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本报记者 孔雨童

四款PD-1药物去
年密集上市

2018年8月28日，首个获批
在国内上市的PD-1药物“O
药”欧狄沃开正式在国内50多
个城市开售。有医药圈内人士
曾表示，上市首日O药的销售
额十分可观。

紧接着，一个月后的9月25
日，另一种PD-1药物K药也在
全国各地上市。国外两大免疫
药物，都正式走入中国肿瘤患
者的生活。

一方面，是国外的免疫药
物开启“免疫元年”，另一方面，
国内医药公司也争相加紧PD-
1抑制剂上市步伐。当年年底，
君实公司首个国产PD-1抑制
剂——— 特瑞普利单抗注射液
(商品名：拓益)上市;信达公司
PD-1抑制剂——— 信迪利单抗
注射液(商品名：达伯舒)也正
式获国家药品监督管理局批准
上市。

这一系列免疫药物上市的
消息，给很多肿瘤患者在心理
层面上带来希望，哪怕还不知
道自己有没有机会可以使用。

“在病友圈里，K药、O药大家都
很熟悉了，这些上市消息出来
的时候都高兴了一下的。”来自
济南的肺癌病友张敏(化名)回
忆说。

“因为O药、K药都是广谱
药，在国外被获批用于十几种
肿瘤，与此同时，大众也都在期
待能用上一种通过调度人自身
免疫能力来杀死肿瘤，而不是
细胞毒性的药物，用上会杀灭
正常细胞，会难受掉头发。”解
放军第960医院全军肿瘤中心
副主任、CSCO免疫治疗专家
委员会秘书长王俊医生说。

2018年，除了患者的“兴
奋”，市场也表现出对免疫药物
的热情，有报道称，国内有百余
家药厂正在进行PD-1药物的
研发；翻开各家医院肿瘤药入
组试验表，PD-1药物比比皆
是；与此同时，与免疫药物使用
相配套的筛查项目、公司也迅
速兴起，在当年秋天举行的全
国临床肿瘤学大会上，参展的
这类公司的展台和资料多的十
分醒目。

市场应用“没有那
么多”

在如此的热度之下，从

2018年8月O药落地，到今年4
月，PD-1药物在国内上市已超
过半年，应用情况如何呢？

“没有那么多。”王俊表示，
算上2018年年初参与入组试验
的患者，PD-1抑制剂上市后在
山东可能使用的患者一共只有
几百例。一家已上市PD-1生产
厂家代表李斌(化名)也告诉记
者，最近半年产品使用患者人
数不超过500例。“对于很多适
合用PD-1抑制剂的患者来说，
疗效是好的，但是只能说去年
的免疫元年之后，今年还在发
展年。”

在王俊看来，山东使用PD
-1抑制剂的数据背后，除了一

些患者会选择北上广大医院去

治疗并应用PD-1抑制剂，还有

很多现实的原因。

比如，虽然在国外已经获

批十几种适应症，除了O药获

批的适应症是肺癌，K药在
2018年获批的适应症是恶性黑

色素瘤，这类疾病在人群中发

病率较低；而另外两款国产PD
-1抑制剂获批的则是恶性黑

色素瘤和霍奇金淋巴瘤，这些

都意味着虽然PD-1抑制剂上

市，但按规定的使用范围不广。
其次，PD-1抑制剂的价格

相对较高，虽然随着近年来我

国政府对肿瘤患者关注的加

强，两款国外PD-1抑制剂在国

内分别都以低于本土甚至多个

国家地区的价格上市，但是对

于很多患者家庭而言，仍旧是

难以负担。以K药为例，未接受

赠药的情况下，2年的花费大约
50余万人民币，接受赠药2年大

约需要花费30万人民币，这也

让一些患者对于免疫药物“望
而却步”。

而在医生层面，由于免疫
药物在国内应用时间不长，很
多地区的肿瘤科医生对于免疫
药物并不熟悉。“其实就国内而
言，对于免疫治疗还存在很多
待探索和了解的部分。”王俊
说，比如哪些患者适合免疫治
疗，这需要专业医生综合考量；
比如，免疫治疗同样存在副作
用，它跟化疗的副作用机理完

全不同，化疗可能脱发呕吐白
细胞降低腹泻，免疫治疗可能
也会引起腹泻，但是与化疗不
同；专家要预测何时出现副作
用，出现了副作用要知道怎样
处理。“对这些欠缺了解，会加
大医生使用免疫治疗的不安全
感，所以很多地方也不会选择
这种治疗方式。”

“不是所有患者都
适用PD－1抑制剂”

王俊所在的解放军第960
医院肿瘤科，是省内率先也是
应用免疫药物较多的科室。在
这里有很多因为免疫治疗获得
重生的患者，最长的使用期已
经达十三四个月。

青岛市民赵燕燕(化名)患
子宫内膜癌晚期，出现多发转
移，在使用PD-1抑制剂之后，
肿瘤消失，目前她还在进行维
持用药治疗。80多岁的济南市
民宫建强(化名)肺癌晚期，没
有任何靶向药可以使用，注射
PD-1抑制剂之后2个月肿瘤开
始缩小，目前还在持续缩小中。

“对于适合的患者来说，可
能会很有效，甚至有的人能接
近治愈的效果，但是我们想跟
广大患者交流的是，PD-1抑制
剂目前有效人群还没有那么
广。我们也想提醒患者，不是所
有的人都适合使用PD-1抑制
剂。”王俊说。

除了大众期待与PD-1抑

制剂实际适用范围之间的落
差，PD-1抑制剂在应用过程中
的“安全性”是王俊和一批国内
较早研究免疫药物的专家们共
同担心的问题。

前不久，省内某地就有患
者在使用PD-1抑制剂一年效
果良好的情况下，在家突然因
为PD-1抑制剂的副作用发生
室颤，送到医院后抢救效果不
佳；还有患者在家中因为副作
用出现气喘，被送到医院后因
为医生不熟悉免疫药物，错过
最佳治疗时机。

事实上，当免疫治疗在国

内落地，不仅是医生，患者同样
需要加强对这种新的治疗方法
的学习。王俊介绍，今年4月，
CSCO免疫治疗专家委员会将
在青岛召开免疫治疗相关学术
会议，会议期间针对免疫治疗
适应症、相关毒性展开讨论；而
同样值得一提的是，今年王俊
和很多专家还会成立针对患者
科 普 教 育 相 关 的 专 家 委 员
会——— 未来他们会面向大众更
多的展开教育。

对于这样一类曾被国内诸
多肿瘤专家称为“或许可以成
为扭转肿瘤治疗关键”的治疗
方式，专家们需要“操心”的还
有很多。如国内没批但是国外
批了适应症，患者又急需用药
怎么办？国内临床试验数据已
经出来，证实对某些适应症安
全有效，但是距离上市却还需
要较长时间，患者急需怎么办？
既没有循证医学的证据(试验
数据)，又没有在国内外获批，
怎样规范市场，避免出现高风
险的交叉用药？

“一定需要规范，就像开车
需要刹车一样，只有相关配套
跟上，患者才能真正从免疫药
物中获益。”王俊说。

采访结束后，记者从某PD
-1药品厂家处获悉，2019年PD
-1抑制剂可能参与医保谈判。
随着更多适应症获批，PD-1单
抗等免疫药物，或许能真正更
多的应用于肿瘤患者，也实现
其“广谱”抗癌的特性。

半年内四种PD－1抑制剂上市

肿肿瘤瘤免免疫疫疗疗法法路路仍仍很很长长
2018年被誉为国内肿瘤

免疫治疗的“元年”。
当年8月、9月百时美施

贵宝的O药Opdivo、默沙东的
K药Keytruda先后在中国上
市。下半年，国内公司君实和
信达的两款PD-1抑制剂也
相继上市。

由于其广谱性，加上拥
有非常好的康复案例，免疫
药物被国人，尤其是肿瘤患
者寄予厚望，其市场也被以
最大的热情看好。国内投入
免疫药物研发的公司一度多
达百家，相关配套检测公司
也纷纷兴起。

上市以来，免疫药物在
国内的应用情况如何？高热
度背后，有没有什么现实问
题呢？

解放军第960医院全军肿瘤中心副主任王俊

2018年举行的全国临床肿瘤学大会上，免疫治疗和相关产业项目“大热”。

相关

哪些人慎用免疫治疗？

王俊介绍说，根据数据研究，临床观察，以下类型的要慎
用免疫治疗。

1 .情况太差（如卧床不起）的病人。因为其免疫状况已经
很糟糕，肌体状态差，不建议使用。

2 .老年人80岁以上，肿瘤多发转移，持谨慎态度。
3 .自身免疫性疾病患者有过度激活免疫反应风险，使用

需要谨慎，尤其是处于活动期的患者。
4 .接受过器官移植的患者，如肝移植、肾移植的患者。
5 .怀孕的患者不建议使用。
6 .驱动基因突变的，比如有EGFR或ALK突变的肺癌患

者，使用PD-1抑制剂疗效很差，但是这并不是绝对的。化疗或
靶向治疗耐药的患者，根据具体病情部分可考虑免疫治疗。

7 .长期使用激素或抗生素的病人，免疫治疗的获益较小。
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