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　　胰腺癌是恶性程度极高的消化系统恶性肿瘤，其
发生率及死亡率均呈逐年升高趋势，在全球癌症发病

率中位列第１２位，肿瘤相关死亡率位居第６位［１］。目

前，胰腺癌仍存在早期诊断困难、手术切除率低、药物

治疗效果不理想的困境，病人总体 ５年生存率仅为
１３％左右，预计在２０３０年将上升为癌症相关死亡的第
二大原因［２３］。近年来，随着诊断水平的进步、外科技

术的提高、局部治疗手段的改进以及新型抗肿瘤药物

的问世，胰腺癌的临床诊治水平逐渐提高，病人预后得

到一定程度的改善。２０２４年１２月２０日，美国国立综
合癌症网络 （ＮａｔｉｏｎａｌＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒＮｅｔｗｏｒｋ，
ＮＣＣＮ）指南组织了外科、肿瘤内科、病理科等数十位
专家，结合最新的高质量循证医学证据和专家共识，出

版了《ＮＣＣＮ临床实践指南：胰腺癌（２０２５．Ｖ１）》，为胰
腺癌的诊断、治疗和姑息管理提供了基于最新证据的

推荐意见［４］。新版指南在影像学评估和分子检测、新

辅助／转化治疗和术后辅助治疗、系统治疗方案推荐等
方面有所更新。本文主要针对以上更新点对新版指南

进行解读。

一、胰腺癌的影像学诊断及疗效评估———重视

ＰＥＴ／ＣＴ或ＰＥＴ／ＭＲＩ、分子检测的应用
胰腺癌的诊断及治疗需要在多学科综合治疗协作

组（ｍｕｌｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＭＤＴ）模式指导下完成，
并贯穿整个诊疗过程。影像学检查手段主要有增强

ＣＴ和（或）ＭＲＩ、超声内镜（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，
ＥＵＳ）等，可对肿瘤进行定位诊断，结合血清肿瘤标志
物（如 ＣＡ１９９等）可做出定性诊断（临床诊断）［５］。
ＰＥＴ／ＣＴ有助于判断肿瘤可切除性，并可判断是否存
在远处转移，指导肿瘤分期，避免不必要的手术创

伤［６］。ＰＥＴ／ＭＲＩ结合了 ＰＥＴ的代谢成像和 ＭＲＩ的软
组织分辨率高、多序列、多参数的优势，为胰腺癌的诊

断、分期、疗效评估、预后预测和复发监测提供了重要

的影像学信息［７］。研究表明，新辅助治疗后 ＰＥＴ／ＭＲＩ
的代谢指标和ＣＴ的形态学指标的变化与胰腺癌病人
的病理反应和总生存期相关［８］。新版指南推荐对合

并远处转移高危因素的病人，应在常规胰腺 ＣＴ扫描
的基础上行ＰＥＴ／ＣＴ或ＰＥＴ／ＭＲＩ检查，以及时发现可
能存在的远处转移病灶。但 ＰＥＴ／ＣＴ或 ＰＥＴ／ＭＲＩ不
能替代高质量的增强ＣＴ检查。指南推荐在新辅助治
疗开始前及治疗后均应进行 ＰＥＴ／ＣＴ或 ＰＥＴ／ＭＲＩ检
查，以评估新辅助疗效并重新分期。

另一方面，新版指南建议对接受抗癌治疗的局部

晚期／转移性胰腺癌病人应进行肿瘤／体细胞分子谱分
析，在治疗过程中出现进展或复发转移时，也建议进行

基因检测。推荐采用二代测序（ＮＧＳ）技术，以找到临
床上已经成为治疗靶点或者新发现的基因突变位点。

与胰腺癌相关的基因改变包括（但不限于）融合

（ＡＬＫ、ＮＲＧ１、ＮＴＲＫ、ＲＯＳ１、ＦＧＦＲ２和 ＲＥＴ）、突变
（ＢＲＡＦ、ＢＲＣＡ１／２、ＫＲＡＳ和 ＰＡＬＢ２）、扩增（ＨＥＲ２）、
微卫星不稳定（ＭＳＩ）、错配修复缺陷（ｄＭＭＲ）、肿瘤突
变负荷（ＴＭＢ）等，其中 ＨＥＲ２过表达推荐采用免疫组
化（ＩＨＣ）±ＦＩＳＨ的手段检测，ＲＮＡ融合突变建议通过
基于ＲＮＡ测序的ＮＧＳ技术进行检测［４］。首选通过肿

瘤组织进行分析，如果组织量不足，可通过 ｃｆＤＮＡ进
行测序。基于这些突变基因的微小转移（ＭＲＤ）检测
是影像学检查的有效补充，也有助于评估新辅助疗效、

早期发现手术后复发转移［９］。但目前相关研究结果

尚缺乏临床验证，因此并未被新版指南推荐。

二、可切除／交界可切除胰腺癌———以手术切除为
基础的综合治疗

手术是唯一有望治愈胰腺癌的方法，根根据胰腺
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肿瘤与周围重要血管的解剖学关系，胰腺癌分为可切

除胰腺癌（ＲＰＣ）、交界可切除胰腺癌（ＢＲＰＣ）、局部进
展期胰腺癌（ＬＡＰＣ）和合并远处转移的胰腺癌
（ｍＰＣ）［５］。

ＲＰＣ一般推荐直接手术治疗，但其中合并高复发
风险因素的ＲＰＣ则推荐在 ＥＵＳ穿刺活检明确病理诊
断的基础上行新辅助治疗，治疗有效者通过腹腔镜探

查明确可切除性后，再行根治性手术切除［４］。这些高

复发风险因素包括影像学诊断不明确、血清 ＣＡ１９９
明显升高、原发肿瘤较大、区域淋巴结转移、体重明显

减轻和重度疼痛等。ＢＲＰＣ病人的治疗决策仍强调新
辅助治疗的必要性，推荐所有病人均应接受新辅助治

疗或参加临床试验［４５］。建议术前新辅助治疗时间≤
６个月。手术治疗后，推荐常规进行辅助治疗（化疗或
放化疗），手术前后一共进行６个月左右的系统治疗。
不论新辅助或辅助放疗，均建议先行系统化疗，然后序

贯放化疗。新版指南建议，对于接受新辅助治疗的病

人都应根据临床指征判断是否进行术后辅助放疗，而

不再仅针对切缘阳性（Ｒ１切除）的病人进行辅助
放疗［１０］。

新版指南对ＰＲＣ新辅助／辅助治疗方案的更新不
多，主要根据不同肿瘤／体细胞分子谱分析结果增加了
一些个体化治疗措施［４］。２０２４年报道的 ＲＴＯＧ０８４８
研究比较了胰腺癌病人根治术后接受单药辅助化疗的

基础上，是否需加用放疗，结果显示，在无淋巴结转移

的病人中，术后加用放疗能够带来生存获益，而对全部

病人以及淋巴结转移的人群而言，单药化疗联合放疗

并没有显著延长病人生存期［１１］。

除了手术切除和新辅助治疗选项外，新版指南增

加了对于“医学上不能手术”人群的治疗决策，此类人

群按照ＬＡＰＣ病人制定治疗方案。需要指出的是，对
于新辅助治疗后疾病进展（如 ＣＡ１９９水平升高或肿
瘤增大）但仍具备手术机会的病人，指南建议应更换

新辅助治疗方案，然后重新评估治疗效果及手术可能。

三、局部进展期胰腺癌和复发／转移性胰腺癌———
系统治疗为基础、争取转化

对于 ＬＡＰＣ的定义，新版指南强调了局部进展并
不意味着肿瘤不能切除［４］。单纯从外科角度来看，

ＬＡＰＣ仍可通过血管切除重建得到根治，例如对静脉
受累的ＬＡＰＣ，定义从原来的“由于ＳＭＶ／ＰＶ受累或血
管闭塞无法切除重建”改为“由于 ＳＭＶ／ＰＶ完全闭塞
目前不适合直接切除重建”。尽管技术上能做到根治

性切除，但从改善预后的角度而言，这类病人并不能从

直接手术切除中获益。因此，应在积极的术前治疗的

基础上，有选择地进行手术切除，以提高远期生存为治

疗目标［１２］。

２０２４版 ＮＣＣＮ指南建议，对体能状态评分（ｐｅｒ
ｆｏｒｍａｎｃｅｓｔａｔｕｓ，ＰＳ）进行细分，并根据 ＰＳ评分对
ＬＡＰＣ／ｍＰＣ病人进行精准管理和治疗，新版指南仍延
用了上述策略，但对于ｍＰＣ病人增加了对老年病人进
行综合评估，旨在全面了解其健康状况、功能能力、心

理状态和社会支持等方面的状况，同时删除了“除非

需要姑息治疗，转移性疾病的病人不能接受放射治

疗”的说明［４，１０］。

对ＰＳ０～１分的 ＬＡＰＣ／ｍＰＣ病人，新版指南继续
推荐 ＦＯＬＦＩＲＩＮＯＸ或 ｍＦＯＬＦＩＲＩＮＯＸ、ＡＧ或 ＮＡＬＩＲＩ
ＦＯＸ方案作为一线治疗方案。对于 ＰＳ评分中等（２
分）的ＬＡＰＣ病人，仍推荐卡培他滨或吉西他滨单药化
疗，或ＡＧ方案联合化疗；ＰＳ２分的 ｍＰＣ病人也继续
推荐使用ＡＧ方案联合化疗，也可使用卡培他滨或吉
西他滨单药化疗，或 ＦＯＬＦＯＸ、ＦＯＬＦＩＲＩ、ＣａｐｅＯｘ等两
药方案进行治疗。对体力状况较差、ＰＳ３分的 ＬＡＰＣ
病人，采用卡培他滨单药或５Ｆｕ持续输注、吉西他滨
单药或持续输注等单药方案治疗；而对ＰＳ３分的ｍＰＣ
病人，将原指南中推荐的一线化疗（５Ｆｕ类或吉西他
滨单药）方案改为推荐姑息或最佳支持治疗，新版指

南将上述单药化疗方案做为体能状态差的 ｍＰＣ病人
的二线治疗推荐［４］。

本次指南更新对 ＬＡＰＣ／ｍＰＣ病人的治疗决策没
有大的变化和更新，仍以参与临床试验为主要推荐，对

于ＬＡＰＣ和转移灶潜在可切除的寡转移病人而言，应
在联合方案化疗／放化疗的基础上，尝试转化治疗，争
取手术根治的机会。新版指南增加了应在高流量中心

进行针对惰性／寡转移病灶进行治疗的建议［１３］。

对ＬＡＰＣ／ｍＰＣ病人的后续治疗及复发转移的胰
腺癌病人，仍根据ＰＳ评分进行分层处理，同时建议对
疾病进展的病人进行基因检测，综合分子分型与ＰＳ评
分制定治疗方案，如果样本量不够进行分子分析应重

新穿刺获取病理组织，以指导精准治疗［１０］。对于ＰＳ０
～１分的病人，建议根据ＮＴＲＫ融合基因、微卫星不稳
定状态、错配修复缺陷或肿瘤突变负荷、ＫＲＡＳ突变状
态等结果选择靶向或免疫治疗。ＰＳ２分的进展病人，
２０２４版指南中无首选方案，而新版指南建议依据之前
化疗方案选择一线治疗：既往接受过氟尿嘧啶类治疗

的可使用５Ｆｕ＋亚叶酸钙＋脂质体伊立替康（之前未
使用伊立替康）或ＡＧ方案治疗；若之前接受过以吉西
他滨为基础的治疗，可使用５Ｆｕ＋亚叶酸钙 ＋脂质体
伊立替康方案治疗［４］。体能状况较差的ＰＳ３分病人，
新版指南将靶向或免疫治疗的一线方案修改为姑息或

最佳支持方案。
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对于晚期胰腺癌病人的姑息治疗，新版指南对胃

十二指肠梗阻的治疗增加了内镜超声引导下胃空肠吻

合术，建议在高流量中心针对不适合手术的病人可开

展此类治疗［１４］。针对胰腺外分泌功能不全的胰酶替

代治疗，增加了对治疗剂量的推荐，建议起始剂量至少

４８０００（最好是７２０００）单位脂肪酶［１５］。

四、总结与展望

本次指南更新结合了胰腺癌诊治领域的最新研究

进展，延续了上一版中根据不同ＰＳ评分为病人制定个
体化治疗决策的方法，继续强调病人遗传学信息和肿

瘤基因突变谱的重要性，化疗方案选择和方案推荐更

加具体，结合肿瘤分子特征和病人体能状况进行个体

化靶向、免疫治疗。影像学评估更重视ＰＥＴ／ＭＲＩ的应
用，并将ＰＥＴ／ＣＴ或ＰＥＴ／ＭＲＩ作为新辅助治疗前后评
估疗效的重要手段。在系统治疗方法的选择上，本指

南更新做了较多调整，主要是对体能状况较差（ＰＳ３
分）的ｍＰＣ或疾病进展、出现转移的晚期病人，均将姑
息或最佳支持治疗作为一线方案，而对于ＰＳ２分的体
能状况中等的病人，则较前版指南更积极地进行系统

治疗。

本次指南更新并没有增加新的系统治疗药物或方

案，ＮＡＬＩＲＩＦＯＸ作为晚期一线、新辅助治疗方案的选
择之一，与前版指南并无变化，基于脂质体伊立替康的

术后辅助治疗方案的临床试验正在进行中，未来可能

会替代传统伊立替康成为胰腺癌术后辅助治疗的一线

选择。胰腺癌的免疫治疗仍缺乏突破性进展。另一方

面，目前除了针对ＫＲＡＳＧ１２Ｃ突变的靶向药物外，新
的针对Ｇ１２Ｄ、泛ＫＲＡＳ突变等的靶向药物均已问世，
但相关临床试验正在开展［１６１７］。由于ＫＲＡＳ突变在胰
腺癌中的高发生率，这些临床试验结果极有可能会彻

底改写胰腺癌的系统治疗策略，甚至影响手术时机及

手术方式的选择。

近年来，以化疗为主的综合治疗策略取得一定进

展，加之外科技术的进步和手术安全性的提高，早期胰

腺癌病人的生存率显著提高，但总体预后仍不容乐观，

胰腺癌的诊断与治疗仍充满挑战。目前，针对胰腺癌

的新型抗肿瘤药物不断更新。
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ｓｉｎｇＦＤＧＰＥＴ／ＣＴａｎｄｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄＭＲＩａｆｔｅｒｒａｄｉｏｃｈｅｍｏｔｈｅｒａ
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ＤｕｃｔａｌＡｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ（ＥＸＴＥＮＤ）：Ａ Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ＰｈａｓｅⅡ Ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２０２４，４２（３２）：３７９５３８０５．
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