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肝癌靶向药服用手册肝癌靶向药服用手册
□□高高 杨杨

在人体器官中，肝脏是一位任劳任怨
的“沉默勇士”，其代偿能力极强，即使部分
受损，仍能坚持工作。正因如此，肝癌早期
往往悄无声息，一旦出现症状，许多患者已
处于中晚期，错失手术根治的机会。这也
让肝癌获得了“静默杀手”的称号。

当手术刀无法施展时，我们该如何
战斗？十几年来，分子靶向药物的出现，
为中晚期肝癌患者带来了划时代的曙
光。它不像传统化疗那样对正常细胞和

癌细胞“好坏通杀”，而像一枚“生物制导
导弹”，能够精准锁定癌细胞的特定靶
点，抑制其生长、增殖和扩散，从而有效
控制病情。

然而，靶向药物的疗效不仅取决于
药物本身，更与规范服用密切相关。错
误的服药方式可能直接降低疗效，增加
不良反应风险。在此，为大家梳理肝癌
靶向药物服用的核心要点，以最大化发
挥药物疗效。

服药时间：固定时段，避免随意调整

目前，临床上常用的肝癌靶向药物（如索拉非尼、仑伐替尼、瑞戈非尼等），尽管作用机制各不相
同，但是在服用方面既有共性，也有各自的要求。

药物名称

仑伐替尼

多纳非尼

索拉非尼

瑞戈非尼

阿帕替尼

治疗线数

一线

一线

一线

二线

二线/一线
（联合）

主要作用靶点

VEGFR（血
管内皮生长因子
受体）；FGFR（成
纤维细胞生长因
子受体）；PDGFR
（血小板衍生生长
因子受体）等

VEGFR等

VEGFR；
PDGFR等

VEGFR；
TIE-2（络氨

酸激酶受体2）等

VEGFR-2

用法用量

体重≥60 千克：12 毫克，
每日一次；体重<60千克：8毫
克，每日一次

0.2 克（2 片），每日两次，
空腹口服

0.4克（2×0.2克），每日两
次，空腹或随低脂餐服用

160毫克（4×40毫克），每
日一次，在每个28天周期的前
21天服用，随低脂餐服用

750 毫克（2×250 毫克+
1×250毫克），每日一次，饭后
服用（服药时间最好与吃饭时
间间隔半小时以上）

关键特点

疗效优于索拉非尼，
尤其是对中国乙肝肝癌
患者；常与免疫药物联合

中国原研药，生存获
益优于索拉非尼，副作用
谱更优

经 典 老 药 ，曾 经 的
“金标准”

首个肝癌二线靶向
药，用于索拉非尼治疗后

中国原研药，二线单
药或一线联合免疫

关键提醒：一旦确定服药时间，应尽量每天保持一致。若忘记服药，下次服药时无须将剂量加倍，
只需按正常剂量服用即可。

剂量调整：“遵医嘱”是核心，不可自行增减

靶向药物的剂量是由医生
根据患者的体重、肝功能状态、
肿瘤负荷等因素综合评估后确
定 的 ，患 者 需 要 严 格 遵 照 执
行。例如，仑伐替尼的剂量需

根据体重进行调整：体重≥60
千克的患者，每日服用12毫克；
体重＜60 千克的患者，每日服
用8毫克。

若患者服药后出现无法耐

受的不良反应（如严重高血压、
手足皮肤反应），医生会调整剂
量（如减量、暂停服药）。患者切
勿自行决定剂量变化，以免影响
疗效或加重不良反应。

所有肝癌靶向药物均需整
片时用温水吞服，不可掰开、压
碎或咀嚼。药物的片剂或胶囊
剂型设计是为了控制药物释放

速度并保护胃肠道黏膜。若掰
开或压碎药物，可能导致药物快
速释放，增加不良反应风险，同
时降低疗效。若患者存在吞咽

困难，可将药物与适量温水一同
服用，或在服药前饮用少量温水
湿润咽喉，以避免药物黏附在食
管壁上。

靶向药物的不良反应多可控，但需及时发现并处
理。常见不良反应及应对方式如下：

1.手足皮肤反应（最常见）
表现为手掌、足底红肿、疼痛、脱皮、水疱，多在服

药后1周~2周出现。
预防：避免手足接触过热或过冷的物体，避免剧烈

摩擦（可穿着宽松棉质鞋袜、避免长时间行走），每日用
温水清洗手足后涂抹保湿霜（如凡士林）。

处理：若出现轻度反应（皮肤干燥、轻微疼痛），可
继续服药并加强护理；若出现严重反应（水疱、溃疡、无
法行走），需立即就医。医生可能会让患者暂停服药或
调整剂量。

2.高血压
靶向药物可能导致血管收缩，从而引发血压升高，

这种情况多在服药后2周~4周出现。
监测：服药期间需定期监测血压（建议每日一次），

尤其是有高血压病史的患者，应提前告知医生。
处理：若血压轻度升高，可通过低盐饮食、适量运

动进行控制；若血压持续升高，则需在医生指导下服用
降压药（避免使用可能影响肝功能的降压药），不可自
行服用降压药。

3.胃肠道反应（恶心、呕吐、腹泻）
预防：服药时应避免空腹（部分药物可与食物同

服），同时避免食用辛辣、油腻及生冷食物，建议少食多
餐。

处理：若出现轻度恶心、呕吐，可服用维生素B6缓
解；若出现腹泻（每日＜3次），可饮用淡盐水补充电解
质；若腹泻严重（每日≥3次）或伴有频繁呕吐，需及时
就医，以防脱水。

4.肝功能异常
靶向药物需经肝脏代谢，可能导致转氨酶、胆红素升高。
监测：服药前需检查肝功能，服药期间每2周~4周复查一次肝

功能。
处理：若肝功能轻度异常（转氨酶升高＜3倍正常上限），可继

续服药并密切监测；若肝功能明显异常，需在医生指导下服用保肝
药物，必要时暂停服药。

1.药物相互作用：这些药物
绝对不能同服

靶向药物的代谢多依赖肝
脏酶系统，与某些药物同服可
能影响其代谢，降低疗效或增
加毒性。禁止服用的药物包
括酮康唑、伊曲康唑等抗真菌
药，克拉霉素、红霉素等抗生
素，利福平、异烟肼等抗结核
药，以及人参、甘草、连翘等中
药和圣·约翰草提取物等保健
品。

若因其他疾病需服药（如感
冒），需提前告知医生，在药师指导
下选择合适的药物，不可自行用
药。

2.生活方式：烟酒、饮食、运

动方面要注意
绝对禁酒：酒精会加重肝脏

负担，同时可能增强靶向药物的
肝毒性，服药期间及停药后7天
内禁止饮酒（包括白酒、啤酒、红
酒、黄酒等）。

饮食禁忌：避免食用发霉、
变质食物（含黄曲霉素，会加重
肝脏损伤），不吃高盐、高脂、高
糖食物，建议多吃新鲜蔬菜、水
果和优质蛋白（如鱼、鸡蛋、瘦
肉），保持营养均衡。

避免剧烈运动：服药期间患
者身体抵抗力较弱，建议进行温
和运动（如散步、打太极拳），避
免剧烈运动（如跑步、游泳），以
防过度劳累。

复查频率：服药期间需要每
4周~6周复查一次，项目包括肝
功能、肾功能、血常规、肿瘤标志
物（如甲胎蛋白）及腹部 CT（计
算机层析成像）/MRI（磁共振成
像），以便医生评估疗效和安全
性，及时调整治疗方案。

及时沟通：出现任何不适
（即使是轻微症状），需及时联系
主治医生或药师，切勿自行判
断、停药或换药。

总之，肝癌靶向药物的正确
服用是疗效的保障，核心在于

“遵医嘱、守规则、重监测”。作
为药师，我们对患者有以下建
议：服药前仔细阅读药品说明
书，服药期间密切关注身体变
化，定期复查并与医生保持联系，
从而最大化发挥靶向药物的治
疗效果，同时降低不良反应风险。

（作者系河南省肿瘤医院主
管药师）

主动脉弓部动脉瘤和降
主动脉瘤是指主动脉弓部或
降主动脉管壁局部向外异常
扩张，形成瘤样膨出。其病因
以高血压、动脉粥样硬化和马
方综合征常见，少数病例由先
天发育不良、感染及外伤所
致。随着瘤体直径的增长，其
发生破裂或夹层的风险显著
升高，自然病程凶险，预后不
良。

主动脉弓部动脉瘤和降
主动脉瘤的治疗方法包括药
物保守治疗、介入治疗及外
科手术。对于直径较小、无
症状且稳定的动脉瘤，通过
严格控制血压、心率和血脂
以及改变生活方式，可在一
定程度上降低破裂风险。当
动脉瘤直径达到一定标准、
出现快速增长或症状时，以
往推荐采用开放性手术切除
发生病变的动脉瘤段并用人
造血管替换的方法，但该方
法创伤较大、手术时间较长、
患者恢复较慢，且并发症风
险相对较高；目前多推荐微
创介入，即覆膜支架腔内隔
绝术治疗主动脉弓降部动脉
瘤，其具有创伤小、患者恢复
快的优点，同时显著降低死
亡率，减少医疗费用。

临床病例
54岁的魏先生2个月前开

始出现胸痛、胸闷伴声音嘶
哑，休息后胸痛、胸闷可缓解，
但声音嘶哑无明显改善，遂至
当 地 医 院 就 诊 。 胸 主 动 脉
CTA（CT 血管造影，其中 CT
指计算机层析成像）检查结果
提示主动脉弓部动脉瘤和降
主动脉瘤。魏先生被转诊至
郑州大学第一附属医院。入
院后完善相关检查。彩超检
查结果提示升主动脉增宽延
至弓部，左侧胸腔积液；全主
动脉 CTA 检查结果提示主动
脉弓部内侧可见瘤样突起，大
小约45.7毫米×56.4毫米，周围可见低密度影环绕，瘤壁可
见钙化，其余升主动脉、主动脉弓、腹主动脉、髂动脉至股动
脉管壁多发钙化斑块并局部小溃疡形成，管腔轻度狭窄。冠
状动脉造影结果提示冠心病，右冠状动脉及左回旋支支架植
入术后，原支架内通畅，前降支近段约60%狭窄。魏先生有
高血压病史4年，未规律监测；慢性胃炎病史5年，未规律治
疗；吸烟史30年；尘肺病史20余年，定期监测；睡眠呼吸暂停
综合征病史10余年，未治疗；肥胖，BMI（身体质量指数）为
32.1。

经综合评估，我和同事认为患者为主动脉弓部动脉瘤和
降主动脉瘤，相关症状由其引起。由于瘤体较大，破裂风险
较高，手术指征明确，未见明显手术禁忌，我们建议患者行手
术治疗。患者及其家属在了解病情及风险后，同意手术。我
们在DSA（数字减影血管造影）下行覆膜支架腔内隔绝术+左
侧锁骨下动脉造影并激光原位开窗、球囊扩张、支架植入
术。术中，我们发现主动脉造影结果与术前主动脉CTA结
果一致，遂按照既定方案将单分支覆膜支架送入胸主动脉并
释放，隔绝瘤颈，同时将分支支架牵拉至左锁骨下动脉。冠
状动脉造影结果显示支架位置良好，膨胀满意，左颈总动脉、
左锁骨下动脉、左椎动脉血流通畅。我们通过预埋单弯导管
送入可解脱带纤维毛弹簧圈栓塞系统填塞瘤腔，促进瘤腔内
血栓化。手术顺利结束。术后，患者的胸痛、胸闷症状消失，
声音嘶哑症状逐渐减轻，各项检查检验指标逐渐恢复正常。

一周后，魏先生顺利出院。出院后，魏先生继续口服药
物治疗，定期复查，并保持健康的生活方式，复查结果提示心
脏大血管各项指标良好。

病因和诊断
主动脉瘤无法自愈或停止进展。当主动脉增粗后，主动

脉壁受到的张力会增加，进而进一步促进主动脉扩张。主动
脉弓部动脉瘤和降主动脉瘤多见于中老年人，病程早期通常
无明显症状，当瘤体增大到一定程度时可出现疼痛和压迫症
状。疼痛多为持续性钝痛。压迫症状因瘤体部位而异：弓部
动脉瘤压迫气管和支气管，可导致管腔变窄或管壁塌陷，出
现咳嗽、呼吸困难；压迫交感神经，可出现霍纳综合征；主动
脉弓部动脉瘤和降主动脉瘤压迫喉返神经可出现声音嘶哑、
饮水呛咳；压迫食管可出现吞咽困难。

主动脉CTA是诊断胸主动脉瘤的“金标准”，可以精准
评估瘤体的位置、形态、大小、瘤壁的完整性、瘤周是否出血
或存在血肿，以及对周围组织是否有压迫等情况。对于主动
脉弓部动脉瘤和降主动脉瘤，在常规评估它们的基础上，还
可评价其与分支血管之间的关系。若瘤体较大导致咯血或
呕血，可通过主动脉CTA评估是否存在主动脉-支气管瘘或
主动脉-食管瘘，并同时评估有无其他合并症及某些病因
等。对于胸主动脉瘤，主动脉MRI（磁共振成像）与主动脉
CTA作用类似。因此，对于碘造影剂过敏者，主动脉MRI是
一种较好的替代方法。DSA不作为常规检查手段，一般用于
介入治疗前的诊断及定位。超声心动图简单、无创，在诊断
上具有特殊地位。胸部X线检查对于胸主动脉瘤的筛查和
诊断也具有一定价值，有助于评估瘤体的大小、位置，对气
管、支气管及食管的压迫及其引起的移位和管腔狭窄情况。

治疗和预后
外科手术需在全麻、中度低温体外循环及深低温停循环

条件下进行，切除发生病变的动脉瘤段并用人造血管替换。
但是，该手术创伤较大、耗时较长、患者恢复较慢，且发生并
发症风险相对较高。主动脉弓部动脉瘤患者多高龄，若一般
情况较差，会无法耐受体外循环和低温停循环手术，可考虑
复合手术治疗。对于瘤颈与锁骨下动脉开口距离大于1.5厘
米的胸主动脉瘤，可直接行覆膜支架腔内隔绝术。若近端锚
定区不足1.5厘米，则可先实施右腋-左腋动脉转流术，再进
行覆膜支架腔内隔绝术+左锁骨下动脉开口栓塞术。

随着微创介入技术的发展，对于此类主动脉弓部动脉
瘤和降主动脉瘤，覆膜支架腔内隔绝术+左锁骨下动脉开窗
术或分支支架术逐渐成为标准治疗手段。该技术的应用，一
方面在达到与传统外科手术同等治疗效果的同时，避免了体
外循环及深低温停循环对全身各脏器的影响；另一方面，开
窗或分支支架术的应用保证了左锁骨下动脉的正常血液供
应，避免了左锁骨下动脉闭塞后引发的一系列缺血并发症。
该技术具有创伤小、恢复快的优点，同时能大大降低近期和
远期各类并发症风险、死亡率，减少医疗费用，有较好的治疗
效果。

（作者供职于郑州大学第一附属医院）

前列腺癌是全球男性发病率
较高的恶性肿瘤。初诊患者通常
可从雄激素剥夺治疗中获益，但
多数患者最终会进展为去势抵抗
性前列腺癌，此时传统内分泌治
疗效果有限。近年来，靶向细胞
周 期 蛋 白 依 赖 性 激 酶 4/6
（CDK4/6）抑制剂在乳腺癌等领
域取得了较大成功，其在前列腺
癌治疗中的应用潜力也备受关
注。然而，与许多靶向药物一样，
其临床应用面临原发性或获得性
耐药的严峻挑战。临床观察发
现，患者对同一药物的反应存在
显著个体差异，其背后机制复杂，
除遗传因素外，环境与代谢因素
的作用日益受到重视。饮食作为
可干预的外部因素，是否影响
CDK4/6 抑制剂的疗效，成为亟
待解决的科学问题。

研究设计与方法：建立饮食
与耐药关联模型

为探究高脂饮食与CDK4/6
抑制剂耐药性的关系，研究团队
构建了去势抵抗性前列腺癌的临
床前模型。通过对比饲喂常规饮
食与高脂饮食的荷瘤动物，系统

评估了肿瘤的生长速率、药物反
应性及生存差异。在细胞层面，
研究人员利用脂肪酸处理模拟高
脂微环境，检测了肿瘤细胞对
CDK4/6 抑制剂的敏感性变化。
结合转录组学、代谢组学及蛋白
质组学等多组学分析，旨在全景
式揭示饮食干预下的肿瘤细胞适
应性改变及其信号通路重编程。

核心发现：高脂饮食驱动代
谢—转录回路引发耐药

研究结果明确显示，高脂饮
食显著加速了肿瘤进展，并削弱
了 CDK4/6 抑制剂的抗肿瘤效
果。其背后的分子机制是由代谢
紊乱触发、涉及关键转录调控的
恶性循环。

1.CDK4 过 度 活 化 与 RB1
（视网膜母细胞瘤蛋白1）功能失
活：高脂饮食可激活CDK4，导致
其下游关键底物 RB1 发生过度
磷酸化。RB1 是控制细胞周期
G1/S 期（脱氧核糖核酸合成前
期/合成期）转换的关键“刹车”蛋
白，其功能失活解除了对转录因
子 E2F1（腺病毒 E2 启动子结合
因子1）的抑制，从而驱动细胞周

期进程，促进肿瘤增殖。
2.ETS1（一种具有转录激活

活性的蛋白质,参与调控细胞增
殖、分化及凋亡等生物过程）介导
的代谢重编程：研究发现，失活状
态的 RB1 会与转录因子 ETS1
（E26 转化特异序列转录因子 1）
结合。这种异常结合意外地增强
了ETS1的转录活性，导致其下游
靶基因之一磷酸胆碱胞苷酰转移
酶 2（PCYT2）的 表 达 上 调 。
PCYT2 是磷脂合成代谢中的关
键酶，其表达升高扰乱了细胞内
磷脂代谢稳态。

3.代谢产物反馈加剧恶性循
环：紊乱的磷脂代谢会产生特定
的脂质代谢中间产物，这些产物
可 进 一 步 反 馈 性 破 坏 RB1 与
E2F1之间的正常调控关系，形成

“高脂饮食→CDK4激活/RB1失
活→ETS1 激活/PCYT2 上调→
磷脂代谢紊乱→E2F1持续释放”
的正反馈回路。该回路最终导致
肿瘤细胞对依赖完整 RB1 功能
的CDK4/6抑制剂产生耐药。

机制验证与理论突破
研究团队通过基因敲低、过

表达及报告基因实验等多种技
术，验证了 RB1 和 ETS1 在该耐
药通路中的核心作用。值得注意
的是，此项研究揭示了一个超越
传统认知的新机制：即使RB1基
因本身未发生失活突变，其蛋白
功能状态（如磷酸化水平）受饮食
等外界因素影响而发生改变，同
样可导致CDK4/6抑制剂疗效下
降。这为理解临床异质性提供了
新的视角，提示RB1功能活性或
可成为预测疗效的生物标志物。

临床转化前景：联合干预策
略的新思路

基于上述机制，相关研究提
出了潜在的逆转耐药策略。实验
表明，在应用 CDK4/6 抑制剂的
同时联合使用ETS1抑制剂或能
够调控磷脂代谢的药物，可显著
恢复肿瘤细胞对CDK4/6抑制剂
的敏感性，在临床前模型中有效
克服了高脂饮食诱导的耐药。这
为未来临床实践提供了重要启
示：针对接受 CDK4/6 抑制剂治
疗的前列腺癌患者，“生活方式干
预（如饮食管理）联合靶向药物治
疗”可能成为一种新型的协同治

疗模式。建议患者在治疗期间遵
循清淡饮食原则，控制脂肪摄入，
这或许能直接优化药物疗效，延
缓耐药发生。

总结与展望
这项研究首次系统地阐明

了 高 脂 饮 食 如 何 通 过 激 活
“CDK4/RB1/ETS1/PCYT2”轴，
扰乱肿瘤细胞代谢，进而诱导前列
腺癌对CDK4/6抑制剂产生耐药
的分子机制。它不仅将环境代谢
因素与靶向治疗耐药直接关联，还
为克服耐药提供了新的药物联用
靶点（如ETS1）和可行的饮食管理
策略。

未来的研究方向将集中于：
在临床队列中验证饮食结构与
CDK4/6 抑制剂疗效的相关性；
探索特异性ETS1抑制剂的开发
与应用；深入研究其他代谢途径
在靶向治疗耐药中的作用。这标
志着肿瘤治疗正从单纯的药物治
疗向“药物-代谢-环境”整合干
预的精准医学时代迈进，为改善
前列腺癌患者预后带来希望。

（作者供职于河南省肿瘤医
院；本文由王晓凡整理）
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