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科学家发现卵巢癌免疫治疗新靶点

收缩压低于 能有效预防严重血管事件

高血压是全球心血管疾病和过早死

亡最重要的、可改变的影响因素。降低血

压是预防血管事件的最有效的治疗方法

之一。

然而，在全球，高血压控制都是一

项巨大的挑战。数据统计显示，我国现有

2.45亿高血压患者，而且发病率呈继续

上升的趋势。《中国高血压防治指南

（2023年）》将高血压的诊断标准定为收

缩压≥140mmHg、舒张压≥90mmHg。

此前，对于具有心血管高危风险的高

血压患者，是否应该将收缩压降到

120mmHg以下存在争议，对于糖尿病患

者和有卒中病史的患者，证据尤其不足。

近日，由国家心血管疾病临床医学

研究中心教授李静率领团队开展的一

项研究表明，对于具有心血管高危风

险的高血压患者，无论是否合并糖尿病

或有卒中病史，采用收缩压低于

120mmHg的降压目标值，可更有效地

预防严重血管事件，且安全性良好。相

关研究发表在《柳叶刀》上。

“但这不意味着所有患者收缩压都

要降到 120mmHg 以下。在这项研究

中，如果患者不能耐受收缩压低于

120mmHg，那就将血压维持在能耐受

的最低水平。”李静说。

降压目标安全性良好

据悉，该研究是迄今为止样本量最

大的评价强化降压策略的随机对照试

验，共纳入了 11255 名患者，平均年龄

65 岁，41%为女性，39%患糖尿病，27%

有卒中病史。平均随访时长达 3.4年。

研究采用开放标签和盲态终点评

价，在中国 116家医院或基层医疗卫生

机构开展。研究对象是具有心血管高

危风险的高血压患者，一半被分配到强

化降压治疗组（以下简称强化组），以

诊室收缩压低于 120mmHg 作为降压

目标，另一半被分配到标准降压治疗

组（以下简称标准组），以诊室收缩压

低于 140mmHg作为降压目标。

研究显示，强化组和标准组平均收

缩压分别为 119mmHg 和 135mmHg。

标准组有 623人发生主要终点事件，而

强化组只有 547人。降低收缩压目标值低

于 120mmHg与低于 140mmHg相比，主

要终点事件风险进一步下降 12%。无论是

否合并糖尿病、糖尿病病程长短或是否有

卒中病史，疗效均没有差异。强化组持续

肾功能下降的风险高于标准组，但几乎没

有进展到终末期肾病。

“整体而言，采用收缩压低于

120mmHg 的降压目标安全性良好，很

少有患者发生血压降低导致的急性损

伤。”李静说。

健全质量控制体系

“我们重点设计了健全的质量控制

体系。”李静介绍了主要质量控制措

施：第一，采用电子数据采集系统，源

数据均来自于详细且结构化的问卷。

医生在研究门诊时根据研究对象的回

答在电脑中实时录入数据。电子系统

内嵌逻辑核查、缺漏项检查和异常值

提醒等功能，进行实时质控。

第二，研究统一提供上臂式电子血

压计，每年进行校准，确保测量结果准

确。血压测量值通过 USB连接线自动

传输进入电子数据采集系统，避免了人

工输入的错误。

第三，每次研究门诊时，研究医生

按照研究问卷逐条询问终点事件发生

情况，避免遗漏。临床事件委员会在盲

态下对主要终点事件、死亡、终末期肾

病和急性肾损伤进行中心性事件审定。

为避免漏过心梗、血管重建术和卒中，

对心绞痛和短暂性脑缺血发作事件也

一并进行审定。

继续随访评价更长期疗效

“这项研究覆盖了多样的经济地理

区域，无论在医院还是在基层医疗卫生

机构，血压控制都是令人满意的。强化

组平均收缩压达到 119mmHg，说明将

收缩压降至 120mmHg以下作为降压目

标是安全、有效、可行的。”李静说，通过

健康教育、合理用药和规律随访，大多数

患者的血压得到安全良好的控制。并且，

绝大多数患者使用的是常用的国产降压

药物，价格便宜，易于获得。

此外，李静也谈到了该研究的一些

局限性。首先，该研究是开放标签设

计，也就是研究者和研究对象都知道分

组的情况。一般而言，知道分组可能会

使研究者和研究对象对疗效的评价带

有一定主观性。其次，随访时间仅 3年

多，对疗效的评估可能尚不充分。

“未来，还要对研究对象继续随访 2

年，这有助于明确其长期疗效。”李静表示，

目前研究团队正在牵头制定基层高血压

防治管理的行业标准，旨在帮助改善我国

整体高血压防控。“我们还将进一步分析

以收缩压低于 120mmHg作为降压目标

对肾脏功能和认知功能的影响，以及其对

不同人群的作用。”
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因本报记者 张思玮

本报讯 中国工程院院士、华中科

技大学同济医学院附属同济医院教授

马丁，该院教授高庆蕾、方勇，联合美

国得克萨斯大学 MD 安德森癌症中心

教授梁晗团队，通过前瞻性临床试验

的多组学数据分析，首次揭示了同源

重组修复缺陷（HRD）与同源重组修复

完整（HRP）卵巢癌在肿瘤微环境层面

的差异。实验数据证明了口服单药

PARP 抑制剂尼拉帕利在高级别浆液

性卵巢癌治疗中的有效性，以及将其

作为新辅助治疗策略的潜力。相关研

究近日发表于《细胞》。

此外，研究团队还提出了尼拉帕利

与 CCR8 单抗联合使用，以清除 eTreg

细胞为目标的 HRD 肿瘤免疫治疗方

案，这一创新策略为高浆卵巢癌的精

准治疗开辟了新路径。

卵巢癌长期位列女性恶性肿瘤前

十位，被称为女性的“沉默杀手”，其早

期发病隐匿，绝大部分人被发现时已

到晚期。其中，高浆卵巢癌占卵巢癌的

70%。临床难以手术切净的高浆卵巢癌

的标准治疗策略依旧是铂类新辅助化

疗，虽然早期响应率较高，但后期容易

耐药，5 年生存率长期停滞在 30%，患

者预后效果亟待改善。

如何解决新辅助化疗导致的耐药

问题？研究团队打破新辅助只能化疗

的束缚，基于逆转化医学理念，开创性

发起了一项新辅助 PARP 抑制剂尼拉

帕利口服单药治疗 HRD 晚期高浆卵

巢癌的临床试验，解析高浆卵巢癌肿

瘤微环境的独特免疫特征，发现 HRD

卵巢癌全新免疫靶点，提出通过清除

eTreg 细胞并释放免疫细胞攻克 HRD

这类“冷肿瘤”的有效免疫治疗方案。

研究结果显示，当 HRD 卵巢癌患

者接受尼拉帕利治疗或化疗后，eTreg

的比例显著下降，且与肿瘤负荷

（CA125）的降低密切相关。进一步研究

还发现，靶向清除 eTreg 能显著增强尼

拉帕利对小鼠 HRD肿瘤的抑制效果。

为进一步验证联合靶向 eTreg 是

否能增强尼拉帕利的治疗效果，研究

团队构建了多种小鼠 HRD 肿瘤模

型。实验结果显示，靶向 eTreg 联合尼

拉帕利的抑瘤效果明显优于尼拉帕利

单药治疗。 （张思玮）
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