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铂耐药复发性卵巢癌诊治中国专家共识
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摘要：在妇科恶性肿瘤中，卵巢癌的预后状况最为严峻，主要原因在于其治疗后具有较高的复
发风险，多次复发会导致耐药风险升高。复发性卵巢癌分为铂敏感和铂耐药两类，治疗策略依赖
于患者对铂类化疗的敏感性。对于铂敏感复发性卵巢癌患者再次使用以铂类为基础的化疗联合
靶向治疗（如PARP抑制剂或贝伐珠单抗等)已证实能延长生存期。但铂耐药复发性卵巢癌患者
的治疗存在极大的挑战，常规治疗药物的反应率和缓解率均普遍较低，因此常采用非铂类药物或
新型治疗手段，如靶向治疗、免疫疗法和抗体药物偶联物等。通过个体生物标志物的检测及针对
性治疗有望进一步优化复发性卵巢癌的治疗效果，提高患者的生存期和生活质量。
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Abstract: The prognosis of ovarian cancer is the most severe one of gynecological cancers, mainly
due to its high risk of recurrence after treatment, multiple recurrences can lead to increase the risk of
drug resistance. Recurrent ovarian cancer can be divided into two categories of platinum-sensitive and
platinum-resistant, the treatment strategy depends on the patient's response time to platinum-based
chemotherapy. For platinum-sensitive recurrent patients, repeating the use of platinum-based
chemotherapy combined with targeted therapy _ (such as PARP inhibitors or bevacizumab) has been
proven to extend survival. But the treatment of platinum-resistant patients presents great challenges,
the response rate and remission rate of conventional treatment drugs are generally low, so non-plat-
inum drugs or novel treatment means, such as targeted therapy, immunotherapy and antibody-drug
conjugates are often used. By detecting individual biomarkers and targeted treatment, it is expected
to further optimize the treatment effect of recurrent ovarian cancer and improve the survival time and
quality of life of patients.
Subject words: ovarian neoplasms; platinum;drug tolerance; recurrence;angiogenesis inhibitors;
expertconsensus

卵巢癌是女性癌症死亡的第五大原因,据估计，
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2020年全球约有313959例卵巢癌新发病例和207252

例卵巢癌相关死亡病例[1]。手术联合铂类化疗仍然

是上皮性卵巢癌的标准治疗方式，抗血管生成药物

和聚腺苷二磷酸核糖聚合酶(polyADP-ribosepoly-
merase,PARP）抑制剂的应用有效延长了患者生存

期。由于化疗耐药和缺乏有效筛查手段，卵巢癌患者
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总体生存仍不理想[2-3]。在停铂化疗后6个月内或联
合铂化疗中出现进展的复发性卵巢癌称为铂耐药复发
性卵巢癌（platinum-resistant ovarian cancer,PROC),
往往预示着治疗选择有限、疗效欠佳以及预后不良

等问题。当前，针对卵巢癌的治疗药物持续更新，临
床研究亦不断涌现，为PROC的治疗提供了新的可

能性。为此，制定团队组织国内相关专家,通过查阅

相关文献并进行集体讨论制定本共识，旨在为
PROC的诊断与治疗提供参考依据

1 共识制定方法及流程

本共识的制定遵循2014年版《世界卫生组织指

南制订手册》《中国制订/修订临床诊疗指南的指导

原则(2022版)》[4]
1.1 确定临床问题

在确定临床问题及编写共识的过程中，首先由

专家组成员提出与铂耐药卵巢癌治疗相关临床问

题，然后专家组对以上问题进行讨论与分析，评估现

有证据的质量、临床研究新进展以及生物标志物的

检测,形成共识申请的草案，明确共识的目标、范围

和预期的临床应用，最终由专家组共同制定《铂耐药

复发性卵巢癌诊治中国专家共识（2025年版）》。
1.2 确定共识目标

本共识主要供不同等级医院的妇科医师、相关

专科医师及其他医疗工作者参考。目标人群为

PROC患者，总结并分析了PROC手术及药物治疗

的新进展，规范和指导治疗以及全程化管理，以期提

高患者的生存期和生活质量。

1.3 组建专家团队

本共识选择在妇科手术、肿瘤化疗及靶向治疗

等方面具有丰富经验和较高学术影响力的专家组成

团队，涵盖了包括妇科、肿瘤学领域的专业人士，以

确保共识的全面性和权威性。

1.4 文献检索和评估

依据目标人群或患者群体、干预措施、比较措施、

结果(population/patient,intervention,comparison,out-
come,PICO)原则,对所涉及的临床问题进行了系统
检索。检索数据库：包括中国知网、万方、维普、中国

生物医学全文数据库、OvidMEDLINE、OvidEmbase

数据库。使用PRISMA（preferred reporting itemsfor
systematic reviews and Meta-analyses）流程图进行文
献筛选，并评估文献的质量。检索文章的类型包括涉

及卵巢癌手术、铂耐药化疗及靶向治疗已正式发表

的原创研究结果或会议论文，包括系统评价、随机对

照试验、队列研究和病例对照研究的循证医学证据

1.5 证据的评价与分级

经集体讨论，本共识的证据质量与推荐强度采

用评估、制定及评价分级（grades of recommendation，

assessment,development and evaluation,GRADE）系
统进行评估[5]。证据质量分级分为3个等级：高
（A）、中(B）、低（C)；推荐强度则根据证据质量和治
疗效果进行划分,主要分为强推荐(1)和弱推荐(2)，
见表1。

2定义

无铂间隔（platinumfree interval,PFI)是从最后
一次铂类治疗到疾病复发的时间。PFI是预测对后

续细胞毒性药物反应的最重要参数。妇科肿瘤协作

组(Gynecologic Cancer InterGroup,GCIG)第 4 次会
议建议根据PFI持续时间重新分类铂类敏感性，

根据PFI<1个月、PFI=1~6个月、PFI=6~12个月和

PFI>12个月将复发性卵巢癌分为铂难治、铂耐药、

铂部分敏感和铂完全敏感4种类型[6]。GCIG第6次
会议推荐用无治疗间期（treatment free interval,TFI)

表1本专家共识推荐等级
证据等级 具体描述/说明

质量分级
高(A) 未来的研究不太可能对目前的评估结果有重要影响，从而不大可能改变当前推荐
中(B) 未来的研究可能对目前的评估结果有重要影响，从而可能改变当前推荐

低(C) 未来的研究很可能对目前的评估结果有重要影响，从而很可能改变当前推荐

推荐强度
强推荐(1) 明确显示干预措施利大于弊或弊大于利

弱推荐(2) 利弊不确定或无论高或低质量的证据均显示利弊相当
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替代PFI,使用铂治疗间隔（TFIp）、PARP抑制剂治
疗间隔(TFIparpi)或者其他一些特定的临床和分子
因素[7]。《2024年NCCN卵巢癌指南》保留了铂敏感
和铂耐药卵巢癌的概念，但明确指出，铂敏感和铂耐

药并没有明确界限，在选择治疗方案时应根据临床

病情进行判断,并保持一定的灵活性[8]。鉴于目前的

研究仍使用铂耐药和铂敏感这两个概念，后文仍然

采用此种分类进行介绍。

3 治疗前评估

在治疗前，应充分评估患者的一般情况，包括年

龄、美国东部肿瘤协作组（Eastern Cooperative On-
cology Group,ECOG)活动状态评分、是否合并严重
内科疾病以及复发情况。充分了解卵巢癌治疗史,包
括手术范围、残留病灶大小和位置、化疗方案、维持
治疗方案、末次含铂化疗时间等。评估基因/分子状

态的检测，如BRCA基因、同源重组修复缺陷（ho-

mologous recombination deficiency,HRD)状态、错配
修复（mismatchrepair，MMR）、微卫星不稳定性（mi-
crosatellite instability,MSI)检测、叶酸受体α（folate

receptorα,FRα)及靶向人表皮生长因子受体2(hu-
man epidermal growth factor receptor 2,HER2）表达
等情况[9]。

推荐意见：PROC治疗前应进行一般情况和既

往病史的充分评估（证据等级：A,强推荐）；推荐基

因/分子状态检测至少包括但不限于BRCA基因检

测和HRD状态、MMR及MSI检测、FRα及HER2
表达情况（证据等级：A，强推荐）。

4 手术治疗

4.1 再次肿瘤细胞减灭术

复发性疾病行手术治疗能否达到无残余肿瘤病

灶至关重要，可评估的寡转移病变是实现完全切除

的先决条件。复发性卵巢癌二次肿瘤细胞减灭术
(secondary cytoreductive surgery,SCS)主要针对铂敏
感复发性卵巢癌患者。而PROC患者，由于其对化疗

的敏感性较低，手术后的辅助治疗选择有限,通常难
以获得理想的治疗效果，这类患者并非手术治疗的

最佳候选人群。但仍有小样本研究显示PROC患者

能从SCS中获益。研究表明,在少数部位（通常定义

为1~5个部位)复发的情况下，达到无肿瘤残留的
SCS也能提供生存获益,SCS可能在寡转移性PROC

患者亚组中发挥潜在作用[10-]。手术切除耐药病灶已
显示出能够逆转部分患者肿瘤细胞铂类耐药性[12]。对
于高肿瘤负荷且不符合手术条件的PROC患者，可

以先接受几个周期的化疗，之后再进行评估，如果肿

瘤能够完全切除，可以考虑进行手术治疗[13]。对于评
估可达到无肿瘤残留的复发性卵巢癌患者，无论铂敏

感还是铂耐药，手术治疗都可能是有效且可行的[14]。
Tuninetti等[15]回顾性分析了2个中心50例铂耐药

复发后接受再次减瘤术患者的满意减瘤率,其中27
例(54%）患者获RO切除。铂耐药复发后获RO切除

患者的总生存期（overall survival,OS)显著延长（获

R0切除患者为32.9个月，未获R0切除患者为4.8

个月,HR=4.21,P<0.001）。术后严重并发症的发生率

达38%，其中气胸（10%）、急性呼吸衰竭（4%）淋巴

囊肿（4%）、急性肾功能衰竭（4%）和感染（4%）较常
见,30d死亡率为8%。因此，选择可以达到R0切除

的合适患者进行手术，才有可能从手术中获益。虽然

已观察到有限的生存数据，鉴于不良事件的风险较

高，仍应谨慎选择进行手术的患者。国内一项多中
心、随机、对照临床试验旨在评估SCS在PROC可

行性标准的临床研究正在进行中，期待该研究能为

PROC 患者进行SCS治疗获得确切的标准[16]

4.2 腹腔热灌注化疗

腹腔热灌注化疗(hyperthermic intraperitoneal
chemotherapy,HIPEC）作为结合手术和化疗的新型
治疗手段，通过在手术过程中将加温的化疗药物直
接灌注到腹腔内，达到杀灭癌细胞的效果。铂敏感复

发性卵巢癌应用HIPEC或HIPEC联合SCS可改善

患者预后，对于PROC患者仅适用于以腹腔积液为

主要临床表现的患者[17]。有研究表明基于奥沙利铂
的HIPEC联合SCS治疗铂敏感和PROC患者的平
均0S分别为28.3个月和20.5个月，两者联合治疗

可能为复发性卵巢癌患者提供生存获益，且肾毒性
发生率低。另一项关于HIPEC联合SCS治疗复发性

卵巢癌患者的临床研究结果发现，铂类耐药性、
HIPEC前复发1次以上和腹腔积液是无进展生存期

(progression free survival,PFS）的不利预后因素[18]
HIPEC联合SCS治疗PROC的疗效尚需更多临床

数据来证实。
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4.3 姑息性手术

姑息性手术是卵巢癌治疗中的重要策略之一，
主要用于缓解症状、改善生活质量，而非根治疾病，

适用于晚期或复发性卵巢癌患者，尤其是无法通过

系统治疗控制病情的患者[19]。术式包括腹胸腔穿刺
置管术、输尿管支架置人术、肾造瘘术、肠道支架置

人术、胃肠造瘘术等。尽管姑息性手术无法治愈疾

病,但对晚期或复发卵巢癌患者而言，它能够有效减

轻痛苦、延缓并发症进展，改善患者生活质量，

推荐意见：建议多学科会诊评估，手术预期能

够达到无肿瘤病灶残留，权衡手术利弊,基于充分知

情同意，可由经验丰富的卵巢癌中心组建多学科手

术团队进行SCS(证据等级：C,弱推荐）。伴腹腔积液

的PROC患者可接受HIPEC治疗（证据等级：B,弱
推荐）。伴有泌尿系统或胃肠道梗阻，保守治疗无效

者，基于多学科会诊评估，可施以缓解症状、改善生

活质量的姑息性手术治疗（证据等级：A,强推荐）。

5化 疗

5.1 非铂化疗

PROC患者通常对铂类药物反应较差，因此治

疗方案需要转向非铂化疗方案，目标主要为缓解症

状、延长PFS和提高生活质量。单药非铂化疗在铂

耐药卵巢癌中是常用的选择,毒性相对较低,适合多

次治疗后的患者。目前常用的化疗药物包括紫杉醇、

吉西他滨、聚乙二醇化脂质体阿霉素（PEGylatedli-

posomaldoxorubicin,PLD）和拓扑替康。由于PROC
患者的非铂类单药化疗治疗缓解率低（10%~15%），
且缓解持续时间短（3~4个月），中位0S仅为12个

月左右[20],联合化疗也未见增加疗效。化疗联合其他
治疗是PROC的重要选择

5.2 铂类化疗

PROC患者通常进行无铂类化疗，然而这种实

践不是基于真正的随机研究。2022年美国临床肿瘤

学会（American Society of Clinical Oncology,ASCO)
会议上一项关于铂类与非铂类化疗治疗铂类耐药卵
巢癌的Meta分析指出：对于铂类化疗完成后6个月

内复发的上皮性卵巢癌患者，常规使用铂类或非铂

类化疗不联合靶向或研究性药物治疗，接受铂类和

非铂类化疗患者的客观缓解率(objective response

rate,0RR)分别为36%（95%CI:30~41;P=62%）和

16%(95%CI:14~19;P=70%）。多元Beta回归模型显
示铂类治疗是最强的反应预测因子,PROC患者可能

从铂类药物治疗中获益，但还需要随机试验来证实

铂类化疗在PROC中的作用[21]。《2023ESMO-ESGO
卵巢癌指南》[22]及《2024NCCN卵巢癌包括输卵管

癌及原发性腹膜癌临床实践指南（第1版)》[8]均推
荐铂类化疗作为PROC可选方案之一。

推荐意见：PROC患者首选非铂化疗，部分

PROC患者仍可选择铂类化疗（证据等级：A，强推

荐）。
5.3 化疗联合抗血管生成药物

5.3.1 化疗联合大分子单靶点血管生成抑制剂

AURELIA研究是一项非铂单药化疗（紫杉醇周

疗、多柔比星脂质体或拓扑替康)联合贝伐珠单抗对

比单药化疗疗效的随机、开放、Ⅱ期临床研究,结果

显示单药化疗联合贝伐珠单抗治疗可显著改善患者

PFS、ORR,紫杉醇联合治疗组、单药组中位PFS分

别为10.4个月和3.9个月，多柔比星脂质体组分别
为5.4个月和3.5个月，拓扑替康组分别为5.8个月

和2.1个月；联合紫杉醇周疗是治疗PROC患者最

有效的方案[23]。这一方案已被多项指南推荐为PROC
患者的首选方案之一。后续研究也认为在PROC治疗

中加入贝伐珠单抗能够改善PFS和OS[24-25]。Navi-
cixizumab是一种抗delta样蛋白4(delta-like protein 4,
DLL4)/血管内皮生长因子(vascular endothelial growth

factor,VECF)IgG2双特异性单克隆抗体，与紫杉醇

联用治疗既往接受过多线治疗的铂耐药性卵巢癌患

者,中位PFS为7.2个月,ORR和疾病控制率(disease
control rate,DCR）分别为43.2%和77.3%,Navicix-
izumab联合紫杉醇在未接受过贝伐珠单抗治疗和

接受过贝伐珠单抗治疗的患者中均表现出持久的临

床活性,且毒性可监测、可控[26]。Suvemcitug是一种
重组人源化抗VECF单克隆抗体，主要机制是抗

VECFA,抑制肿瘤血管生成,从而发挥抗肿瘤效应，

2024年ASCO会议上，公布了SCORES的Ⅲ期临床

试验结果,旨在评估Suvemcitug联合化疗与安慰剂联
合化疗对PROC患者的疗效，该研究纳人中国55个

中心421例PROC患者，结果显示Suvemcitug组的中
位PFS为5.49个月，显著长于安慰剂组的2.73个月，

Suvemcitug 组的ORR和DCR均高于安慰剂组[27] 
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5.3.2 化疗联合小分子多靶点血管生成抑制剂

抗血管生成药物除了大分子单克隆抗体药物

外,还包括小分子多靶点酪氨酸激酶抑制剂类药物

(tyrosine kinase inhibitor,TKI)。一项前瞻性、单臂、
单中心的Ⅱ期研究显示，安罗替尼单药治疗复发性

铂耐药/铂难治卵巢癌,DCR达75%，中位PFS为

5.3个月，提示安罗替尼在卵巢癌治疗中具有良好潜

力[28]。另一项前瞻性IⅡ期试验采用白蛋白紫杉醇联

合安罗替尼治疗PROC，白蛋白紫杉醇260mg/m²,
每3周1次，同时安罗替尼10mg/d，连续口服14d，
结果显示ORR为62.5%,DCR为100%[29]。除安罗
替尼外，阿帕替尼联合化疗对PROC患者也有一定

疗效，APPROVE试验评估阿帕替尼联合PLD治疗

PROC的疗效和安全性,这是一项中国的多中心、随

机临床试验,结果发现，阿帕替尼联合PLD治疗对

PROC患者显示出良好的疗效和可控的毒性作用，

可能成为PROC患者的一种新的替代治疗[30]。阿帕
替尼联合化疗和单纯化疗治疗PROC的研究结果显

示，两组ORR分别为37.3%和14.8%DCR分别为

80.4%和61.1%,联合治疗组效果优于单纯化疗组[31]。
与上述研究相似，有研究显示阿帕替尼联合化疗

ORR为36.7%，而单纯化疗组仅为16.2%，两组

DCR分别为80.0%和59.5%，阿帕替尼联合化疗组

中位PFS和中位OS分别为5.9个月和20.5个月，

而单纯化疗组分别为3.8个月和13.6个月，均比阿

帕替尼联合化疗组时间短[32]。TRIAS研究是一项对

照索拉菲尼联合拓扑替康与拓扑替康单药疗效的多

中心、双盲、安慰剂对照、随机、Ⅱ期试验，结果显示

索拉菲尼联合拓扑替康组中位PFS仅延长了2.3个

月，但OS却延长了7.3个月[33]
O

5.4 化疗联合免疫检查点抑制剂

免疫检查点抑制剂 (immune checkpoint in-
hibitor,ICI)已成为针对不同实体瘤患者的有效治疗

方法，化疗联合ICI治疗PROC是一种新的治疗策

略，多项研究对此进行探索，但结果并不乐观。
JAVELINOvarian200是一项比较了阿维鲁单抗、

PLD联合阿维鲁单抗及PLD单药治疗PROC的Ⅲ

期临床试验，纳入566例患者。结果显示：联合用药

组和PLD单药组中位OS分别为15.7个月和13.1

个月，中位PFS分别为3.7个月和3.5个月，联合治

疗与PLD单药相比并未改善PFS和OS[34]。2024年
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ASCO年会上公布了ENGOT-ov34研究结果，该研

究评估阿替利珠单抗联合化疗及贝伐珠单抗治疗

PROC患者的疗效,结果显示,阿替利珠单抗联合治

疗组的中位PFS为6.4个月，中位OS为14.2个月，

而安慰剂组中位PFS为6.7个月，中位OS为13个

月，显示在非铂单药化疗联合贝伐珠单抗治疗中增

加阿替利珠单抗并未显著改善PROC患者的PFS

和OS[35]。因此，化疗联合ICI需更多临床数据来验
证其疗效和安全性。

推荐意见：推荐非铂化疗联合贝伐珠单抗、

Navicixizumab、Suvemcitug、索拉菲尼、安罗替尼或阿
帕替尼（证据等级：A，强推荐）。化疗联合ICI治疗证

据不足，本共识暂不推荐。

6 放疗

放疗在卵巢癌中的应用较为有限，尽管卵巢癌

对放疗的敏感性较低，但在局部复发或孤立性转移

的情况下，放疗可能被用于局部病灶的控制。有研究

分析了复发性卵巢癌挽救性放疗的临床结果并确定

预测因素，共纳入79例患者，中位随访时间为18.3

个月，2年局部无复发生存率、无进展生存率、无化

疗生存率及总生存率分别为80.7%、10.6%、21.2%及

74.7%。放疗前铂类耐药及放疗前CA-125倍增时间

短与无化疗生存率低有关[36]。一项多中心回顾性研
究评估了意大利放射治疗机构治疗的寡复发转移、

持续性卵巢癌患者接受立体定向放疗的疗效和安全

性，该研究纳人标准包括复发不超过5处病变、无法

进行挽救手术或其他局部治疗，共纳人261例患

者，共449个病变，ORR为89%；在安全性方面，

20.7%的患者出现轻度急性毒性反应,24个月和36

个月的晚期无毒性生存率分别为95.1%和92.1%[37]。
这项研究证实了立体定向放疗对寡复发转移、持续

性卵巢癌患者的有效性和安全性。《2024 NCCN卵

巢癌包括输卵管癌及原发性腹膜癌临床实践指南

（第1版）》建议对于铂耐药复发、未控、稳定或持续

疾病者，可以考虑局部放疗改善症状或治疗寡转移

病灶[8]
推荐意见：局部复发且不能耐受化疗或化疗无效

PROC患者，可考虑局部放疗（证据等级：A,强推荐）。
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7 PARP抑制剂

PARP抑制剂在PROC治疗上选择有限，“去化

疗已经成为PROC治疗的可能选择方式,Study42、

CLIO、QUADRA、ARIEL2等[38-41]研究评估PARP抑
制剂单药在PROC中的疗效，结果显示ORR为

18%~33%，基于以上研究,2022年《卵巢癌PARP抑
制剂临床应用指南》中对PROC患者治疗,推荐奥拉

帕利单药治疗经三线及以上化疗的BRCA突变患

者，推荐尼拉帕利用于三线以上BRCA突变患者，

推荐级别均为2B类[42],由于PARP抑制剂单药治疗
证据有限，OS不理想，《2024NCCN卵巢癌包括输

卵管癌及原发性腹膜癌临床实践指南（第1版)》不

推荐PARP抑制剂用于PROC的维持治疗，后线治

疗改为3类推荐[8]
PARP抑制剂与其他药物联合应用治疗PROC

患者有一定优势。一项对比西地尼布、奥拉帕利和

西地尼布联合奥拉帕利与标准化疗在铂类耐药或铂

难治上皮性卵巢癌中疗效的研究，共纳入582例患

者，中位随访时间为42.2个月，结果显示，化疗组、
西地尼布联合奥拉帕利和西地尼布单药组的中位

PFS分别为3.4个月、5.2个月和4.0个月，中位OS

分别为13.6个月、12.8个月和10.5个月，尽管西地
尼布联合奥拉帕利组在PFS上有获益，但并不优于

化疗组[43]。Nicum等[44]对比了奥拉帕利、化疗和奥拉
帕利联合西地尼布在铂耐药卵巢癌治疗中的效果，
奥拉帕利联合西地尼布组的中位PFS为5.4个月，

奥拉帕利单药组为3.7个月；化疗组ORR为34%，

联合组为31%，奥拉帕利组为19%；证明了奥拉帕

利联合西地尼布对PROC患者的活性，提供了一种

潜在的非化疗选择。

推荐意见：PARP抑制剂单药治疗PROC效果

有限,可考虑与其他药物联合应用（证据等级：C,弱

推荐）。

8 免疫检查点抑制剂

免疫治疗在子宫内膜癌和宫颈癌中的作用已经

确立，美国食品药品监督管理局（FoodandDrug
Administration,FDA)批准的卵巢癌免疫疗法的唯一

适应证是高度微卫星不稳定性 (microsatellite insta-

bility-high,MSI-H）、错配修复缺陷（mismatchrepair
deficiency，dMMR）或高肿瘤突变负荷(tumormutation
burden-high,TMB-H)的情况[45]。但由于卵巢癌微环境

通常处于免疫抑制状态,因此免疫疗法在卵巢癌治疗

中的成功率有限。KEYNOTE-100、UMIN000005714、

NINJA研究表明在PROC中使用单免治疗并不获

益[46-48],但联合其他疗法有一定的疗效。
8.1 联合抗血管生成药物

免疫联合抗血管生成药物治疗PROC患者具有

一定疗效。国内一项开放、多中心的Ⅱ期临床研究探

讨了卡瑞利珠单抗联合法米替尼治疗PROC的疗

效,共纳人37例患者,PFS为4.1个月，中位OS为

18.9个月，ORR为24.3%,DCR为54.1%［49]。帕博利
珠单抗联合安罗替尼治疗PROC患者对比帕博利珠

单抗单药治疗，联合治疗组的中位PFS为7.0个月，

而帕博利珠单抗单药组中位PFS为4.3个月，伴有

ARID1A突变的患者相较于野生型患者PFS显著提

高（12.5个月vs7.0个月）。基于单细胞测序技术的

肿瘤微环境分析结果表明，安罗替尼可提高CD4+T

细胞的表达水平,并增强患者对帕博利珠单抗治疗的

敏感性，表明安罗替尼通过调节肿瘤微环境提高了

帕博利珠单抗治疗铂难治或PROC患者的疗效[50]。
贝莫苏拜单抗与安罗替尼联合治疗PROC患者的

ORR为47.1%，中位PFS为7.8个月，提示两者联合

治疗对PROC患者具有一定的抗肿瘤活性[51]。另外，

免疫治疗、化疗及抗血管生成药物联合治疗效果明

显。一项单臂、Ⅱ期非随机临床试验评估了联合使用
帕博利珠单抗、贝伐珠单抗和口服环磷酰胺治疗复

发性铂敏感、铂耐药或铂难治上皮性卵巢癌、输卵管

癌或原发性腹膜癌患者的疗效和安全性,纳人的40

例患者中有30例为PROC,结果显示铂耐药性患者

的ORR为43.3%，中位PFS为7.6个月，而铂敏感

性患者的0RR为60.0%，中位PFS为20.2个月。尽

管铂敏感性患者的中位PFS趋势比铂耐药性患者

更长，但这些差异并未达到统计学意义。根据既往化

疗线数对患者进行分析，既往化疗线数不超过3种

患者的PFS明显更长，进一步表明在复发情况下早
期使用免疫疗法可带来更大的PFS益处[52]

8.2 联合PARP抑制剂

将ICI与PARP抑制剂联合使用是治疗PROC

的一种新兴方法，旨在充分利用这些疗法的协同作
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用。PARP抑制剂利用DNA修复机制的缺陷，通过

一系列分子和细胞机制调节肿瘤免疫微环境，增强

抗肿瘤免疫反应并增强ICI的疗效[53]。TOPACIO研

究采用尼拉帕利联合帕博利珠单抗治疗PROC患

者，无论患者BRCA和HRD状态如何，两者联合可

改善患者ORR[54]。MOONSTONE/GOG-3032研究评
估了Dostarlimab联合尼拉帕利在既往接受过贝伐

珠单抗治疗的PROC患者中的疗效和安全性，因达

到了预定的中期无效标准，该研究被终止。接受评估

的41例患者的ORR为7.3%，没有达到完全缓解，

其中3例部分缓解（反应持续时间分别为3.0个月、

3.8个月和9.2个月）,9例病情稳定[5]。因此,ICI与
PARP抑制剂联合治疗PROC尚需进一步研究。

推荐意见：PROC的免疫单药治疗效果不佳，

联合抗血管生成药物可增加抗肿瘤活性，推荐

PROC患者采用环磷酰胺、帕博利珠单抗联合贝伐

珠单抗治疗（证据等级：A，强推荐）。

9 抗体药物偶联物

抗体药物偶联物（antibody-drug conjugate,ADC)
属于一类新兴的靶向治疗药物，该药物通过将化疗

药物与特异性抗体结合，实现药物的特异性靶向传

递至肿瘤细胞，显著降低对正常细胞的毒性作用,进

而提升抗肿瘤治疗的效果。在近年的研究中,ADC

在卵巢癌治疗领域显示出显著的治疗潜力，尤其在

对传统治疗手段产生耐药性的患者群体中。由于卵

巢癌细胞表面存在多种潜在的靶点,这为ADC的设

计与开发提供了更多的可能性。

9.1 靶向叶酸受体α类药物

现阶段靶向FRα治疗PROC患者的疗效确切。

在SORAYA研究中，对于索米妥昔单抗（mirvetux-

imab soravtansine,MIRV)单药治疗之前接受过贝伐
珠单抗和PARP抑制剂的FRα高表达的PROC患

者,MIRV表现出一致且具有临床意义的抗肿瘤活
性以及良好的耐受性和安全性，这对于选择MIRV

作为生物标志物是一个重要进展[56],并且这一结果
加速了FDA对其批准上市。MIRASOL研究共纳人

453例PROC患者，结果显示MIRV单药治疗的中

位PFS和中位OS都优于化疗组，且MIRV单药治

疗PROC的ORR达到了42.3%[57]。在探讨MIRV在
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国内的疗效是否与国际研究结果一致的问题上，
2023年国际妇科肿瘤学会(International Gynecological
Cancer Society,IGCS）会议上公布的IMGN853-301
研究结果提供了参考。该研究验证了MIRV作为单

一药物治疗时，ORR达到32.4%，且中位PFS为5.5

个月，同时表明其安全性是可控的。基于单一药物治

疗所展现的显著疗效,联合用药策略是否能进一步

提升治疗效果？Gilbert等[58]的研究探讨了MIRV与

贝伐珠单抗联合疗法在FRα表达阳性PROC患者

中的治疗效果。研究结果显示，在接受治疗的患者

中，MIRV联合贝伐珠单抗的ORR达到44%，中位
PFS为8.2个月。对于表达FRα的铂类耐药性卵巢

癌患者,MIRV与贝伐珠单抗的联合应用显示出良

好的疗效和耐受性。目前MIRV已被纳人《2024

NCCN卵巢癌包括输卵管癌及原发性腹膜癌临床实

践指南（第1版）》，推荐其作为单药治疗或与贝伐珠

单抗联合用于FRα阳性的铂耐药性卵巢癌患者

9.2 抗HER2类药物

HER2在多种实体瘤中高表达，包括乳腺癌、胃

癌、肺癌、卵巢癌、膀胱癌等，且在某些实体瘤中

HER2的表达与肿瘤的侵袭性相关。因此，针对

HER2的疗法被认为具有广泛的适用性。DESTINY-

PanTumor02为一项Ⅱ期、多中心、开放的临床试验，

纳人了HER2表达的多种实体瘤患者，研究结果显

示,在HER2阳性卵巢癌患者中,德曲妥珠单抗(T-

DXd)表现出显著的疗效,特别是对于免疫组化(im-
munohistochemistry,IHC)3+患者，中位PFS达到了
12.5个月，中位OS达到了20个月，ORR达到了

63.6%。目前,NCCN指南已推荐在特定条件下使用

T-DXd 治疗此类患者[59] 
推荐意见：单一MIRV或联合贝伐珠单抗可用

于FRα强阳性的PROC患者（证据等级：A，强推

荐）。HER2阳性PROC患者可分层选择T-DXd治疗

（证据等级:IHC3+为A,强推荐,IHC2+为B,强推荐）。

10 DNA损伤反应和细胞周期靶向药物

CCNE1扩增常见于多种类型的恶性肿瘤,与化

疗耐药性和较短生存期有关。一项Ⅱ期临床试验

研究了WEE1激酶抑制剂Adavosertib在CCNE1
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扩增的晚期恶性肿瘤中的临床活性，结果显示

Adavosertib单药治疗表现出可控的毒性特征和良

好的临床活性，可用于治疗CCNE1扩增的难治性实

体瘤,尤其是上皮性卵巢癌[60]。在PROC治疗中，有
研究分析卡铂和Adavosertib联合治疗TP53突变

PROC患者的安全性和有效性，纳人32例患者，

ORR为41%，中位PFS为5.6个月，存在CCNE1扩

增的患者其治疗效果略有改善，但并不显著。认为

Adavosertib和卡铂可以联合使用，并且对PROC患

者具有抗肿瘤作用[61]。有研究表明,WEE1激酶抑制

剂联合吉西他滨化疗治疗PROC患者具有一定疗

效，两者联合治疗的中位PFS为4.6个月，而安慰剂
联合吉西他滨组中位PFS为3.0个月，同时CCNE1
扩增患者与非扩增肿瘤患者相比，联合治疗的实体

瘤疗效评价标准(RECIST)反应率更高[62]
推荐意见：Adavosertib治疗PROC效果有待进

一步证实，本共识不做相关推荐；推荐PROC患者行

CCNE1检测，个体化治疗（证据等级：C,弱推荐）。

11总结

PROC的治疗仍然面临巨大挑战，结合当前研

究建议以非铂化疗治疗为主，部分患者仍可选择铂
类化疗,辅以抗血管生成药物，但选择SCS需慎重，

且不推荐单药ICI和单药PARP抑制剂治疗联用，

FRα阳性、HER2阳性高表达患者可考虑MIRV和

T-DXd治疗。本共识旨在及时更新PROC诊治的新

进展并提出指导性意见，但并非唯一的实践指南。本

共识部分意见仍有待进一步明确，在临床实践中需

考虑患者的个体需求，所在地域的医疗资源以及医

疗机构的特殊性，并积极推荐患者参加临床试验。

声明：本共识制定与任何商业团体无利益冲突。
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