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肝癌靶向治疗有了中国专家共识

肝癌在全球常见恶性肿瘤中排名第

五，同时也是我国发病率与病死率最高

的恶性肿瘤之一。据统计，2015年中国

肝癌患病人数为 37.0万，死亡人数为

32.6万，是第二位主要的肿瘤死因。

“肝癌具有起病隐匿、进展快、复发

早和预后差等临床特点，临床上发现时

大部分已至晚期。”中国医学科学院肿

瘤医院副院长蔡建强表示，随着对肝癌

分子信号通路和肿瘤微环境研究的不断

深入，靶向治疗在晚期肝癌的治疗方面

已表现出明显优势并占据重要地位。

为了能够更好地协助医生、患者、医

疗服务机构及健康保障政策制定者对肝

癌的靶向治疗及综合治疗进行决策，中

国医学科学院肿瘤医院消化道肿瘤多学

科协作组对我国肝癌靶向治疗在使用规

范等方面取得的共识，以《肝癌靶向治疗

专家共识》（以下简称共识）为题发表于

。

据此，该共识以结合全球高质量证

据、全面汇集肝癌靶向治疗精粹，立足中

国人群特点、打造中国特色共识，多学科

诊疗团队（M D T）多学科参与、制定最优

治疗策略三大特点为突出优势，针对新

型分子靶向药物的合理使用，包括剂量、

联合策略、在不同期别肝癌与多学科手

段的联合、不良反应管理以及疗效评估

和晚期肝细胞癌（H C C）治疗的预测等

方面，协助指导临床医生对肝癌靶向治

疗进行决策。

蔡建强表示，共识的发布只是一个

新的开始，希望各位医界同道能在临床

治疗中落实共识内容，尽早实现将我国

肝癌患者 5年生存率提高 15%的目标，

尽早达成《“健康中国 2030”规划纲要》

中对临床工作者提出的要求。

靶向 +免疫成为一线优选

“靶向治疗仍然是晚期 H C C 系统

治疗的基本策略。”中国医学科学院肿

瘤医院肿瘤内科副主任周爱萍介绍，自

2007 年 11 月索拉非尼被美国食品药

品监督管理局批准用于晚期肝癌的治疗

以来，国际上共有 7个肝癌的靶向药物

获批，在中国获批的有 5个，其中 2个为

本土研发药物。

此次共识着重在晚期肝癌的靶向单

药治疗、靶向与其他药物联合、靶向药物

剂量选择、疗效评价 / 预测及不良反应

处理等多个方面进行了阐述。

周爱萍说，目前，一线靶向单药治疗

仍以索拉非尼、仑伐替尼和多纳非尼为主，

推荐等级和证据水平都为 1级。索拉非尼

失败后的二线治疗推荐包括瑞戈非尼和

阿帕替尼，证据水平都为 1级。而仑伐替

尼失败后尚未确立最佳的二线靶向策略。

自 2017 年以来，免疫治疗成为晚

期肝癌的又一重大突破。但是，免疫检查

点抑制剂单药治疗的疗效欠佳，而与抗

血管生成靶向药物的联合使用则进一步

提高了晚期肝癌的疗效，也成为了此次

共识推荐的一线治疗优选。

比如，贝伐珠单抗联合阿特珠单抗或

贝伐珠单抗（类似物）联合信迪利单抗

（PD - 1）作为 I级推荐。此外，共识还提到

其他的策略包括瑞戈非尼、仑伐替尼、阿

帕替尼等的靶向药物联合 PD - 1的组合

研究结果也取得了类似的疗效。

鉴于多个研究表明靶向药物的剂量

与疗效存在相关性，共识对于适合一线分

子靶向治疗的剂量进行了详细的推荐。此

外，共识还提示应关注靶向用药过程中的

疗效评价和不良反应防治，二者对于改善

患者整体治疗预后同样重要。

周爱萍说，靶向药物疗效预测目前仍

需进一步探索，一些血清标志物如 FG F、

C X C L1可能成为靶向治疗的预测因子。

术后靶向治疗有重要作用

“在靶免联合浪潮下，如何制定精准

个体化方案尤为关键。”中国医学科学院

肿瘤医院肝胆外科副主任赵宏表示，未

来还需要进一步探索疗效更优的靶向联

合的方案、时机、人群等，充分发挥靶向

药物的优势。

谈到靶向治疗在肝癌术后辅助和肝

移植术后的应用要点，赵宏指出，对于低

危复发患者，共识不推荐根治术后行靶

向辅助治疗。而对于高危复发患者，共

识推荐根治术后使用索拉非尼或仑伐替

尼进行辅助治疗。

多项研究证实，高危复发患者根

治术后索拉非尼靶向治疗显著降低复

发风险、延长生存。除此之外，瑞戈非

尼联合免疫治疗晚期肝癌客观缓解率

（O R R）达到 31%。对于肝移植术后复

发的患者，共识推荐靶向药物如索拉

非尼、瑞戈非尼等联合局部治疗，并推

荐以西罗莫司基础方案作为优选的免

疫抑制方案。

赵宏说，研究证实对于 H C C 肝移

植术后复发不可切除患者，索拉非尼改

善患者生存。而对于索拉非尼治疗失败

后，使用瑞戈非尼患者仍可生存获益。

此外，近年获批肝癌治疗靶向药物

仑伐替尼对进展期 H C C 有疗效，但在

肝癌肝移植术后复发疗效上尚缺乏临床

试验研究支持。

消融治疗不可忽视

除了内科与外科，消融治疗是早期

肝癌的根治性方法之一，其具有对肝功

能影响少、创伤小、疗效确切、可重复性

的优点。虽然晚期肝癌的姑息消融治疗

目前处于探索阶段，但共识依然从局部

消融联合靶向治疗、外照射放疗联合靶

向治疗、T A C E 联合靶向治疗等三个方

面给出靶向联合局部治疗的专家意见。

中国医学科学院肿瘤医院介入治疗

科主任医师杨正强表示，对于早期

H C C 患者，共识不推荐局部消融后行

辅助分子靶向治疗；对于不可手术的

B C LC B 期或 C 期且无肝外转移患者，

共识推荐可考虑放疗后序贯索拉非尼；

而对于肝癌寡转移的患者，共识推荐添

加 SB R T。研究已经证实，放疗联合索拉

非尼可改善 C LIP0- 1患者生存，而对于

肝功能良好的患者，共识推荐 T A C E 联

合靶向治疗。

大型回顾性研究表明，T A C E 联合

瑞戈非尼二线治疗可显著改善患者生

存；T A C E 联合索拉非尼序贯瑞戈非尼

相比仅 T A C E 也能显著提高患者 O S

和 PFS。对于肝癌合并门静脉癌栓的晚

期患者，肝动脉持续灌注化疗（H A IC )联

合分子靶向药物优于单纯使用分子靶向

药物。

杨正强强调，临床医生需要在充分

评估患者个体化情况的基础之上，选择

适合患者的综合治疗策略，将靶向药物

的疗效最大化。

MDT应贯穿治疗始终

此外，中国医学科学院肿瘤医院教

授唐玉提出，虽然放疗在临床实践显示

有获益，但其在肝癌治疗中仍急需高质

量、高证据等级的研究，临床医生也需要

更加规范的肝癌放疗指导。“相信放疗将

在肝癌综合治疗中发挥更大的作用、产

生更大的价值”。

中国医学科学院肿瘤医院影像诊断

科蒋力明则特别强调，影像在肝癌全程

管理的多个环节中扮演着不可或缺的角

色，包括早筛、早诊、疗效评估、随访监测

等等。他表示，提高肝癌 M D T 活动中影

像科医生的参与度，助力肝癌患者诊疗

水平再提高。

目前，恶性肿瘤的多学科综合诊疗

已成为国内外临床肿瘤治疗的重要模

式。建立肝癌 M D T 有助于避免单学科

治疗的局限性，从全局把握诊疗方向，为

患者制定最合理的个体化治疗方案。

M D T 诊疗模式要贯穿于患者的整个诊

疗过程。

“相信随着医学技术和研究的进

一步发展，以及国家医保政策的大力

扶持、大型医药企业的积极研发、广大

科研人员对肝癌发病机制和靶向通路

的不断探索，肝癌的治疗方案将会不

断推陈出新，使更多患者获得长期生

存。”蔡建强说。
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