
肿瘤精准治疗领域

仍需不懈探索，如新药开

发、更精准的基因检测、

更多的临床应用和临床

试验支持、不断改进药物

设计策略等，这样才能有

效地推动我国肿瘤精准

治疗的进步。

“

徐瑞华：国产新药推动实体瘤精准治疗
因本报记者 张思玮

院士之声
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徐瑞华

“传统的 NTRK 融合阳性肿瘤治

疗以化疗为主，然而患者生存获益有

限。随着基因检测技术的进步和更多

靶向药物的出现，我国逐步进入

NTRK 融合阳性肿瘤精准治疗时代。”

近日，中国工程院院士、中山大学肿瘤

防治中心主任徐瑞华表示。

前不久，我国首款自主研发的新

一 代 TRK 抑 制 剂 佐 来 曲 替 尼

（ICP-723）已在全国多个省市医院开

出处方，用于治疗携带 NTRK 融合基

因的成人和 12 岁以上青少年实体瘤

患者。

并且，在儿童治疗方面，该药物已

获国家药监局药品审评中心（CDE）优

先审评，用于治疗携带 NTRK 融合基

因的儿童实体瘤患者（2 岁至 12 岁）。

在此背景下，业界对 NTRK 融合

阳性肿瘤以及佐来曲替尼的临床价值

尤为关注。为此，佐来曲替尼的主要研

究者之一徐瑞华就相关疾病知识进行

深度解读和专业分享。

精准基因检测是治疗前提

所谓的 NTRK 融合阳性肿瘤是

指携带 NTRK 融合基因的肿瘤，即

肿瘤细胞中存在 NTRK 基因与其他

基因的异常融合，导致产生异常的融

合蛋白，从而促进肿瘤细胞的生长和

扩散。

“这种融合基因存在于各种类型

的肿瘤，包括成人及儿童肿瘤。根据现

有研究，NTRK 融合在儿童肿瘤中的

发生率比成人更高。”徐瑞华说。

因为 NTRK 融合阳性肿瘤在外

观和起源部位上毫无规律可循，那么

如何判断某个肿瘤是否为 NTRK 融

合阳性？

对此，徐瑞华表示，通常需要通过

专业的分子病理学检测，即对肿瘤组

织样本进行基因检测和分析。下一代

测序（NGS）是检测 NTRK 融合最可

靠的方法，可以检测所有已知的

NTRK 融 合 类 型 （包 括 NTRK1、

NTRK2 和 NTRK3），以及其他与癌症

相关的基因突变。

近年来，随着精准治疗靶向药物

的可及性增加，国内大型三甲医院特

别是肿瘤专科中心，已经普遍具备开

展 NGS 检测的能力。

当前，精准治疗显著改善了多种

NTRK 融合阳性实体瘤的治疗现状，

但仍存在未满足的临床需求，包括基

因检测普及率较低、耐药后的治疗瓶

颈、颅内病灶控制表现欠佳，等等。

因此，业内专家认为，肿瘤精准治

疗领域仍需不懈探索，如新药开发、更

精准的基因检测、更多的临床应用和

临床试验支持、不断改进药物设计策

略等，这样才能有效地推动我国肿瘤

精准治疗的进步。

期待为更多患者带来新希望

正是在这一背景下，由我国自主

研发的新一代 TRK 抑制剂佐来曲替

尼应运而生，成为填补上述临床空白

的重要力量。

据了解，在针对 NTRK 融合阳性

的实体瘤患者的关键注册临床试验

中，佐来曲替尼展现了卓越的有效性：

总缓解率（ORR）达 89.1%，疾病控制

率（DCR）为 96.4%，24 个月无进展生

存（PFS）率为 77.4%，24 个月总生存

（OS）率为 90.8%。此外，佐来曲替尼的

起效速度显著快于传统化疗，不少患

者在一到两个疗程内即观察到肿瘤明

显缩小。

在确保疗效的同时，兼顾不同人

群的治疗安全性与依从性同样重要。

据了解，在关键注册临床研究中，佐来

曲替尼展现了良好的安全性，因治疗

相关不良事件而永久停药的患者比例

仅占 0.4%。每天一次的口服给药方

式，也为患者带来很大的便利。

此外，研究还证实，佐来曲替尼对

TRK 激酶域常见突变依然保持强效

抑制活性。这使该药物能为第一代

TRK 抑制剂治疗失败的 NTRK 融合

阳性患者提供有效续贯治疗，从而带

来更持久的生存获益。

随着影像学及实体瘤综合治疗手

段的进步，脑转移的发生率呈上升趋

势。NTRK 融合阳性实体瘤患者面临

的一个重大挑战是肿瘤细胞向中枢神

经系统转移，而血脑屏障的存在使得

大多数药物难以有效到达病灶部位，

导致脑转移患者预后极差，生存期显

著缩短。

研究显示，佐来曲替尼在脑转移

患者的治疗中，颅内客观缓解率和 12

个月持续缓解率均达到 100%，显著改

善了患者的生存质量和预后。

除了药物本身的突破，患者如何

主动参与治疗决策、如何识别自身是

否适合靶向治疗，同样至关重要。

对于正在与肿瘤抗争的患者，徐

瑞华建议，患者首先要与其主治医生

团队建立充分的信任与沟通，保持积

极心态并遵循科学的综合治疗路径。

随着靶向药的不断涌现，除了传统疗

法，请务必关注基因检测，它可能揭

示出像 NTRK 融合这样的关键治疗

靶点。如果患者怀疑或想了解 NTRK

融合，最直接的做法是主动与主治医

生讨论进行基因检测的必要性。检测

是确认是否存在该靶点的唯一方法，

若结果为阳性，可以选择靶向药物，

它们为跨癌种的精准治疗提供了新

的机会。
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