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摘要：瞬时受体电位香草酸亚型１（ＴＲＰＶ１）信号通路与带状疱疹（ＨＺ）及带状疱
疹后遗神经痛（ＰＨＮ）的关系密切。中医药在多个方面参与调控 ＴＲＰＶ１信号通
路，通过调控ＴＲＰＶ１相关神经肽及炎性因子异常释放，神经源性炎症反应等方
面治疗ＨＺ及ＰＨＮ。本文对近年来中医药调控ＴＲＰＶ１信号通路治疗ＨＺ及ＰＨＮ
的机制和作用进行总结，旨在为ＨＺ及ＰＨＮ的治疗和药物研发提供新思路。
关键词：中医药；带状疱疹及后遗神经痛；瞬时受体电位香草酸亚型１；炎症因子；
皮肤神经源性炎症
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Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｔｈｅｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅｃｅｐｔｏｒｐｏｔｅｎｔｉａｌｖａｎｉｌｌｏｉｄｓｕｂｔｙｐｅ１（ＴＲＰＶ１）
ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｉｓｃｌｏｓｅｌｙｒｅｌａｔｅｄｔｏｈｅｒｐｅｓｚｏｓｔｅｒ（ＨＺ） ａｎｄ
ｐｏｓｔｈｅｒｐｅｔｉｃｎｅｕｒａｌｇｉａ（ＰＨＮ）ＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ（ＴＣＭ）ｈａｓ
ｂｅｅｎｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｔｈｅＴＲＰＶ１ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｉｎｓｅｖｅｒａｌ
ｗａｙｓ，ａｎｄｈａｓｂｅｅｎｕｓｅｄｔｏｔｒｅａｔＨＺａｎｄＰＨＮｂｙｍｏｄｕｌａｔｉｎｇｔｈｅａｂｅｒｒａｎｔ
ｒｅｌｅａｓｅｏｆＴＲＰＶ１－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｎｅｕｒｏｐｅｐｔｉｄｅｓａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓ，
ａｎｄｎｅｕｒｏｇｅｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ，ｅｔｃＴｈｉｓｐａｐｅｒｓｕｍｍａｒｉｚｅｓｔｈｅ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍａｎｄｒｏｌｅｏｆＴＣＭｉｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇＴＲＰＶ１ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｉｎｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＨＺａｎｄＰＨＮｉｎｒｅｃｅｎｔｙｅａｒｓ，ｗｈｉｃｈｗｉｌｌｐｒｏｖｉｄｅｎｅｗｉｄｅａｓ
ｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＨＺａｎｄＰＨＮａｎｄｄｒｕｇｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅ；ｈｅｒｐｅｓｚｏｓｔｅｒａｎｄｐｏｓｔｈｅｒｐｅｔｉｃ
ｎｅｕｒａｌｇｉａ；ｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅｃｅｐｔｏｒｐｏｔｅｎｔｉａｌｖａｎｉｌｌｏｉｄｓｕｂｔｙｐｅ１；ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｆａｃｔｏｒ；ｎｅｕｒｏｇｅｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｋｉｎ

　　带状疱疹（ｈｅｒｐｅｓｚｏｓｔｅｒ，ＨＺ）是由水痘带状疱疹病毒（ｖａｒｉｃｅｌｌａ
ｚｏｓｔｅｒｖｉｒｕｓ，ＶＺＶ）在其背根或脑神经节中从潜伏状态被重新激活并
增殖，沿传入神经到达皮肤而发病［１－２］。带状疱疹后遗神经痛

（ｐｏｓｔｈｅｒｐｅｔｉｃｎｅｕｒａｌｇｉａ，ＰＨＮ）是皮疹消退后持续存在的慢性疼痛，是
ＨＺ最常见的并发症，其全球发病率约 ０３％ ～０５％，但发病率在
５０岁以后急剧上升，我国发病率呈逐年升高趋势，复发率也略高于其
他国家［３］。中医药治疗ＨＺ和 ＰＨＮ具有优势，并在临床上取得了较
好的疗效。瞬时受体电位香草酸亚型 １（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅｃｅｐｔｏｒｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｖａｎｉｌｌｏｉｄｓｕｂｔｙｐｅ１，ＴＲＰＶ１）信号通路参与介导皮肤的瘙痒和疼痛，通
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　　　过调控ＴＲＰＶ１信号通路在治疗 ＨＺ和 ＰＨＮ炎性疼痛
（ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐａｉｎ，ＩＰ）、神经病理性疼痛（ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ
ｐａｉｎ，ＮＰ）中发挥重要的作用。本文以 ＴＲＰＶ１通路为
着力点，整理国内外相关文献，积极推进中医药防治

ＨＺ和ＰＨＮ的研究。
１　ＴＲＰＶ１信号通路与ＨＺ、ＰＨＮ的关系

ＴＲＰＶ１又称辣椒素受体，是一条配体门控性非选
择性阳离子通道，其主要分布在周围神经系统，之后

还发现其在非神经元组织中表达，在皮肤细胞中充当

化学传感器［４－５］。ＴＲＰＶ１可以被香草素类化合物（辣
椒素、树脂毒素等）、热（＞４３℃）、酸（ｐＨ＜６０）等激
活，使细胞外阳离子内流，升高细胞内阳离子浓度，从

而介导疼痛、瘙痒等生物学效应［６］。ＴＲＰＶ１特异性参
与疼痛和皮肤神经源性炎症，其在疼痛传导通路中起

重要作用，并在皮肤疾病及损伤状态中具有明确的促

炎作用［７］。目前，研究认为，引起 ＨＺ和 ＰＨＮ疼痛是
病毒诱导产生炎症的结果，与 ＴＲＰＶ１的激活有关，其
促进神经肽等相关痛觉物质从外周末梢释放，传入大

脑皮质形成痛觉，其中，神经肽 Ｙ及 Ｐ物质在 ＨＺ和
ＰＨＮ中显著增高［８］。ＴＲＰＶ１的活化及敏感性可以通
过磷酸化调节，如激酶磷酸化和蛋白激酶 Ａ、蛋白激
酶Ｃ磷酸化ＴＲＰＶ１通道均可以提高对热刺激的敏感
度，增强痛觉感受传导。ＴＲＰＶ１还可以被内源性物
质，包括腺苷三磷酸、缓激肽、神经生长因子、前列腺

素Ｅ２等激活，促使 Ｃａ２＋内流，导致 Ｐ物质、降钙素基
因相关肽的释放，引起皮肤神经源性炎症、痛觉过敏，

在此期间会持续产生这些内源性物质，进一步敏化皮

肤神经末梢上的ＴＲＰＶ１［９］。
ＨＺ出现时引起的皮肤灼痛感与激活 ＴＲＰＶ１通

路产生的烧灼感相似，这反映了该通道在疼痛中的核

心作用［１０］，如临床上将８％辣椒素皮肤贴剂（ＴＲＰＶ１
通道激动药）用于ＰＨＮ的局部治疗。ＺＨＡＮＧ等［１１］研

究发现，ＴＲＰＶ１激动药辣椒素以剂量依赖性方式显著
抑制水疱性口炎病毒（ｖｅｓｉｃｕｌａｒｓｔｏｍａｔｉｔｉｓｖｉｒｕｓ，ＶＳＶ）
复制，还能够降低ＶＳＶ感染后小鼠肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）和白细胞介素 －６
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）的表达水平。有研究发现，在
老年人的皮肤神经纤维中 ＴＲＰＶ１的表达水平高于年
轻人，这与皮肤老化有关［１２］，而老年人 ＨＺ和 ＰＨＮ患
病率高且疼痛更剧烈可能与 ＴＲＰＶ１的高表达相关。
一项研究对ＨＺ病变皮肤和对侧未受影响的皮肤（对
照组）进行打孔活检，结果发现，ＴＲＰＶ１的免疫荧光染
色在表皮角质形成细胞中显著升高，ＨＺ表皮中ＴＲＰＶ１
ｍＲＮＡ和蛋白表达水平均较对照组表皮显著升高［１３］。

ＬＵ等［１４］研究发现，通过抑制 ＰＨＮ大鼠中 ＴＲＰＶ１通
路，能够减轻机械超敏反应，缓解神经病理性疼痛，说

明ＨＺ、ＰＨＮ与ＴＲＰＶ１密切相关。
２　中药成分调控ＴＲＰＶ１信号通路

远志中含有多种黄酮类化合物，其中异黄酮

（ｉｓｏｆｌａｖｏｎｅ，ＩＳＯ）能够显著抑制疼痛，缓解局部充血的
神经源性炎症。研究发现，远志水醇提取物（ｈｙｄｒｏａｌ
ｃｏｈｏｌｉｃｅｘｔｒａｃｔｆｒｏｍＰｏｌｙｇａｌａｍｏｌｌｕｇｉｎｉｆｏｌｉａ，ＨＥＰＭ）和
ＩＳＯ均对小鼠痛觉行为有抗伤害性作用，１０、３０、
１００ｍｇ·ｋｇ－１ＩＳＯ灌胃能够明显减轻小鼠足底注射
福尔马林引起的充血水肿，抑制率分别为（６８±６）％、
（５４±１１）％和（６７±７）％；在小鼠足底注射辣椒素试
验中，ＩＳＯ在３０和１００ｍｇ·ｋｇ－１剂量下的抑制率分别
为 （３６±７）％ 和 （５０±４）％，ＨＥＰＭ 在 ３０和
１００ｍｇ·ｋｇ－１剂量下的抑制率分别为（２８±５）％、
（３１±６）％，２组均呈浓度依赖性减少小鼠伤害性行
为反应（均Ｐ＜００５）；此外，ＩＳＯ还能够抑制脊髓辣椒
素试验引发的小鼠疼痛行为且不促进体温升高［１５］。

这说明ＩＳＯ可能通过抑制 ＴＲＰＶ１通路来减轻疼痛动
物模型的伤害性反应，减少机械和热痛觉过敏，且不

引起温度异常升高。

蛇床子素又名甲氧基欧芹酚，是蛇床子中含量最

高的香豆素类化合物，具有抗炎、抗氧化及类激素样

等作用［１６］。ＹＡＮＧ等［１７］研究发现，在分离培养的背

根神经节神经元中单独应用１μｍｏｌ·Ｌ－１辣椒素可以
诱发内向电流，但预先应用１μｍｏｌ·Ｌ－１蛇床子素后，
辣椒素诱导的电流 强 度 由 （７４±２０）％ 降 至
（２２±８）％，在 统 计 学 上 差 异 有 统 计 学 意 义
（Ｐ＜００５）；同时，在小鼠颈后皮下注射蛇床子素，
３０ｍｉｎ后在同一部位注射组胺并统计３０ｍｉｎ内挠抓
次数，结果表明，组胺使小鼠有明显的挠抓行为，组胺

组和００１、３０００μｍｏｌ·Ｌ－１蛇床子素组的挠抓次数
分别为（７０±４）、（３８±４）和（１１±１）次，这表明蛇床
子素通过与Ｈ１受体结合，阻止其下游信号传导，通过
抑制ＴＲＰＶ１活性来降低背根神经节神经元对组胺的
反应。

小檗碱是从毛莨科黄连等植物中提取的活性生

物碱，其具有抗炎、抗菌、抗氧化等作用，能够逆转周

围神经损伤后背根神经节神经元 ＴＲＰＶ１ｍＲＮＡ和蛋
白表达。ＹＡＮＧ等［１８］研究发现，在腹腔分别注射 ５、
１０、２０ｍｇ·ｋｇ－１小檗碱后，外周神经源性疼痛模型大
鼠机械阈值显著增加，１０、２０ｍｇ·ｋｇ－１小檗碱剂量组
连续给药 ７ｄ可以显著逆转 ＮＰ大鼠背根神经节
ＴＲＰＶ１ｍＲＮＡ和蛋白的表达水平，其抑制率超过５０％



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　４３５　　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ３Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４２５）

（均Ｐ＜００５），这证明小檗碱改善疼痛的作用与其下
调ＮＰ大鼠背根神经节中ＴＲＰＶ１的表达有关。

丁香酚是一种酚类芳香族化合物，具有抗炎、抗

氧化、镇痛、抗过敏等作用，其对辣椒素诱导的 ＴＲＰＶ１
通道活性具有抑制作用，并且不会引起大鼠体温升

高。研究表明，丁香酚以剂量浓度依赖性的方式抑制

ＴＲＰＶ１电流，且丁香酚对辣椒素诱发的ＴＲＰＶ１电流的
半数抑制浓度（５０％ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＩＣ５０）随
辣椒素浓度的增加而增加［１９］，因此丁香酚可能成为

通过抑制ＴＲＰＶ１通路缓解疼痛而无明显药物不良反
应的化合物。

芍药苷（ｐａｅｏｎｉｆｌｏｒｉｎ，ＰＦ）是从芍药属植物中提取
的一种单萜苷类化合物，具有抗炎镇痛、抗过敏、改善

微循环、抗神经毒性等作用［２０］。吴丹［２１］研究发现，ＰＦ
中、高剂量（４、１２ｍｇ·ｋｇ－１）能够较明显提高足底注
射角叉菜胶大鼠的热痛阈值和机械痛阈值。ＲＵＡＮ
等［２２］研究发现，在分离的背根神经节细胞中单独应

用１μｍｏｌ·Ｌ－１辣椒素就会产生一种内向电流，加入
２５μｍｏｌ·Ｌ－１的ＰＦ作用５ｍｉｎ后，辣椒素诱发的电流
峰值由９６５ｐＡ降至２４ｐＡ，作用机制可能是通过逆转
ＴＲＰＶ１的活化，抑制痛相关肽 Ｐ物质的释放和 ＮＯＤ
样受体热蛋白结构域相关蛋白３炎性小体的激活，从
而减轻机械痛敏和热痛敏。

吴茱萸碱 （ｅｖｏｄｉａｍｉｎｅ，ＥＶＯ）和吴茱萸次碱
（ｒｕｔａｅｃａｒｐｉｎｅ，ＲＵＴ）是吴茱萸中具有生物活性的生物
碱化合物，具有抗炎、保护神经、抗肿瘤等作用［２３］。

张文动［２４］研究发现，较高剂量的 ＥＶＯ（３ｍｇ·ｋｇ－１）
和ＲＵＴ（０２９、２９ｍｇ·ｋｇ－１）均显著提高了小鼠的机
械疼痛阈值。有研究通过检测ＥＶＯ对表达ＴＲＰＶ１的
ＨＥＫ２９３细胞辣椒素诱导电流的影响，结果发现，单独
应用 ０１μｍｏｌ·Ｌ－１辣椒素可以产生电流密度为
（－３２７４±６１３）ｐＡ／ｐＦ的 内 向 电 流，而 应 用
１μｍｏｌ·Ｌ－１的ＥＶＯ后电流密度为（－１３２５±１６２）
ｐＡ／ｐＦ（Ｐ＜００５）［２５］。这说明ＥＶＯ和ＲＵＴ的镇痛作
用是由于ＴＲＰＶ１在感觉神经元中的脱敏作用。

大黄素是大黄的主要有效成分之一，具有抗肿

瘤、抗炎、抗病毒等作用。胡益等［２６］用双电极电压钳

技术记录 ０１、１０、１００、５００μｍｏｌ·Ｌ－１大黄素对
０５μｍｏｌ·Ｌ－１辣椒素激活非洲爪蟾卵母细胞 ＴＲＰＶ１
通道电流的影响，结果显示，大黄素的 ＩＣ５０为
３８μｍｏｌ·Ｌ－１，其能够抑制 ＴＲＰＶ１通道电流，但属于
一种ＴＲＰＶ１弱拮抗药。ＳＵＩ等［２７］研究证明，大黄素

能够下调培养背根神经节神经元中 ＴＲＰＶ１ｍＲＮＡ表
达水平及其钙介导功能，在３７℃时，８０μｍｏｌ·Ｌ－１大

黄素可以下调 ＴＲＰＶ１ｍＲＮＡ表达水平超过２０％，而
当温度升高到３９℃时，８０和４８μｍｏｌ·Ｌ－１大黄素下
调了ＴＲＰＶ１ｍＲＮＡ表达水平的３０％和２０％，在统计
学上差异均有统计学意义（均Ｐ＜００５）。
３　中医外治法

火针、电针可以通过调节 ＴＲＰＶ１通路及相关因
子抑制ＨＺ和ＰＨＮ的发生、发展，发挥抑制炎症反应，
调节免疫、缓解疼痛的作用。

火针点刺疱液引流，能够以热引热，引气发散，具

有清热解毒、消肿止痛之功［２８］。曾婧纯等［２９］研究发

现，ＮＰ大鼠中火针组和药物组的机械缩足反射阈值
分别为２０和２３ｇ，均显著高于模型组的５ｇ，火针组及
药物组穴区皮肤ＴＲＰＶ１蛋白表达水平均较模型组下
调超过 ２３％，证明火针能够提高 ＮＰ大鼠的疼痛阈
值，抑制ＴＲＰＶ１的表达，降低外周炎症因子水平，发
挥抗炎和调节免疫的作用。

电针治疗ＨＺ可以缓解疼痛，促进疱疹结痂，调节
炎性因子，增强机体免疫力［３０］。ＬＩＵ等［３１］研究发现，

１００和２Ｈｚ电针可以显著提高 ＩＰ和 ＮＰ模型大鼠的
疼痛阈值，还能够抑制这２种疼痛模型大鼠背根神经
节中 ＴＲＰＶ１的表达，电针干预能够明显降低 ＴＲＰＶ１
和Ｐ２Ｘ受体 ３亚型（Ｐ２Ｘｒｅｃｅｐｔｏｒ３，Ｐ２Ｘ３）的表达比
例，抑制大鼠的痛觉过敏。ＣＨＥＮ等［３２］研究发现，在

小鼠足底注射角叉菜胶成功地引起了炎症介导的机

械性痛敏，到第 ４天小鼠机械缩足反射阈值在
（１２８±０２４）ｇ，低频率２Ｈｚ电针刺激后，机械缩足
反射阈值在（３０１±０９２）ｇ，持续刺激４ｄ后，阈值增
加到（３３８±０４７）ｇ；在热板测痛实验中，炎性疼痛模
型小鼠的痛觉反应潜伏期为（１６３８±１１４）ｓ，２Ｈｚ电
针刺激后，痛觉反应潜伏期为（１５３８±０７）ｓ，在统计
学上差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
４　讨论

ＨＺ及ＰＨＮ发病机制尚未完全阐明，治疗方法以
镇痛、消炎、抗病毒、营养神经、调节免疫为主，但疗效

不太理想且易复发。研究认为 ＨＺ及 ＰＨＮ的疼痛与
ＩＰ和ＮＰ相关。ＩＰ包括病毒感染和创伤等，确实对于
带状疱疹病毒的干预有利于缓解疼痛，但是 ＮＰ无论
是对于ＨＺ还是ＰＨＮ都是疼痛的主要原因，而通过干
预ＴＲＰＶ１的表达能够对损伤的神经产生镇痛作用。
ＴＲＰＶ１作为一种热敏感的离子通道，参与温度的感知
和调节，虽然部分ＴＲＰＶ１拮抗药已经展开临床试验，
但是多因参与者体温异常而终止，因此在药物研究时

应该关注受试者体温是否异常，确保其安全性。

ＴＲＰＶ１通路受多种因子影响，参与 ＨＺ、ＰＨＮ的发展是



４３６　　 中 国 临 床 药 理 学 杂 志　
第４１卷　第３期　２０２５年２月（总第４２５期）　　　　

一个复杂的过程，因此能够通过调节 ＴＲＰＶ１通路及
相关因子的表达，进而减轻疼痛，缩短病程，降低ＰＨＮ
发生率。

多年以来，中医药在治疗ＨＺ及ＰＨＮ已经取得较
好的临床效果，却没有明确的作用机制和靶点。本文

通过查阅、整理和分析近年来国内外相关文献发现，

中医药在治疗ＨＺ及ＰＨＮ中具备一定的发展潜力，一
些中药有效成分和中医治疗手段参与调控 ＴＲＰＶ１通
路及相关炎性因子治疗 ＨＺ及 ＰＨＮ，发挥镇痛作用的
分子机制与其明显抑制病理升高的 ＴＲＰＶ１通道表达
相关，可以通过抑制或切断炎症介质，从而在表达和

功能上抑制上调的 ＴＲＰＶ１通道来实现镇痛作用。中
医药是一座丰富的可供挖掘的医学宝库，在治疗 ＨＺ、
ＰＨＮ具有作用广、疗效佳、靶点多、药物不良反应小等
优势。随着实验／试验研究的不断进展，中医药已被
证实参与调节多种细胞因子，干预 ＴＲＰＶ１通路的多
个方面，其在调控 ＴＲＰＶ１通路的巨大潜力有待进一
步发掘。

中医药参与调控 ＴＲＰＶ１信号通路抑制 ＨＺ和
ＰＨＮ疼痛及神经源性炎症反应，在治疗皮肤神经
源性炎症中前景广阔，但仍具有局限性。一是实

验类型多为体外实验，缺乏体内实验支持。二是

多数实验只涉及该信号通路，对上下游之间的联

系尚不明确，对于信号通路参与整个炎症反应的

具体联系认识不够深入。从中医药干预 ＴＲＰＶ１
及相关细胞因子的成果来看，这条通路值得科研

工作者深入研究。为此，应加大临床疗效向明确

机制研究的投入，来完善 ＴＲＰＶ１通路与相关细胞
因子的反应机制，促使研究成果转化，促进中医

药事业蓬勃发展。
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·科学文摘·

纳武单抗联合伊匹单抗治疗微卫星不稳定性高转移性
结直肠癌患者的临床研究

引自：ＡＮＤＲＥＴ，ｅｔａｌ．Ｎｉｖｏｌｕｍａｂｐｌｕｓｉｐｉｌｉｍｕｍａｂｉｎｍｉｃｒｏｓａｔｅｌｌｉｔｅ－ｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ－ｈｉｇｈｍｅｔａｓｔａｔｉｃｃｏｌｏｒｅｃｔａｌｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０２４，３９１（２１）：２０１４—２０２６．

巴黎公立医院集团圣安东尼医院的ＡＮＤＲＥ团队开展了一项３期开放标签临床试验，其将根据当地检测结
果把患有不可切除或转移性结直肠癌且微卫星不稳定性高（ｍｉｃｒｏｓａｔｅｌｌｉｔｅ－ｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ－ｈｉｇｈ，ＭＳＩ－Ｈ）或错配修
复缺陷（ｍｉｓｍａｔｃｈ－ｒｅｐａｉｒ－ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ，ｄＭＭＲ）状态的患者，按２∶２∶１的比例接受纳武单抗联合伊匹单抗（试验
组）、单独纳武单抗（对照Ａ组）或化疗联合或不联合靶向治疗（对照Ｂ组）。在集中确诊的ＭＳＩ－Ｈ或ｄＭＭＲ状
态患者中评估的双重主要终点是：①与化疗作为一线治疗相比，纳武单抗联合伊匹单抗的无进展生存期；②无论
既往是否接受过转移性疾病的全身治疗，与单独纳武单抗相比，纳武单抗联合伊匹单抗患者的无进展生存期。

在这个预先指定的中期分析中，评估了第１个主要终点。
该研究结果显示：在中位随访３１５（范围６１～４８４）个月时，试验组的无进展生存期显著优于对照 Ｂ组

（Ｐ＜０００１）；试验组和对照Ｂ组的２４个月无进展生存率分别为７２％（９５％置信区间为６４～７９）和１４％（９５％置
信区间为６～２５）。在２４个月时，试验组的限制性平均生存时间比对照组 Ｂ组长１０６个月（９５％置信区间为
８４～１２９），这一发现与无进展生存期的初步分析一致。试验组和对照Ｂ组中分别有２３％和４８％的患者发生
３级或４级治疗相关不良事件。

该研究提示：在既往未接受过全身治疗的ＭＳＩ－Ｈ或 ｄＭＭＲ转移性结直肠癌患者中，纳武单抗联合伊匹单
抗的无进展生存期长于化疗。

（戴荣源　摘录）


