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抑制肿瘤血管生长有什么用？

常见肺癌抗血管靶向药物有哪些？

抗血管靶向药物应用时机

未来展望



血管生成是肿瘤生长的关键因素

细胞能量异常

抵抗细胞死亡

基因组不稳定和突变

持续血管生成 侵袭和转移

促进肿瘤的炎症

无限复制

逃避免疫

躲避生长抑制持续的增殖信号

“持续的血管生成”
是肿瘤细胞10大特点中

重要的一种，成为肿瘤恶

性生长的关键环节之一。

Hallmarks of Cancer: The Next Generation,cell,2011,144(5):646-674.



血管生长与肿瘤的发展、转移相关

Adapted from Poon RT, et al. J Clin Oncol 2001，19:1207–25
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抗血管是肿瘤治疗的重要方式
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抑制肿瘤血管生长有什么用？

常见肺癌抗血管靶向药物有哪些？

抗血管靶向药获得物为什么能国家批准？

未来展望
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        3. Modified from Tabernero, J et al. Ann Oncol 2005. 4. Jain, et al. Nat Rev Cancer 2008 5. Lin B et al. Gene. 2018 Feb 14. pii: S0378-1119(18)30155-0.
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抗血管靶向药

• 高血压、出血、血栓风险、甲减、PFS短、乏力，食欲下降、声音嘶哑、皮疹、腹泻； 
血管正常化 可联合化疗、驱动靶点和PD1



常见抗血管信号通路靶向药

贝伐单抗：
靶点单一，不良反应轻，注意血压，出血风险，需要联合化疗及其他驱动靶向治
疗

小分子多靶点靶向药：
靶点多。副反应大，单独应用可迅速缩小肿瘤，高血压、出血、血栓风险、甲减、
PFS短、乏力，食欲下降、声音嘶哑、皮疹、腹泻； 血管正常化 可联合化疗、驱
动靶点和PD1

血管内皮抑制素（副反应最小）
高血压、出血、血栓 血管正常化 可联合化疗、（驱动靶点和PD1）



应对不良反应合理选择时机

副反应：
• 高血压(缬沙坦、拜新同)
•  血栓 ：利伐沙班 低分子肝素
• 出血： 避免中心型肿瘤
• 抑制食欲 乏力 声音嘶哑 蛋白尿 甲减
• 抗瘤谱广泛
• 抑制旁路多靶点 逆转驱动基因耐药
• 容易耐药
• 联合化疗或者驱动靶向免疫治疗
• 互联网传言，安罗副反应大。。。应该合理应用



可报销肺癌抗血管靶向药物

药物 适用范围 靶点

非小细胞肺癌

（NSCLC）

小细胞肺癌

（SCLC）
VEGF

VEGFR PDGFR FGFR
其他

1 2 3 α β 1 2 3

贝伐珠单抗 √ - √ - - - - - - - - -

安罗替尼 √ √ - √ √ √ √ √ √ √ √ C-Kit

1. 韩宝惠, et al. 晚期非小细胞肺癌抗血管生成药物治疗中国专家共识(2019版) 
2. 中国临床肿瘤协会（CSCO）. 原发性肺癌诊疗指南2019.

恩度 √ 鳞癌
√
-√ √ √ √ √ √ √ √ √ C-Kit



抑制肿瘤血管生长有什么用？

常见肺癌抗血管靶向药物有哪些？
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应用选择时机

• 发现晚期肿瘤时联合化疗、靶向、免疫（不良反应）

• 绝望 终末期挽救治疗（死马当活马医！）

• 特点：副反应大，见效快，抗瘤谱广泛

• 抑制旁路多靶点 逆转驱动基因耐药

• 联合化疗或者驱动靶向免疫治疗



贝伐珠单抗+化疗可显著延长NSCLC患者生存期

J Clin Oncol. 2015 Jul 1;33(19):2197-204.
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BEYOND研究：一项III期临床研究共纳入276名非鳞NSCLC患者（1:1），结果表明，与传统化疗相比，贝伐珠单抗联合

化疗的一线治疗方案PFS延长2.7个月，OS延长6.6个月 



安罗替尼可显著延长晚期NSCLC患者生存期
安罗替尼是我国自主研发的口服多靶点TKI药物

JAMA Oncol. 2018 Nov 1;4(11):1569-1575.

单药口服

5.37

9.63

1.4

6.3

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

中位无进展生存期 中位总生存期

时
间

（
月

）

安罗替尼

安慰剂

单药口服

ALTER0303研究：一项III期临床研究共纳入437例晚期NSCLC、接受过2种系统性化疗的或无法耐受治疗的患者，与安

慰剂组相比，安罗替尼组患者无进展生存期（PFS）显著延长3.97个月，中位总生存期（OS）显著延长3.33个月



获批用于晚期SCLC的抗血管生成药物

安罗替尼，获得国家药品监督管理局（NMPA）批准，
用于治疗晚期小细胞肺癌（SCLC）



安罗替尼可显著延长晚期SCLC患者的生存期
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2019年欧洲肿瘤内科学会上（ESMO），公布了ALTER1202研究结果：安罗替尼治疗三线及以上的晚期SCLC患者，

相比于安慰剂，安罗替尼，可显著延长PFS和OS

OS显著延长了2.4个月

PFS延长了3.4个月



哪些患者不能够使用抗血管治疗

Ø 对产品中的任何一种组份过敏的患者

Ø 对中国仓鼠卵巢细胞产物或者其它重组人类或人源化抗体过敏的患者

贝伐珠单抗注射液禁忌人群

Ø 对产品任何成份过敏的患者

Ø 中央型肺鳞癌或有大咯血风险的患者

Ø 重度肝肾功能不全的患者

Ø 正处于妊娠期或哺乳期的患者

 盐酸安罗替尼胶囊禁忌人群



抑制肿瘤血管生长有什么用？

常见肺癌抗血管靶向药物有哪些？

抗血管靶向药物为什么能获得国家批准？

未来展望



抗血管靶向治疗在联合其他疗法上进行了很多
探索

期待为更多患者带来新的希望

抗血管靶向治疗

化疗

免疫治疗

靶向治疗
＋



安罗替尼多种联合治疗方案，在未经治疗的
晚期NSCLC初步显示良好疗效
2019年世界肺癌大会（WCLC）上的报道：

安罗替尼
+

免疫治疗
（信迪利单抗）

安罗替尼
+

化疗

安罗替尼
+

厄洛替尼 

EGFR 突变 - 

晚期NSCLC肺癌患者，之前未经过系统治疗

EGFR 突变＋

27位患者

相对缓解率 92.6%

疾病控制率 100%

相对缓解率 72.7%

疾病控制率 100%

相对缓解率 60%

疾病控制率 96.7%

30位患者22位患者

Baohui Han, et al. 2019 WCLC Abstract P1.01.95；Baohui Han, et al. 2019 WCLC Abstract P2.01.21；Han BH,et al. 2019 WCLC Abstract JCSE01.11.



总结

抗血管靶向药物
• 有效率高
•  抗瘤谱广
• 如果有效，迅速缩小坏死
• 副反应大：部分可致命，严密观察
• 单用有效时间短大多＜3月 容易耐药
• 抑制旁路多靶点 逆转驱动基因耐药
• 联合化疗、驱动靶向、免疫治疗可有协同作用
• 联合治疗可能是未来应用的方向



•   申龙海：肿瘤内科副主任，肿瘤学硕士

• 肿瘤内科学副主任、肿瘤放射治疗学、内科学主治医师

•  与癌共舞论坛综合交流区版主 九三学社盘锦分社社员 

• 【擅长】： 基因检测结果判读；靶向及PD1免疫治疗全程咨
询；常见恶性肿瘤适型调强放疗；恶性肿瘤的全程管理和综
合治疗；深静脉穿刺置管术；腰穿、胸腹腔穿刺；脑脊液、
胸腹腔局部灌注化疗。肿瘤合并内科疾病的综合管理；全身
肿瘤穿刺活检，3D打印放射性粒子局部挽救治疗。

• 【成就】：盘锦市科技进步2等奖 辽河油田医师技能竞赛2等
奖 盘锦市医师技能竞赛3等奖 北京大学第三医院优秀进修医 
宝石花医疗集团优秀医师

• 【地位】：中国抗癌协会会员、中国医师协会腹部肿瘤专委
会委员、 中国抗衰老促进会肿瘤营养专委会委员 、北京肿瘤
防治研究会免疫专业委员会委员、盘锦市医学会放疗分委会
常委 、盘锦市医学会肿瘤分委会委员。                                     
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