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临床视角下抗肿瘤药物特殊用法的合理性研究进展 
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摘  要：恶性肿瘤已成为全球第二大死亡原因，药物治疗是肿瘤治疗的重要手段之一。随着肿瘤治疗理念和临床实践的快速

推进，抗肿瘤药物已经不只局限于传统的细胞毒性药物，以细胞受体、关键基因调控分子为靶点的新型抗肿瘤药物已应用于

临床；在应用上，药品说明书往往滞后于临床实践，严格遵循药品说明书中的传统用法已无法满足肿瘤治疗实践的需求，一

些具有高级别循证医学证据的用法未能及时在药品说明书中明确规定。因此，在充分理论和实践证据支持的基础上对抗肿瘤

药物超说明书用法、含新型抗肿瘤药物联合用法以及妊娠期癌症用药等特殊用法进行综述，以期为临床规范用药提供参考。 
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Abstract: Malignant tumor has become the second leading cause of death in the world and drug therapy is one of the important 

means of tumor treatment. With the rapid development of tumor therapy concept and clinical practice, anti-tumor drugs are not 

limited to traditional cytotoxic drugs. New anti-tumor drugs targeting cell receptors and key gene regulatory molecules have been 

applied in clinical practice. Drug instructions often lag behind clinical practice. The traditional usage of drug instructions can no 

longer meet the needs of oncology treatment practice and some usages with high level evidence-based medicine evidence are not 

clearly stipulated in drug instructions in time. Therefore, on the basis of sufficient theoretical and practical evidence support, the 

off-label use of anti-tumor drugs, the combined use of new anti-tumor drugs, and the special use of cancer drugs in pregnancy were 

reviewed in order to provide reference for rational drug use. 
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近年来，随着人们对肿瘤微环境、免疫学、分

子生物学领域的深入研究，以及基因工程技术的进

步，抗肿瘤药物已经不只局限于传统的细胞毒性药

物，以细胞受体、关键基因调控分子为靶点的新型

抗肿瘤药物已应用于临床[1-2]。肿瘤治疗理念不断提

升、药品临床试验快速推进，严格遵循药品说明书

中的传统用药方法已无法满足肿瘤治疗实践的需

求，肿瘤临床显示多途径和方法已逾越固有范围之

外[3]。因此，根据临床的实际需求，以尽可能提高

疗效、减少药物毒副反应为目标，在充分的理论和

实践证据支持的基础上，总结传统治疗药物和新型

抗肿瘤药物的一些特殊用法，主要包括超药品说明

书用药（超说明书用药）、含新型抗肿瘤药物联合

用药和妊娠期癌症用药等药物特殊用法进行合理 
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评判，遵循循证医学进行规范化用药，可有望提高

肿瘤治疗效果。基于此，笔者以“新型抗肿瘤药物”

“超说明书用药”“联合用药”“妊娠期用药”“new 

anti-tumor drug ”“ off-label drug use ”“ drug 

combination”“drug safety during pregnancy”为关键

词，在万方数据库、中国知网、Web of Science、

PubMed 等数据库中组合查询 2014 年 1 月—2020

年 12 月发表的相关文献，共检索到相关文献 4 374

篇，排除内容不相关、重复文献和无法获取全文的

文献后，共得到文献 39 篇，同时结合相关专业书

籍、国内外抗肿瘤药物临床实践指南、药品说明书

对目前临床超常规应用的抗肿瘤药物超说明书用

法、含新型抗肿瘤药物联合用药的安全性和妊娠期

癌症用药进行归纳总结，分析应用合理性，以期为

促进临床合理用药及后续深入研究提供参考。 

1  抗肿瘤药物超说明书用法 

超药品说明书用药又称“药品未注册用法”，

即药品使用的适应证、剂量、适用群体和给药途径

等不在药监部门批准的说明书范围之内的用法，此

外还包括禁忌症下用药等[2]。由于药物上市前研究

范围受到局限，药品生产企业未及时进行安全性和

有效性的证据更新和完善药品说明书，导致药品说

明书信息滞后于临床实践，无法满足特殊疾病和特

定人群的治疗需求，因此，超说明书用药在临床中

往往是不可避免的，甚至有时会成为挽救生命的唯

一手段[3]。本文总结的抗肿瘤药物超说明书用法共

涉及 25 个药品品种、85 种超说明书用药项目，超

说明书内容涉及超适应证、超用药方案、超给药途

径、超治疗线数、超给药剂量等。超说明书用药项

目主要集中在超适应证方面，共有 71 项，超用药

方案共有 2 项，超给药途径有 3 项，超治疗线数共

有 2 项，超给药剂量共有 7 项。其中有 10 项超说

明书用药方案得到美国食品药品管理局（FDA）批

准，80 项得到《NCCN 临床实践指南》、《ESMO 临

床实践指南》等权威指南的支持，所有超说明书用

药项目研究均有 SCI 或权威杂志研究数据支持。 

1.1  超适应证用药 

超适应证用药中，涉及烷化剂、植物药及其衍

生物、抗生素、抗代谢、蛋白酶体抑制剂和单克隆

抗体等 6 大类 16 种共 71 项超适应证用药，根据

Micromedex 进行 Thomson 分级，并对有效性、推

荐等级和证据强度分级划分。见表 1。 
 

表 1  抗肿瘤药物超适应证用法 

Table 1  Classification of over indication of anti-tumor drugs 

药品类别 药品名称 超说明书用法内容 
依据 Thomson 分级 

FDA 指南 文献 有效性 推荐等级 证据强度 

烷化剂 奥沙利铂 卵巢癌[4]、膀胱癌[5]、胰腺癌[6]  √ √ ClassⅡa ClassⅡa/Ⅱb Category B 

 苯达莫司汀 霍奇金淋巴瘤[7]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

 达卡巴嗪 子宫肿瘤[8]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

植物药及其

衍生物 

长春瑞滨 恶性胸膜间皮瘤[9]、霍奇金淋巴瘤[7]、软

组织肉瘤[10]、小细胞肺癌[11] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  子宫肿瘤[8]  √ √ ClassⅡa Class a/Ⅱb Category B 

 多西他赛 骨癌[12]、软组织肉瘤[10]、小肠腺癌[13]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  膀胱癌[5]  √ √ ClassⅡa ClassⅡa/Ⅱb Category B 

  胰腺癌[6]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱb Category B 

  子宫肿瘤[8]  √ √ ClassⅡb Class Ⅱb/Ⅲ Category B 

 伊立替康 横纹肌肉瘤[10]、宫颈癌[14]、骨癌[12]、肝

胆管癌[15]、小肠腺癌[13] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  食管癌[16]  √ √ ClassⅡa ClassⅡa/Ⅱb Category B 

  胰腺癌[6]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ/Ⅱa Category A 

 紫杉醇 皮肤黑色素瘤[17]、小肠腺癌[13]、小细胞

肺癌[11]、阴茎癌[18] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

   头颈部肿瘤[19]  √ √ ClassⅡa Class a/Ⅱb Category B 

  子宫肿瘤[8]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ/Ⅱa Category B 
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续表 1 

药品类别 药品名称 超说明书用法内容 
依据 Thomson 分级 

FDA 指南 文献 有效性 推荐等级 证据强度 

 白蛋白结合

型紫杉醇 

宫颈癌 [14]、膀胱癌 [5]、葡萄膜黑色素

瘤[20]、小肠腺癌[13]、子宫肿瘤[8] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  肝胆管癌[15]、皮肤黑色素瘤[17]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱb Category B 

抗生素 放线菌素 D 卵巢癌[4]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

 多柔比星脂

质体 

多发性骨髓瘤[21]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ Category A 

  弥漫性大 B 细胞淋巴瘤[22]、外周 T 细胞

淋巴瘤[23]、子宫肿瘤[8]、霍奇金淋巴

瘤[7] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

抗代谢 吉西他滨 恶性胸膜间皮瘤[9]、骨癌[12]、霍奇金淋

巴瘤[7]、外周 T 细胞淋巴瘤[23]、小细胞

肺癌[11]、小肠腺癌[13]、子宫肿瘤[8] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  皮肤纤维肉瘤[24]、肾癌[25]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱb Category B 

  头颈部肿瘤[19]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ/Ⅱa Category A 

蛋白酶体抑

制剂 

硼替佐米 外周 T 细胞淋巴瘤[23]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱb Category B 

单克隆抗体 贝伐珠单抗 成人复发性胶质母细胞瘤[26] √  √ ClassⅠ ClassⅠ Category A 

  恶性胸膜间皮瘤[9]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ/Ⅱa Category B 

  肝胆管癌[15]、软组织肉瘤[10]、头颈部肿

瘤[19]、小肠腺癌[13] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

 利妥昔单抗 霍奇金淋巴瘤[7]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

 西妥昔单抗 非小细胞肺癌[27]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

 纳武利尤单

抗 

恶性胸膜间皮瘤[9]、葡萄膜黑色素瘤[20]、

小肠腺癌[13]、小细胞肺癌[11] 

 √ √ ClassⅡa Class Ⅱa Category B 

  肝胆管癌[15] √ √ √ ClassⅠ ClassⅠ Category A 

  霍奇金淋巴瘤[7]  √ √ ClassⅡa Class Ⅱb Category B 

  膀胱癌[5] √ √ √ ClassⅠ Class Ⅱa Category A 

  皮肤黑色素瘤[17]  √ √ ClassⅠ ClassⅠ/Ⅱa Category A 

  肾癌[25]  √ √ ClassⅡa ClassⅠ/Ⅱa Category B 

  头颈部肿瘤[19]  √ √ ClassⅡa ClassⅠ/Ⅱb Category B 

 

超适应证中所收录的用法均为药品适应证在

批准的上市药品说明书适应证范围之外，各个超适

应证用法均通过国内外Ⅱ期或Ⅲ期标准化临床试

验研究，结合循证医学对临床证据的评估分析，收

录于国内外权威指南。值得注意的是，贝伐珠单抗

用于成人复发性胶质母细胞瘤的超适应证用法已

纳入 FDA 上市药品说明书中；FDA 于 2017 年批准

纳武利尤单抗用于在索拉非尼治疗或治疗后进展

的肝细胞癌患者，临床使用时可参考借鉴。 

1.2  超用药方案 

超用药方案方面所收录的用法为单药或联合

用药中整体用药方案的变化，即单种或多种药物同

时进行的剂量、频率或用药顺序的调整。两项超用

药方案中，重组人血管内皮抑制素持续静脉泵入方

案为应用便携式微量输液泵连续 7 d 静脉泵入，使

血药浓度维持更加平稳，对多种实体瘤都具有显著

抗肿瘤血管生成作用，治疗依从性明显优于连续给

药 14 d 的传统方式。国内文献对此种用法多有报

道，目前国内已临床使用[28]；FDA 已批准利妥昔单

抗联合氟达拉滨和环磷酰胺（FCR 方案）用于年龄

小于 65 岁无明显并发症的慢性淋巴细胞白血病，

该方案显著改善患者无进展生存率和总生存率[29]。 
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1.3  超给药途径 

超给药途径方面所收录的用法为超出说明书

范围的临床给药途径。3 项超给药途径方案中，培

美曲塞二钠经Ommaya囊脑室内给药相较于反复腰

椎穿刺给药，Ommaya 囊操作安全、便捷，利于重

复推送脑脊液、监测药物浓度和肿瘤指标动态变

化；药物可随脑脊液循环均匀分布于中枢神经的各

个部位，药物浓度可达到同等剂量经腰椎穿刺给药

的 10 倍[30]。硼替佐米皮下注射给药已获 FDA 批准，

国内已在临床应用。目前获批的皮下注射和静脉注

射两种给药方式中，药物配置浓度有所不同，皮下

注射给药应使用1.4 mL生理盐水配制2.5 mg/mL的

药物溶液；静脉注射给药应使用 3.5 mL 生理盐水配

制为 1 mg/mL 的药液，临床应用和审方时都要对此

给予足够重视[23]。国内外文献研究表明，贝伐珠单

抗可腹腔灌注用于卵巢癌恶性腹水、胸腔灌注用于

晚期癌症的恶性胸腔积液、心包内给药用于转移癌

恶性心包积液，目前国内已用于临床[31-33]。 

1.4  超治疗线数 

超治疗线数中所收录的用法为后线治疗方案

变为前线治疗方案。表皮生长因子受体–酪氨酸激

酶抑制剂（EGFR-TKI）类的代表性药物厄洛替尼、

吉非替尼的国内说明书对这两种药物的适应证为

既往接受过化学治疗失败的局部晚期或转移性非

小细胞肺癌，而 FDA 已批准该两种药物用于 EGFR

阳性突变的晚期非小细胞肺癌亚洲患者的一线治

疗方案。目前大量研究已证实 EGFR-TKI 治疗

EGFR 突变晚期非小细胞肺癌相比化疗，可提高无

进展生存期[27]。 

1.5  超给药剂量 

超给药剂量方案中收录的用法为超出说明书

剂量范围的临床用法。涉及烷化剂、植物药及其衍

生物、抗生素和抗代谢等 4 大类共 7 项超剂量方案，

见表 2。药物的毒副作用需要采取相应方法予以监

测和减缓：环磷酰胺的代谢产物对尿路有刺激性，

大剂量给药时应水化、利尿，同时给予美司钠，并

密切关注肝肾功能，及时调整治疗剂量[34]。大剂量

异环磷酰胺联合甲氨蝶呤、顺铂和阿霉素用于骨肉

瘤新辅助化疗，可提高患者的手术机会。异环磷酰

胺可导致出血性膀胱炎，应使用尿路保护剂美司钠

解毒[35]；大剂量依托泊苷[36]、吉西他滨用于自体造

血干细胞移植前的用药方案克服了放化疗对正常组

织和造血干细胞的毒性，明显提高疗效。其中吉西

他滨采用 10 mg/(min·m2)固定速率滴注，避免吉西他

滨长时间暴露和骨髓瘤细胞内激活酶饱和[6, 39]；指南

中支持放线菌素 D 在治疗儿童横纹肌肉瘤中，小于

1 岁的儿童用药剂量为 0.025 mg/kg，1 岁以上儿童

用药剂量为 0.045 mg/kg，但该药的剂量上限为 2.5 

mg，超剂量使用过程中需引起重视[10, 37]；甲氨蝶呤

相关代谢酶基因存在多态性，大剂量给药血药浓度

易受诸多因素影响，给药前后涉及到水化、碱化、

亚叶酸钙解救、尿 pH 值监测，输注时间、出入量

记录等，治疗指数低，毒性大，可能引发肾毒性、

骨髓抑制，用药风险极高，需要进行治疗药物监测

（therapeutic drug monitoring，TDM）[40]。以上超给

药剂量用法在临床监护中应注意用药过程中的个

体差异，制定应急预案，必要时立即对症处置，应

广泛开展基因检测和 TDM。 

 

表 2  抗肿瘤药物超给药剂量用法 

Table 2  Classification of overdose of anti-tumor drugs 

药品类别 药品名称 超说明书用法内容 
依据 Micromedex 分级 

FDA 指南 文献 有效性 推荐等级 证据强度 

烷化剂 环磷酰胺 50～60 mg/kg[34] √ √ √ Class Ⅱa Class Ⅱa Category B 

 异环磷酰胺 15 g/m2[35]  √ √ Class Ⅱa Class Ⅱa Category B 

植物药及其衍生物 依托泊苷 2.4 g/m2[36]   √ Class Ⅱa Class Ⅱb Category B 

抗生素 放线菌素 D 45 μg/kg (最大剂量 2.5 mg) [10, 37]  √ √ Class Ⅱa Class Ⅱa Category B 

抗代谢 阿糖胞苷 2～3 g/m2[38] √ √ √ Class Ⅱa Class Ⅱa Category B 

 吉西他滨 静脉固定速率滴注：1 875 mg/m2

或 10 mg/(min·m2) [6, 39] 

 √ √ Class Ⅱa Class Ⅱb Category B 

 甲氨蝶呤 ＞500 mg，常用 12 g/m2[40] √ √ √ Class Ⅱa Class Ⅱa Category B 
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2  含新型抗肿瘤药物的联合用药方案 

传统细胞毒性抗肿瘤药的联合用药方案已较

为成熟[41]，而肿瘤靶向和免疫疗法的迅速发展促进

大量新型抗肿瘤药物问世，含新型抗肿瘤药物联合

用药方案目前仍处于探索阶段；临床批准的靶向抗

肿瘤抗体药物主要包括单克隆抗体药物、抗体偶联

药物、双特异性抗体药物和靶向免疫检查点药物。

不同作用机制的药物合理联用可以增强疗效。临床

应用中应注意肿瘤的异质性，根据药物作用机制、

基因表型谨慎选择合理的联用方案。因此对新型抗

肿瘤药物之间或与传统细胞毒药物联合给药方案

的给药顺序、间隔时间、机制和依据等进行了总结。 

2.1  传统化疗药物联用新型抗肿瘤药物 

吉非替尼与多西他赛在联用中，吉非替尼在多

西他赛给药同时或之后给予可消除多西他赛对细

胞周期的抑制作用[42]；CHOP 方案（环磷酰胺、阿

霉素、长春新碱、强的松）与利妥昔单抗联用时，

先给予利妥昔单抗，可恢复耐药细胞对化疗药物的

敏感性，提高 CHOP 方案的肿瘤细胞杀伤率；西妥

昔单抗与伊立替康在联用中，细胞因子释放综合征

（CRS）一般发生在滴注西妥昔单抗后的 1 h 内，在

此期间应严密监护输液相关反应，并在滴注结束 1 h

无严重不良反应后再给予伊立替康；帕妥珠单抗/

曲妥珠单抗与紫杉类药物联用时，应先给予帕妥珠

单抗/曲妥珠单抗，若患者出现严重超敏反应，应立

即停止输注，且永久停药[43]。而帕妥珠单抗/曲妥珠

单抗与蒽环类药物联用时，由于蒽环类药物具有心

脏毒性，在完成蒽环类药物化疗后和首次接受帕妥

珠单抗 /曲妥珠单抗治疗前，左心室射血分数

（LVEF）需≥50%；纳武利尤单抗与铂类联用时，

铂类药物可通过改变肿瘤微环境的免疫抑制状态，

增加机体对肿瘤的免疫反应，提高肿瘤免疫治疗的

临床疗效[44]。 

2.2  新型抗肿瘤药物间联用 

血管内皮生长因子（VEGF）类药物与 PD-1/ 

PD-L1 或 CTLA-4 抑制剂相互联用中，抗 VEGF 单

抗能降低内皮细胞上黏附因子的表达与免疫检查

点药物可产生协同效应[41]；丝裂原活化蛋白激酶

（MAPK）类药物与 CTLA-4 抑制剂联用中，MAPK

通路药物能显著增加肿瘤内 T 细胞浸润，从而抵抗

肿瘤细胞的免疫逃逸[42, 45]； EGFR-TKI 类药物与

PD-1/PD-L1 抑制剂联用时，EGFR-TKI 可激活非小

细胞肺癌细胞中 PD-L1 高表达，抵抗肿瘤细胞免疫

逃逸[42, 45]；帕妥珠单抗与曲妥珠单抗联用具有协同

作用，联合用药比单独用药提供了更有效的 HER-2

信号传导阻断作用，联用中应序贯用药，先后顺序

均可[43]。CTLA-4 抑制剂与 PD-1 抑制剂联用中，

CTLA-4 抑制剂可有诱导 PD-L1 在抗肿瘤微环境的

表达，增加 PD-1/PD-L1 抑制剂治疗获益机会[46-47]。 

3  妊娠期癌症用药 

妊娠期肿瘤患者用药在特殊人群中最为引人

关注，化学治疗挑战性大，对治疗合理性的研判最

为迫切。孕妇中癌症发病率为 0.05%～0.1%，妊娠

常见肿瘤有宫颈癌、卵巢癌、外阴和阴道癌、乳腺

癌、淋巴瘤等。FDA 依据药物对胎儿的危害性将妊

娠用药分为 A、B、C、D、X，共 5 个级别，危害

程度随级别递增。用于癌症治疗的化疗药物均为 D

级或 X 级，致畸作用风险高。妊娠期化疗的目的是

在不伤害胎儿的同时给予患者最适合的治疗。孕期

的生理变化会通过改变药物的分布、代谢和排泄影

响疗效。研究表明，铂类药物（顺铂、卡铂）、蒽

环类药物（多柔比星、表柔比星和柔红霉素等）、

紫杉烷类（紫杉醇、多西他赛）药物在妊娠期使用

相对安全。 

妊娠期抗肿瘤药物使用须权衡疗效、胎儿发育

的影响。孕早期是器官形成的时期，应避免低相对

分子质量和高脂溶性的药物，绝对禁止使用细胞毒

性药物，以防止流产、胎儿畸形和死亡的发生。系

统化疗的支持性建议为：在妊娠的前 3 个月禁止化

疗，以避免干扰胎儿器官发育。因为妊娠早期用药

与 10%～20%重大畸形的风险相关。延迟到妊娠中

期化疗会大大提高胎儿的安全性。怀孕 14 周后，

可以使用一些化疗药物，包括紫杉烷、铂类药物、

蒽环类药物、依托泊苷和博莱霉素。相关研究发现，

在妊娠中后期进行化疗，胎儿出生畸形率与普通人

群相当，证明了妊娠中后期化疗的相对安全性。分

娩前最后一次化疗不宜超过 35 周。保证最后 1 个

化疗周期和分娩之间有 3 周的窗口期，以便胎儿体

内的化疗药物通过母体血液循环充分代谢消除，避

免残留体内导致胎儿骨髓抑制。化疗药物的给药剂

量应以实际体质量为基础，给药剂量应与非妊娠患

者相同[48]；妊娠期禁止使用抗血管内皮生长因子和

其他抗血管生成药物，应避免靶向和激素治疗。有

研究表明，曲妥珠单抗在妊娠中晚期使用出现少羊

水、无羊水的情况，而在孕早期使用则没有这种现

象。若有强用药指证，曲妥珠单抗在严密监护下，
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短期用于晚期转移性乳腺癌患者。目前缺乏对拉帕

替尼、帕妥珠单抗等其他靶向药物的临床研究，在

得到足够可靠的临床数据之前，要避免在妊娠期使

用。必要时可使用甲氧氯普胺、5-HT3 拮抗剂、雷

尼替丁、质子泵抑制剂、甲基强的松龙、强的松龙

或氢化可的松等药物[48-49]。因此对妊娠相关癌症类

型和推荐的系统化疗方案分别进行了总结。 

3.1  宫颈癌 

宫颈癌是妊娠期间诊断的最常见的恶性肿瘤

之一，妊娠发病率为 1∶（2 000～10 000）。有研究

支持将紫杉烷，特别是紫杉醇与铂衍生物联合使用

作为化疗方案。尽管有越来越多的数据支持怀孕中

期和晚期的患者使用紫杉烷类药物，但其使用仍然

存在争议；也有研究支持将紫杉醇用于该类患者的

新辅助化疗方案中。目前该类患者的推荐用药方案

为紫杉醇联合卡铂（TC 方案）：紫杉醇 150～175 

mg/m2，卡铂 AUC＝4～5，静脉滴注，每 3～4 周

重复该方案，共 1～3 个疗程[50]。 

3.2  卵巢癌 

卵巢癌是妊娠期诊断的第 5 大常见恶性肿瘤，

应根据胎龄、疾病分期来决定治疗方案。妊娠期卵

巢癌患者与非妊娠期卵巢癌患者预后相似，疾病分

期是最重要的预后因素。在早期阶段，最好在怀孕

16 周后采取手术治疗；中期阶段可开始进行化疗。

在晚期疾病中，即使在怀孕期间也可以进行新辅助

化疗。此类疾病的推荐采用 TC 方案：紫杉醇 135～

175 mg/m2，卡铂 AUC＝5～7.5，静滴，3 周为 1 个

周期；非上皮性卵巢癌患者应采用博来霉素、依托

泊苷和顺铂联合方案（BEP 方案）：博来霉素 15 

mg/d，依托泊苷 70～100 mg/(m2∙d)，顺铂 20 

mg/(m2∙d)，3 周为 1 个周期[51]。 

3.3  外阴和阴道癌 

外阴和阴道癌是一种罕见的妇科恶性肿瘤，发

病率为 3.6/10 万人。妊娠期外阴和阴道癌最常见的

组织学亚型是鳞状细胞癌（80%～90%），其次是肉

瘤、腺癌和黑色素瘤。顺铂、紫杉醇和 5-氟尿嘧啶

（5-FU）是治疗最常用的 3 种化疗药物。化疗通常

采用顺铂/紫杉醇/氟尿嘧啶联合方案（TFP 方案）：

顺铂 75～100 mg/m2，紫杉醇 175 mg/m2，氟尿嘧啶

500～750 mg/m2，3 周为 1 个周期[52-53]。 

3.4  乳腺癌 

乳腺癌是孕妇最常见的恶性肿瘤，妊娠相关乳

腺癌的患病率高达 0.04%，可能原因是生育年龄推

迟、乳腺癌发病率向年轻化趋势发展。抗 HER2 药

物在妊娠期是禁忌。此类疾病的推荐化疗方案为：

环磷酰胺/阿霉素/氟尿嘧啶（FAC 方案），环磷酰胺

500 mg/m2，阿霉素 50 mg/m2，氟尿嘧啶 500 mg/m2，

21 d 为 1 个周期；环磷酰胺/表柔比星/氟尿嘧啶

（FEC 方案），环磷酰胺 500 mg/m2，表柔比星 50 

mg/m2，氟尿嘧啶 400 mg/m2，28 d 为 1 个周期[54]。 

3.5  淋巴瘤 

数据表明，霍奇金淋巴瘤、非霍奇金淋巴瘤分

别占妊娠期恶性病变的 5%～6%。对于妊娠期确诊

为淋巴瘤的患者来说，是否立即进行治疗的相关因

素有胎儿、母体、病变相关因素，其中最重要的是

确诊时的妊娠月龄、病变分期、病变的侵袭性、有

无危及生命的症状。有研究表明如果延迟治疗不影

响母体的预后，可延迟至妊娠前 3 个月之后治疗；

对于部分患者来说，也可延迟至产后治疗。妊娠期

霍奇金淋巴瘤患者的推荐化疗方案为阿霉素/博来

霉素/长春花碱/达卡巴嗪（ABVD 方案）：阿霉素 25 

mg/m2，博来霉素 10 mg/m2，长春花碱 6 mg/m2，

达卡巴嗪 375 mg/m2，28 d 为 1 个周期；妊娠期非

霍奇金淋巴瘤患者的推荐方案为环磷酰胺/长春新

碱/泼尼松（CVP 方案）：环磷酰胺 750 mg/m2，长

春新碱 1.4 mg/m2，泼尼松 40 mg/m2，21 d 为 1 个

周期；或环磷酰胺 /多柔比星 /长春新碱 /泼尼松

（CHOP 方案）：环磷酰胺 750 mg/m2，多柔比星 50 

mg/m2，长春新碱 1.4 mg/m2，泼尼松 100 mg，21 d

为 1 个周期[55]。 

4  结语 

针对超说明书给药方法，临床应谨慎选用、严

格监控，根据治疗获益调整治疗方案，必要时应在

实验室监测依据的指导下进行。专业机构应根据最

新临床研究、药品上市后真实世界的研究证据及时

更新超说明书用药指南或专家共识；国家有关部门

和制药企业应积极开展药品说明书的修订工作，为

临床合理用药提供有力依据。合理适宜的联合用药

可以相互协同、避免耐药、提高疗效。肿瘤的分子

靶向治疗和免疫治疗极大改变了我们对肿瘤的认

识，为肿瘤治疗找到了新的可能，赋予了新的内涵。

含新型抗肿瘤药物的合理联用包括药物组合的选

择、联合时机的合理安排。使用时要明确病理组织

学诊断，评估肿瘤发生的病理类型、分化程度、基

因表达、受体情况和进展趋势。对有明确靶点的药

物须进行基因检测后使用并严格遵循适应证用药，
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同时应对总生存期、客观缓解率、疾病无进展生存

期等治疗获益指标进行谨慎评估，并进行药物经济

学评价；针对妊娠期患者用药争议和挑战并存，必

须权衡胎儿暴露风险和母体获益，合理把握治疗方

向和用药选择。应在遵循伦理学的规范指导下客观

评估对胎儿的潜在风险。对于有强烈生育意愿的患

者要如实告知用药风险，充分遵循患者知情同意原

则，并应做好用药监测和跟踪观察。临床药师应紧

跟研究前沿，不断强化自身专业技能，与医师、护

理人员协同配合，广泛开展科学、规范、严谨的临

床试验，积极参与临床用药，提高药学服务水平，

实现精准、合理用药，进一步提高肿瘤治愈率和患

者生活质量。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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