
·肿瘤免疫治疗分子影像评估·

晚期鼻咽癌患者基线１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢
参数预测免疫治疗效果及预后的价值

包俊杰１ 　 刘立志２ 　 樊卫１ 　 林晓平１

１中山大学肿瘤防治中心核医学科，广州 ５１００６０；２ 中山大学肿瘤防治中心影像科，广州

５１００６０
通信作者：林晓平， Ｅｍａｉｌ： ｌｉｎｘｐ＠ ｓｙｓｕｃｃ．ｏｒｇ．ｃｎ

【摘要】 　 目的　 探究基线１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 肿瘤及脂肪组织代谢参数预测晚期鼻咽癌患者免疫

治疗效果及预后的价值。 方法　 回顾性分析 ２０１９ 年 ２ 月至 ２０２２ 年 ２ 月在中山大学肿瘤防治中心接

受程序性死亡受体 １（ＰＤ⁃１）抑制剂治疗的晚期鼻咽癌患者 １１２ 例，其中男 ９１ 例、女 ２１ 例，年龄 ２１～
７３ 岁。 患者均行基线 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查，测量并计算肿瘤及脂肪组织的代谢参数。 将患者分为临床获益

组和非临床获益组，采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验或 χ２ 检验评估组间差异；采用多因素 Ｃｏｘ 比例风险回

归模型对无进展生存（ＰＦＳ）进行预后分析并构建预后分层系统。 结果　 １１２ 例患者中，临床获益组

８５ 例，非临床获益组 ２７ 例。 非临床获益组与临床获益组的肿瘤原发灶（ＰＴ）⁃肿瘤代谢体积（ＭＴＶ）
分别为 ４７．７（７．７，８１．２）和 １４．０（５．７，２７．１） ｃｍ３，ＰＴ⁃病灶糖酵解总量（ＴＬＧ）分别为 ２２８．９（２７．４，４９２．８）
和 ７２．７（２０．４，１６５．５） ｇ，全身 ＭＴＶ（ＷＢ⁃ＭＴＶ）分别为 ９４．２（４５．９，２１５．４）和 ６１．３（３１．６，１０４．３） ｃｍ３，全身

ＴＬＧ（ＷＢ⁃ＴＬＧ）分别为 ６０５．５（２１４．１，１ ４０２．５）和 ３１９．２（１７２．４，６３２．８） ｇ，内脏脂肪组织 ＳＵＶｍａｘ（ＳＵＶｍａｘ ⁃
ＶＡＴ）分别为 ０．７７（０．５５，０．９１）和 ０．６２（０．４８，０．７６），差异均有统计学意义（Ｚ 值：－２．７２～ －１．９６，均 Ｐ＜
０􀆰 ０５）；非临床获益组存在肺转移患者的占比高于临床获益组［４４．４％（１２ ／ ２７）与 ２３．５％（２０ ／ ８５）； χ２ ＝
４．３９，Ｐ＝ ０􀆰 ０３６］。 多因素分析结果显示，ＰＴ⁃ＭＴＶ［风险比（ＨＲ） ＝ ２．８０７，９５％ ＣＩ： １．５４０ ～ ５．１１８，Ｐ ＝
０􀆰 ００１］和有无肺转移（ＨＲ＝ １．６９１，９５％ ＣＩ： １．０１２～２．８２３，Ｐ＝ ０．０４５）是 ＰＦＳ 的独立预测因素。 基于上

述 ２ 个指标构建的 ＰＦＳ 预后预测模型能够区分不同患者的预后。 结论　 基线肿瘤代谢参数和内脏

脂肪组织 ＳＵＶｍａｘ与晚期鼻咽癌患者免疫治疗效果存在关联因素；ＰＴ⁃ＭＴＶ 和肺转移情况能够独立预

测患者的 ＰＦＳ；所构建的预测模型能够对患者进行预后分层。
【关键词】 　 鼻咽肿瘤；免疫疗法；正电子发射断层显像术；体层摄影术，Ｘ 线计算机；氟脱氧葡萄

糖 Ｆ１８；预后
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　 　 鼻咽癌是一种具有高度侵袭性和转移倾向的恶

性肿瘤，约 ８０％ 的患者在初诊时已处于晚期阶

段［１］，此类患者往往预后不佳。 近年来，免疫检查

点抑制剂（ ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＩＣＩｓ）的应

用明显改善了晚期鼻咽癌患者的预后，最新美国国

立综合癌症网络 （ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｃａｎｃｅｒ
Ｎｅｔｗｏｒｋ， ＮＣＣＮ）指南已推荐将程序性死亡受体 １
（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ⁃１， ＰＤ⁃１）抑制剂应用于晚期患

者的一线治疗［２］。 然而，部分鼻咽癌患者并不能从

免疫治疗中获益。 因此，临床迫切需要可靠的生物

标志物来预测鼻咽癌患者免疫治疗的预后，以助益

个性化治疗方案的制定。
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 提供的代谢参数［ ＳＵＶｍａｘ、肿

瘤代谢体积（ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｔｕｍｏｒ ｖｏｌｕｍｅ， ＭＴＶ）和病灶

糖酵解总量（ｔｏｔａｌ ｌｅｓｉｏｎ ｇｌｙｃｏｌｙｓｉｓ， ＴＬＧ）］对鼻咽癌

患者的预后风险分层具有重要意义［３⁃４］。 另外，从
ＰＥＴ ／ ＣＴ 上获取的脂肪组织指数以及脂肪组织

ＳＵＶｍａｘ等代谢参数也被证明与多种恶性肿瘤的预后

相关［５⁃６］。 本研究拟分析基线１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 肿瘤

及脂肪组织代谢参数与晚期鼻咽癌患者免疫治疗预

后的关系，并尝试构建临床预测模型。

资料与方法

１．研究对象。 回顾性分析 ２０１９ 年 ２ 月至 ２０２２ 年

２ 月在中山大学肿瘤防治中心接受 ＰＤ⁃１ 抑制剂联

合化疗的晚期 ［美国癌症联合会 （ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｊｏｉｎｔ
Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ Ｃａｎｃｅｒ， ＡＪＣＣ）分期为Ⅳ期］鼻咽癌患

者，所有患者通过组织病理学检查确诊，治疗前行１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查。 纳入标准：（１）年龄大于 １８ 周岁；
（２）完成 ４ 周期及以上的免疫治疗；（３）规律复查以

评估疗效。 排除标准：（１）同时患有其他原发性恶

性肿瘤；（２）伴有自身免疫性疾病或长期使用免疫

抑制剂治疗；（３）失访。
共有 １１２ 例患者入组，男 ９１ 例、女 ２１ 例，年龄

２１～７３ 岁。
收集所有患者临床资料，包括性别、年龄、体质指

数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ， ＢＭＩ）、Ｅｐｓｔｅｉｎ⁃Ｂａｒｒ 病毒（Ｅｐｓｔｅｉｎ⁃
Ｂａｒｒ ｖｉｒｕｓ， ＥＢＶ） ＤＮＡ 水平、ＴＮＭ 分期及治疗相关

信息等。 本研究符合《赫尔辛基宣言》的原则，经过

中山大学肿瘤防治中心伦理委员会批准（批件号：
Ｂ２０２３⁃５１５⁃０１）。

２．显像方法。 所有患者检查前禁食至少 ６ ｈ，血
糖均低于 １１．１ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像采集设备为

德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｂｉｏｇｒａｐｈ ｍＣＴ（７２ 例）或上海联影医疗

科技股份有限公司 ｕＥＸＰＬＯＲＥＲ（４０ 例）。 按患者

体质量静脉注射１８Ｆ⁃ＦＤＧ（购自原子高科股份有限公

司广州分公司）（３．７０±０．３７） ＭＢｑ ／ ｋｇ，静息 １ ｈ 后开

始采集图像。 先行 ＣＴ 扫描，扫描参数：管电流 ８０ ～
２００ ｍＡ，管电压 １００ ～ １４０ ｋＶ；然后行 ＰＥＴ 扫描，扫
描范围自颅顶至股骨中下段。 Ｂｉｏｇｒａｐｈ ｍＣＴ 每个床

位采集 １．７ ｍｉｎ，采集 ５ ～ ７ 个床位；ｕＥＸＰＬＯＲＥＲ 共

采集 １ 个床位，采集时间 １０ ｍｉｎ。 扫描完成后进行重

建，将 ＰＥＴ 和 ＣＴ 图上传到工作站，通过 ＣＴ 图像对

ＰＥＴ 图像进行衰减校正，最终获得 ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像。
３．图像分析。 由 ２ 位核医学科医师对 ＰＥＴ ／ ＣＴ

图像进行阅片。 （１）视觉评估。 当病灶摄取高于周

围组织本底，且排除生理性摄取或良性病变，则认为

是阳性病灶，并通过 ＰＥＴ ／ ＣＴ 融合图结合 ＣＴ 解剖特

征进一步评估。 所有鼻咽肿瘤原发灶 （ ｐｒｉｍａｒｙ
ｔｕｍｏｒ， ＰＴ）及部分转移灶经病理学证实，其余转移

灶通过影像学随访及临床综合判定。 （２）半定量分

析。 使用 Ｓｙｎｇｏ． ｖｉａ（ Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ， Ｅｒｌａｎｇｅｎ）
工作站勾画鼻咽及转移灶 ＲＯＩ，由软件自动计算病

灶 ＳＵＶｍａｘ、ＭＴＶ 和 ＴＬＧ（ＭＴＶ 勾画以 ＳＵＶｍａｘ ＝ ２．５ 为

阈值），如生理性摄取（脑组织、腺体等的摄取）影响

病灶 ＭＴＶ 边界，则利用 ＣＴ 所示病灶边界进行校

正［３］。 鼻咽 ＰＴ 的代谢参数分别记作 ＰＴ⁃ＳＵＶｍａｘ、
ＰＴ⁃ＭＴＶ和ＰＴ⁃ＴＬＧ；全身（ｗｈｏｌｅ⁃ｂｏｄｙ， ＷＢ）肿瘤负
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图 １　 内脏脂肪和皮下脂肪组织 ＰＥＴ 代谢参数（Ａ，Ｂ）及 ＣＴ 形态学参数（Ｃ，Ｄ）测量图例。 Ａ．黄色圆圈为内脏脂肪组织感兴趣体积（ＶＯＩ）
位置；Ｂ．绿色圆圈为皮下内脏脂肪组织 ＶＯＩ 位置；Ｃ．黄色部分为内脏脂肪组织区域； Ｄ．绿色部分皮下脂肪组织区域

荷分别记作 ＷＢ⁃ＭＴＶ 和 ＷＢ⁃ＴＬＧ。
选取双侧肾周脂肪组织，用以代表内脏脂肪组

织（ ｖｉｓｃｅｒａｌ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ， ＶＡＴ），分别在该区域勾

画直径 １ ｃｍ 的球形感兴趣体积（ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ，
ＶＯＩ）；选取双侧髂嵴水平的臀部脂肪组织代表皮下

脂肪组织（ ｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ， ＳＡＴ），分别

勾画直径 ２ ｃｍ 的球形 ＶＯＩ，利用软件自动测得

ＳＵＶｍａｘ 后分别取平均值， 并记作 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ 和

ＳＵＶｍａｘ⁃ＳＡＴ（图 １Ａ，１Ｂ） ［７］。 使用 ＳｌｉｃｅＯｍａｔｉｃ ５．０ 软

件，基于标准 ＨＵ 阈值的方法测量第 ３ 腰椎水平脂肪

组织的横截面积（ｃｍ２），测量区域参考图 １Ｃ，１Ｄ［８］。
ＨＵ 阈值参数设置：内脏脂肪为－１５０ ～ －５０ ＨＵ，皮下

脂肪为－１９０ ～ －３０ ＨＵ。 测量值使用身高做归一化

计算（ｃｍ２ ／ ｍ２），得到 ＶＡＴ 指数（ＶＡＴ ｉｎｄｅｘ， ＶＡＴＩ）
和 ＳＡＴ 指数（ＳＡＴ ｉｎｄｅｘ， ＳＡＴＩ）。

４．免疫治疗效果评估。 所有患者规律复查以评

估疗效。 在 ６ 个月内出现肿瘤进展、死亡或更换治

疗方案的患者归为非临床获益组，其余归为临床获

益组。 记录患者治疗期间发生的免疫相关不良事件

（ｉｍｍｕｎｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ， ｉｒＡＥｓ）。 研究主要

终点为无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ），
定义为自免疫治疗开始至疾病进展或死亡的时间，
末次随访时间为 ２０２３ 年 ６ 月 ３０ 日。

５．统计学处理。 采用 Ｒ ４．３．２ 及 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ
９．０ 软件进行统计学分析。 不符合正态分布的定量

资料用 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示；定性资料以频数（百分比）
表示。 组间差异的比较采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验

或 χ２ 检验。 采用 ＲＯＣ 曲线分析以病情进展为终点

计算各定量参数的最佳阈值。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法
进行生存分析，使用 ｌｏｇ⁃ｒａｎｋ 检验比较组间差异；采
用 Ｃｏｘ 比例风险回归模型进行多因素分析筛选出

ＰＦＳ 的独立预测因素。 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１．免疫治疗的效果及随访结果。 １１２ 例患者随

访 ２～５０ 个月，中位随访时间 ２７ 个月。 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检

查和免疫治疗开始的中位时间间隔为 １１（０～４３） ｄ；
临床获益组 ８５ 例 （７５． ９％），非临床获益组 ２７ 例

（２４．１％）；发生 ｉｒＡＥｓ 者 ２５ 例（２２．３％）。 随访期间，
共 ７０ 例（６２．５％）患者进展，３５ 例（３１．２％）死亡，全
部患者中位 ＰＦＳ 为 １５（９５％ ＣＩ：９～２１）个月，中位总

生存未达到。
２．不同疗效组间临床及 ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数的比

较（表 １）。 ２７ 例非临床获益组患者 ＰＴ⁃ＭＴＶ、ＰＴ⁃
ＴＬＧ、ＷＢ⁃ＭＴＶ、ＷＢ⁃ＴＬＧ 和 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ 相较于临床

获益组更高（Ｚ 值：－２．７２～ －１．９６，均 Ｐ＜０．０５）。 非临

床获益组存在肺转移患者的占比高于临床获益组

［４４．４％（１２ ／ ２７）与 ２３． ５％（２０ ／ ８５）； χ２ ＝ ４． ３９，Ｐ ＝
０􀆰 ０３６］。 余临床及 ＰＥＴ ／ ＣＴ 参数在 ２ 组间差异没有

统计学意义（χ２ 值：０．０１ ～ ０．２８，Ｚ 值：－１．２７ ～ －０．１２，
均 Ｐ＞０．０５）。

３．不同参数对免疫治疗效果的预测价值。 对多个

参数进行 ＲＯＣ 曲线分析示， ＰＴ⁃ＳＵＶｍａｘ、 ＰＴ⁃ＭＴＶ、
ＰＴ⁃ＴＬＧ、 ＷＢ⁃ＭＴＶ、 ＷＢ⁃ＴＬＧ、 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ、 ＳＵＶｍａｘ⁃
ＳＡＴ、ＶＡＴＩ、ＳＡＴＩ、ＥＢＶ ＤＮＡ 判断疗效的最佳阈值分

别为 １８．９、４０．９ ｃｍ３、２４．８ ｇ、７７．７ ｃｍ３、５６４．１ ｇ、０．５１、
０．１８、２４． ３３ ｃｍ２ ／ ｍ２、６７． １ ｃｍ２ ／ ｍ２、２ ６３０ 拷贝 ／ ｍｌ；
ＢＭＩ 采用临床常用的 １８．５ ｋｇ ／ ｍ２ 为界值。

单因素分析示， 高 ＰＴ⁃ＭＴＶ、 高 ＷＢ⁃ＭＴＶ、 高

ＷＢ⁃ＴＬＧ、高 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ、有肺转移、高 ＥＢＶ ＤＮＡ 水

平患者的 ＰＦＳ 更短（χ２ 值：５．８８～２３．５４，均 Ｐ＜０．０５）。
多因素分析示，ＰＴ⁃ＭＴＶ［风险比（ｈａｚａｒｄ ｒａｔｉｏ， ＨＲ）＝
２．８０７，９５％ ＣＩ： １．５４０～５．１１８，Ｐ＝ ０．００１］和有无肺转

移（ＨＲ＝ １．６９１，９５％ ＣＩ： １．０１２ ～ ２．８２３，Ｐ ＝ ０．０４５）是
ＰＦＳ 的独立预测因素。

基于多因素分析结果对患者进行预后风险分

层，低危组定义为 “ ＰＴ⁃ＭＴＶ≤４０． ９ ｃｍ３ 和无肺转

移”，高危组定义为“ＰＴ⁃ＭＴＶ＞４０．９ ｃｍ３ 和（或）有肺

转移”。 低危组（６６ 例）和高危组（４６ 例）患者中位

ＰＦＳ 分别为 ３１ 和 ７ 个月，差异有统计学意义（ χ２ ＝
１６．６０，Ｐ＜０．００１；图 ２）。
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表 １　 不同疗效组别晚期鼻咽癌患者的临床资料及 ＰＥＴ ／ ＣＴ 参数比较

组别 例数
年龄［岁；

Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
男 ／ 女
（例）

ＴＮＭ 分期（例）

Ｔ３～４ 期 Ｎ３ 期 Ｍ１ 期

远处转移（例）

肺 骨骼 肝脏 远处淋巴结

ＥＢＶ ＤＮＡ［拷贝 ／ ｍｌ；
Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

临床获益组　 ８５ ４７（３６，５６） ７０ ／ １５ ７５ ３４ ７１ ２０ ４２ ２８ ２７ ４ ５３０（６８４，３０ ８００）
非临床获益组 ２７ ４７（３７，５２） ２１ ／ ６ ２４ １１ ２２ １２ １３ ８ ９ ５ ０５０（７０５，２２ ７００）
合计　 　 　 　 １１２ ４７（３６，５５） ９１ ／ ２１ ９９ ４５ ９３ ３２ ５５ ３６ ３６ ４ ８３０（７３０，２７ １５０）
检验值　 　 　 　 　 　 －０．３４ ０．２８ａ ０．０１ａ ０．０１ａ ０．０６ａ ４．３９ａ ０．０１ａ ０．１０ａ ０．０２ａ －０．４６
Ｐ 值　 　 　 　 　 　 　 ０．７３１ ０．５９６ ０．９２６ ０．９４５ ０．８０５ ０．０３６ ０．９０９ ０．７４８ ０．８７９ 　 ０．６４６

组别
ＢＭＩ

［ｋｇ ／ ｍ２；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＳＡＴＩ

［ｃｍ２ ／ ｍ２；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＶＡＴＩ

［ｃｍ２ ／ ｍ２；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＰＴ⁃ＳＵＶｍａｘ

［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＰＴ⁃ＭＴＶ

［ｃｍ３；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

临床获益组　 ２１．９（１９．７，２３．６） ３６．１（２３．７，４９．４） ３０．９（１３．９，４９．７） １１．０（６．２，１６．３） １４．０（５．７，２７．１）
非临床获益组 ２２．０（１９．９，２３．９） ３２．１（２６．３，５０．３） ２３．５（１４．１，４７．８） １４．６（９．２，１７．５） ４７．７（７．７，８１．２）
合计　 　 　 　 ２１．９（１９．８，２３．６） ３５．４（２４．７，４９．４） ３０．０（１４．２，４９．２） １１．７（７．７，１６．９） １４．９（６．２，３７．２）
检验值　 　 　 －０．１２ －０．４５ －０．６１ －１．２７ －２．７２
Ｐ 值　 　 　 　 ０．９０５ 　 ０．６５１ 　 ０．５４３ 　 ０．２０３ 　 ０．００７

组别
ＰＴ⁃ＴＬＧ

［ｇ；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＷＢ⁃ＭＴＶ

［ｃｍ３；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＷＢ⁃ＴＬＧ

［ｇ；Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］
ＳＵＶｍａｘ ⁃ＶＡＴ
［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

ＳＵＶｍａｘ ⁃ＳＡＴ
［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］

临床获益组　 ７２．７（２０．４，１６５．５） ６１．３（３１．６，１０４．３） ３１９．２（１７２．４，６３２．８） ０．６２（０．４８，０．７６） ０．３６（０．２６，０．５１）
非临床获益组 ２２８．９（２７．４，４９２．８） 　 ９４．２（４５．９，２１５．４） 　 ６０５．５（２１４．１，１ ４０２．５） ０．７７（０．５５，０．９１） ０．３２（０．２５，０．５６）
合计　 　 　 　 ８５．９（２３．８，２２７．８） ６６．２（３３．４，１２１．６） ３４６．３（１７２．７，７７３．９） ０．６３（０．４９，０．８３） ０．３６（０．２６，０．５１）
检验值　 　 　 －２．７２ －１．９６ －２．１６ －２．０４ －０．２０
Ｐ 值　 　 　 　 ０．００６ 　 ０．０４９ 　 ０．０３１ 　 ０．０４１ 　 ０．８３８

　 　 注：ａ为 χ２ 值，余检验值为 Ｚ 值；ＥＢＶ 为 Ｅｐｓｔｅｉｎ⁃Ｂａｒｒ 病毒，ＢＭＩ 为体质指数，ＳＡＴＩ 为皮下脂肪组织（ ＳＡＴ）指数，ＶＡＴＩ 为内脏脂肪组织

（ＶＡＴ）指数，ＰＴ 为肿瘤原发灶，ＭＴＶ 为肿瘤代谢体积，ＴＬＧ 为病灶糖酵解总量，ＷＢ 为全身

图 ２　 １１２ 例不同组别免疫治疗的晚期鼻咽癌患者无进展生存

（ＰＦＳ）曲线。 高危组指患者肿瘤原发灶⁃肿瘤代谢体积（ ＰＴ⁃

ＭＴＶ）＞４０．９ ｃｍ３ 和（或）有肺转移，低危组指患者 ＰＴ⁃ＭＴＶ≤

４０．９ ｃｍ３ 和无肺转移

讨　 　 论

ＩＣＩｓ 可弥补常规放射治疗及化疗的不足，明显延

长了晚期鼻咽癌患者的生存期。 然而，仅有 ２０％ ～
３０％的鼻咽癌患者能从免疫治疗中受益，长期使用

此类药物还可能导致 ｉｒＡＥｓ。 因此，临床医师需要根

据个体病患的特征进行精准筛选，以便及早确定对

免疫治疗无效的患者，积极寻找替代治疗方案。 目

前常用于临床的生物标志物包括程序性死亡受体配

体 １（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ⁃ｌｉｇａｎｄ １， ＰＤ⁃Ｌ１）的表达和

肿瘤突变负荷（ｔｕｍｏｒ ｍｕｔａｔｉｏｎａｌ ｂｕｒｄｅｎ， ＴＭＢ） ［９⁃１０］，
但二者检测均需进行侵入性操作；另外，恶性肿瘤常

表现出时间和空间的异质性，二者检测结果易出现

假阴性。 本研究分析了１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 的代谢参

数对晚期鼻咽癌患者免疫治疗预后的预测价值，发
现肿瘤及脂肪组织的代谢参数是鼻咽癌患者免疫治

疗预后的潜在生物标志物，建立的 ＰＦＳ 预后模型能

够很好地区分不同患者的预后，有助于临床筛选免

疫治疗获益人群，还可避免有创操作带来的风险，具
有一定的临床意义。

１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 能够直观地反映患者肿瘤负

荷情况，还能可视化肿瘤组织和正常组织内的糖代

谢水平。 既往研究表明，基线 ＰＥＴ ／ ＣＴ 的代谢参数

ＭＴＶ 与多种恶性肿瘤的预后密切相关［１１⁃１３］。 有肺

腺癌的研究表明，ＭＴＶ 是接受化疗的晚期肺腺癌患

者 ＰＦＳ 的独立预后因素，ＭＴＶ 越大，患者预后越

差［１１］；另有研究分析复发性鼻咽癌患者的基线

ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数与放化疗预后的关系，同样发现

肿瘤病灶 ＭＴＶ 越大的患者 ＰＦＳ 越短［３］。 本研究进

一步发现，ＰＴ⁃ＭＴＶ 是接受免疫治疗的晚期鼻咽癌

患者 ＰＦＳ 的独立预测因素，ＰＴ⁃ＭＴＶ 越大，患者 ＰＦＳ
越短。 分析可能原因：ＰＴ⁃ＭＴＶ 越高表示 ＰＴ 的代谢

负荷更高，肿瘤侵袭性更强，这往往与患者预后不良

·１４１·中华核医学与分子影像杂志 ２０２５ 年 ３ 月第 ４５ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｍａｒ． ２０２５， Ｖｏｌ． ４５， Ｎｏ． ３



相关；较大肿瘤体积可能会限制免疫细胞向病灶中

央浸润，且肿瘤内部乏氧状态也会导致 Ｔ 细胞代谢

功能障碍，失去抗肿瘤能力，从而影响免疫治疗效

果［１４］。 因此，基线 ＰＴ⁃ＭＴＶ 是预测免疫治疗效果的

潜在生物标志物。
多项研究报道了基于 ＣＴ 上第 ３ 腰椎水平测量脂

肪面积对于肿瘤患者预后的影响［６⁃７］。 如 Ｆｕｊｉｗａｒａ
等［６］在肝细胞癌患者中证实，较多 ＶＡＴ 与患者不良

预后相关；Ｃｈｅｎ 等［５］ 认为通过 ＣＴ 获得的 ＶＡＴＩ 是

弥漫性大 Ｂ 细胞淋巴瘤患者 ＰＦＳ 和总生存的独立

预测因素。 与上述研究结果并不一致，在本研究中

ＳＡＴＩ 及 ＶＡＴＩ 对晚期鼻咽癌患者的预后价值有限。
相较于脂肪组织体积变化，肿瘤发生发展过程中的

脂肪组织细胞代谢重编程及炎性降解等现象更值得

关注，这一过程中脂肪组织细胞对葡萄糖利用会增

加［１５⁃１６］，在１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 上显示出脂肪组织的摄

取升高。 基于此，有研究探讨了脂肪组织 ＦＤＧ 摄取

对多种癌症患者的预后预测价值，如 Ｙｏｏ 等［１７］发现

ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ 是结直肠癌患者无复发生存 （ ｒｅｃｕｒ⁃
ｒｅｎｃｅ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＲＦＳ）的独立预测因素，ＳＵＶｍａｘ⁃
ＶＡＴ 较高的患者 ＲＦＳ 较短。 然而本研究没有发现

ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ 有独立预后价值，但发现 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ
越高的患者短期疗效越差。

肝转移或肺转移已被证明与非小细胞肺癌、黑
色素瘤和胃癌患者的免疫治疗预后有关［１８⁃１９］。 相

较于肺转移，肝转移灶更易形成“冷肿瘤”，肝脏可

以通过清除抗原特异性 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞和激活调节性

Ｔ 细胞的机制创造免疫抑制微环境［２０］，导致患者免

疫治疗效果不佳。 这一点也在一些瘤种的临床试验

数据中得到证实，如非小细胞肺癌 ＣｈｅｃｋＭａｔｅ ０１７
和 ＣｈｅｃｋＭａｔｅ ０５７ 的最新随访结果表明，试验组肝

转移患者的 ３ 年总生存率仅为 ８％［２１］；Ｋｅｙｎｏｔｅ ００１
研究队列也证实，与无肝转移的非小细胞肺癌患者相

比，有肝转移的患者的缓解率降低（２８．６％与 ５６．７％），
ＰＦＳ 缩短（中位 ＰＦＳ：１．８ 与 ４ 个月；Ｐ＜０．０５） ［２２］。 然

而在本研究结果中肝转移灶的预后价值有限，提示

对于晚期鼻咽癌患者，肺转移可能存在免疫“冷肿

瘤”的情况。
本研究使用基线 ＰＴ⁃ＭＴＶ 结合肺转移构建预测

模型，ＰＴ⁃ＭＴＶ 小且不伴肺转移者更能从 ＰＤ⁃１ 抑制

剂治疗中获益，而 ＰＴ⁃ＭＴＶ 大、无论是否伴肺转移者

则可能获益有限，需要其他治疗方案（如与靶向药

物联合治疗或实行姑息性放疗等）。
本研究存在不足：（１）该研究是回顾性单中心

研究，后续还需大规模前瞻性研究进行验证；（２）仅
分析了免疫治疗前基线的１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ，治疗中

期 ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数的动态变化有待进一步研究；
（３） １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 与免疫生物标志物（如 ＰＤ⁃Ｌ１
表达、ＴＭＢ 及肿瘤浸润淋巴细胞等）的关系尚需更

多探索。
综上，对于晚期鼻咽癌患者，基线肿瘤代谢参数

和 ＳＵＶｍａｘ⁃ＶＡＴ 与患者免疫治疗效果存在关联；ＰＴ⁃
ＭＴＶ 和肺转移能够独立预测患者 ＰＦＳ；本研究构建

的预测模型能够进行预后风险分层，为临床识别能

从免疫治疗中获益的人群提供了依据。
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ａｂｏｌｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｆｒｏｍ ｂａｓｅｌｉｎｅ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｕｓｅ ｌａｒｇｅ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｈｅｍａｔｏｌ， ２０２３，
１０２（１０）： ２７７９⁃２７８９． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２７７⁃０２３⁃０５３７９⁃ｚ．

［６］ Ｆｕｊｉｗａｒａ Ｎ， Ｎａｋａｇａｗａ Ｈ， Ｋｕｄｏ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ， ｉｎｔｒａｍｕｓｃｕ⁃
ｌａｒ ｆａｔ ｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ， ａｎｄ ｖｉｓｃｅｒａｌ ａｄｉｐｏｓｉｔｙ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｌｙ ｐｒｅｄｉｃｔ ｔｈｅ
ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｈｅｐａｔｏｌ， ２０１５， ６３
（１）： １３１⁃１４０． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｊｈｅｐ．２０１５．０２．０３１．

［７］ Ｊｉａｎｇ Ｙ， Ｗｕ Ｈ， Ｚｈａｏ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａｂｎｏｒｍａｌ ［ １８ Ｆ］ ＦＤＧ ｕｐｔａｋｅ ｉｎ
ｌｉｖｅｒ ａｎｄ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ： ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ⁃
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｃａｃｈｅｘｉａ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｒａｄｉｏｌ， ２０２３， ３３（ ４）： ２５６１⁃２５７３．

·２４１· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２５ 年 ３ 月第 ４５ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｍａｒ． ２０２５， Ｖｏｌ． ４５， Ｎｏ． ３



ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００３３０⁃０２２⁃０９２２６⁃ｚ．
［８］ Ｃａａｎ ＢＪ， Ｃｅｓｐｅｄｅｓ Ｆｅｌｉｃｉａｎｏ ＥＭ， Ｐｒａｄｏ ＣＭ， ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ

ｍｕｓｃｌｅ ａｎｄ ａｄｉｐｏｓｉｔｙ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｗｉｔｈ ｓｕｒｖｉｖ⁃
ａｌ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］． ＪＡＭＡ Ｏｎｃｏｌ，
２０１８， ４（６）： ７９８⁃８０４． ＤＯＩ：１０．１００１ ／ ｊａｍａｏｎｃｏｌ．２０１８．０１３７．

［９］ Ｃｈａｎ ＴＡ， Ｙａｒｃｈｏａｎ Ｍ， Ｊａｆｆｅｅ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｔｕｍｏｒ ｍｕ⁃
ｔａｔｉｏｎ ｂｕｒｄｅｎ ａｓ ａｎ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ： ｕｔｉｌｉｔｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ｏｎｃｏｌ⁃
ｏｇｙ ｃｌｉｎｉｃ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０１９， ３０（１）： ４４⁃５６． ＤＯＩ：１０．１０９３ ／
ａｎｎｏｎｃ ／ ｍｄｙ４９５．

［１０］ Ｄｏｒｏｓｈｏｗ ＤＢ， Ｂｈａｌｌａ Ｓ， Ｂｅａｓｌｅｙ ＭＢ， ｅｔ ａｌ． ＰＤ⁃Ｌ１ ａｓ ａ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ
ｏｆ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｉｍｍｕｎｅ⁃ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ［Ｊ］． Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，
２０２１， １８（６）： ３４５⁃３６２． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｓ４１５７１⁃０２１⁃００４７３⁃５．

［１１］ 李雪艳，于丽娟，林秀艳，等． １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像不同代谢参

数与晚期肺腺癌患者化疗预后的关系［ Ｊ］ ．中华核医学与分子

影像 杂 志， ２０２１， ４１ （ ９ ）： ５１３⁃５１９． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２００３０６⁃０００９１．
Ｌｉ ＸＹ， Ｙｕ ＬＪ， Ｌｉｎ ＸＹ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／
ＣＴ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｎｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍ⁃
ａｇｉｎｇ， ２０２１， ４１（９）： ５１３⁃５１９． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１８２８⁃
２０２００３０６⁃０００９１．

［１２］ 来瑞鹤，滕月，孙一文，等． １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 代谢参数评估原发

性皮肤恶性黑色素瘤晚期患者的预后［ Ｊ］ ．中华核医学与分子

影像 杂 志， ２０２３， ４３ （ ４ ）： ２２１⁃２２５． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２１１１０４⁃００３８４．
Ｌａｉ ＲＨ， Ｔｅｎｇ Ｙ， Ｓｕｎ ＹＷ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ
ａｄｖａｎｃｅｄ ｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｍｅｌａｎｏｍａ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ
Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２３， ４３（４）： ２２１⁃２２５． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃
２０２１１１０４⁃００３８４．

［１３］ 王洋洋，杨光杰，颜文龙，等． 基线 １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 参数与临

床参数对宫颈鳞状细胞癌预后的预测价值［ Ｊ］ ．中华核医学与

分子影像杂志， ２０２４， ４４（ ８）： ４６２⁃４６７． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２３０５１３⁃００１３０．
Ｗａｎｇ ＹＹ， Ｙａｎｇ ＧＪ， Ｙａｎ ＷＬ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｎ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｃｅｒｖｉｘ［Ｊ］． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２４， ４４（８）： ４６２⁃４６７． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ３２１８２８⁃２０２３０５１３⁃００１３０．

［１４］ Ｌｉｍ ＡＲ， Ｒａｔｈｍｅｌｌ ＷＫ， Ｒａｔｈｍｅｌｌ ＪＣ． Ｔｈｅ ｔｕｍｏｒ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ
ａｓ ａ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｂａｒｒｉｅｒ ｔｏ ｅｆｆｅｃｔｏｒ Ｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ［ Ｊ］ ．
Ｅｌｉｆｅ， ２０２０， ９： ｅ５５１８５． ＤＯＩ：１０．７５５４ ／ ｅＬｉｆｅ．５５１８５．

［１５］ Ｍｏｒｉｇｎｙ Ｐ， Ｂｏｕｃｈｅｒ Ｊ， Ａｒｎｅｒ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｌｉｐｉｄ ａｎｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｍｅｔａｂｏ⁃
ｌｉｓｍ ｉｎ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｃｙｔｅｓ： ｐａｔｈｗａｙｓ， ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ
［ Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ， ２０２１， １７（５）： ２７６⁃２９５． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／
ｓ４１５７４⁃０２１⁃００４７１⁃８．

［１６］ Ｐｅｔｒｕｚｚｅｌｌｉ Ｍ， Ｓｃｈｗｅｉｇｅｒ Ｍ， Ｓｃｈｒｅｉｂｅｒ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｓｗｉｔｃｈ ｆｒｏｍ
ｗｈｉｔｅ ｔｏ ｂｒｏｗｎ ｆａｔ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｅｎｅｒｇｙ ｅｘｐｅｎｄｉｔｕｒｅ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔ⁃
ｅｄ ｃａｃｈｅｘｉａ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｍｅｔａｂ， ２０１４， ２０（３）： ４３３⁃４４７． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ．ｃｍｅｔ．２０１４．０６．０１１．

［１７］ Ｙｏｏ ＩＤ， Ｌｅｅ ＳＭ， Ｌｅｅ ＪＷ， ｅｔ ａｌ． Ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ
ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｏｆ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ａｂｄｏｍ
Ｒａｄｉｏｌ （ＮＹ）， ２０１８， ４３（８）： ２０５２⁃２０５９． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２６１⁃
０１７⁃１４１８⁃７．

［１８］ Ｂｏｔｔｉｃｅｌｌｉ Ａ， Ｓａｌａｔｉ Ｍ， Ｄｉ Ｐｉｅｔｒｏ ＦＲ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｔｏ ｐｒｅｄｉｃｔ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｎｉｖｏｌｕｍ⁃
ａｂ［Ｊ］ ． Ｊ Ｔｒａｎｓｌ Ｍｅｄ， ２０１９， １７（１）： ９９． ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２９６７⁃
０１９⁃１８４７⁃ｘ．

［１９］ Ｔｏｐａｌｉａｎ ＳＬ， Ｈｏｄｉ ＦＳ， Ｂｒａｈｍｅｒ ＪＲ， ｅｔ ａｌ． Ｆｉｖｅ⁃ｙｅａｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ
ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ａｍｏｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｍｅｌａｎｏｍａ， ｒｅｎａｌ ｃｅｌｌ ｃａｒ⁃
ｃｉｎｏｍａ， ｏｒ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｎｉｖｏｌｕｍａｂ［ Ｊ］ ．
ＪＡＭＡ Ｏｎｃｏｌ， ２０１９， ５（１０）： １４１１⁃１４２０． ＤＯＩ：１０．１００１ ／ ｊａｍａｏｎ⁃
ｃｏｌ．２０１９．２１８７．

［２０］ Ｙｕ Ｊ， Ｇｒｅｅｎ ＭＤ， Ｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｒｅｓｔｒａｉｎｓ ｉｍｍｕｎｏ⁃
ｔｈｅｒａｐｙ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｖｉａ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ Ｔ ｃｅｌｌ ｅｌｉｍｉｎａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ．
Ｎａｔ Ｍｅｄ， ２０２１， ２７ （ １）： １５２⁃１６４． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１５９１⁃０２０⁃
１１３１⁃ｘ．

［２１］ Ｖｏｋｅｓ ＥＥ， Ｒｅａｄｙ Ｎ， Ｆｅｌｉｐ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｎｉｖｏｌｕｍａｂ ｖｅｒｓｕｓ ｄｏｃｅｔａｘｅｌ ｉｎ
ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ ｔｒｅａｔｅｄ ａｄｖａｎｃｅｄ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ （ Ｃｈｅｃｋ⁃
Ｍａｔｅ ０１７ ａｎｄ ＣｈｅｃｋＭａｔｅ ０５７）： ３⁃ｙｅａｒ ｕｐｄａｔｅ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ［ Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０１８， ２９（４）： ９５９⁃
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·读者·作者·编者·

关于投稿提供伦理委员会批准文件及受试对象知情同意书的通告

根据中华医学会杂志社的相关规定，当论文的主体是以人为研究对象时，作者应该说明其遵循的程序是否符合伦理审核

委员会（单位性的、地区性的或国家性的）所制订的伦理学标准，并提供该委员会的批准文件（批准文号著录于论文中）及受试

对象或其亲属的知情同意书。 当论文主体以动物为研究对象时，需说明是否遵循了单位和国家有关实验动物管理和使用的

规定。 如获得实验动物福利伦理审查批准，应注明批准文号，并提交审批文件；如未进行实验动物福利伦理审查，应说明研究

是否遵循了“３Ｒ”原则，即减少（Ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ）、替代（Ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ）、优化（Ｒｅｆｉｎｅｍｅｎｔ）原则，对实验动物给予人道的保护。
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