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【摘要】 　 目的 　 探索２２５ Ａｃ⁃前列腺特异膜抗原 （ ＰＳＭＡ） 用于转移性去势抵抗性前列腺癌

（ｍＣＲＰＣ）治疗的安全性和疗效。 方法　 回顾性分析 ２０２１ 年 ７ 月至 ２０２３ 年 １０ 月在西南医科大学附

属医院接受２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗的 １１ 例 ｍＣＲＰＣ 患者［年龄（７０．０±８．８）岁］。 采用前列腺癌临床试

验工作组 ３（ＰＣＷＧ３）标准评价治疗前后前列腺特异抗原（ＰＳＡ）水平的变化以评估疗效。 进行治疗

前后６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像，采用改良后的实体瘤疗效 ＰＥＴ 评价标准（ＰＥＲＣＩＳＴ）１．０ 评估分子

影像学反应。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法分析无进展生存（ＰＦＳ）和总生存（ＯＳ）。 采用不良事件通用术语

标准 ５．０ 版（ＣＴＣＡＥ ５．０）进行毒性评估。 治疗前后参数比较采用配对 ｔ 检验或Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验。
结果　 １１例患者中，９例患者的 ＰＳＡ水平显著低于治疗前［１７．８３（４．７４，４１．２５）与 １２４．３３（７７．８５，７８４．２２） μｇ ／ Ｌ；
ｚ＝ －２．６７，Ｐ＝ ０．００８］，其中 ６ 例下降＞５０％；２ 例患者 ＰＳＡ 水平上升＞２５％，疾病进展（ＰＤ）。６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１
ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像示，治疗后 １１ 例患者中有 ７ 例达到基于分子影像的部分缓解（ＰＲ）；２ 例达到疾病稳定

（ＳＤ）；２ 例发生 ＰＤ。 １１ 例患者的 ＯＳ 为 １２．０（１０．０，１８．０）个月，ＰＦＳ 为 ８．０（６．０，１１．０）个月。 所有患者

的 ＷＢＣ 计数、Ｈｂ、ＰＬＴ、肌酐、肾小球滤过率、丙氨酸氨基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶、总胆红素在

治疗前后差异均无统计学意义（ ｚ 值：－１．０７～０．００，ｔ 值：－０．７７ ～ １．７６，均 Ｐ＞０．０５）。 未发现Ⅲ／Ⅳ级肾

脏毒性及唾液腺毒性。 结论　 ２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 是 ｍＣＲＰＣ 有前景的新型治疗选择，安全性及耐受性

良好。
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　 　 前列腺癌是男性最常见的恶性肿瘤，也是男性

癌症相关死亡的第二大原因。 转移性前列腺癌患者

最初接受雄激素剥夺治疗，但相当一部分患者最终
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ｍＣＲＰＣ 的标准治疗方案包括以紫杉类为基础的化

疗、新型雄激素轴药物治疗及２２３ＲａＣｌ２ 治疗［２］。 前

列腺特异膜抗原（ｐｒｏｓｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ ａｎｔｉｇｅｎ，
ＰＳＭＡ）在 ｍＣＲＰＣ 中过表达，使其成为 ｍＣＲＰＣ 成像

和治疗的合适靶点［３］。 已有研究显示１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ
治疗 ｍＣＲＰＣ 取得了令人鼓舞的结果， 但仍有高达

３０％的患者对这种疗法无应答或产生抵抗［４］。２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ 是一种新型治疗选择，其在 ｍＣＲＰＣ 中取得的

初步成果显示了治疗潜力［５］。 口干是２２５ Ａｃ⁃ＰＳＭＡ
的主要限制性不良反应，国外已有大量临床试验研

究２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ 治疗 ｍＣＲＰＣ 的疗效和安全性，而国

内该方向的数据尚欠缺。 本单中心回顾性分析旨在

展示国内在该方向的初步研究成果。

资料与方法

１．研究对象及方案。 回顾性分析 ２０２１ 年 ７ 月至

２０２３ 年 １０ 月在西南医科大学附属医院接受２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗的 １１ 例 ｍＣＲＰＣ 患者［年龄 ５７ ～ ８４
（７０．０±８．８）岁］。 纳入标准：美国东部肿瘤协作组

（Ｅａｓｔｅｒｎ Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ， ＥＣＯＧ）体力状

况评分均＜２ 分；ＷＢＣ 计数＞２．０×１０９ ／ Ｌ，Ｈｂ＞８０ ｇ ／ Ｌ，
ＰＬＴ＞７５ ｇ ／ Ｌ；肾小球滤过率（ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅ，
ＧＦＲ）＞５０ ｍｌ ／ ｍｉｎ，肌酐（ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， Ｃｒｅａ）＜１３０ μｍｏｌ ／ Ｌ；
总胆红素（ ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ， ＴＢｉＬ） ＜正常上限 ３ 倍，白
蛋白＞３０ ｇ ／ Ｌ；病灶已发生转移，６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ ＰＥＴ ／ ＣＴ
提示肿瘤组织及转移灶有显著显像剂摄取（摄取水

平高于肝脏）；经病理确诊为前列腺癌，在接受其他

标准治疗或１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗后仍出现疾病进展。
排除标准：存在不良事件通用术语标准 ５．０ 版（ｃｏｍ⁃

ｍｏｎ ｔｅｒｍｉｎｏｌｏｇｙ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｆｏｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｖｅｒｓｉｏｎ ５．０，
ＣＴＣＡＥ ５．０）定义的尿路梗阻和骨髓抑制；拒绝签署

自愿及知情同意书。
２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗由 ３ 名有经验的核医学医

师进行讨论。 患者每 ８ 周接受 １ 次２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７
治疗，直至疾病完全缓解（ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＣＲ）、
疾病进展（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＤ）、达到限制剂量

（７４ ＭＢｑ） ［６］、死亡或患者退出治疗。 在基线、每个

治疗周期后 ２、４、６～８ 周和整个随访期间间隔 ４～８ 周

进行临床实验室检查，包括血清前列腺特异抗原

（ｐｒｏｓｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ， ＰＳＡ）、全血细胞计数及肝

肾功能检查。 在基线和每个治疗周期后 ８ 周进行６８Ｇａ⁃
ＰＳＭＡ⁃１１（前体购自德国 ＡＢＸ 制药公司，本科室自

行标记） ＰＥＴ ／ ＣＴ（ｕＭＩ７８０；上海联影医疗科技股份

有限公司）显像以评估分子影像学反应（图 １）。 每

例接受２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗的患者均被询问治疗后

口干情况及其他任何不适症状。 采用 ＣＴＣＡＥ ５．０
进行毒性分级。 本研究经西南医科大学附属医院伦

理委员会批准［伦理批号：ＡＨＳＷＭＵ＿２０２０＿０３５］。
所有患者签署２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗知情同意书。

２． ２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗。 给药前 ３０ ｍｉｎ 至注

射后 ２ ｈ 患者接受 １ Ｌ 生理盐水（质量分数 ０．９％
ＮａＣｌ 溶液）静脉水化。 在 １５～２０ ｍｉｎ 内缓慢静脉输

注含２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７（由西南医科大学附属医院核

医学科自主合成）的 ５０ ｍｌ 生理盐水，给药剂量为按

体质量 １００ ｋＢｑ ／ ｋｇ［７］，根据患者肿瘤负荷、体质量、
伴随疾病及实验室检查结果等进行适当调整。 此外，
治疗后 ３ ｄ 内口服泼尼松 ２０ ｍｇ ／ ｄ、昂丹司琼 １６ ｍｇ ／ ｄ。
给药后记录患者的血压、体温、脉搏等生命体征，监测

患者 ２４ ｈ 内任何急性不良事件（疼痛、呕吐、恶心等）。
３．毒性分析。 根据 ＣＴＣＡＥ ５．０ 进行毒性分级。

住院期间和每次门诊就诊时对患者进行口干症评

估，包括白天、夜间或进食时的口干感、吞咽问题。
４．疗效评价。将治疗前后ＰＳＡ水平变化作为
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图 １　 转移性去势抵抗性前列腺癌（ｍＣＲＰＣ）患者２２５Ａｃ⁃前列腺特异膜抗原（ＰＳＭＡ）⁃６１７ 治疗及评估、监测流程图。 ＰＥＲＣＩＳＴ 为实体瘤疗

效 ＰＥＴ 评价标准，ＰＳＡ 为前列腺特异抗原

疗效评价的主要标志物，根据前列腺癌临床试验工

作组 ３（Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｃａｎｃｅｒ Ｗｏｒｋｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ３， ＰＣＷＧ３）
标准评估［８］：部分缓解（ｐａｒｔｉａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ＰＲ）定义为

血清 ＰＳＡ 水平较基线下降≥５０％，疾病稳定（ｓｔａｂｌｅ
ｄｉｓｅａｓｅ， ＳＤ）定义为下降＜５０％或上升＜２５％，ＰＤ 定

义为上升≥２５％。 使用改良后的实体瘤疗效 ＰＥＴ
评价标准 （ ＰＥＴ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ，
ＰＥＲＣＩＳＴ）１．０［９⁃１０］，根据瘦体质量校正的 ＳＵＶ 峰值

（ｐｅａｋ ｏｆ ＳＵＶ ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｆｏｒ ｌｅａｎ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ， ＳＵＬｐｅａｋ）
的百分比变化评估基于分子影像的治疗反应，结果

分类如下：ＣＲ 定义为所有阳性病灶完全消退； ＰＲ
定义为可测量的靶病灶的 ＳＵＬｐｅａｋ 最小减少 ３０％；
ＰＤ 定义为增加 ３０％以上或出现新的阳性病灶；ＳＤ
定义为既不符合 ＰＲ 也不符合 ＰＤ 的病灶。 计算疾

病控制率（ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔｅ， ＤＣＲ）：达到 ＰＲ 的患

者与纳入研究总人数之比。 生存分析指标包括总生

存（ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ）及无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃
ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）。 ＯＳ 定义为从治疗开始到死亡

或失访的时间，ＰＦＳ 定义为从治疗开始到发生进展

（ＰＳＡ 进展或影像学进展，以先发生者为准）、死亡

或失访的时间。
５．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ ２６．０ 软件对数

据进行分析。 符合正态分布的定量资料用 􀭰ｘ± ｓ 表

示，不符合正态分布的定量资料用 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示，
对２２５ Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗前后 Ｈｂ、ＰＬＴ、Ｃｒｅａ、ＧＦＲ、
ＴＢｉＬ 行配对 ｔ 检验，对治疗前后 ＷＢＣ 计数、丙氨酸

氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ＡＬＴ）、天冬氨

酸氨基转移酶（ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ＡＳＴ）及血

清 ＰＳＡ 行 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检验，Ｐ＜０．０５ 为差异有

统计学意义。 定性资料以频数（百分比）表示。 采

用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法进行生存分析，并根据患者是否

接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗、ＰＳＡ 反应是否达到 ＰＲ 进

行分组，使用 ｌｏｇ⁃ｒａｎｋ 分析比较不同组患者的 ＯＳ 及

ＰＦＳ。

结　 　 果

１．一般资料。 所有患者有内分泌和（或）靶向治

疗史，部分患者治疗前接受过手术切除（３ ／ １１）、外
照射治疗（４ ／ １１）、化疗（７ ／ １１）、２２３Ｒａ（１ ／ １１；６ 周期，
累积剂量 １８．６ ＭＢｑ）及１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗（３ ／ １１；其中

１ 例 ６ 个周期，累积剂量 ５．１ ＭＢｑ；１ 例 ２ 个周期，累积

剂量 ６．０ ＭＢｑ；１ 例 ２ 个周期，累积剂量 １３．４ ＭＢｑ）。
所有患者的６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像结果为阳性，
骨骼（１０ ／ １１）、淋巴结（６ ／ １１）及肝脏（３ ／ １１）为常见

的转移部位，其余转移部位包括胸膜（２ ／ １１）、腹膜

（１ ／ １１）、肺（１ ／ １１）、颅内（１ ／ １１）及皮下（１ ／ １１）。 所有

患者共接受 ２４［中位数：２（２，３）；范围：１ ～ ４］个周期
２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗，总累积剂量 １４２． ５［中位数：
１３．４（１２．０，１５．３）；范围： ５．１～２２．０］ ＭＢｑ。 治疗后中

位随访时间为 １２（１０，１８）个月，范围：８～２６ 个月。
２．不良反应。 注射２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 后未观察到

早期毒性及不良反应，未观察到心率、血压或体温的
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显著变化。 １１ 例患者中，治疗前 ４ 例 ＷＢＣ 计数降低

（Ⅰ级、Ⅱ级分别有 ２ 例）、１０ 例 Ｈｂ 降低（４ 例Ⅰ级、
６ 例Ⅱ级）、１ 例 ＧＦＲ 降低（Ⅱ级）；治疗前后 ＷＢＣ
计数（ ｚ＝ －０．２７，Ｐ＝ ０．７９０）、Ｈｂ（ ｔ ＝ １．７６，Ｐ ＝ ０􀆰 １０９）、
ＰＬＴ（ ｔ＝ ０．９３，Ｐ＝ ０．３７３）、Ｃｒｅａ（ ｔ ＝ －０．１６，Ｐ ＝ ０．８８０）、
ＧＦＲ（ ｔ＝ ０．６６，Ｐ ＝ ０．５２５）、ＡＬＴ（ ｚ ＝ ０．００，Ｐ ＝ １．０００）、
ＡＳＴ（ｚ＝－１．０７，Ｐ ＝ ０．２８６）、ＴＢｉＬ（ ｔ ＝ －０．７７，Ｐ ＝ ０．４５９）
差异均无统计学意义。 部分患者治疗前后诉口干，
但治疗及随访期间未观察到Ⅲ／Ⅳ级唾液腺毒性事

件，无患者因无法耐受口干而退出治疗。
３．疗效分析。 根据 ＰＣＷＧ３ 标准，１１ 例患者中，

６ 例（年龄均≤７０ 岁）ＰＳＡ 水平下降＞５０％，ＰＲ；３ 例

下降＜５０％，ＳＤ；２ 例 ＰＳＡ 水平上升＞２５％，ＰＤ。 ５ 例

ＰＤ 或 ＳＤ 患者年龄＞７０ 岁。 ９ 例 ＰＳＡ 水平下降患者

的治疗后 ＰＳＡ 水平低于治疗前［１７．８３（４．７４，４１．２５）
与 １２４．３３（７７．８５，７８４．２２） μｇ ／ Ｌ；ｚ ＝ －２．６７，Ｐ ＝ ０．００８］。
１１ 例患者治疗后６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像示 ７ 例

患者病灶数目减少、显像剂摄取减低（图 ２），ＰＲ；２ 例

ＳＤ；２ 例患者新增骨转移灶，ＰＤ。 ＤＣＲ 分别为 ６ ／
１１、７ ／ １１。

图 ２　 转移性去势抵抗性前列腺癌（ｍＣＲＰＣ）患者（５７ 岁）２２５Ａｃ⁃

前列腺特异膜抗原（ＰＳＭＡ）⁃６１７ 治疗前后６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１ ＰＥＴ ／
ＣＴ 显像图。 患者确诊前列腺癌后接受了手术、内分泌治疗、放

化疗、靶向治疗及１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗，仍出现疾病进展，随后接

受２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗。 Ａ．治疗前显像最大密度投影（ＭＩＰ）
图示全身多发转移（骨、淋巴结、肝），显像剂摄取明显增高；Ｂ．
２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗 ２ 个周期后显像 ＭＩＰ 图示全身转移灶数

量明显减少，显像剂摄取较前明显减低

４．生存分析。 １１ 例患者的 ＯＳ 及 ＰＦＳ 分别 １２．０
（１０．０，１８．０）、８．０（６．０，１１．０）个月。 ＰＳＡ⁃ＰＲ 患者的

ＯＳ 及 ＰＦＳ 分别为 １８．０（９．８，２５．２）、１１．０（８．０，２１．５）个月，
ＰＳＡ⁃ＳＤ 及 ＰＳＡ⁃ＰＤ 患者的 ＯＳ 及 ＰＦＳ 分别为 １２．０
（９．５，１３． ０）、６． ０ （ ５． ０，７． ５） 个月；ＰＳＡ⁃ＰＲ 患者与

ＰＳＡ⁃ＳＤ 及 ＰＳＡ⁃ＰＤ 患者的 ＯＳ（χ２ ＝ ５．１３，Ｐ ＝ ０．０２４）
及 ＰＦＳ（χ２ ＝ ６．２３，Ｐ ＝ ０．０１３）差异有统计学意义（图
３）。 既往未接受过１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗患者的 ＯＳ 及

ＰＦＳ 分别为 １６．０（１２．０，２５．０）、９．０（６．０，２０．０）个月；
既往接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗患者的 ＯＳ 及 ＰＦＳ 分别

为 １１．０（９．０，１２．０）、６．０（５．０，７．０）个月；２ 组患者的

ＯＳ（χ２ ＝ ４．４７，Ｐ＝ ０．０３４）及 ＰＦＳ（χ２ ＝ ４．０６，Ｐ ＝ ０．０４４）
差异有统计学意义。

讨　 　 论

美国食品与药品监督管理局 （ Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ
Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ）已批准１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 用于治

疗 ｍＣＲＰＣ。 研究报道，与标准治疗相比，１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ 联合标准治疗延长了基于影像学的 ＰＦＳ［１１］；然
而，仍有部分患者对该治疗无反应［１２］。 最近的研究

表明２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗 ｍＣＲＰＣ 的疗效显著，即
使是在１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗后出现 ＰＤ 的患者中也是如

此［１３］。 相较于１７７Ｌｕ 发射的 β 粒子，２２５Ａｃ 发射的 α
粒子具有更高的线性能量传递，可诱导成簇 ＤＮＡ 损

伤，如双链 ＤＮＡ 断裂和碱基化学修饰，而这种损伤

很难被细胞修复。 此外，α 粒子射程更短，在组织中

射程为微米量级。 因此，靶向 α 治疗具有在对正常

组织损伤最小的情况下根除癌细胞的潜力［２］。
多项研究表明，相较于 β 粒子，α 粒子在广泛骨

转移 的 ｍＣＲＰＣ 患 者 中 显 示 更 低 的 血 液 学 毒

性［３，１４］。 Ｌａｗａｌ 等［３］的研究队列中，９２．５ ％的患者存

在至少 １ 个血液学参数低于正常值下限，但在２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗后患者的血液学恶化程度很低，仅 １ 例

患者出现Ⅳ级毒性反应（血小板减少），这表明基线

骨髓储备受损和高肿瘤负荷可能不是２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ 治疗的禁忌证。 本研究队列中，１０ ／ １１ 的患者存

在骨转移，部分呈弥漫性骨髓浸润，且有 １０ 例患者

存在 １～２ 项基线血液学参数低于正常值下限，但治

疗前后相应指标并无明显差异，这与他们的研究结

果相似。 Ｋｒａｔｏｃｈｗｉｌ 等［７］ 的研究表明，２２５ Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ 的最大耐受剂量为按体质量 １００ ｋＢｑ ／ ｋｇ，１５０、
２００ ｋＢｑ ／ ｋｇ 分别是口干症和眼干症发生的限制剂

量。 本研究中部分患者出现口干症状，但未观察到

任何吞咽问题，也没有患者发生Ⅲ／Ⅳ级唾液腺毒性

事件，这与多项研究结果相似［２，５，１５］。 然而，有研究

报道２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７治疗后患者出现严重的口干，
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图 ３　 转移性去势抵抗性前列腺癌（ｍＣＲＰＣ）患者２２５Ａｃ⁃前列腺特异膜抗原（ＰＳＭＡ）⁃６１７ 治疗后部分缓解（ＰＲ）组（６ 例）与疾病稳定（ＳＤ）
组（２ 例）或疾病进展（ＰＤ）组（３ 例）的 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存曲线。 ＰＦＳ 为无进展生存，ＯＳ 为总生存

导致约 １ ／ ３ 的患者中断治疗［１６］。 α 靶向治疗的唾

液腺毒性及其预防有待进一步研究。
Ｓａｔｈｅｋｇｅ 等［１７］ 的研究显示，更多的治疗周期并

不能转化为更好的 ＰＦＳ 或 ＯＳ，这可能是由于２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗 １ ～ ２ 个周期后患者反应良好，不需

要进一步治疗，显示出持久的缓解和长期生存。 本

研究 １１ 例晚期 ｍＣＲＰＣ 患者中，６ 例达到 ＰＳＡ⁃ＰＲ
患者的年龄均≤７０ 岁，而其余 ５ 例年龄＞７０ 岁患者

治疗后为 ＰＳＡ⁃ＳＤ 或 ＰＳＡ⁃ＰＤ，这提示年龄可能是影

响治疗预后的因素。 Ｓｃｏｓｙｒｅｖ 等［１８］ 的研究发现，与
年轻患者相比，老年患者更容易出现晚期疾病，有更

大的风险死于前列腺癌，且患者年龄与治疗后 ＰＳＡ
反应呈负相关。 Ｌａｗａｌ 等［３］ 的研究中，与 ＰＳＡ 水平

下降＜５０％的患者相比，ＰＳＡ 水平下降≥５０％的患者

的中位 ＰＦＳ 和 ＯＳ 显著延长。 本研究 ＰＳＡ⁃ＰＲ 患者

的 ＯＳ 及 ＰＦＳ 相较于 ＰＳＡ⁃ＳＤ 及 ＰＳＡ⁃ＰＤ 患者延长，
与上述研究结果一致。 根据生化和分子影像学反应

标准，本研究 ＤＣＲ 分别为 ６ ／ １１ 和 ７ ／ １１，这与 Ｙａｄａｖ
等［１９］的研究结果（８２％、６３．６％）有差异，这可能是

由于本研究样本量过小。
本研究中有 ８ 例患者既往未接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ

治疗，其中 ＰＳＡ 水平下降＞５０％的患者有 ５ 例；有 ３ 例

患者既往接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗，其中 ＰＳＡ 水平下

降＞５０％的患者 １ 例；相较于未接受过１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ
治疗的患者，既往接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗患者的 ＯＳ
及 ＰＦＳ 缩短；这些结果表明既往１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗可

能导致２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗 ｍＣＲＰＣ 的预后不良。
然而在 Ｓａｎｌｉ 等［１４］ 的研究中，既往未接受过１７７ Ｌｕ⁃
ＰＳＭＡ 治疗与接受过１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗的患者相比，
ＰＳＡ 水平下降＞５０％的患者占比无明显差异（５７．１％
与 ６０％），这表明２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ 治疗的效果可能独立

于既往１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗。 Ｓａｔｈｅｋｇｅ 等［１７］ 也发现既

往未接受过 ｍＣＲＰＣ 联合化疗、二线激素治疗（标准

治疗）或１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治疗与既往接受过这些治疗患

者的 ＯＳ 无显著差异（９．５ 个月与 ７ 个月；Ｐ ＝ ０．３３）。
研究结果的不一致可能是由于本研究队列小、随访

时间短，需谨慎看待所得结果，既往１７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 治

疗对２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ 治疗的预后影响还需进一步研究。
本研究表明２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 对晚期 ｍＣＲＰＣ 治

疗有效，且耐受性良好；但本研究队列小，且为单中心

研究，可能存在患者选择偏倚，故未进行生存分析的

多因素分析，未来需要更多的、更大规模的前瞻性研

究验证２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ 治疗 ｍＣＲＰＣ 的有效性与安全性。
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ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｗｉｔｈ ２２５Ａｃ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７： ｄｏｓｉｍｅｔｒｙ ｅｓｔｉｍａｔｅ ａｎｄ ｅｍｐｉｒｉｃ ｄｏｓｅ ｆｉｎｄｉｎｇ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０１７， ５８（１０）： １６２４⁃１６３１． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１７．１９１３９５．

［８］ Ｓｃｈｅｒ ＨＩ， Ｍｏｒｒｉｓ ＭＪ， Ｓｔａｄｌｅｒ ＷＭ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒｉａｌ ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｏｂｊｅｃ⁃
ｔｉｖｅｓ ｆｏｒ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ： ｕｐｄａｔｅｄ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａ⁃
ｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｐｒｏｓｔａｔｅ Ｃａｎｃｅｒ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｔｒｉａｌｓ Ｗｏｒｋｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ３［Ｊ］ ．
Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０１６， ３４ （ １２）： １４０２⁃１４１８． ＤＯＩ：１０． １２００ ／ ＪＣＯ．
２０１５．６４．２７０２．

［９］ Ｋｈｒｅｉｓｈ Ｆ， Ｗｉｅｓｓｎｅｒ Ｍ， Ｒｏｓａｒ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ａｎｄ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｂｙ ６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１ ＰＥＴ ／ ＣＴ
ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｕｍｏｒ⁃ｔｏ⁃ｌｉｖｅｒ ｒａｔｉｏ （ＴＬＲ） ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍＣＲＰＣ ｕｎ⁃
ｄｅｒｇｏｉｎｇ １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ ｒａｄｉｏｌｉｇａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｏｌｅｃｕｌｅｓ，
２０２１， １１（８）： １０９９． ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｂｉｏｍ１１０８１０９９．

［１０］ Ｗａｈｌ ＲＬ， Ｊａｃｅｎｅ Ｈ， Ｋａｓａｍｏｎ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｆｒｏｍ ＲＥＣＩＳＴ ｔｏ ＰＥＲＣＩＳＴ：
ｅｖｏｌｖｉｎｇ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ＰＥＴ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２００９， ５０ （ Ｓｕｐｐｌ １）： １２２Ｓ⁃１５０Ｓ． ＤＯＩ：１０．
２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１０８．０５７３０７．

［１１］ Ｓａｒｔｏｒ Ｏ， Ｈｅｒｒｍａｎｎ Ｋ． Ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ： １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ， ｃｏｎｃｅｐｔｓ， ａｎｄ ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２２， ６３（６）： ８２３⁃８２９． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２１．２６２４１３．

［１２］ Ｙａｄａｖ ＭＰ， Ｂａｌｌａｌ Ｓ， Ｂａｌ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ ｒａｄｉｏｌｉｇａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ
ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２０， ４５（１）： １９⁃３１． ＤＯＩ：
１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．００００００００００００２８３３．

［１３］ Ｓｅｎ Ｉ， Ｔｈａｋｒａｌ Ｐ， Ｔｉｗａｒｉ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ⁃６１７ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｅ

ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ａｆｔｅｒ ｔａｘａｎｅ⁃ｂａｓｅｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ［ Ｊ］ ． Ａｎｎ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ３５（７）： ７９４⁃８１０． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１２１４９⁃０２１⁃
０１６１７⁃４．

［１４］ Ｓａｎｌｉ Ｙ， Ｋｕｙｕｍｃｕ Ｓ， Ｓｉｍｓｅｋ ＤＨ， ｅｔ ａｌ． ２２５Ａｃ⁃ｐｒｏｓｔａｔｅ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ａｎｔｉｇｅｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ： ａ
ｓｉｎｇｌｅ⁃ｃｅｎｔｅｒ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ４６（１２）： ９４３⁃
９５１． ＤＯＩ：１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．００００００００００００３９２５．

［１５］ 卜婷，张川，臧士明，等． １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗转移性前列腺癌

的安全性和疗效［ Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂志， ２０１９， ３９
（２）： ８１⁃８５． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５⁃２８４８．２０１９．０２．００５．
Ｂｕ Ｔ， Ｚｈａｎｇ Ｃ， Ｚａｎｇ ＳＭ， ｅｔ ａｌ． Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃
６１７ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１９， ３９（ ２）： ８１⁃８５． ＤＯＩ：１０．
３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５⁃２８４８．２０１９．０２．００５．

［１６］ 傅文会，徐婷婷，刘会攀，等． ２２５Ａｃ ／ １７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ 治疗前列

腺癌继发唾液腺损伤及保护的研究进展［ Ｊ］ ．中华核医学与分

子影像杂志， ２０２２， ４２ （ １０）： ６２８⁃６３２． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２１０４０９⁃００１０５．
Ｆｕ ＷＨ， Ｘｕ ＴＴ， Ｌｉｕ ＨＰ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｓａｌｉｖａｒｙ
ｇｌａｎｄｓ ｉｎｊｕｒｙ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｔｏ ２２５Ａｃ ／ １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ⁃６１７ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｉｔｓ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ， ２０２２， ４２（１０）： ６２８⁃６３２． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１８２８⁃
２０２１０４０９⁃００１０５．

［１７］ Ｓａｔｈｅｋｇｅ ＭＭ， Ｌａｗａｌ ＩＯ， Ｂａｌ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ａｃｔｉｎｉｕｍ⁃２２５⁃ＰＳＭＡ ｒａｄｉｏ⁃
ｌｉｇａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ
（ＷＡＲＭＴＨ Ａｃｔ）： ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ， ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ
Ｏｎｃｏｌ， ２０２４， ２５（２）： １７５⁃１８３． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ Ｓ１４７０⁃２０４５（２３）
００６３８⁃１．

［１８］ Ｓｃｏｓｙｒｅｖ Ｅ， Ｍｅｓｓｉｎｇ ＥＭ， Ｍｏｈｉｌｅ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｌｄｅｒｌｙ： ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ ａｄｖａｎｃｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ ａｔ ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ⁃
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ， ２０１２， １１８（１２）： ３０６２⁃３０７０． ＤＯＩ：
１０．１００２ ／ ｃｎｃｒ．２６３９２．

［１９］ Ｙａｄａｖ ＭＰ， Ｂａｌｌａｌ Ｓ， Ｓａｈｏｏ ＲＫ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ２２５Ａｃ⁃
ＰＳＭＡ⁃６１７ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ
ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓ， ２０２０， １０（２０）： ９３６４⁃
９３７７． ＤＯＩ：１０．７１５０ ／ ｔｈｎｏ．４８１０７．

（收稿日期：２０２４⁃０５⁃０６） 　 　

·７２５·中华核医学与分子影像杂志 ２０２４ 年 ９ 月第 ４４ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｓｅｐ． ２０２４， Ｖｏｌ． ４４， Ｎｏ． ９


