直 肠 癌 、 乳

腺癌、非小细胞肺癌和肾细胞癌）的治疗 [ 24]。同

时 ， I I 期 临 床 试 验 也 提 示 贝 伐 单 抗 联 合 化 疗 治 疗

晚 期 胰 腺 癌 的 6 个 月 生 存 率 是 7 7 % ， 无 进 展 生 存

期 为 5 . 4 个 月 ， 有 效 率 为 2 1 % （ 1 1 / 5 2 ） [ 2 5 ]。 一 项

I I 期 临 床 实 验 利 用 贝 伐 单 抗 联 合 G E M 和 奥 沙 利 铂

（oxal ip la t in，GEMOX）联合治疗晚期胰腺癌，

选 取 5 0 名 I I I / I V 期 胰 腺 癌 晚 期 患 者 ， 给 予 G E M  

1  0 0 0  m g / （ m 2 ∙ d ） ， 1 0 0  m i n 内 给 完 剂 量 ， 按 

1 0  m g / （ k g · d ） 单 抗 ， 每 2 天 给 予 G E M O X  

100 mg/m2，14 d为1个重复周期，每42天进行1次CT

成像检查。结果显示：无进展生存期为4.9个月，平

均生存期为11.9个月，1年生存率为42%。虽然贝

伐单抗+GEMOX联合治疗提高了胰腺癌患者的平

均生存期，但是并没有达到预期的14个月平均生

存 期 的 目 标 。 另 一 方 面 联 合 用 药 的 毒 副 作 用 达 到

9 4 % ， 其 中 疲 劳 占 4 7 % ， 频 繁 恶 心 占 4 0 % ， 所 以

不建议继续评估这种联合用药方案[26]。Van等[27]对

607例转移性胰腺癌患者进行前瞻性、多中心、随

机双盲的III期临床研究，随机分为贝伐单抗+吉西

他滨+厄洛替尼组（306例）和安慰剂+吉西他滨+

厄 洛 替尼组（301例），结果显示实验组和对照组

的中位生存期分别为7.1、6.0个月，而在无进展生存

期中，试验组（4.6个月）和安慰剂组（3.6个月） 

相比显著延长（P=0.000 2），但是出血、高血压

以 及 蛋 白 尿 等 副 作 用 在 实 验 组 中 出 现 的 更 频 繁 。

贝伐单抗+吉西他滨+厄洛替尼三联用药临床疗效

良 好 ， 显 著 提 高 了 胰 腺 癌 患 者 的 无 进 展 生 存 期 ，

改 善 了 胰 腺 癌 患 者 的 生 存 质 量 ， 在 治 疗 胰 腺 癌 方

面有着相当的应用前景。

3　基质金属蛋白酶（MMP）抑制剂

MMP是与肿瘤细胞侵袭和转移有关的主要蛋

白水解酶。MMP通过降解细胞外基质和基底膜，

调 节 细 胞 间 的 黏 附 ， 从 而 在 控 制 癌 症 的 侵 袭 、 转

移和血管生成起着重要的角色 [ 28]。因此理论 上基

质 金 属 蛋 白 酶 抑 制 剂 （ M M P I ） 对 胰 腺 癌 有 一 定

的 治 疗 作 用 。 近 年 来 ， 人 们 通 过 对 肿 瘤 浸 润 与 转

移机制进行广泛的研究，发现了MMP，在已知的 

25种MMP中，在小鼠模型中研究中的只有9种，包

括：MMP-1、MMP-2、MMP-3、MMP-7、MMP-8、

M M P - 9 、 M M P - 1 1 、 M M P - 1 4 、 M M P - 1 9 。 其 中

M M P - 2 和 M M P - 9 与 胰 腺 癌 变 相 关 [ 2 9 ]。 马 马 司 他

（marimasta t，BB2516）是一种广谱的MMP抑制
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剂 ， 也 是 最 早 进 入 I I 期 临 床 试 验 的 口 服 基 质 金 属

蛋白酶抑制剂。有研究 [30]结果显示，BB2516单药

治疗440名晚期胰腺癌的1年生存率为20%，与对

照 组 中 单 药 吉 西 他 滨 治 疗 晚 期 胰 腺 癌 的 1 年 生 存

率（19%）相比无统计学差异（P=0 .86）。虽然

B B 2 5 1 6 与 G E M 相 比 并 未 显 著 提 高 胰 腺 癌 患 者 的 

1年生存率，在治疗胰腺癌方面没有表现出较好的

临 床 收 益 ， 但 是 基 质 金 属 蛋 白 酶 抑 制 剂 用 于 胰 腺

癌的分子靶向治疗方面表现出了一定的潜力。

4　法尼基转移酶（FPrr）抑制剂

R a s 原 癌 基 因 突 变 出 现 在 大 部 分 胰 腺 癌 患 者

中 ， 可 引 起 癌 细 胞 的 无 限 增 殖 [ 3 1 ]。 F P r r 是 R a s 蛋

白 合 成 步 骤 中 的 关 键 酶 ， 因 此 理 论 上 F P r r 抑 制 剂

（farnesyl transferase inhibitor，FTIS）可以通过

抑制FPrr活性，从根源上阻断胰腺癌的发生[32]。法

尼基转移酶抑制剂最早在1993年报道后，已广泛

用于临床前和临床试验。替匹法尼（tipi fa rn ib，

R 1 1 5 7 7 7 ） 是 一 种 研 究 最 多 的 法 尼 基 转 移 酶 抑 制

剂 ， 目 前 已 用 于 治 疗 乳 腺 癌 、 胰 腺 癌 、 胶 质 细 胞

瘤 以 及 黑 色 素 瘤 等 实 体 肿 瘤 。 动 物 实 验 显 示 ：

单 药 R 1 1 5 7 7 7 并 没 有 表 现 出 良 好 的 抗 肿 瘤 效 果 ，

而 R 1 1 5 7 7 7 、 阿 托 伐 他 汀 和 塞 来 昔 布 的 三 联 组 合

对 小 鼠 胰 腺 癌 细 胞 的 增 殖 有 较 强 的 抑 制 作 用 ， 对

胰 腺 癌 细 胞 的 凋 亡 也 有 更 强 的 刺 激 作 用 ， 疗 效 优

于 单 独 的 任 何 3 种 药 物 或 任 意 两 种 组 合 药 物 ， 对

照 组 和 联 合 治 疗 组 之 间 肿 瘤 大 小 的 差 异 有 统 计 学

意义（P<0 .01），R115777、阿托伐他汀和塞来

昔 布 的 组 合 是 可 能 会 成 为 一 种 有 效 的 胰 腺 癌 治

疗方法 [ 3 3 ]。单独使用法尼基转移酶抑制剂（例如

R115777）没有表现出临床益处，这是因为Ras基

因有多个亚型，如N-Ras，蛋白质合成过程中并不

依靠法尼基化[34-35]。

5　环氧化物酶 2（COX-2）抑制剂

C O X - 2 是 花 生 四 烯 酸 代 谢 中 的 关 键 酶 ， 具

有 促 进 肿 瘤 新 生 血 管 的 生 成 ， 以 及 肿 瘤 细 胞 的

增 殖 和 转 移 的 作 用 [ 3 6 ]。 塞 来 昔 布 （ c e l e c o x i b ，

G E C O ） 是 当 前 研 究 最 热 的 环 氧 化 物 酶 抑 制 剂 ，

在 胰 腺 癌 、 乳 腺 癌 、 卵 巢 癌 和 非 小 细 胞 肺 癌 等 肿

瘤的预防和治疗起着重要的作用 [37]。Ferra r i等 [38]

进行过一项联合吉西他滨和塞来昔布治疗42例局

部 进 展 期 （ 1 6 例 ） 和 晚 期 胰 腺 癌 （ 2 6 例 ） 的 I I 期

临 床 研 究 ， 给 予 患 者 塞 来 昔 布 4 0 0  m g / m 2， G E M 

1  0 0 0  m g / m 2（ 3 0  m i n 静 脉 输 完 ） ， 每 2 1 天 的 第

1 天 和 第 8 天 给 药 ， 结 果 显 示 临 床 获 益 率 为 5 4 . 7 %

（ 2 3 / 4 2 ） ， 平 均 生 存 期 为 9 . 1 个 月 ， 不 良 反 应 较

少。有研究[39]发现，塞来昔布和茶多酚（EGCG）

在 下 调 I L - 6 、 I L - 8 等 炎 性 因 子 有 协 同 作 用 ， 可 以

抑 制 M M P - 2 在 肿 瘤 微 环 境 中 的 生 成 。 E l - R a y e s 

等 [ 40]用塞来昔布、吉西他滨、顺铂三药联合治疗

胰 腺 癌 的 I I 期 临 床 试 验 研 究 ， 结 果 显 示 中 位 生 存

期为5.8个月，塞来昔布并没有增加化疗疗效，其

原 因 可 能 是 塞 来 昔 布 对 胰 腺 癌 常 规 细 胞 毒 性 疗 法

不是很敏感。最近一项联合塞来昔布和γ-氨基丁

酸（GABA）治疗裸鼠胰腺癌移植瘤的实验显示：

G E C O 与 G A B A 联 合 使 用 具 有 较 强 的 肿 瘤 抑 制 效

果 ， 实 验 组 和 对 照 组 之 间 的 肿 瘤 大 小 差 异 具 有 统

计学意义（P<0.001），GECO联合GABA有望成为

胰 腺 癌 治 疗 的 新 的 方 法 ， 该 抗 肿 瘤 机 制 有 待 进 一

步的研究[41]。

6　其　他
 

沙利度胺（thal idomide，THD）是一种谷氨

酸 衍 生 物 ， 具 有 促 进 细 胞 凋 亡 、 免 疫 调 节 功 能 ，

可以下调IL -6、TNF -α等炎性因子 [42]。III期临床

试 验 显 示 沙 利 度 胺 对 多 发 性 骨 髓 瘤 、 前 列 腺 癌 、

肾癌有效 [43]。一项研究 [44]证实THD联合GEM能够

抑 制 胰 腺 癌 细 胞 的 增 殖 和 肿 瘤 血 管 的 生 成 ， 并 与

诱导肿瘤细胞凋亡和坏死有关。时圣彬等 [ 45]进行

过 一 项 T H D 结 合 卡 培 他 滨 （ c a p e c i t a b i n e ） 治 疗 

6 1 例 晚 期 胰 腺 癌 患 者 的 I I 期 临 床 试 验 。 将 6 1 例 晚

期胰腺癌患者随机分为2组，1组（31例）给予卡培

他滨单独治疗，另1组（30例）用卡培他滨加上THD

联合治疗。对照组卡培他滨口服剂量1 250 mg/m2， 

2次/d，连续用药14 d后间歇7 d。试验组卡培他滨

用量和对照组一致，THD 100 mg/d不中断，21 d

为 1 个 疗 程 ， 出 现 病 情 进 展 或 不 能 耐 受 毒 副 作 用

终 止 服 用 药 物 。 实 验 结 果 显 示 ： 联 合 治 疗 组 的 无

进 展 生 存 期 为 3 . 1 个 月 ， 总 生 存 期 为 6 . 3 个 月 ； 对

照 组 为 2 . 8 、 6 . 1 个 月 。 疾 病 控 制 率 分 别 为 4 3 . 3 %

和35.5%，组间差异无统计学意义（P=0.272）。

T H D 和 卡 培 他 滨 联 合 用 药 耐 受 性 较 好 ， 虽 然 对

胰 腺 癌 患 者 治 疗 的 临 床 效 果 并 不 显 著 ， 但 对 患 者

的 生 存 质 量 的 改 善 有 一 定 的 意 义 。 一 项 研 究 显 示

THD能明显改善晚期胰腺癌患者的体质，减少癌

症厌食和恶病质的发生[46]。
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7　展　望

胰 腺 癌 是 一 种 恶 性 程 度 极 高 的 肿 瘤 ， 大 部 分

患 者 确 诊 时 已 是 晚 期 ， 错 过 了 手 术 的 最 佳 时 间 ，

放 、 化 疗 也 不 能 很 好 的 改 善 预 后 ， 分 子 靶 向 治 疗

在 胰 腺 癌 的 治 疗 领 域 提 供 了 新 的 方 向 和 思 路 。 虽

然 目 前 大 部 分 研 究 仍 处 于 动 物 实 验 或 初 期 临 床 试

验阶段，但目前EGFR等相关的分子靶向药物在临

床 研 究 中 的 结 果 非 常 鼓 舞 人 心 ， 随 着 分 子 生 物 学

的 研 究 的 进 一 步 深 入 ， 新 一 代 靶 向 治 疗 药 物 将 凭

借 其 靶 向 性 和 特 异 性 为 胰 腺 癌 的 治 疗 开 拓 广 阔 的

应用前景，成为控制胰腺癌的有力武器。
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