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【摘要】　前列腺癌是男性泌尿生殖系统常见的恶性肿瘤之一。前列腺癌发现得越早，预后越好。

但中国初诊的前列腺癌患者绝大部分处于中晚期，失去了根治性治疗机会，预后较差。前列腺癌发生

发展的病程较长，大体会经历诊断、治疗、进展、转移、死亡的过程，同时伴随生活质量降低的问题，需

要根据不同疾病阶段和患者意愿制定个性化的治疗方案。在非转移前列腺癌阶段，瘤体局限于前列

腺内，治疗手段主要是手术和放疗，同时结合新辅助治疗和辅助治疗，延缓疾病进展至转移阶段是重

点；转移性前列腺癌以全身系统治疗为主，主要目的是延长生存时间，转移性激素敏感性前列腺癌需

关注雄激素水平的控制，转移性去势抵抗性前列腺癌的治疗策略相对有限，提倡个体化精准治疗。前

列腺管理过程中前列腺特异抗原水平与预后相关，应重点密切关注；骨转移是前列腺癌患者最常见的

转移灶，会引起一系列骨相关事件，需要重视其有效预防和处理；治疗引起的不良反应也是临床面临

的难题，应综合评估治疗手段的获益和风险，合理选择治疗药物，改善患者的生活质量。另外，筛查手

段的快速发展、手术方式的推陈革新、药物研发的突飞猛进以及中国前列腺癌的特定国情，进一步增

加了前列腺癌患者全程管理的决策复杂性。为了全面优化中国前列腺癌规范化诊断与治疗水平，参

考国内外前列腺癌诊疗指南和循证证据，并结合临床实践经验，中国抗癌协会男性生殖系统肿瘤专业

委员会专家对前列腺癌全程管理相关的临床难点和痛点问题进行反复讨论，综合权衡患者风险和获

益，充分协商达成一致意见，形成了《前列腺癌全程管理专家共识（2025版）》，以期为医务人员提供参

考，进一步改善患者治疗获益及生活质量。
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【Abstract】 Prostate cancer represents a prevalent malignancy within the male genitourinary 
system. In recent years, its incidence in China has gradually increased, becoming a significant public 
health issue. While early detection correlates strongly with improved prognosis, the majority of 
newly diagnosed prostate cancer patients in China are already in intermediate or advanced stages, 
precluding curative-intent interventions and contributing to marked survival disparities relative to 
Western populations. The progression of prostate cancer is lengthy, typically encompassing 
diagnosis, treatment, progression, metastasis, and death, accompanied by a decline in quality of life. 
Personalized treatment plans should be developed based on the disease stage and patient 
preferences. In non-metastatic prostate cancer, where the tumor is confined to the prostate, surgery 
and radiotherapy are the primary treatments, supplemented by neoadjuvant and adjuvant therapies 
to delay metastasis. For metastatic prostate cancer, systemic therapy is prioritized to prolong 
survival. In metastatic hormone-sensitive prostate cancer, controlling androgen levels is crucial, 
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while treatment options for metastatic castration resistant prostate cancer are relatively limited, 
necessitating individualized and precise treatment. During prostate cancer management, 
prostate-specific antigen levels are closely linked to prognosis and require monitoring. Bone 
metastasis, the most common site in prostate cancer patients, often triggers skeletal-related events, 
demanding effective prevention and management. Treatment - related adverse reactions are also a 
clinical challenge, requiring balanced risk-benefit assessments and judicious drug selection to 
preserve quality of life. Rapid advancements in screening technologies, surgical innovations, drug 
development, and China-specific epidemiological factors further complicate decision-making in 
holistic prostate cancer management. To optimize the standardization of prostate cancer diagnosis 
and treatment in China, the Genitourinary Oncology Committee of Chinese Anti-cancer Association 
synthesized global guidelines, clinical evidence and clinical expertise, and addressed critical 
challenges in the whole-course management of prostate cancer to formulate a multidisciplinary 
consensus. The expert consensus on whole-course management of prostate cancer (2025 edition) 
establishes standardized protocols to guide clinical practice, improve treatment outcomes, and 
enhance patient quality of life.

【Key words】 Prostate neoplasms; Whole-course management; Consensus
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前列腺癌是男性泌尿生殖系统常见的恶性肿

瘤之一。2022 年全球癌症数据报告显示，全球前

列腺癌新发病例 146.8万例，死亡病例 39.7万例，发

病率和死亡率分别位居男性恶性肿瘤的第 2 位和

第 5位［1］。我国肿瘤登记中心收集的肿瘤登记数据

显 示 ，估 计 2022 年 中 国 前 列 腺 癌 新 发 病 例

13.42例，死亡病例 4.75例，发病率和死亡率分别位

居男性恶性肿瘤第 6 位和第 7 位［2］，且发病率呈逐

年上升趋势［3-4］。随着医学诊疗技术的进步，前列

腺癌患者的生存得到显著改善。美国癌症协会发

布的 2023 年恶性肿瘤统计数据显示，美国前列腺

癌患者的 5年相对生存率已达 97.0%［5］，我国 5年相

对生存率仅为 53.8%～66.4%［6］，这种差异可能与中

国前列腺癌患者初诊分期偏晚，根治性治疗机会少

的特点有关［7］。因此，前列腺癌严重威胁了男性人

群身心健康，是我国重要的公共卫生问题之一。

当前，中国临床肿瘤学会前列腺癌专家委员

会 、中 国 泌 尿 外 科 协 会 、欧 洲 泌 尿 外 科 协 会

（European Association of Urology， EAU）、欧洲肿瘤

内科学会等国内外泌尿外科协会均已发布前列腺

癌相关诊疗指南。然而，随着筛查手段的快速发

展、手术方式的推陈革新、药物研发的突飞猛进以

及中国前列腺癌的特定国情，进一步增加了前列腺

癌患者全程管理的决策复杂性，而相关中国专家共

识的制定对于规范化治疗、优化治疗策略、提高医

疗质量、促进多学科协作以及推动学科研究和患者

教育具有重要意义，对于提升中国前列腺癌患者的

全程治疗获益和生活质量具有积极的影响。鉴于

此背景，中国抗癌协会男性生殖系统肿瘤专业委员

会发起“中国前列腺癌全程化诊疗提升项目”，并组

织项目示范中心单位制定了本共识，以期全面提升

我国前列腺癌诊断与规范化治疗水平，为患者提供

个体化全程管理，进一步改善患者治疗获益及生活

质量。

一、共识形成方法

2023 年 5 月至 2024 年 12 月，国内多学科专家

基于国内外指南共识、循证证据、临床经验并结合

中国临床真实情况，对前列腺癌全程管理相关的临

床难点和痛点问题进行反复筛选和讨论，综合权衡

患者风险和获益，充分协商达成一致意见，形成本

共识推荐意见。

二、问题及推荐意见

在前列腺癌患者的全程管理过程中，包括前列

腺 癌 的 诊 断 和 局 部 治 疗 ，非 转 移 前 列 腺 癌

（non-metastatic prostate cancer， nmPC）的系统治疗，转

移 性 激 素 敏 感 性 前 列 腺 癌（metastatic hormone 
sensitive prostate cancer， mHSPC）的系统治疗，转移

性去势抵抗性前列腺癌（metastatic castration-resistant 
prostate cancer， mCRPC）的系统治疗，前列腺癌骨

转移的系统治疗及患者生活质量 7个方面，共识专

家组对33个问题达成共识。

（一）前列腺癌的诊断

问题 1：对于未经穿刺的患者，MRI检查发现可

疑病灶，通常选择什么穿刺方式？

前列腺癌诊断的初次穿刺方式有靶向穿刺和

系统穿刺。PRECISION研究显示，MRI引导的靶向
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活 检 相 比 标 准 的 经 直 肠 超 声（Transrectal 
Ultrasonography， TRUS）活检可显著提高有临床意

义的前列腺癌的检出率（38% 和 26%，P＝0.005），

减少临床无意义恶性肿瘤的诊断（9% 和 22%，P＜
0.001）［8］。一项随机对照研究提示，MRI 靶向活检

和联合活检（系统活检+MRI靶向活检）无临床意义

前 列 腺 癌 的 检 出 率 分 别 为 0.6% 和 1.2%（P＜
0.001），有临床意义的前列腺癌检出相对风险为

0.81（95% CI：0.60～1.1），联合活检人群中有 10 例

患者仅通过系统活检得到诊断［9］。MRI-FIRST研究

提示，对于≥2 级（国际泌尿病理协会）前列腺癌，

系统活检与靶向活检的有临床意义前列腺癌诊断

结 果 差 异 无 统 计 学 意 义（29.9% 和 32.3%，P＝

0.38），二者联合的诊断率为 37.5%，未行系统活检

和靶向活检的遗漏率分别为 5.2% 和 7.6%［10］。Trio
研究中，62.4%的男性通过系统活检联合靶向活检

诊断出前列腺癌，诊断出有临床意义的前列腺癌人

群中，靶向活检的检出率显著更高（P＜0.01），术后

组织病理学结果显示，联合活检、靶向活检和系统

活检人群中分别有 3.5%、8.7% 和 16.8% 患者的分

级升级至有临床意义的前列腺癌［11］。

推荐意见 1：对于MRI检查发现可疑病灶且未

经穿刺的患者，靶向穿刺相比系统穿刺有临床意义

前列腺癌的检出率更高，但二者均有漏检的风险，

建议选择二者联合的穿刺方式。

问题 2：对于接受重复活检且 MRI上有可疑病

变的患者，通常选择什么活检方式？

初次前列腺穿刺活检的结果为阴性，但直肠指

检 、复 查 前 列 腺 特 异 性 抗 原（prostate specific 
antigen， PSA）或者其他衍生物水平提示可疑前列

腺癌时，可考虑重复前列腺穿刺。一项前瞻性研究

显示，接受重复活检的人群中多参数MRI高度可疑

与诊断前列腺癌显著相关（P＜0.001），MRI/TRUS
融合引导活检和标准 12针活检的有临床意义前列

腺癌诊断率分别为 47.9% 和 30.7%（P＜0.001），但

MRI可疑评分≥4分的人群中，MRI/TRUS融合引导

活检遗漏了 3.5% 有临床意义前列腺癌的诊断，可

能需要增加标准 12针活检以避免遗漏［12］。一项回

顾性研究调整分析提示，既往活检阴性与系统活检

的有临床意义前列腺癌缺失有关（OR=0.46，95% 
CI：0.21～0.99，P＝0.046）［13］。一项前瞻性研究评

估了靶向活检联合系统活检对于既往系统活检阴

性男性的价值，靶向活检相比系统活检的前列腺癌

诊断率显著更高（32% 和 16%，P＜0.001），与仅靶

向活检相比，二者联合诊断前列腺癌、无临床意义

前列腺癌和有临床意义前列腺癌的差异分别为

6.0%、5.0%和 1.0%［14］。一项回顾性研究显示，靶向

活检、系统活检和二者联合活检对于既往 1次活检

阴性男性的癌症检测率分别为 38.2%、43.6% 和

50.9%，对于既往≥2 次活检阴性人群分别为

39.1%、30.4% 和 43.5%，前列腺影像报告和数据系

统评分越高，检测前列腺癌的风险越高［15］。

推荐意见 2：对于MRI发现有可疑病变需接受

重复活检的患者，靶向穿刺联合系统穿刺有提高前

列腺癌诊断率的潜力，推荐采用二者联合的穿刺

方式。

问题 3：前列腺特异性膜抗原（prostate-specific 
membrane antigen， PSMA）影像学检查与传统影像

学检查不一致时，如何安排治疗策略？

一项纳入 122例 mCRPC 患者的前瞻性研究的

二次分析显示，基线 CT 检查相比 PSMA 检查患者

的 总 生 存 时 间（overall survival， OS）显 著 更 短

（12.4 和 19.9 个月，P=0.038）［16］。一项回顾性研究

纳入 200 例高危非转移去势抵抗性前列腺癌

（nonmetastatic castration-resistant prostate cancer，
nmCRPC）患 者 ，结 果 显 示 ，196 例 患 者 呈 现

PSMA- 正 电 子 发 射 扫 描（positron emission 
tomography， PET）阳性，其中 55% 患者检测出远处

转移 ［17-18］。一项针对 45例高危/极高危前列腺癌患

者 的 回 顾 性 分 析 显 示 ，根 治 性 治 疗 前
68Ga-PSMA-11 PET 扫描改变了 53% 患者的放疗计

划［19］。一项针对淋巴结阳性前列腺癌患者的回顾

性分析显示，PSMA 正电子发射计算机断层扫描

（positron emission tomography/computed tomography， 
PET/CT）诊断人群相比传统影像诊断人群的 5年前

列腺癌特异性生存率明显更高（95.1%和76.9%，P=
0.01）［20］。一项前瞻性研究评估 68Ga-PSMA-11 PET
对复发前列腺癌管理的影响，结果显示，68% 患者

改变了治疗方案，且46%是重大改变［21］。

推 荐 意 见 3：相 比 传 统 影 像 学 检 查 ，

PSMA-PET在检测转移病灶方面具有更高的敏感

性和特异性，能够更精准的指导治疗，从而患者获

益更佳；对于非转移性患者的 PSMA-PET诊断亦

有一定优势，但缺乏长期生存获益的证据。因此，

PSMA影像学检查与传统影像学检查不一致时，若

二者均发现转移病灶，建议按照PSMA影像检查结

果指导治疗策略；依据传统影像诊断为nmPC患者

时，建议按照传统影像学检查结果指导治疗策略。
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（二）前列腺癌的局部治疗

问题 4：对于计划行淋巴结清扫的前列腺癌患

者，是否会考虑采用PSMA PET引导？

一项回顾性研究纳入 54 例接受 PSMA 单光子

发射计算机化断层显像（single photon emission 
computed tomography， SPECT）/CT 引导手术的前列

腺癌患者，结果显示，6 例患者中 PSMA SPECT/CT
相比MRI检测到更多的淋巴结转移，并调整了淋巴

结清扫范围，39 例患者获得生化反应［22］。一项回

顾 性 研 究 中 ，淋 巴 结 清 扫 队 列 分 析 显 示 ，
68Ga-PSMA PET/CT检测淋巴结转移的敏感度、特异

度、阳性和阴性预测值及准确率分别为 30.6%、

96.5%、68.8%、84.5% 和 83.1%，未检出的转移灶为

位于淋巴结边界的微转移灶或未表达 PSMA 的转

移灶［23］。有综述提出，PSMA引导手术可能是现有

手术方案的重要补充，有改善手术便利性和准确性

的潜力［24］。达菲尔共识指出，PSMA靶向是目前诊

断淋巴结转移最有价值的方法，但对 PSMA引导手

术的价值需要进一步研究来证实［25］。

推荐意见 4：初步研究显示PSMA相比传统影

像学有更高的淋巴结转移检出率，有改善手术便利

性和准确性的潜力，因此，对于计划行淋巴结清扫

的前列腺癌患者，可以考虑采用PSMA PET引导。

问题 5：对于区域淋巴结转移前列腺癌患者，

通常选择什么局部根治性治疗手段？

一项纳入 8 项研究 8 522 例患者的综述显示，

与未接受局部治疗的患者相比，局部治疗患者的

OS显著改善 2～10年，特别是 10年OS得到持久的

获益；对于临床淋巴结阳性（cN1 期）前列腺癌患

者，放疗±雄激素剥夺治疗（androgen deprivation 
therapy， ADT）和根治性前列腺切除术（radical 
prostatectomy，RP）±ADT 都与 OS 和无复发生存改

善相关，二者的OS相似（4年OR=0.76，95% CI：0.41～
1.40，P=0.19）［26］。来自流行病监测与最终治疗结

果-医保数据显示，RP+放疗治疗相比放疗+ADT治

疗的勃起功能障碍（28%和20%，P=0.021 2）和尿失

禁（49% 和 19%，P＜0.001）的发生率较高，T3a～
bN1M0 期前列腺癌患者接受 RP+放疗治疗和放

疗+ADT 治疗的 10 年前列腺癌特异性生存率分别

为75.7%和58.6%（95% CI：-0.8%～34.2%）［27］。

推荐意见 5：区域淋巴结转移前列腺癌患者的

局部治疗包括放疗和RP，尚无二者疗效对比的确

证性证据，但也有研究初步显示RP有更高的生存

获益，随着机器人手术的发展和成熟，对于区域淋

巴结转移前列腺癌患者的局部治疗，建议选择PR+
盆腔淋巴结清扫术。

问题 6：对于计划接受外放疗（external beam 
radiotherapy， EBRT）的无淋巴结转移的中/高危局

限性前列腺癌患者，是否会考虑使用立体定向放疗

（stereotactic body radiotherapy， SBRT）？

SPARC 研究纳入 20 例中高危前列腺癌患者，

接受 36.25 Gy剂量 SBRT且主要前列腺内病变剂量

增加至 47.5 Gy 治疗，未出现晚期 3 级泌尿生殖系

统或胃肠道不良反应，国际前列腺症状评分和尿液

生活质量评分在 6 个月时恢复至基线水平［28］。

DESTROY-4试验证实，对于低中危前列腺癌患者，

SBRT 全腺体 35 Gy 且主要前列腺内病变 50 Gy 是

可行和安全的［29］。PACE-B研究对比了 874例中低

危前列腺癌患者随机接受 SBRT和常规放疗方案的

不良反应，结果显示，两组放疗不良反应评级标准

（Radiation Therapy Oncology Group， RTOG）≥2 级

胃肠道（分别为 2%和 3%，P=0.32）和泌尿生殖系统

（分别为 3% 和 2%，P=0.39）不良反应的发生率相

似，无 RTOG≥4 级事件或治疗相关死亡事件［30］。

国家癌症数据库中，接受EBRT局限性前列腺癌患

者的回顾性分析显示，2004—2020年期间 SBRT的

使用呈增加趋势［31］。

推荐意见 6：相比于常规放疗，SBRT的特点是

对定位要求更高，单次放疗剂量更大，但放疗次数

较少，在不良反应可耐受的情况下，对于计划接受

EBRT的无淋巴结转移的中/高危局限性前列腺癌

患者，可考虑使用SBRT。
问题 7：对于计划接受放疗+ADT 治疗的淋巴

结阴性高危/极高危前列腺癌患者，倾向选择什么

放疗方式？

NRG/RTOG 9413 研究显示，对于中高危局限

性前列腺癌患者，与新辅助治疗+仅前列腺放疗相

比，新辅助治疗+全盆腔放疗改善了患者无进展生

存时间（progression free survival， PFS），但≥3 级肠

道不良反应风险增加［32-33］。GETUG-01研究评估了

盆腔放疗对局限性前列腺癌患者的价值，结果显

示，盆腔和前列腺放疗与仅前列腺癌放疗的疗效相

似，低危亚组人群中，盆腔和前列腺放疗的无事件

生 存（event free survival， EFS）率 更 高（分 别 为

77.2% 和 62.5%，P=0.18），在淋巴结转移风险<15%
的人群中，盆腔和前列腺放疗均有显著获益，急性

和晚期消化系统不良反应和生活质量无显著差

异［34-35］。POP-RT研究对比全盆腔淋巴结放疗与单
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纯前列腺放疗治疗淋巴结阴性高危前列腺癌的临

床结局，两组患者的 5 年无生化失败生存率（分别

为 95.0% 和 81.2%，P＜0.000 1）和 5 年无病生存率

（分别为 89.5% 和 77.2%，P=0.002）有显著差异［36］。

一项回顾性研究纳入的预后不良中高危前列腺癌

患者中，前列腺EBRT±ADT+全盆腔放疗（15 175例）

队列和前列腺EBRT±ADT（13 549例）队列相比，OS
呈现延长的趋势（P=0.055），全盆腔放疗与 Gleason
评分 9分/10分和淋巴结转移风险≥10% 前列腺癌

OS改善相关［37］。

推荐意见 7：对于计划接受放疗+ADT治疗的

淋巴结阴性高危/极高危前列腺癌患者，全盆腔放

疗相比仅前列腺放疗有进一步改善患者生存获益

的潜力，但不良反应风险相应增加，建议选择全盆

腔放疗，同时要注意减少胃肠道泌尿系统的并

发症。

问题 8：对于高危前列腺癌患者 RP后的放疗，

倾向选择什么时机？

荟萃分析显示，与早期挽救性放疗相比，辅助

放疗未改善患者 EFS［38］。RADICALS-RT 研究的初

步结果显示，辅助放疗相比挽救放疗未改善患者生

存获益，但增加了泌尿系统并发症的风险（3/4级并

发症风险分别为 6% 和 4%，P=0.02）［39］。 TROG 
08.03/ANZUP RAVES 研究表明，高危（手术切缘阳

性、前列腺外侵犯或精囊侵犯）前列腺癌患者RP后

辅助放疗和早期挽救放疗（PSA≥0.20 ng/ml）的生

化控制率相似，早期挽救性放疗组50%患者接受放

疗，≥2级泌尿生殖系统不良反应较低（分别为54%
和 70%）［40］。GETUG-AFU-17 研究纳入 424 例局限

性前列腺癌（pT3a、pT3b 或 pT4a，pNx 或 pN0，以及

手术切缘阳性）患者，RP后随机接受辅助放疗和延

迟挽救放疗（生化复发），分别有 97% 和 54% 患者

接受治疗，两组患者在 EFS 方面并无显著差异，辅

助放疗组泌尿生殖系统不良反应（≥2 级分别为

27% 和 7%，P＜0.0001）和勃起功能障碍（≥2 级分

别为 28% 和 8%，P＜0.000 1）的风险相对增加［41］。

一项倾向评分匹配对比研究显示，相反的结果，针

对 26 118例高危前列腺癌患者研究结果显示，辅助

放疗相比早期挽救放疗可显著降低有不良病理特

征（pN1或 pGleason评分 8～10分，且 pT3～4期）患

者（持续性 PSA 患者除外）的全因死亡风险（排除

pN1：HR=0.31，95% CI：0.12～0.78，P=0.01；含 pN1：
校正 HR=0.61，95% CI：0.41～0.89，P=0.01；pN1：校
正HR=0.92，95% CI：0.85～0.99，P=0.03）［42-43］。

推荐意见 8：对于高危前列腺癌患者，RP后辅

助放疗和挽救放疗疗效大体相似，但辅助放疗可增

加泌尿生殖系统不良反应和勃起功能障碍的风险，

因此，高危前列腺癌患者RP后，可考虑选择早期挽

救性放疗或延迟挽救放疗。

（三）非转移性前列腺癌的系统治疗

问题 9：对于预期寿命＞5 年的高危/极高危局

限性前列腺癌患者的初始治疗，倾向于选择哪类

方案？

对于高危和极高危局限性前列腺癌患者，RP
和放疗均为可选的局部治疗手段［44-45］。随机对照

研究显示，RP 前 ADT 基础上联合新型内分泌治疗

（novel hormone therapy， NHT）可改善患者的病理

指标［46-47］。SANDSTORM 汇总分析提示，对于仅接

受前列腺放疗的患者，与接受新辅助/同期 ADT 患

者相比，接受同期/辅助ADT与无转移生存（10年获

益 8.0%）、远处转移、癌症特异性死亡和OS（均P＜
0.000 1）改善相关；对于接受全盆腔放疗的患者，接

受同期/辅助ADT患者的远处转移更差（P=0.000 9），
其他指标与ADT给药顺序无关［48］。

推荐意见 9：对于预期寿命＞5年的高危和极

高危局限性前列腺癌患者，建议初始治疗选择新辅

助治疗+RP+辅助治疗和 EBRT+同期/辅助 ADT
治疗。

问题 10：是否考虑ADT+NHT药物用于高危/极
高危局限性前列腺癌患者新辅助治疗？

高危/极高危局限性前列腺癌的新辅助治疗尚

未明确［49］，但 NHT 药物的出现可能会改写患者生

存获益［50］。一项高危前列腺癌新辅助治疗的研究

显示，阿比特龙+ADT 相比 ADT 可显著提高 RP 前

PSA≤0.1 ng/ml 的患者比例（分别有 84% 和 5%，

P＜0.000 1），残留肿瘤体积明显更小（P=0.002 6）［46］。

ARNEO 研究纳入高危前列腺癌患者在 RP 前接受

地加瑞克+阿帕他胺与单用地加瑞克治疗，两组相

比结果显示，地加瑞克+阿帕他胺组微小残留病灶

（minimal residual disease， MRD）率明显较高（38%
和 9.1%，P= 0.002）［47］。一项针对高危局限性前列

腺癌的研究显示，恩扎卢胺+度他雄胺+亮丙瑞林

和恩扎卢胺单药新辅助治疗的残留肿瘤负荷分别

为 0.06 cm3 和 0.41 cm3，病理完全缓解（pathologic 
complete response， pCR）率分别为 4.3% 和 0，MRD
率分别为 13.0% 和 0［51］。达罗他胺+ADT 新辅助治

疗局限性高危/极高危前列腺癌的研究中，术后病

理 缓 解 率 达 40%，其 中 pCR 率 6.7%，MRD 率
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33.3%，12个月PFS率高达90%［52］。

推荐意见 10：对于高危/极高危局限性前列腺

癌患者，ADT+NHT 药物新辅助治疗可降低患者

MRD 率和残留肿瘤负荷，提高 pCR 率和生存获

益，临床可酌情考虑使用。

问题 11：对于 RP后有病理不良预后因素的局

限性前列腺癌患者，倾向于选择什么辅助治疗？

SPCG-7 研究评估中高危前列腺癌患者 RP 后

辅助治疗，内分泌治疗+前列腺放疗相比仅内分泌

治疗显著降低了患者 15年恶性肿瘤特异性死亡率

（分别为 17%和 34%，P＜0.001）［53］。另一项随机对

照研究同样显示，局部晚期前列腺癌患者接受 RP
后，ADT+放疗相比仅 ADT辅助治疗可显著改善患

者 OS（HR=0.70，95% CI：0.57～0.85，P＜0.001），降

低 死 亡 风 险（HR=0.46，95% CI：0.34～0.61，P＜
0.001），但肠道不良反应发生率更高［54］。SPPORT
研究纳入 1 792例RP后PSA可检测的患者，随机接

受仅前列腺放疗、前列腺放疗+ADT、盆腔淋巴结和

前列腺放疗+ADT，三组患者的 5 年 PFS 率分别为

70.9%（95% CI：67.0%～74.9%），81.3% （95% CI：
78.0%～84.6%）和 87.4%（95% CI：84.7%～90.2%），

证实仅前列腺放疗+ADT可有效预防疾病进展，首

次表明扩大盆腔淋巴结放疗可显著减少术后疾病

进展，三个治疗组的急性≥2/3 级不良事件依次明

显增加，盆腔淋巴结放疗与晚期≥2级血液/骨髓事

件相关［55］。有综述提示，RP 后有病理不良预后特

征患者应考虑放疗，部分高危人群应考虑 ADT 和

盆腔淋巴结放疗［56］。

推荐意见 11：对于RP后有病理不良预后特征

的局限性前列腺癌患者，ADT+放疗相比仅ADT辅

助治疗可改善患者生存预后，但增加了肠道不良反

应风险，盆腔淋巴结放疗可导致晚期血液/骨髓事

件，专家共识建议选择ADT+EBRT，同时密切关注

不良反应。

问题 12：对于接受 ADT+ 比卡鲁胺治疗的

nmPC 患 者 ，若 计 划 更 换 雄 激 素 受 体 抑 制 剂

（androgen receptor inhibitor， ARi），倾向选择的二代

ARi是什么？

目前，国内获批治疗 nmCRPC的新型内分泌药

物有达罗他胺、阿帕他胺和恩杂卢胺。二代ARi治
疗的研究显示，阿比特龙治疗达标（PSA＜0.2 ng/ml）
率为 51%［57］，瑞维鲁胺的达标率为 68.7%［58］，达罗

他胺的 PSA 达标率高达 71%［59］。 SPARTAN 研

究［60］、PROSPER 研究［61］和 ARAMIS 研究［62］显示，二

代ARi相比安慰剂均可显著降低 nmPC患者死亡风

险，阿帕他胺降低了 22%（HR=0.78，95% CI：0.64～
0.96），恩杂卢胺降低了 27%（HR=0.73，95% CI：
0.61～0.89），达罗他胺则高达 31%（HR=0.69，95% 
CI：0.53～0.88）。一项纳入 870 例 nmCRPC 患者的

回顾性对列研究显示，调整基线协变量后，相比恩

杂卢胺和阿帕他胺治疗对列，达罗他胺治疗队列的

复合事件（治疗停止和进展为mCRPC）风险分别降

低 33.8%（HR=0.66，95% CI：0.53～0.84）和 35.1%
（HR=0.65，95% CI：0.48～0.88），治疗停止风险分

别降低27.4%（HR=0.73，95% CI：0.56～0.94）和39.1%
（HR=0.61，95% CI：0.44～0.85），进展为 mCRPC 的

风险分别降低 40.6%（HR=0.59，95% CI：0.43～0.82）
和 35.3%（HR=0.65，95% CI：0.42～0.99），恩扎卢胺

和阿帕他胺治疗的结局相比无差异，提示达罗他胺

较恩扎卢胺和阿帕他胺耐受性更好，具有临床有效

性优势［63］。

推荐意见 12：对于接受ADT+比卡鲁胺治疗的

nmPC患者，若计划更换二代ARi，可选择的药物

包括达罗他胺、阿帕他胺和恩扎卢胺。

问题 13：随着第二代 ARi 治疗前移趋势的发

展，对于 nmPC患者，是否认为 PSA≥0.2 ng/ml时即

应启动二代ARi治疗？

前列腺癌患者的 PSA 水平与生存预后密切相

关［64-65］。一项针对接受放疗+ADT治疗局部晚期高

危前列腺癌患者的回顾性研究显示，放疗前PSA＜
0.2 ng/ml 是治疗成功的强预测因素［66］。一项针对

nmCRPC患者的回顾性分析显示，PSA最低值＜0.2 
ng/ml患者相比≥0.2 ng/ml患者的中位恶性肿瘤特

异性生存显著延长（分别为 29.0 和 22.0 个月，P=
0.037）［67］。一项针对局部前列腺癌患者研究的多

变量分析显示，抗雄激素治疗时 PSA 最低值＞0.2 
ng/ml是影响PSA生化失败的唯一显著独立危险因

素（P＜0.05），PSA 最低值＜0.2 ng/ml 队列相比≥

0.2 ng/ml 队列的 PSA-PFS 显著提高（5 年 PSA-PFS
率分别为92.0%和30.0%，P＜0.001）［68］。

推荐意见13：对于nmPC患者，PSA＜0.2 ng/ml
患者相比 PSA≥0.2 ng/ml患者的预后更佳，因此，

PSA≥0.2 ng/ml时即应启动二代ARi治疗。

问题 14：对于接受 ADT± 比卡鲁胺治疗的

nmPC 患者，是否认为无法维持 PSA 达标（PSA＜
0.2 ng/ml）时应更换二代ARi治疗？

有研究显示，PSA≥0.2 ng/ml时，患者生存获益

更差，应追求 PSA 持续＜0.2 ng/ml，并延长持续时
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间［64-68］。SWOG S1216 研究显示，对于 mHSPC 患

者，接受 ADT+比卡鲁胺治疗的 3 个月 PSA 达标率

（≤0.2 ng/ml）为 35%，7个月为 46%［69］。STRIVE 研

究证实，对于接受比卡鲁胺治疗的 nmCRPC 患者，

中位至 PSA 进展的时间为 11.1 个月［70］。已发表的

研究证据表明，二代 ARi 相较比卡鲁胺达标率更

高，维持时间更长［57-59］。

推荐意见 14：对于接受ADT±比卡鲁胺治疗的

nmPC患者，PSA达标率较低，若无法维持 PSA＜
0.2 ng/ml时，建议更换二代ARi，从而提高患者生

存获益。

（四）mHSPC
问题 15：对于低瘤负荷/低风险的 mHSPC 患

者，倾向选择什么内分泌治疗药物？

国内外指南推荐低瘤负荷mHSPC的治疗方案

包括 ADT+达罗他胺+多西他赛、ADT+阿比特龙+
泼尼松、ADT+阿帕他胺、ADT+恩扎卢胺［71］。另外，

最新发布的 ARANOTE 研究显示，达罗他胺+ADT
相较于对照组显著降低了mHSPC患者的 46%的影

像学进展或死亡风险（HR=0.54，95% CI：0.41～
0.71，P＜0.000 1），低瘤负荷患者中的放射影像学

无 进 展 生 存 时 间（radiological progression free 
survival， rPFS）显示相似的趋势（HR=0.30，95% CI：
0.15～0.60）［72］。

推荐意见 15：对于低瘤负荷/低风险的mHSPC
患者，研究证实可获益的治疗方案包括ADT+达罗

他胺+多西他赛、ADT+达罗他胺、ADT+阿比特龙+
泼尼松、ADT+阿帕他胺、ADT+恩扎卢胺。

问题 16：对于高瘤负荷/高风险的 mHSPC 患

者，建议首选什么内分泌治疗方案？

国内指南推荐高瘤负荷mHSPC的治疗选择包

括 ADT+达罗他胺+多西他赛、ADT+阿比特龙+多

西他赛、ADT+阿比特龙+泼尼松、ADT+阿帕他胺、

ADT+恩扎卢胺、ADT+瑞维鲁胺［71］。ARANOTE 研

究显示，对于高瘤负荷患者，达罗他胺+ADT组和对

照组 rPFS 分别为 30.2 和 19.2 个月（HR=0.60，95% 
CI：0.44～0.80）［72］。针对mHSPC患者的综述显示，

高瘤负荷患者中，ADT+阿比特龙+多西他赛组对比

对 照 组 的 OS HR 为 0.72（95% CI：0.55～0.95），

ADT+恩扎卢胺+多西他赛对比对照组的 OS HR 为

0.87（95% CI：0.66～1.17），ADT+多西他赛+达罗他

胺 组 对 比 对 照 组 的 高 瘤 负 荷 患 者 OS HR 为

0.69（95% CI：0.57～0.82），高风险患者为0.71 （95% CI：
0.58～0.86）［73］。另有综述提出，在可行的情况下，

对于适合化疗的患者可考虑接受三联治疗方案治

疗，尤其是高瘤负荷和高风险的患者［74］。安全性方

面，ARASENS研究显示，ADT+达罗他胺+多西他赛

组 相 比 对 照 组 的 不 良 事 件 无 明 显 变 化［75］；

PEACE-1 研究中，ADT+阿比特龙/泼尼松+多西他

赛组≥3级不良事件发生率更高，高血压发生率增

加近1倍（22%和13%）［76］。

推荐意见 16：对于高瘤负荷/高风险的mHSPC
患者，应优选三联治疗方案，考虑ADT+达罗他胺+
多西他赛明确的疗效及良好的安全性，若患者可耐

受多西他赛治疗，建议首选ADT+达罗他胺+多西

他赛方案。

问题 17：对于合并内脏转移的mHSPC患者，建

议首选什么内分泌治疗药物治疗方案？

mHSPC存在异质性，内脏转移患者预后差，需

要更强的治疗方案［77-78］。LATITUDE研究的亚组分

析显示，ADT+阿比特龙/泼尼松方案相比安慰剂+ADT
方案可显著延长内脏转移 mHSPC 患者的 OS（HR=
0.58，95% CI：0.41～0.83），但总体患者的 3/4 级不

良 事 件 风 险 更 高［79］。 ARASENS［75］、TITAN［80］、

ARCHES［81］和 CHART［82］4 个研究有关内脏转移

mHSPC患者的亚组分析结果显示，与对照组相比，

达罗他胺联合方案降低了 21%死亡风险，而阿帕他

胺、恩扎卢胺和瑞维鲁胺联合方案则均无生存获益

（HR 分别为 0.99、1.05 和 1.11）。一项纳入 4 922 例

mHSPC 患者 Meta 分析的结果显示，对于内脏转移

的患者，ARi+ADT 可提高患者 OS（汇总 HR=0.77，
95% CI：0.64～0.94），其中，ADT+达罗他胺+多西他

赛提高 OS的可能性最高，与 ADT相比降低 58%死

亡风险，与 ADT+多西他赛相比降低 21% 死亡

风险［83］。

推荐意见 17：对于合并内脏转移的mHSPC患

者，可选择的治疗方案包括达罗他胺联合方案和阿

比特龙联合方案。考虑ADT+达罗他胺+多西他赛

明确的疗效和良好的安全性，建议首选ADT+达罗

他胺+多西他赛方案进行治疗。

问题 18：当 mHSPC 患者计划使用三联治疗方

案时， NHT药物与多西他赛如何制定给药顺序？

ENZAMET研究中，在多西他赛（3周重复 1次，

最多 6 个周期）+ADT 的基础上联合恩扎卢胺未改

善患者的OS，恩扎卢胺三联治疗组中≥2级外周感

觉神经病变为 10.6%，对照组则无此报道［84］。

PEACE-1 研究中，多西他赛（3 周重复 1 次，6 个周

期）+ADT 基础上联合阿比特龙导致≥3 级不良事
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件的发生率从52%增加至63%，其中高血压发生率

从 13% 增加至 22%［76］。ARCHES 研究和 TITAN 研

究中，对于既往接受多西他赛治疗（1～6 个周期）

的人群，ADT+恩扎卢胺或阿帕他胺组相比对照组

可明显改善患者 PFS，但未明确报道安全性数

据［85-86］。ARASENS研究中，在开始达罗他胺治疗后

6 周内给予第 1 周期的多西他赛（不超过 6 个周

期），若多西他赛治疗周期出现延迟、暂停或终止，

达罗他胺给药持续至疾病进展或出现不可接受的

不良反应，结果显示，在ADT+多西他赛的基础上联

合达罗他胺可显著改善患者OS（24个月OS率分别

为 82.4%和 73.5%，P=0.005），两组不良反应差异无

统计学意义［75］。ARANOTE 研究达到主要研究终

点，证实达罗他胺+ADT较单纯 ADT显著降低 46%
影像学进展或死亡风险（HR=0.54，95% CI：0.41～
0.71，P＜0.000 1），且安全性数据与对照组相当。

推荐意见 18：结合临床实践，当mHSPC患者

计划使用三联治疗方案时，在ADT+NHT治疗基础

之上 3个月内择期启动联合多西他赛，使患者疗效

得到保证的同时，提高治疗依从性，多西他赛治疗

最多不超过6个周期。

问题 19：对于寡转移［≤3处远处转移灶（未合

并内脏转移）］患者，倾向选择什么治疗策略？

STOMP 研究和 ORIOLE 研究纳入寡转移前列

腺癌患者接受观察和转移灶靶向治疗，结果显示，

转移灶靶向治疗组的中位 PFS 显著延长（P＜
0.001），高危突变（ATM、BRCA1/2、Rb1 或 TP53 的

致病性体细胞突变）患者获益最大［87-89］。OMPCa研
究纳入 200 例新诊断寡转移前列腺癌患者随机接

受局部根治+ADT 或仅 ADT 治疗，联合组相比仅

ADT组 rPFS（未达到和40个月，P=0.001）和OS（3年

OS 率 ：88% 和 70%，P=0.008）均 显 著 改 善［90］。

ARCHES 研究事后分析显示，对于寡转移前列腺

癌患者，在 ADT 基础上联合恩扎卢胺治疗改善

了 患 者 的 rPFS（P＜0.001）和 OS（P＜0.004）［91］。

OLIGOPELVIS （GETUG-P07）研究纳入 67 例复发

寡转移前列腺癌患者，结果显示，选择性淋巴结放

疗+ADT治疗的肿瘤控制时间较长，且无显著不良

反应，1/3的患者在5年后仍处于完全缓解状态［92］。

推荐意见 19：寡转移［≤3个远处转移灶（未合

并内脏转移）］是一种特殊类型的晚期前列腺癌，在

有效系统治疗的基础上，联合RP或放疗等治疗策

略均在积极探索中，现有研究提示有治疗潜力的治

疗策略包括系统治疗+原发灶和转移灶局部治疗、

系统治疗+原发灶局部治疗、系统治疗。

（五）mCRPC的系统治疗

问题 20：mCRPC 患者是否需要常规进行基因

检测？

mCRPC 是前列腺癌进展的终末期阶段，总体

预后较差，中位OS不足 3年［93-96］，这与mCRPC发病

机制有关，单一的治疗很难满足治疗需求。随着前

列腺癌精准诊疗的不断发展，以分子分型考量前列

腺癌患者预后与治疗亦成为热点和趋势［97］。目前，

美国国家癌症综合网络指南推荐mCRPC进行分子

诊断的指标包括同源重组修复基因（homologous 
recombination repair gene mutation， HRR）、BRCA1/2、
微卫星不稳定/错配修复缺陷和肿瘤突变负荷。另

外，种系检测也可用于就相关恶性肿瘤的家庭风险

向患者提供咨询［98］。

推荐意见 20：mCRPC患者具有较高的分子异

质性，通过精准分子分型将患者分为不同人群，逐

个制定个体化治疗方案是有效的治疗策略，建议对

mCRPC患者常规进行基因检测。

问题 21：对于既往未经NHT和多西他赛化疗，

BRCA1/2 突变 mCRPC 患者（非 M1b 期），在维持

ADT 的基础上，倾向选择哪些治疗药物用于一线

治疗？

BRCA1/2 突变前列腺癌更具侵袭性，预后更

差［99］。聚腺苷二磷酸核糖聚合酶抑制剂（Poly 
ADP-ribose Polymerase inhibitor， PARPi）是 BRCA1/2 
突变患者标准治疗 ［100-102］。临床前研究表明，AR通

路能促进 DNA 修复基因的转录程序，且抗雄激素

治疗和 PARPi 有协同作用［103-105］。PROpel 研究显

示，证实奥拉帕利+阿比特龙相比对照组可提高同

源重组修复基因突变（homologous recombination 
repair gene mutation， HRRm）mCRPC患者生存获益

（中位 rPFS：未达到和 13.9个月；HR=0.50，95% CI：
0.34～0.73），BRCA 突变人群的影像学进展或死亡

风险大幅降低 77%（HR=0.23，95% CI：0.12～0.43），

单基因疗效比较分析显示，奥拉帕利+阿比特龙治

疗的临床获益显著［106-107］。MAGNITUDE 研究纳入

HRRm mCRPC 患者接受尼拉帕利+阿比特龙和安

慰剂+阿比特龙治疗，BRCA1/2突变人群中尼拉帕

利+阿比特龙组的 rPFS 显著延长（16.6 和 10.9 个

月 ；HR=0.53，95% CI：0.36～0.79，P=0.001）［108］。

TALAPRO-2 试验的研究结果显示，HRRm mCRPC
患者接受他拉唑帕利+恩扎卢胺相比安慰剂+恩扎

卢胺一线治疗的 rPFS 显著延长（未达到和 13.8 个
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月 ；HR=0.45，95% CI：0.33～0.61，P＜0.000 1），

BRCA1/2突变人群中呈相同的趋势（HR=0.20，95% 
CI：0.11～0.36；P＜0.0001）［109］。一项综述提出，

PARPi+ARi 治疗 HRRm/BRCAm 的 mCRPC 的研究

结果存在异质性，但获益分级明显，携带 BRCA 突

变的患者获益最大，其次是 HRRm［110］。当前，

HRRm/BRCAm 的 mCRPC 一线治疗可选的方案包

括PARPi±NHT药物。

推荐意见 21：对于既往未经NHT和多西他赛

化疗，BRCA1/2突变 mCRPC患者（非 M1b期）的

治疗，既往多采用 PARPi 单药治疗。研究显示，

PARPi+NHT 药物有协同作用，可进一步提高

mCRPC患者的 rPFS，成为临床治疗新的选择。同

时，临床实践中需要考虑联合治疗的成本效益。

问题 22：对于既往未经NHT，无HRRm mCRPC
患者（非M1b期），在维持ADT的基础上，倾向选择

哪些NHT药物？

基于临床研究的结果，国内外指南推荐治疗

mCRPC可选择的NHT药物有阿比特龙、恩扎卢胺、

瑞维鲁胺、阿帕他胺、达罗他胺。如何更好地让患

者从 NHT 中获益，如何让临床医师更安全地使用

NHT，仍值得探讨。尤其值得注意的是，晚期前列

腺癌患者往往年龄大、伴发病多，各种NHT均有一

定的不良反应，可能加重患者的伴发疾病，如阿比

特龙/泼尼松治疗常见的不良反应有高血压、低钾

血症、液体潴留等；恩扎卢胺常见并发症有疲乏、跌

倒和精神损害等，有癫痫病史尽量避免使用，阿帕

他胺常见不良反应有皮疹、跌倒和骨折等；瑞维鲁

胺主要存在体重增加、高甘油三酯血症和高血压的

风险；达罗他胺与安慰剂相比，除骨折外，不良反应

相当，但骨折风险较阿帕他胺显著较低［82，111-113］。另

外，阿比特龙治疗可抑制AR的表达、抑制AR阳性

细胞增殖，使用时需要联合激素治疗，有增加患者

不良反应的风险［114］。

推荐意见 22：对于既往未经 NHT，无 HRRm 
mCRPC 患者（非 M1b）的治疗，在维持 ADT 的基

础上，可考虑联合的NHT药物包括阿比特龙/泼尼

松、恩扎卢胺、瑞维鲁胺、阿帕他胺和达罗他胺。

问题 23：是否认为骨转移 mCRPC 患者可考虑

使用核素+NHT药物？

骨转移与mCRPC患者死亡风险相关。一项评

估氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺对比恩扎卢胺单药治疗

进展期 mCRPC 患者Ⅱ期随机对照研究显示，氯化

镭［223Ra］+恩扎卢胺组 PSA-PFS2（研究开始至后续

治疗 PSA 进展）显著延长（18.7 和 8.41 个月，P=
0.033），OS（30.8 和 20.6 个月）、rPFS（11.5 和 7.35 个

月）、PSA-PFS（8.9 和 3.38 个月）有改善的趋势［115］。

PEACE-3临床研究纳入 446例骨转移 mCRPC 患者

随机接受氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺和恩扎卢胺治

疗，研究结果显示，氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺组在改

善 rPFS 方面取得了显著突破，达到了主要研究终

点；已报道的安全性数据证实在应用骨保护剂的前

提下，氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺不额外增加患者骨

折事件的发生率（12 个月的骨折发生率：2.7% 和

2.6%）［116］。

推荐意见 23：对于骨转移mCRPC患者，已发

布的研究结果为氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺方案在骨

转移mCRPC的应用提供了明确的依据，因此，可

首选采用核素+NHT 药物治疗骨转移 mCRPC
患者。

问题 24：mCRPC 患者改变治疗方案的时机应

为什么？

EAU 指南推荐理想的治疗改变时机应先于出

现症状进展，但目前证据缺乏，二线治疗药物选择

仍不明确［117］。PCWG3建议提出不再临床受益的概

念，从而区分进展和临床需要停止或改变治疗［118］。

推荐意见 24：当mCRPC患者出现症状恶化、

新的临床症状或不可耐受的毒副作用时，应考虑改

变治疗方案。

（六）前列腺癌骨转移的系统治疗

问题 25：应在什么时间开始治疗前列腺癌骨

转移瘤？

骨是前列腺癌最常见的转移部位，骨转移占所

有前列腺癌转移部位的 88.7%。一项纳入 359 例

CRPC患者的分析显示，内脏转移伴无明显骨转移、

＜6 个骨转移灶和≥6 个骨转移灶患者的中位 OS
为 18.2、8.1 和 6.1 个月，提示对于内脏转移患者而

言，合并骨转移与较差的 OS 率相关［119］。另外，对

于接受氯化镭［223Ra］治疗的骨转移 mCRPC 患者，

既往治疗线数、PSA、PSADT、骨转移灶负荷和

ECOG与生存预后相关［120-122］。一项纳入111例骨转

移前列腺癌患者回顾性分析显示，26%患者发生骨

相关事件，骨相关事件发生前和诊断为骨转移后

6 个月内使用骨改良药物可显著延迟首次骨相关

事件发生时间，多变量分析显示，骨痛是骨相关事

件的独立风险因素［123］。

推荐意见 25：对于伴骨转移的前列腺癌患者，

建议出现以下情况时开始骨转移瘤治疗：PSA 升
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高、骨痛增加和骨转移灶增加。

问题 26：对于骨转移前列腺癌患者，在维持

ADT的基础上，联合哪些治疗手段可提高患者生存

获益？

骨转移治疗目标是缓解骨痛、减少骨折和延长

生存。除前列腺癌抗肿瘤治疗外，当前可选的针对

骨转移瘤治疗手段有骨改良药物、核素治疗、放疗、

手术治疗和镇痛药物［71，124］。骨改良药物仅可改变

骨微环境，缓解骨转移引起的骨相关事件［125-127］。

放疗的疗效尚存在争议且会降低患者的生活质量

评分［128-129］，少数患者可能需要手术治疗，其目的多

为增加脊柱和四肢骨的稳定性，改善脊髓或神经功

能，缓解疼痛和肿瘤局部控制［130］。放射性核素治

疗是前列腺癌骨转移一种重要的治疗手段，可选择

的治疗药物有锶-89、氯化镭［223Ra］和 PSMA 介导。

锶-89 属 β 射线治疗，主要用于前列腺癌骨转移导

致骨痛的止痛治疗。氯化镭［223Ra］衰变产生高能α
粒子，相比 β 射线，辐射损伤能力强而穿透力弱。

ALSYMPCA研究纳入 921例有症状骨转移CRPC患

者随机接受氯化镭［223Ra］+最佳支持治疗或安慰

剂+最佳支持治疗，两组中位 OS 分别为 14.9 和

11.3 个月（P＜0.001），骨相关事件发生率分别为

33%和 38%（P=0.000 37）［131］。839例有症状或无症

状的骨转移CRPC患者接受氯化镭［223Ra］单药或联

合治疗的研究显示，中位 OS 为 16 个月，与单用氯

化镭［223Ra］的患者相比，氯化镭［223Ra］+阿比特龙、

恩扎卢胺±地舒单抗的OS更优［132］。PSMA介导的核

素靶向治疗常用的是 177Lu-PSMA-617，VISION临床

研究显示，在标准治疗基础上联合177Lu-PSMA-617可
显著提高患者的中位 rPFS（8.7和3.4个月；HR=0.40，
99.2% CI：0.29～0.57，P＜0.001）和 OS（15.3 和

11.3个月；HR=0.62，95% CI：0.52～0.74，P＜0.01），

但生活质量未受到不利影响［133］。

推荐意见 26：对于骨转移前列腺癌患者，在维

持ADT的基础上，为了提高患者的生存获益，建议

选择联合氯化镭［223Ra］、177Lu-PSMA-617 和 NHT
药物。

问题 27：哪些骨转移前列腺癌患者可考虑使

用氯化镭［223Ra］治疗？

ALSYMPCA Ⅲ期研究显示，氯化镭［223Ra］可

改善伴症状性骨转移 mCRPC 患者的 OS 及健康相

关生活质量，此外，无论患者基线时骨转移病灶数

量、阿片类药物的使用状况如何或有无疼痛，氯化

镭［223Ra］均可有效改善生存［131］。一项前瞻性 3b研

究纳入 839例有症状或无症状的骨转移CRPC患者

接受氯化镭［223Ra］单药或联合治疗，结果显示，中

位OS为16个月，基线时无疼痛患者OS优于轻度或

中度/重度疼痛患者（中位 OS：未达到和 14 或

11个月）［132］。

推荐意见 27：无论是有症状或无症状的骨转

移前列腺癌患者，氯化镭［223Ra］治疗均可有效提高

患者生存获益，并改善其生活质量。

问题 28：哪些骨转移前列腺癌患者应首选氯

化镭［223Ra］+恩扎卢胺治疗？

恩扎卢胺是一种二代 ARi 药物［134］，参与 DNA
损伤修复途径，下调DDR基因表达，使癌细胞更易

受到氯化镭［223Ra］诱导的 DNA 双链断裂效应影

响，不影响氯化镭［223Ra］的吸收，使得氯化镭

［223Ra］可以发挥全部疗效，在骨骼外仍可有效控制

肿瘤，联合疗法可产生协同的抗增生效果，在不影

响骨微观结构的前提下增强抗肿瘤功效，抑制骨的

异常更替［135］。PEACE-3 研究纳入 446 例骨转移

mCRPC 患者，患者入选标准主要有无症状或轻度

症状、WHO 功能状态（performance status， PS）评分

为 0 或 1 分、既往未接受过恩扎卢胺或氯化镭

［223Ra］治疗、无已知的内脏转移病灶等，结果显示，

氯化镭［223Ra］+恩扎卢胺组相比恩扎卢胺组降低进

展风险达 31%（rPFS：19.4和 16.4个月，P=0.000 9），

OS 显著延长（42.3 和 35 个月，P=0.0031），耐受性

良好［136］。

推荐意见 28：对于首选氯化镭［223Ra］+恩扎卢

胺治疗的骨转移前列腺癌患者，应符合标准包括：

（1）无症状或轻度症状；（2）WHO PS为 0或 1分；

（3）既往未接受过氯化镭［223Ra］治疗；（4）无已知的

内脏转移病灶。

问题 29：对于接受氯化镭［223Ra］治疗的患者，

应采用的疗效评价指标有哪些？

ALSYMPCA 试验证实氯化镭［223Ra］治疗期间

总碱性磷酸酶和乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase， 
LDH）的动态变化对监测可能是有价值的［137］。《骨

转移性去势抵抗性前列腺癌 223Ra核素治疗安全共

识》推荐［138］，氯化镭［223Ra］治疗期间要注意碱性磷

酸酶（alkaline phosphatase， ALP）、LDH 及 PSA等与

疗效相关指标的评估。在氯化镭［223Ra］治疗后每

12周均应进行影像学评估，包括 99mTc-MDP 全身骨

显像、CT、MRI 或者 PET/CT 等。需要注意的是，氯

化镭［223Ra］治疗 3 个月内，可能出现骤升现象，即

PSA、临床或影像进展，但不应以此作为停止治疗
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的依据。在氯化镭［223Ra］治疗过程中，推荐每 4周

分别进行简明疼痛问卷评估并与基线进行对比，判

断患者疼痛缓解或进展情况。治疗过程中一旦出

现骨痛进展，应考虑联合使用镇痛药、骨保护剂或

更换治疗方案。

推荐意见29：对于接受氯化镭［223Ra］治疗的患

者，建议通过影像学检查、PSA、ALP、LDH检查和

疼痛评分进行疗效评价。

（七）前列腺癌患者的生活质量管理

问题 30：对于接受根治性治疗的局限性前列

腺癌患者，重点关注的长期生活质量包括哪些

方面？

一项横断面调查分析显示，病耻感影响前列腺

癌患者的心理健康，包括焦虑和抑郁、疾病不确定

感及生活质量［139］。针对 293例接受根治性放疗的

前列腺癌患者分析显示，尿路症状、胃肠道症状和

疲乏与生活质量相关［140］。一项 6 258例接受RP前

列腺癌患者分析显示，膀胱炎、胃肠道不良反应和

尿路狭窄与较差的一般生活质量相关（均 P＜
0.01），术后放疗患者的生活质量将进一步恶化［141］。

有综述表明，RP对患者排尿和性功能有负面影响，

EBRT 对肠道功能有负面影响［142］。《前列腺癌药物

去势治疗随访管理中国专家共识》指出，药物去势

治疗中较为严重的并发症主要为代谢综合征、心脑

血管疾病、骨吸收以及心理健康问题［143］。

推荐意见 30：对于接受根治性治疗的局限性

前列腺癌患者，应重点关注的长期生活质量包括尿

控功能、性功能、肠道功能、心理状况、ADT治疗引

起的心血管和骨折风险。

问题 31：患者使用NHT治疗期间，严重影响患

者生活质量的不良反应有哪些？

瑞维鲁胺和阿比特龙引起的药物性肝损伤导

致多种后果，影响生活质量［144］。阿比特龙需要与

糖皮质激素联合应用，可引起盐皮质激素水平升

高，导致高血压、低钾血症和体液潴留等盐皮质激

素堆积相关不良事件，对于有心功能不全、心梗等

病史的患者需引起注意［120］。阿帕他胺可诱发皮

疹、脓疱、瘙痒、压痛等，可能影响生活自理活动或

睡眠，甚至死亡［145-146］。达罗他胺的血脑屏障穿透

率仅为同类ARi的 1/10，减少中枢神经系统不良反

应。与阿帕他胺相比，达罗他胺皮疹、跌倒和骨折

风险显著更低；与恩扎卢胺相比，达罗他胺引起跌

倒、癫痫、疲乏/严重疲乏等风险显著更低。同时，

达罗他胺是唯一与多西他赛联用且未增加副反应

的NHT药物［113，147-152］。

专家推荐意见 31：使用NHT治疗期间影响生

活质量的毒副作用有皮疹、跌倒、肝损伤、癫痫、心

血管事件和疲乏。

问题 32：对于新型内分泌药物开始给药前，是

否推荐常规咨询患者同期使用的其他药物？

NHT 药物有与其他药物有相互影响的风险。

阿帕他胺和恩扎卢胺可与细胞色素 P450 （CYP） 
3A4、CYP2C9和CYP2C19相互作用，这些酶代谢高

达 50% 的药物。SPARTAN 试验的事后分析显示，

接受阿帕他胺并同时服用 α 受体阻滞剂或抗抑郁

药的患者跌倒的风险增加，也有可能与尿苷二磷酸

葡萄糖醛酸基转移酶、p-糖蛋白、乳腺癌耐药蛋白

和有机阴离子转运多肽 1B1相互作用，而恩扎卢胺

也可能与 CYP2C8 抑制剂或诱导剂相互作用。因

此，为了降低药物相互作用的风险，各自的处方信

息建议医师避免与这些药物同时使用阿帕他胺或

恩扎卢胺［153-154］。达罗他胺是乳腺癌耐药蛋白、p-糖

蛋白和CYP3A4底物［155］，药物相互作用的频率低于

阿帕他胺或恩扎卢胺［156］。阿比特龙是 CYP2C8、
CYP2Y6 和 CYP1A2 的抑制剂［157］，还是 CYP3A4 的

底物［158］，需与强的松联用避免其抑制类固醇引起

的皮质醇水平下降［159］。

推荐意见 32：对于计划接受NHT治疗的患者，

建议常规了解患者的合并药物，选择药物相互作用

少的NHT药物，从而避免因药物相互作用导致疗

效和生活质量降低。

三、展望

规范化前列腺癌全程管理，从而改善患者生存

预后并提升生活质量，是前列腺癌诊疗发展的方

向。随着对前列腺癌疾病认识的不断深入，基因检

测的应用、新药物的出现，及新的诊疗技术的发展，

制定与更新专家共识，及时提供临床诊疗推荐意

见，对推动临床诊治水平的提高和中国前列腺癌全

程管理的进步有重要意义。
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