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近年来#肿瘤诊治技术不断进步#肿瘤治疗随
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研究的比例明显升高)
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'面对如此大量的临

床研究#我们该如何取其精华去其糟粕#将这些成

果应用于临床决策0

临床指南是指导医疗决策的主要参考依据'

指南的制定来源于医学证据#包括个人经验(临床

试验等'循证医学基于研究质量将证据分成
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个水平#分别对应
,

级!

R

"

O

"推荐级别'比如高质
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推荐)
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研究证据等级较高#因此是制定临床

指南主要的参考及证据来源'目前#
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主要依赖统计学方法#即
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值#但
!

值可以显示两
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究结果仅代表概率的有效性#与实际获益有一定差

距'抗癌药物价值的评定中除包括药物对患者生

存的影响外#还应包括不良反应(经济因素等'因

此#临床实践中亟待能够全面评判抗肿瘤药物临床

获益的新标准'
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标准中纳入了生存获益(生活质

量及不良反应%

R/AP%̀ ?

标准中除上述内容外#还

包括经济支出'两个标准的核心均在于$评价药物

能否让患者生存时间更长或更好'但两者的目的

稍有不同$

C/IP%IA*/

旨在利用有限的公共及个

人资源#选择适当的具有成本效益的可负担的癌症

治疗%

R/AP%̀ ?

的目的是帮助患者在临床获益和

成本等方面做出决策)
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目前
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的临床获益情况

近期一项研究)
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*应用
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研究是否达到临

床获益#包括乳腺癌(非小细胞肺癌(结直肠癌及胰

腺癌
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种实体瘤'结果显示$
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"项研究中试

验组在统计学上优于对照组#而其中仅
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的临床获益阈值'

自
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出台以来#研究

者们纷纷对临床研究进行临床获益评价'本研究

就西妥昔单抗在晚期结直肠癌一线治疗中的研究

进行全面评价'
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研究分析了晚

期结直肠癌患者一线
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单抗的价值#结果显示总生存期!
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者带来明显生存获益'回顾研究结果#西妥昔单抗

组仅延长了
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个月的生存时间#且不良反应增加
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"#而西妥昔单抗治疗
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年的费用约
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万元'根据
C/IP%IA*/

标准#评为
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级#无临
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C/IP%IA*/

标准分为
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级#其中
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级为临床获益"'有趣的是#在亚组分析时#研究者

发现
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延长了
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月#根据
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标准#评为
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此外#
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年起西妥昔单抗实行慈善赠药政策#即自

付
'

个月费用后#予以免费赠药至疾病进展'该政策

将西妥昔单抗治疗
#

年的费用减少到了
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余万'
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C/IP

评价标准$进展期肿瘤
如果标准治疗下中位总生存期!

P/

"

$

"

年#适用下表'

打钩!
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级
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%.(%

并且生存增加
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#

个月

!

年生存率增加
%

"%U
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级

J+

'

%.(%

并且生存增加
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'.)

个月
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年生存率增加
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级
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%.(%
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%.(#

或者生存增加
".#
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$.)

个月
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年生存率增加
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级

J+

$

%.(#

或者生存增加
#

".#

个月

!

年生存率增加
#
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初步临床获益等级

' ! $ "

生活质量评估&
!

"

'

级毒性反应评估

次要终点
/

生活质量是否改善0

影响生活的
!

"

'

级毒性反应是否显著减少0

备注$毒性反应不包括脱发及骨髓抑制%主要包括慢性恶心(腹
泻(乏力等'

调整

如果生活质量改善或者影响生活的
!

"

'

级毒性反应减少#则评
分上升
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级'

最终临床获益等级

# ' ! $ "
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该标准仅针对晚期肿瘤姑息治疗质量#且目前标准治疗下中位

总生存期达
"

年的肿瘤患者
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评价标准$进展期肿瘤
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$评价临床获益

".R.P/

结果有吗0

有'进行
P/

评分!

"

"

#

分"#得分乘以
"*

'

P/

评分
" $ ! ' #

中位
P/

提高!

U

"

%

"

$' $#

"

') #%

"

(# (*

"

"%%

$

倍#

#%U

患者
P/

提高

P/

得分

无'进入
".*.

".*.

无
P/

结果#有

G?/

结果吗0

有'进行
G?/

评分!

"

"

#

分"#得分乘以
""

'

G?/

评分
" $ ! ' #

中位
G?/

提高!

U

"

%

"

$' $#

"

') #%

"

(# (*

"

"%%

$

倍#

#%U

患者
G?/

提高

G?/

得分

无'进入
".A.

".A.

无
P/

及
G?/

结 果#有
++

结
果吗0

有'进行
++

评分!

"

"

#

分"#得分乘以
&

'

++

评分
" $ ! ' #

++

率
!

A+.G+

#

U

"

%

"

$% $"

"

'% '"

"

*% *"

"

&% &"

"

"%%

++

得分

".O.

计算临床获益
得分

填入
P/

或
G?/

或
++

得分!最高
&%

分"#只填一项' 临床获益得分

$

$药物毒性

计算药物毒性评分

比较
!

"

#

级毒性反应的数量#从而得到相应评分!

/$%

"

.$%

分"'

毒性评分
/$% /"% % ."% .$%

新疗法相比
标准疗法的
毒 性 反 应
如何0

耐受更差!

!

"

#

级毒性反应
增加

(#U

"

"%%U

"

耐受较差!

!

"

#

级毒性反应
增加

#%U

"

('U

"

耐受相当!

!

"

#

级毒性反应
增加&减少小
于
')U

"

耐受较好!

!

"

#

级毒性反应
减少

#%U

"

('U

"

耐受更好!

!

"

#

级毒性反应
减少

(#U

"

"%%U

"

毒性得分

!

$附加分

!.R.

缓解附加分'

新 疗 法 是 否 缓 解
症状0

是'肿瘤相关症状缓解#奖励
"%

分'

否'

缓解附加分

!.*.

治疗间歇期附
加分'新疗法是否
有治疗间歇期0

是'新疗法增加治疗间歇期#按下表评分'

附加分
% # "% "# $%

增加!

U

"

%

"

") $%

"

!# !*

"

') #%

"

('

%

(#

治疗间歇 期 附
加分

否'

!.A.

计算总附加分 将
!.R.

及
!.*.

得分相加#最高分
!%

分' 总附加分

'

$计算新疗法的总体健康获益'

计算总体健康获益 将
"

(

$

(

!

部分的得分相加#最高分
"!%

分'

总体健康 获 益
得分

#

$计算新疗法费用'

包括每月的药品采集费用!

ORA

"及患者花费'

ORA

$

患者花费$

*

$总体评分情况

临床获益 毒性 附加分 总体健康获益
!!!!!!

花费!每月"
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&
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&

!%

&

"!%

ORA

$

患者花费$
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该标准仅适用晚期肿瘤姑息治疗的患者

!!

西妥昔单抗在结直肠癌中的研究不断深入#
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年其在左右半结肠癌中的疗效差异引起了业

界人士的关注'研究)
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*发现#
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全野生的晚
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好#而右半结肠癌反应较差'西妥昔单抗使
+:K

&

+:@

野生型的晚期左半结肠癌患者的
P/

延长了
)

个月)

!$.)&'!#.)

个月#

J+_".&(

!

".("

"

".$&

"#

!_".""!

*#

C/IP%IA*/

评分为
,

级#有临床获

益'

!"#)

年起#西妥昔单抗被纳入了上海市医保范

围#患者可同时享受慈善赠药政策#西妥昔单抗
#

年

的治疗费用降到了
#&

万元左右'

$

年研究过程中#

西妥昔单抗在结直肠癌中的应用越来越精准#药物

价格越来越低#临床获益越来越高'

雷莫芦单抗是一种抗血管生成因子#基于

+CYR+O

研究的结果#美国食品与药品监督管理

局!

?OR

"已经批准将其用于胃癌的二线治疗'然

而#研究)

#"

*发现#雷莫芦单抗相比安慰剂组仅延长

了
!

个月的
P/

#

C/IP%IA*/

标准评分
!

级#无临

床获益'而该药
#

个月的费用超过
&

万美元!目前

国内仍未上市"'

不是所有的新型抗肿瘤药物临床获益都不佳'

厄洛替尼在应用于
CY?+

突变的非小细胞肺癌一

线治疗中#相比于标准的
YA

方案!吉西他滨
f

顺

铂"#无进展生存期!

G?/

"延长了
$.(

个月#同时降

低了
#!U

的不良反应#

C/IP%IA*/

标准评分
,

级#有临床获益'而其费用也由于慈善赠药及医保

政策一低再低#使大部分患者能负担得起)

'

*

'

F

!

总结与展望

近年来#肿瘤治疗走向精准化趋势#有效地筛

选最佳获益人群具有重要意义'西妥昔单抗(厄洛

替尼等药物的成功让我们看到了临床获益的可提

升空间'此外#随着科技进步与政策改革#许多药

物的价格有了大幅度的下降#效益
%

成本值也随之

提高'

基于统计学方法的研究设计中#并没有对于获

益的严格要求'这可能是导致取得统计学差异的

情况下#许多研究不能临床获益的原因'因此#抗

癌药物临床研究的评价#应以统计学差异为基础#

以临床获益为目标#以切实延长肿瘤患者的生存期

或改善其生活质量'
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