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免疫联合治疗肝癌添“实证”。 最新一期的《柳叶刀�肿瘤学》刊发了一项由中国科学院院士
、复旦大学附属中山医院院长樊嘉牵头的研究。研究显示，免疫联合治疗能延长肝癌患者的无进
展生存期和总生存期。

据悉，这是全球首个PD-1单克隆抗体和抗VEGF单克隆抗体联合用于晚期肝癌治疗的三期临床研
究。此项研究采用的两款国家重大新药创制专项成果——信迪利单抗注射液与贝伐珠单抗注射液
进行联合治疗，在晚期肝癌患者开展一线治疗的随机、对照、开放多中心II/III期关键临床研究（
ORIENT-32）。

研究获国际肿瘤学界认可

研究显示，截至2020年8月15日，两组中位随访时间均为10个月。相比传统标准靶向药物治疗，
该联合治疗方案的中位总生存期（OS）尚未达到（传统标准靶向药物治疗10.4个月），死亡风险
降低43%；中位无进展生存期（PFS）为4.6个月（传统标准靶向药物治疗为2.8个月），疾病进展
风险降低44%。其中，信迪利单抗的中位治疗持续时间是7.0个月，贝伐珠单抗是6.6个月，而靶向
治疗仅为3.5个月。这表明免疫联合组患者的依从性更好，更能够耐受持续治疗。

樊嘉表示，该联合治疗方案提供了全球最大规模的、乙肝相关肝癌患者接受免疫联合治疗和传统
靶向治疗的对比数据，给全世界乙肝相关肝癌患者治疗带来新的希望。这不仅为中国乃至全球肝
癌患者提供了又一个有效的治疗手段，对于改善肝癌的疗效和预后具有重大意义，也体现了国际
肿瘤学界对中国原创研究的认可。

肝癌是全世界范围内常见的消化系统恶性肿瘤之一，中国的肝癌患者占全球数量的一半左右，肝
癌严重地威胁我国人民的生命和健康。中国新发肝癌占全球55%，其中85%～90%为肝细胞癌，
主要由乙型肝炎病毒和/或丙型肝炎病毒感染引起。

免疫细胞重新活化实现抗癌

采访中，记者了解到，信迪利单抗是在肿瘤免疫治疗领域备受关注的PD-1抑制剂。从治疗机制
上来说，癌细胞的表面会产生一种特殊的蛋白质PD-L1，它和免疫细胞表面的PD-1相结合后，会
让免疫细胞产生错觉，失去杀伤癌细胞的能力。PD-1抑制剂的作用就是在这两者之间插一刀，
使PD-1和PD-L1不能结合，让免疫细胞重新活化识别并杀死癌细胞的作用。

而贝伐珠单抗则属于血管生成抑制剂，其抗肿瘤的原理机制是通过阻断血管内皮生长因子VEGF
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，抑制肿瘤的血管新生，切断肿瘤区域的供血，抑制肿瘤的生长和转移，诱导肿瘤细胞凋亡，从
而通过饿死肿瘤的机制达到治疗目的。贝伐珠单抗除了具有既定的抗血管生成作用，还可以通过
抑制VEGF相关的免疫抑制、促进免疫细胞对肿瘤抗原的反应，进一步增强信迪利单抗恢复机体
抗癌免疫的能力。

中国科学院院士、国家新药创制专项技术副总师陈凯先表示，信迪利单抗注射液与贝伐珠单抗注
射液均由信达生物制药开发，为国家重大新药创制专项成果。该联合疗法的研究成果意味着我国
创新药研发水平达到了国际高水准。

据悉，上述两款药物均已纳入国家医保目录。目前，国家药品监督管理局已经受理了该联合治疗
方案用于一线肝癌患者的新适应症上市申请。并且，信达生物还联合中国癌症基金会设立了卫生
公益扶贫项目，符合条件的贫困患者可以免费使用信迪利单抗进行治疗。（来源：中国科学报
张思玮）

相关论文信息：https://doi.org/10.1016/S1470-2045(21)00252-7
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