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·诊疗安全共识·

前列腺癌经典内分泌治疗安全共识
（中国医促会泌尿健康促进分会；中国研究型医院学会泌尿外科学专业委员会）

中图分类号：Ｒ７３７．２５　　　文献标志码：Ｍ　 ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９－８２９１．２０１８．０４．００３

　　我国前列腺癌的发病率虽然低于西方国家，但随
着人口老龄化、人群健康意识提高、饮食结构改变及
前列腺特异性抗原（ｐｒｏｓｔａｔｅ　ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ａｎｔｉｇｅｎ，ＰＳＡ）
检查的临床应用，其检出率逐年升高，并正在成为影
响我国男性健康的重要恶性肿瘤［１－２］。
与欧美前列腺癌人群不同的是，中国前列腺癌患

者中晚期、转移性前列腺癌患者的比例更高［３］。
１９４１年 ＨＵＧＧＩＮＳ［４］首次报道前列腺癌细胞生
长依赖雄激素，并应用睾丸切除手术治疗晚期前列腺
癌取得惊人疗效，手术切除双侧睾丸的外科去势手术
随即成为治疗前列腺癌的标准方法。ＨＵＧＧＩＮＳ因
此获得了１９６６年的诺贝尔医学奖。１９７１年人类首
次分离得到了黄体生成素释放激素（ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ　ｈｏｒ－
ｍｏｎｅ－ｒｅｌｅａｓｉｎｇ　ｈｏｒｍｏｎｅ，ＬＨＲＨ）［５］，并于１９７７年荣
获诺 贝 尔 医 学 奖，为 人 工 合 成 ＬＨＲＨ 激 动 剂
（ＬＨＲＨ　ａｇｏｎｉｓｔ，ＬＨＲＨａ）、开创前列腺癌内分泌治
疗药物去势新时代奠定了重要的理论基础［６－７］。
为了进一步抑制前列腺癌患者机体下丘脑－垂

体－睾丸轴以外雄激素的作用，甾体类（雌激素、孕酮
等）和非甾体类抗雄药物（比卡鲁胺、氟他胺、尼鲁米
特）先后被尝试在前列腺癌内分泌临床治疗中与手
术／药物去势联合应用（ｃｏｍｂｉｎｅｄ　ａｎｄｒｏｇｅｎ　ｂｌｏｃｋ－
ａｄｅ，ＣＡＢ）。由于非甾体类药物在疗效和安全性方面
的明显优势［８］，非甾体类药物已经成为前列腺癌联合
内分泌治疗的首选。
尽管由ＬＨＲＨ激动剂、睾丸去势手术和非甾体

类／甾体类抗雄药物单独或联合使用已经成为治疗前
列腺癌的经典方案，但如何针对前列腺癌的不同阶
段、不同治疗目的、不同病理类（亚）型及不同患者采
用安全合理的内分泌治疗方案仍需引起医患双方的

高度重视。
本共识将从条件保障、人员培训、内分泌治疗适

应证和治疗方案的合理化选择、内分泌治疗并发症防
治和患者管理等方面，以安全为主线，多角度推荐前
列腺癌患者经典内分泌治疗的原则意见，希望本共识
能使经典的前列腺癌内分泌治疗方案在中国前列腺

癌患者治疗中得到更加合理、安全的应用，造福患者。

１　医院及科室开展内分泌治疗的条件保障

１．１　医院及科室的组织架构　前列腺癌内分泌治疗

是贯穿前列腺癌整个病程的重要临床治疗方案。目
前，国内前列腺癌患者人群特征仍然以中老年、中晚
期为主，患者合并症较多、门诊访视意识不强、病情复
杂多变，医患双方临床内分泌治疗决策制定及方案执
行力有待加强。内分泌治疗在以门诊治疗为主要模
式的背景下，如何实现方案的合理化选择、疗效和毒
副反应的精细化管理是所有临床医护人员应该面对

的重要问题。开展内分泌治疗的医疗单位和相关临
床科室切实可行的条件保障，将是保证安全有效实施
内分泌治疗的重要前提。

１．１．１　医院保障　
专家共识推荐：与会专家一致认为，前列腺癌的

内分泌治疗应该在专科（泌尿外科或泌尿肿瘤科）医
师指导下进行。由于前列腺癌大都病程长且复杂多
变，推荐开展前列腺癌内分泌治疗的医院应该具备多
学科会诊机制及疑难危重病例多学科讨论机制。医
院应具备处置前列腺癌患者肿瘤相关及内分泌治疗

相关严重不良反应的应急处理机制。有条件的单位，
建议组建前列腺癌多学科诊疗团队（ｍｕｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＭＤＴ）和专科护理团队，进一步保证前列
腺癌及内分泌治疗的全程一体化管理。

１．１．２　科室管理　
专家共识推荐：开展前列腺癌内分泌治疗的科室

应该具备制定针对不同人群、不同疾病阶段的规范化
内分泌治疗方案的临床决策能力；应该具备保证包
括内分泌治疗在内的前列腺癌治疗方案顺利实施的

临床执行能力；应该具备保证及时有效处理内分泌
治疗不良事件的临床应急处理能力；以及开展针对
不同治疗目的、不同前列腺癌阶段内分泌治疗新方案
的临床探索能力。

１．２　医护人员的配置　前列腺癌内分泌治疗方案
多、药物种类多、相关毒副反应差异性较大。从事前
列腺癌内分泌治疗的相关医护人员应接受过规范的

专科培训，并掌握前列腺癌各阶段特点、不同内分泌
治疗方案的适应证和禁忌证、内分泌治疗方案选择和
剂量疗程、不同内分泌治疗药物或方式的毒副反应及
处理原则，以及与接受内分泌治疗的前列腺癌患者进
行身心教育的沟通能力。实施手术去势的外科医师
必须取得外科医师执业证书，实施药物去势的相关护
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理人员则需要经过去势药物注射的专门培训并熟练

掌握不同去势药物注射的有关技术。
专家共识推荐：前列腺癌内分泌治疗要求专业的

医护人员，他们必须熟练掌握前列腺癌疾病特点、内
分泌治疗适应证／禁忌证、内分泌治疗方案选择和剂
量疗程制定、内分泌治疗毒副反应的防治等，同时做
好患者的身心健康教育，最终保证患者的内分泌治疗
安全。

１．３　患者的教育及管理　前列腺癌患者整体生存期
较长，大量患者在接受治疗过程中会短期或长期接受
内分泌治疗，且绝大多数接受内分泌治疗的患者是门
诊用药，有针对性的开展充分的患者教育及管理极为
重要。通过与患者的定期交流，可以提高患者对自身
疾病的认知，提升患者治疗和随访的依从性，及时发
现并处理内分泌治疗过程中的毒副反应，实现前列腺
癌的全程、全面追踪和管理［９］。多数与会专家认为，
有条件的医院及科室鼓励建立前列腺癌专科医疗护

理团队，配备专业的患者管理专员或专职人员，建立
规范的前列腺癌随访制度和随访流程，以患者教育、
会谈、小组讨论、电话及网络等方式完成对患者治疗
相关安全数据的收集、分析及全程管理。
患者教育内容包括但不限于：前列腺癌疾病状

态、内分泌治疗（包括药物或手术去势及抗雄药物）的
必要性和优劣、规范化内分泌治疗方案的选择及副作
用、肿瘤预后判断及疗效评价、肿瘤定期随访的重要
性和随访内容、患者报告的肿瘤治疗结局（生活质量
及疼痛等）等方面。
专家共识推荐：应重视内分泌治疗患者的教育及

全程管理，方能保证患者的依从性和治疗的连续性。
建议建立规范完善的患者随访制度，对前列腺癌患者
全程治疗进行随访监管，为医患双方提供疾病信息和
身心支持，从而进一步提高患者对内分泌治疗的依从
性。

２　实施操作

２．１　内分泌治疗前患者评估、内分泌治疗适应证及
方案的合理化选择

２．１．１　内分泌治疗前患者评估　在确定内分泌治疗
方案前，全面系统地评估患者的治疗前基线状态和疾
病状态是实现内分泌治疗安全的重要体现。前列腺
癌患者治疗前体力状态的美国东部肿瘤协作组

（Ｅａｓｔｅｒｎ　Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ　Ｏｎｃｏｌｏｇｙ　Ｇｒｏｕｐ，ＥＣＯＧ）评
分、血生化指标（包括：血红蛋白、白细胞、血小板、碱
性磷酸酶等）、重要脏器功能状态以及合并症和合并
用药等，均可能影响内分泌治疗方案的临床运用和安

全性评测。更为重要的是，随着高危局限性前列腺
癌、寡转移性前列腺癌、非转移性去势抵抗性前列腺
癌等概念的提出，以及伴随而来的治疗理念的更新，
采用更规范、更先进、更精准的检测手段／技术和临床
评估标准，更为准确的评估前列腺癌患者治疗前的肿
瘤状态，将会很大程度上决定包括内分泌治疗在内的
前列腺癌治疗方案的制定和临床实施的有效性。前
列腺癌内分泌治疗适应证选择不当将必然带来后续

的安全隐患。
专家共识推荐：推荐前列腺癌患者在确定内分泌

治疗方案前均需完成对患者身体和疾病基线状态的

评估；推荐所有患者在确定治疗方案前利用磁共振成
像（ｍａｇｎｅｔｉｃ　ｒｅｓｏｎａｎｃｅ　ｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）、骨显像、计算
机断层扫描（ｃｏｍｐｕｔｅｄ　ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴ）、正电子发
射断层显像／Ｘ线计算机体层成像（ｐｏｓｉｔｒｏｎ　ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ／Ｘ－ｒａｙ　ｃｏｍｐｕｔａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｂｏｄｙ　ｌａｙｅｒ　ｉｍａ－
ｇｉｎｇ，ＰＥＴＣＴ），甚至前列腺特异性膜抗原－ＰＥＴＣＴ
（ｐｒｏｓｔａｔｅ　ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ｍｅｍｂｒａｎｅ　ａｎｔｉｇｅｎ　ＰＥＴＣＴ，ＰＳ－
ＭＡ－ＰＥＴＣＴ）、磁共振全身成像（ｗｈｏｌｅ－ｂｏｄｙ　ＭＲＩ）
等检查手段及肿瘤相关血生化指标如前列腺特异抗

原（ｐｒｏｓｔａｔｅ－ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ａｎｔｉｇｅｎ，ＰＳＡ）、睾酮等，准确全
面评估肿瘤状态；推荐采用美国国家综合癌症网络
（Ｎａｔｉｏｎａｌ　Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｎｅｔｗｏｒｋ，ＮＣＣＮ）
或欧洲泌尿外科协会（Ｅｕｒｏｐｅａｎ　Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｕ－
ｒｏｌｏｇｙ，ＥＡＵ）的风险评估模型评估局限性前列腺癌
患者的疾病风险；推荐参考现有标准评估转移性前列
腺癌患者的肿瘤负荷状态，并鼓励有条件的中心探索
适合中国人群的肿瘤负荷评估标准；强调针对可能长
期接受内分泌治疗患者，尤其是合并骨转移患者骨质
密度（ｄｕａｌ　ｅｎｅｒｇｙ　Ｘ－ｒａｙ　ａｂｓｏｒｐｔｉｏｍｅｔｒｙ，ＤＥＸＡ）和
骨折风险（ｆｒａｃｔｕｒｅ　ｒｉｓｋ　ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ　ｔｏｏｌ，ＦＲＡＸ）的
评估；以及心脑血管和代谢等基础疾病的评估。

２．１．２　局限性前列腺癌的内分泌治疗适应证和方案
的合理化选择　局限性前列腺癌内分泌治疗方案的
临床模式包括：前列腺癌根治性放疗联合内分泌治
疗；前列腺癌根治手术联合辅助内分泌治疗；前列腺
癌根治性手术联合辅助放疗和内分泌治疗；前列腺
癌根治性手术术前新辅助内分泌治疗或新辅助内分

泌联合化疗。
大量前瞻性临床研究证实［１０－１３］，高危局限性前列

腺癌患者接受前列腺癌根治性放疗同时，联合长疗程
的内分泌治疗可以明显延长患者生化复发的时间；
而中危局限性前列腺癌患者接受根治性放疗时，联合

４～６个月的短程内分泌治疗即可延长此类患者的总
生存期和前列腺癌特异性生存期［１４－１６］。但低危局限
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性前列腺癌患者仅需接受单纯放疗即可获得良好的

长期生存。
专家共识推荐：针对接受根治性放疗的局限性前

列腺癌患者，需根据患者的复发风险决定是否同期联
合内分泌治疗及内分泌治疗的疗程。低危患者根治
性放疗时无需联合内分泌治疗，中危患者根治性放疗
时建议同期联合短疗程内分泌治疗；高危患者根治性
放疗时建议同期联合长疗程内分泌治疗。
长期随访的临床证据显示［１７－１８］，前列腺癌根治手

术术后发现淋巴结阳性转移的患者，长期接受辅助内
分泌治疗可以明显延长患者的总生存期。虽然针对
根治术后病理切缘阳性、Ｔ３期或 ＧＳ８－１０等不良预
后因素的患者还没有充足证据显示辅助内分泌治疗

的生存获益［１９－２０］，但２０１７年ＡＳＣＯ－ＧＵ会议上有关

Ｓ９９２１研究的最新报道则显示了高危局限性前列腺
癌根治术后辅助内分泌治疗的良好生存获益［２１］。
专家共识推荐：对于根治术后淋巴结阳性的患

者，推荐长疗程辅助内分泌治疗；对于根治术后具有
其他不良因素的患者，大部分专家建议术后应及时全
面评估患者肿瘤复发风险。对高复发风险患者，应在
充分考虑患者身体状况和意愿后，尽早制定个性化的
术后辅助治疗方案，多数专家推荐长疗程内分泌治疗
或辅助放疗联合内分泌治疗。
对于内分泌治疗甚至内分泌联合化疗在高危前

列腺癌根治术前新辅助治疗中的价值尚存在争

议［２２－２５］，通过对多项前瞻性小样本临床研究的系统评
价至少证实新辅助内分泌／联合化疗能够获得更低的
切缘阳性率和无生化复发生存时间等临床结局指

标［２６－２７］。值得注意的是，内分泌治疗作为新辅助治疗
在根治性放疗中的作用得到了前瞻性临床研究的证

实［１５，２８］。
多数专家建议：前列腺癌根治术前的新辅助治疗

应在患者充分了解其潜在获益以及安全性风险的情

况下，选择适当患者人群应用；对于根治性放疗的患
者，放疗前的新辅助内分泌治疗方案值得推荐，并建
议可以考虑６个月的内分泌治疗疗程。
对于预期寿命小于１０年、高龄、伴发其他严重疾

病、不适合或拒绝接受局部治疗的局限性前列腺癌患
者，单纯内分泌治疗也是一种选择。但临床观察结果
显示：不同风险度局限性前列腺癌患者接受单纯内分
泌治疗的临床获益差异较大，与观察等待或主动监测
相比，低危局限性患者似乎无法从单纯内分泌治疗中
获得更多的生存获益［２９－３０］。
多数专家建议：在不具备接受根治性治疗的情况

下，中高危局限性前列腺癌患者在充分评估风险的基

础下可选择单独内分泌治疗。

２．１．３　根治性治疗后生化复发患者内分泌治疗适应
证和方案的合理化选择　局限性前列腺癌患者在接
受前列腺癌根治性治疗后８～１０年生化复发率约

１６％～２２％［３１－３２］，而高危局限性前列腺癌患者５～８
年生化复发率则高达４０％以上［３２－３３］。对于根治手术
术后生化复发患者，补救性放疗结合内分泌治疗（短
期单纯去势或长疗程非甾体抗雄药物）与单纯补救性
放疗相比可以使患者有更好的生存获益［３４－３５］。作为
辅助治疗，间歇性内分泌治疗在降低毒副反应的同
时，并不影响辅助治疗效果［３６］。
专家共识推荐：对于接受补救性放疗的根治术后

生化复发患者，推荐同期联合３个月单纯去势治疗或

２年大剂量比卡鲁胺口服，以增加补救性放疗的疗
效；若考虑长疗程内分泌治疗，间歇内分泌治疗也有
相当的临床疗效。对根治术后生化复发患者单独使
用内分泌治疗的长期疗效需要更大样本的前瞻性研

究进一步证实。

２．１．４　晚期／转移性前列腺癌内分泌治疗适应证及
方案合理化选择　内分泌治疗一直是晚期／转移性前
列腺癌的标准治疗方案，为了进一步改善患者的总体
生存，新的治疗模式一直在尝试、调整和改进之中。
亚洲的临床研究数据显示，去势联合雄激素阻断治疗
与单纯去势相比，可以延长转移性患者的总生存
期［３７－３８］。２０１７年欧洲肿瘤内科学会议（Ｅｕｒｏｐｅａｎ
Ｓｏｃｉｅｔｙ　ｆｏｒ　Ｍｅｄｉｃａｌ　Ｏｎｃｏｌｏｇｙ，ＥＳＭＯ）报道的最新文
献荟萃分析结果同样提示联合内分泌治疗（去势联合
雄激素阻断）与单独去势相比有生存优势

［３９］。
甾体类抗雄药（孕酮类、雌激素和酮康唑等）的生

存获益不显著且毒副作用较大，目前临床上已很少使
用。
对于转移性前列腺癌患者，间歇性内分泌治疗的

疗效并不优于连续性内分泌治疗［４０］。
新近的临床研究报道，去势联合新型抗雄药物或

化疗在晚期转移性前列腺癌，尤其是高肿瘤负荷患者
中具有延长总生存期的优越性［４１－４５］。ＮＣＣＮ 和

ＥＡＵ先后推荐上述两种新的联合治疗可以作为转移
性前列腺癌患者的标准选择。
专家共识推荐：去势联合雄激素阻断的内分泌治

疗应该作为晚期／转移性前列腺癌患者的首选治疗。
药物去势和手术去势疗效相当，但手术去势具有不可
逆性，而且会对患者心理造成一定影响，因此越来越
多的临床医生将药物去势做为临床首选。针对多种
不同的联合内分泌治疗方式，在临床选择时需要综合
考虑患者体力状态、基础疾病、肿瘤负荷、肿瘤分子表

０５２ Ｊ　Ｍｏｄ　Ｕｒｏｌ，Ｖｏｌ．２３Ｎｏ．４Ａｐｒ．２０１８
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型、药物的毒副反应、患者经济状况及意愿等因素，尽
量做到精准的个性化治疗。

２．１．５　去势抵抗性前列腺癌（ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ　ｒｅｓｉｓｔａｎｔ
ｐｒｏｓｔａｔｅ　ｃａｎｃｅｒ，ＣＲＰＣ）内分泌治疗适应证　ＣＲＰＣ
是前列腺癌患者病程进展的最终表现，化疗、新型抗
雄药物、同位素药物以及免疫药物等可以一定程度上
改善患者的总体生存。１９９３年ＴＡＬＹＯＲ

［４６］
研究证

实，即使在ＣＲＰＣ阶段患者仍然需要维持去势状态。
有关ＣＲＰＣ治疗的临床试验都是在维持去势状态下
进行的。
专家共识推荐：在ＣＲＰＣ阶段，无论是否接受其

他治疗，患者都应该继续维持去势治疗。

２．２　临床操作

２．２．１　手术去势的规范化操作及安全性　前列腺癌
患者的手术去势是指通过实施单纯睾丸切除术或者

白膜下睾丸实质剜除术的外科方式将患者的双侧睾

丸切除，达到降低雄激素水平的目的。手术去势被认
为是去势治疗的标准方式，其能在１２ｈ内使血清睾
酮水平迅速下降并持续维持于低水平状态

［４７］。尽管
双侧睾丸切除手术是泌尿外科最基本的手术术式，与
会专家仍一致推荐：前列腺癌患者的双侧睾丸切除手
术需严格按照《吴阶平泌尿外科学》或《Ｃａｍｐｂｅｌｌ泌
尿外科学》手术操作步骤进行

［４８－４９］，要求做好充分术
前准备和评估，并详细告知患者家属该手术的必要性
及危险性；术中规范化手术操作，完整剥除睾丸实质
无残留，结扎止血确实，严防术中术后出血及阴囊血
肿形成；对于高转移负荷患者，建议在患者转运、麻醉
及复苏过程中要重视防止病理性骨折等危险的发生。

２．２．２　药物去势的护理规范化操作及安全性　目前
国内有３种不同的黄体生成素释放激素（ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ
ｈｏｒｍｏｎｅ　ｒｅｌｅａｓｉｎｇ　ｈｏｒｍｏｎｅ，ＬＨＲＨ）激动剂药物（戈
舍瑞林、曲普瑞林和亮丙瑞林），同一种药物还有不同
剂型的针剂，每种不同的药物其注射操作流程不尽相
同。因此，在进行去势药物注射前，护士最好经过专
门的培训和学习，保证安全有效地完整注射过程。注
射药物有可能发生注射反应，包括注射区域疼痛、红
肿、红斑及硬结形成，极个别患者也有可能发生急性
变态反应，出现过敏性休克、过敏反应、血管性水肿及
荨麻疹等，注射前需要做好抢救准备［５０－５１］。
专家共识推荐：进行去势药物注射前，护士需仔

细检查药物包装是否完整、注射针头是否弯曲、药物
是否在有效期内等；严格按照“三查七对”和“无菌操
作”原则进行操作；注射前应与患者充分沟通，使其了
解注射可能出现的不良反应，消除对治疗的紧张和恐
惧；首次接受注射的患者，详细询问过敏史，按照过敏

反应抢救预案和流程充分准备抢救器材和药品；请严
格按照不同类型和剂型药物说明书上操作流程完成

药物的配置和注射过程。

２．３　疗效评估

２．３．１　生化指标评估　在内分泌治疗过程中，应尽
量在同一实验室进行以ＰＳＡ为主的生化指标监测，
以准确评估治疗效果。

①ＰＳＡ　ＰＳＡ及其衍生指标目前仍然是判断接
受传统内分泌治疗的前列腺癌患者预后、疗效评价和
监测进展的最重要指标。ＰＳＡ在治疗初期的下降水
平和程度与总生存期（ｏｖｅｒａｌｌ　ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）显著相
关［３８，５２］。对接受内分泌治疗转移性前列腺癌患者，
治疗初期的 ＰＳＡ 监测尤为重要，建议每月检测

ＰＳＡ。当ＰＳＡ降至４ｎｇ／ｍＬ以下，可改为每３～６个
月复查ＰＳＡ。在内分泌治疗全程，规律的ＰＳＡ监测
可及时发现患者病情变化，便于调整治疗策略。
尽管多数生化复发早于临床症状数月出现，但确

有部分临床进展患者，并没有生化复发（ＰＳＡ并不升
高），因此，还应结合患者临床症状和影像学改变做出
病情是否进展的判断。
专家共识推荐：接受内分泌治疗期间，应规律检

测ＰＳＡ；结合ＰＳＡ变化和临床症状、影像学改变综
合评估治疗效果。

②睾酮　睾酮监测是评价去势治疗（手术去势和
药物去势）后血清睾酮是否达到去势水平的唯一手
段。在睾酮监测指导下的内分泌治疗可显著降低治
疗失败风险［５３］，睾酮水平亦可预测进展风险及生存
情况［５４］。需要检测睾酮水平的时间点至少包括：去
势治疗前；去势治疗后半年内每月；接受间歇内分泌
治疗患者间歇期每月或每３～６个月；发现ＰＳＡ升高
时；症状或影像学提示出现临床进展时；拟改变治疗
方式前。
专家共识推荐：接受去势治疗的前列腺癌患者都

应定期检测血清睾酮水平，以确保维持有效的去势治
疗状态。

③其他化验　内分泌治疗开始后３个月，如出现
血红蛋白下降等贫血症状，则患者无进展生存期（ｐｒｏ－
ｇｒｅｓｓｉｏｎ－ｆｒｅｅ　ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＰＦＳ）和ＯＳ会明显缩短［５５］；碱性
磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）升高可能与骨转
移或雄激素剥夺引起的骨质疏松有关［５６］；肝功能监
测主要用于评估内分泌治疗的肝毒性。
专家共识推荐：为保证内分泌治疗安全持续进

行，建议接受治疗的患者除了在治疗前检测血红蛋
白、碱性磷酸酶及其他生化指标外，在治疗期间应每

３～６月或出现病情进展或相关症状时及时复查有关
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指标。

２．３．２　影像指标评估　接受传统内分泌治疗的前列
腺癌患者，若ＰＳＡ正常稳定且无症状，患者在治疗前
全面影像学评估后，治疗期间不需要常规进行影像学
复查。当治疗过程中出现ＰＳＡ升高或临床症状加
重，则应进行相应的影像学检查。而对于维持去势状
态的ＣＲＰＣ患者，则需按照前列腺癌临床试验工作
组３（ｔｈｅ　Ｐｒｏｓｔａｔｅ　Ｃａｎｃｅｒ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｔｒｉａｌｓ　Ｗｏｒｋｉｎｇ
Ｇｒｏｕｐ３，ＰＣＷＧ３）的影像评估标准进行相关指标的
监测评估［５７］。前列腺癌骨转移灶的监测尤为重要，
但骨转移灶属不可测量病灶，对其评估有一定难度。
同时，骨扫描结果可能受到“闪烁”现象的影响，这种
“闪烁”现象发生在开始内分泌治疗后的最初８～１２
周，可能造成疾病进展的假阳性判断。因此，ＰＣＷＧ
建议，使用骨扫描评价骨转移病灶进展时采用“２＋２”
原则评估［５７］。此外，随着高危局限性前列腺癌、寡转
移性前列腺癌、非转移性去势抵抗性前列腺癌等概念
的提出，以及伴随而来的治疗理念的更新，影像学评
估的技术手段及准确性亟待提高。
专家共识推荐：在按照常规影像指标评估原则对

不同疾病阶段的前列腺癌患者进行评估以外，对一些
可能接受新的治疗方案的前列腺癌患者，鼓励采用包
括ＰＳＭＡ－ＰＥＴＣＴ、ｗｈｏｌｅ－ｂｏｄｙ　ＭＲＩ等新兴检测技
术更加精准地对患者病情进行评估。

２．３．３　患者报告结局（ｐａｔｉｅｎｔ　ｒｅｐｏｒｔｅｄ　ｏｕｔｃｏｍｅｓ，

ＰＲＯｓ）评估　近年来，医疗服务强调以患者为中心，

ＰＲＯｓ作为一种新的结局分类，由于它从患者的角度
为临床研究和实践提供研究疾病活动和评价治疗效

果的独特指标，已获得越来越多的研究者关注和提
倡。晚期前列腺癌的ＰＲＯｓ的评价内容包括记录患
者的疼痛强度、止痛药物的剂量和方案、患者生活质
量评分以及患者报告的药物治疗毒副反应等。ＰＣ－
ＷＧ３建议在治疗过程中，患者疼痛评分增加超过２
分则可以判定ＰＲＯｓ进展；除此以外，止痛药物的方
案更改或因为疼痛需要增加其他止痛治疗方案（如放
疗等），亦可以考虑为进展。ＰＣＷＧ３还特别强调了

ＰＲＯｓ的进展时间。目前尚无公认专门针对内分泌
治疗的高质量前列腺癌患者报告结局测量工具（ｐａ－
ｔｉｅｎｔ－ｒｅｐｏｒｔｅｄ　ｏｕｔｃｏｍｅｓ　ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ　ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ
ｓｙｓｔｅｍ，ＰＲＯＭｓ）。
专家共识推荐：ＰＲＯｓ是来自患者自我评价内分

泌治疗疗效的重要指标，在内分泌治疗过程中，需要
重视ＰＲＯｓ的记录和分析。ＰＲＯｓ仍然算是新鲜事
物，鼓励大家组织力量开展多中心研究，建立适合中
国人群的前列腺癌ＲＰＯＭｓ。

２．４　内分泌治疗不良反应的预防和处理对策　雄激
素具有维持认知、兴奋心理、促进肌肉骨骼发达、保持
男性性欲、刺激造血等生理功能。接受内分泌治疗的
患者，由于雄激素水平显著降低可能引发一系列相应
并发症，包括：潮热、性欲减退、勃起功能障碍、男性乳
房发育和骨矿物质密度丢失。就治疗安全性而言，勃
起障碍、性欲减退和潮热是最常见的不良反应。特别
需要重视的是，血中睾酮水平降低可以引起胰岛素抵
抗、动脉粥样硬化、糖尿病和代谢综合征等，这些合并
症的发生已经成为前列腺癌患者非肿瘤特异性死亡

的最主要原因。如何预防和处理因为激素水平降低
导致的并发症，保证内分泌治疗的安全性，同时又保
证前列腺癌患者的肿瘤良好控制，非常值得临床医师
重视和掌握。

２．４．１　急性不良事件　前列腺癌内分泌治疗的急性
不良事件主要与药物去势和手术去势治疗有关。尽
管药物去势已经成为去势治疗的主流，但临床上仍然
会有前列腺癌患者采用手术去势的治疗方式。尽管
睾丸切除手术是泌尿外科的一项基本手术操作，但对
于罹患前列腺癌的患者仍然具有一些特殊的风险。
手术最常见的并发症是阴囊血肿；此外，需要特别提
出的是，接受外科去势的前列腺癌患者多并发骨转
移，而前列腺癌骨转移多以中柱骨为主，患者转运、活
动甚至麻醉均有可能导致患者截瘫，需要在临床护理
过程中倍加小心。这部分患者手术风险较高，在治疗
前需与患者充分沟通。ＬＨＲＨ激动剂（戈舍瑞林、曲
普瑞林、亮丙瑞林）的使用会出现血清睾酮一过性升
高，继而导致发生ＰＳＡ　Ｆｌａｒｅ（ＰＳＡ闪烁）现象，在注
射前２～３周，给予常规剂量或大剂量非甾体类抗雄
激素药物进行预处理，以对抗睾酮的一过性升高所导
致的病情加剧。
专家共识推荐：前列腺癌内分泌治疗的急性不良

事件大多数是可以预防的。对于高龄、慢性贫血一般
情况较差的患者，手术风险较高，推荐首选药物去势
治疗。已有骨转移脊髓压迫或肿瘤相关梗阻性肾病
的患者，以及年老体衰、合并症严重的患者，选择药物
去势时，为避免血清睾酮水平一过性升高可能导致的
病情加重，在接受药物去势治疗前常规使用非甾体类
抗雄药物进行２～３周的预处理。

２．４．２　骨质疏松与骨不良相关事件　前列腺癌患者
多为老年男性，其骨质疏松发生率高。内分泌治疗则
加速患者骨质丢失，骨吸收增加，引起骨密度下降、骨
质疏松及骨质疏松相关骨折风险增加

［５９］。骨不良相
关事件（ｓｋｅｌｅｔｏｎ　ｒｅｌａｔｅｄ　ｅｖｅｎｔｓ，ＳＲＥｓ）包括：为缓解
骨骼疼痛或治疗、预防病理性骨折或脊髓压迫进行的
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放疗、病理性骨折、脊髓压迫、骨骼手术、因骨病而改
变抗癌治疗及恶性肿瘤所致高钙血症等。前列腺癌
骨转移发生率高，前瞻性临床研究证实，前列腺癌骨
转移导致的ＳＲＥｓ将会明显降低患者的生存率［６０］。
唑来膦酸和Ｄｅｎｏｓｕｍａｂ（地诺单抗）不仅可以维持骨
质密度，减少骨质疏松发生［６１－６３］，而且还是目前唯一
两个被证实可以延缓骨转移性前列腺癌患者ＳＲＥｓ
发生的药物［６１，６４］，但遗憾的是，与标准内分泌治疗联
合没有观察到延长总生存的疗效［６５－６６］。因此，一般并
不推荐在初诊转移性前列腺癌患者中常规使用。
专家共识推荐：内分泌治疗前，建议行骨质密度

测定（ＤＥＸＡ检查）以了解患者骨质基线水平，并在
治疗后每１～２年进行骨质变化监测；建议适当体育
锻炼，戒烟酒，补充钙剂及维生素Ｄ；推荐采用 ＷＨＯ
的ＦＲＡＸ量表评价骨折风险，并建议骨折风险高的
患者（＞３％）在内分泌治疗同时联合唑来膦酸或地诺
单抗治疗防治骨质疏松骨折发生；若以预防或纠正
骨质疏松为目的使用唑来膦酸时，推荐每６～１２个月
输注１次即可；若以延缓ＳＲＥｓ为治疗目的使用唑来
膦酸时，推荐每月输注１次标准剂量，并建议用药前
评估下颌骨坏死风险和肾小球滤过功能，以保证患者
安全。

２．４．３　代谢相关不良事件　
①潮热　潮热是手术或药物去势治疗常见的副

作用，发生率约为５８％～７６％。典型症状为发作性
脸面部及上半身伴随出汗的潮热。常见诱因包括炎
热、紧张、体位改变或进食等。潮热症状在内分泌治
疗过程中会一直反复出现，仅有小部分患者可自行缓
解。尽管潮热发生率高，但绝大多数患者无需药物治
疗。严重潮热患者，可使用激素类（甲地孕酮、甲羟孕
酮）、５－羟色胺重吸收抑制剂（舍曲林、帕罗西丁）、加
巴喷丁等药物治疗。但需警惕这些药物对本病治疗
的影响及其他药物毒副反应［６７］。极少部分症状严重
的患者，可以考虑行间歇治疗甚至停药。
专家共识推荐：接受内分泌治疗期间出现潮热副

作用的患者，一般不需要给予特殊处理。特别严重者
可适当使用药物治疗。

②糖／脂代谢异常及代谢综合征　前列腺癌内分
泌治疗后的糖脂代谢异常，以血糖、总胆固醇、低密度
脂蛋白及甘油三酯升高为主要表现，有心脑血管疾病
发生升高的风险［６８］。研究表明，短期（１２周）内分泌
治疗即可降低非糖尿病患者胰岛素敏感性，而长期
（１２个月以上）内分泌治疗可使患者代谢综合征和糖
尿病的风险分别增加７５％和５６％。
专家共识推荐：由于前列腺癌合并代谢综合征的

患者并不少见，这类患者在接受内分泌治疗后其代谢
异常加重的可能性大。因此，在启动内分泌治疗前应
详细询问患者有无糖尿病等代谢综合征病史，并在病
史中予以记录；对于术前合并糖尿病或糖耐量异常
的患者，治疗前应详细了解空腹血糖、糖化血红蛋白、
胰岛素使用情况及肝肾功能等；接受内分泌治疗期间，
注意调整饮食结构并适当锻炼，保持体重；内分泌治
疗后，应对患者血糖密切监测，尽早发现糖尿病并进行
干预治疗；必要时应用降脂药物纠正脂代谢异常；对于
合并代谢综合征或糖尿病的患者，内分泌治疗期间，应
积极监测空腹血糖、糖化血红蛋白及血脂，必要时请内
分泌专科医师协助会诊制定个性化治疗方案。

③贫血　睾酮通过下丘脑－垂体反馈系统促进促
红细胞生成素的释放，并激活造血干细胞促进骨髓造
血。内分泌治疗后，９０％前列腺癌患者会出现不同程
度的贫血，但绝大多数患者无需处理。但前列腺癌伴
有严重贫血患者的死亡危险性则高达４７％。因此，在
内分泌治疗的同时，仍然需要关注患者的贫血情况。
专家共识推荐：前列腺癌内分泌治疗相关贫血多

为正色素性贫血，一般无需处理；贫血严重但骨髓造
血功能正常者，可考虑使用促红细胞生成素。

④乏力、肌肉萎缩及活动障碍　长期内分泌治疗
过程中，乏力的发生率高达４３％。可能与机体肌肉
量减少，脂肪增加，同时合并疼痛和抑郁等原因有关。
改善乏力的唯一办法是在充分进行心理疏导的基础

上，鼓励患者参加体育锻炼。锻炼形式主要包括：在
专业人士指导下根据患者心血管功能情况进行抗阻

训练结合有氧训练（２～３次／周，连续１２周）；患者自
行完成包括行走、慢跑、拉伸及轻度抗阻运动（３～５
次／周，连续１６周）［６９］。
专家共识推荐：要重视内分泌治疗前的患者心理

干预；推荐患者摄入优质蛋白饮食，并适当进行体育
锻炼；有条件的患者可选择在专业人士指导下进行适
当体育锻炼或制定适合个体的自我监督锻炼。

２．４．４　心（脑）血管不良事件　心（脑）血管不良事件
主要包括心肌梗死、心律失常、缺血性心脏病、心力衰
竭及脑卒中等。目前，心（脑）血管事件已成为前列腺
癌患者的第２位死因。去势治疗可能直接通过影响
心肌细胞钙离子交换和心肌收缩力，或间接通过降低
雄激素水平导致高胰岛素血症、胰岛素抵抗、高血压、
异常脂代谢等机制诱导心（脑）血管疾病的发生

［６８］。
部分基于人群的回顾性研究数据显示，前列腺癌患
者，尤其是本身合并心血管基础疾病的患者，其心血
管不良事件的发生率和死亡率与所接受的内分泌治

疗有关［１４，７０－７３］。但是，随后的系统评价结果发现，心
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血管事件在前列腺癌患者的发生与内分泌治疗之间

的相关性似乎并不确定
［６８，７４］。尽管如此，鉴于心血管

不良事件的危险性，美国食品药品监督局、美国泌尿外
科协会及美国心血管协会仍然建议在去势药物说明书

中特别注明内分泌药物对心血管疾病影响，并提出了
降低心血管不良事件发生率的一系列应对策略。
专家共识推荐：针对没有合并心血管基础疾病的

患者，接受内分泌治疗期间，建议调节饮食和锻炼控
制体重和体重指数；戒烟；高血压患者同时控制血压；
定期监测血糖和血脂改变，早期发现糖尿病并采取适
当治疗。对于合并心血管基础疾病者，应根据美国心
血管协会指南，建议患者采取调节饮食、减少饱和脂
肪及胆固醇摄入、控制体重、戒烟，并积极控制高血
压，使用低剂量阿司匹林等综合防治措施［７５］，特别建
议合并症较重的患者应在治疗期间同时在泌尿外科、
肿瘤科和心血管内科就诊，必要时申请联合会诊。

２．４．５　性功能异常　采用内分泌治疗后，由于血清
睾酮水平下降导致患者性欲下降、勃起功能障碍及乳
房发育等十分常见。
专家共识推荐：在开展内分泌治疗之前，医护人

员需仔细评估患者的勃起功能和影响性功能的相关

危险因素，深入了解患者夫妻双方对性功能的需求，
并向夫妻双方详细解释治疗对性功能必然的影响，使
其达到充分的心理认知。对有性功能需求的患者，可
在病情允许的情况下选择间歇内分泌治疗，其他选择
包括服用磷酸二酯酶－５（ｐｈｏｓｐｈｏｄｉｅｓｔｅｒａｓｅ　ｔｙｐｅ　５，

ＰＤＥ－５）抑制剂、阴茎海绵体内注射、负压缩窄装置以
及阴茎假体植入等［７５］。

２．４．６　身心（精神）改变　患者在接受内分泌治疗后
可出现抑郁、紧张、焦虑、疲倦、易怒等情绪状态，绝大
部分可在停药后恢复至基线水平。研究表明，接受内
分泌治疗的患者４７％～６９％存在至少一个认知域的
损害，如视觉空间认知能力和执行能力，严重者可发
展为轻度认知功能障碍［７６－７７］。
专家共识推荐：医护人员需加强患者心理干预，

关注患者的心理和社会需要，让患者在家人的支持下
提升其生活质量；推荐抗阻练习结合有氧运动改善认
知功能障碍；不推荐内分泌治疗同时口服雌二醇。

２．４．７　其他非特异性改变　
①水肿　内分泌治疗引起的水肿十分常见，通常

开始于下肢并可能发展至全身，停药后多可缓解。重
视患者血压、血清钾和体液潴留的监测，特别是对于
存在充血性心力衰竭等重大风险的患者，应增加监测
频率。水肿的主要治疗手段是及时合理使用利尿剂。

②肝功能异常　除甾体类抗雄药物醋酸环丙孕

酮和非甾体类药物氟他胺肝毒性发生率较高外，其他
内分泌治疗药物仅有偶发肝功能损害的报道，也没有
报道显示内分泌治疗能加重合并肝功能损害。
专家共识推荐：胆红素高于１倍 ＵＬＮ，或ＡＳＴ／

ＡＬＴ＞１．５倍 ＵＬＮ且 ＡＬＰ＞２．５倍 ＵＬＮ时，应尽
量避免或谨慎使用具有肝毒性的内分泌治疗药物，对
合并肝功能异常的患者在用药期间建议定期复查肝

功能，若肝功能损害加剧，应更换内分泌治疗药物类
型或终止治疗，优先考虑保肝治疗。

编辑和执笔专家（按姓氏拼音排序）

董柏君　上海交通大学附属仁济医院泌尿外科
贺大林　西安交通大学第一附属医院泌尿外科
李名钊　中山大学附属第三医院泌尿外科
李永红　中山大学附属肿瘤医院泌尿外科
李振华　中国医科大学附属第一医院泌尿外科
刘冉录　天津医科大学附属第二医院泌尿外科
刘振华　四川大学华西医院泌尿外科
盛锡南　北京大学肿瘤医院肿瘤内科
王　龙　中南大学湘雅医院泌尿外科
王行环　武汉大学中南医院泌尿外科
魏　强　四川大学华西医院泌尿外科
吴开杰　西安交通大学第一附属医院泌尿外科
杨中华　武汉大学中南医院泌尿外科
曾　浩　四川大学华西医院泌尿外科
张　争　北京大学第一医院泌尿外科
朱　耀　复旦大学附属肿瘤医院泌尿外科

参与审稿和讨论专家（按姓氏拼音排序）

程　跃　宁波市第一医院泌尿外科
傅　强　上海市第六人民医院泌尿外科
高　新　中山大学附属第三医院泌尿外科
龚　侃　北京大学第一医院泌尿外科
黄翼然　上海交通大学附属仁济医院泌尿外科
金讯波　山东省立医院泌尿外科
孔垂泽　中国医科大学附属第一医院泌尿外科
李建兴　北京清华长庚医院泌尿外科
梁朝朝　安徽医科大学第一附属医院泌尿外科
齐　琳　中南大学湘雅医院泌尿外科
王东文　山西医科大学第一医院泌尿外科
王　健　青海大学附属医院泌尿外科
王玉杰　新疆医科大学第一附属医院泌尿外科
魏金星　郑州大学第一附属医院泌尿外科
吴小候　重庆医科大学附属第一医院泌尿外科
徐　勇　天津医科大学第二医院泌尿外科
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附表１　内分泌治疗用药情境的合理化选择简表［７８－７９］

应用情境
前列腺癌

根治术

前列腺癌

根治性放疗

根治性手术

后辅助放疗

生化复发后

挽救性治疗

转移性

前列腺癌

去势抵抗性

前列腺癌

内分泌治疗

应用角色
　　联合其他治疗手段 基准治疗手段

内分泌治疗

　专家共识

不常规推荐应用新辅助

治疗，推荐辅助治疗淋巴

结转移（长程）前列腺癌，

可选择辅助治疗高危和

局部晚期前列腺癌

推荐辅助治疗

中危（短程）、高

危、局部晚期和

淋巴结转移（长

程）前列腺癌

可选择联合

内分泌治疗

推荐挽救性

放疗联合内

分 泌 治 疗

（长程）

推荐应用内分

泌治疗，高肿瘤

负荷可选择加

用新型内分泌

治疗或化疗

推荐维持去势治

疗，可选择加用新

型内分泌治疗药

物或化疗

　注：短程、长程分别指４～６个月和２～３年的内分泌治疗；“推荐”依据来源于Ⅲ期随机对照临床试验，“可选择”依据来源于队

列研究。

附表２　前列腺癌风险评估简表［７８－７９］

危险度

分组
低危 中危 高危 局部晚期

淋巴结

转移

低转移

肿瘤负荷

高转移肿

瘤负荷

定义 Ｔ１～Ｔ２ａ且 Ｇｌ－
ｅａｓｏｎ评分≤６且
ＰＳＡ＜１０ｎｇ／ｍＬ

Ｔ２ｂ～Ｔ２ｃ或Ｇｌｅａ－
ｓｏｎ 评 分 ＝７ 或
ＰＳＡ＝１０～２０ｎｇ／
ｍＬ

Ｔ３ａ或 Ｇｌｅａｓｏｎ
评 分 ≥ ８ 或
ＰＳＡ＞２０ ｎｇ／
ｍＬ

Ｔ３ｂ～Ｔ４ 或
主要的 Ｇｌｅａ－
ｓｏｎ评分＝５

髂总血管

分叉以下

淋巴结转

移

无内脏转

移且骨转

移≤３处

内脏转移或≥
４处骨转移（至
少有１处转移
位于骨盆外）
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）

《现代泌尿外科杂志》互联网投稿指南

《现代泌尿外科杂志》开通互联网远程投稿系统以来，许多作者已经成功进行网上投稿。为了便于更多的

作者了解和使用互联网向《现代泌尿外科杂志》投稿，现将本刊投稿系统投稿方法简介如下：

第一步———打开主页：在网址栏输入网址ｈｔｔｐ：／／ｊｍｕｒｏｌｏｇｙ．ｘｊｔｕ．ｅｄｕ．ｃｎ；ｚｇｍｎｗｋ．ｃｕｇ．ｔｏｐ，进入《现代泌

尿外科杂志》主页。

第二步———在线注册：在主页面左上方单击“在线注册”，按要求输入真实姓名后单击“下一步”，然后填写

用户名、密码等注册信息（带红色星号者为必填项目），填写完毕后单击“继续”，进入下一个页面填写您的联系

方式和职业信息。填写后单击“完成”。这时系统会提示您“注册成功”。

第三步———在线投稿：在注册成功页面直接单击“去投稿”，或在主页面左上方单击“进入在线投稿系统”，

在左侧“投稿箱”中单击“我要投稿”，进入投稿页面。在投稿页面，您首先看到的是本刊“稿约”，浏览后单击页

面下方的“下一步”，出现版权协议，单击“下一步”进入“录入稿件信息”，完成录入后点击“下一步”，进入“上传

稿件”，按提示上传您的稿件及图片等资料，完成后点击“投稿完成”，这时您就会收到“投稿已经成功”的系统提

示，投稿即告完成。

第四步———在线查询：投稿后您可以随时使用您的用户名和密码登录网站在“已投稿件”中查询稿件状态。

也可以在“信息中心”中查看编辑部工作人员给您发送的邮件。

如在投稿过程中遇到问题，欢迎您致电或发电子邮件垂询。电话：０２９－８２６５７０５４，Ｅ－ｍａｉｌ：ｘｄｍｎｗｋ＠１２６．

ｃｏｍ、ｘｄｍｎｗｋ＠１６３．ｃｏｍ
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