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摘  要 

IIB期子宫颈癌因存在宫旁浸润其治疗面临独特挑战。本文综述当前多模式治疗证据，以及向精准医学策

略转变的趋势。通过评估指南推荐、随机试验、荟萃分析及近期临床研究，比较了标准治疗方案——同

步放化疗，与在某些地区更受青睐的新辅助化疗联合根治性子宫切除术策略的疗效与地位。尽管两种治

疗模式的总生存期似无明显差异，但其短期与长期毒性谱存在不同。精准肿瘤学的最新进展进一步拓展

了治疗选择。血管内皮生长因子抑制剂贝伐珠单抗、抗体药物偶联物及免疫检查点抑制剂等药物，改善

了复发或转移性患者的预后，并显示出与同步放化疗方案结合的日益增长的潜力。然而，诸多挑战依然

存在，包括针对初治IIB期患者的证据有限、生物标志物异质性、毒性管理，以及治疗成本与可及性方面

的显著差异。总之，将靶向及免疫治疗药物纳入多模式治疗方案，或能改善部分IIB期宫颈癌患者的预后。

当前仍需高质量的多中心临床试验，以及具有成本效益、由生物标志物驱动的治疗策略，以建立最优的

个体化治疗框架。 
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Abstract 
Stage IIB cervical cancer presents unique treatment challenges due to its presence of parametrial 
invasion. This review summarizes current evidence for multimodal therapy and the trend toward 
precision medicine strategies. By evaluating guideline recommendations, randomized trials, meta-
analyses, and recent clinical studies, we compared the efficacy and status of standard concurrent 
chemoradiotherapy with the increasingly favored neoadjuvant chemotherapy plus radical hyster-
ectomy strategy in certain regions. Although overall survival appears comparable between the two 
treatment modalities, their short- and long-term toxicity profiles differ. Recent advances in precision 
oncology have further expanded therapeutic options. Drugs such as the vascular endothelial growth 
factor inhibitor bevacizumab, antibody-drug conjugates, and immune checkpoint inhibitors have im-
proved outcomes for recurrent or metastatic patients and demonstrate growing potential when com-
bined with concurrent chemoradiotherapy. Nevertheless, significant challenges persist, including 
limited evidence for treatment-naive stage IIB patients, biomarker heterogeneity, toxicity manage-
ment, and substantial disparities in treatment costs and accessibility. In summary, incorporating tar-
geted and immunotherapy agents into multimodal treatment regimens may improve outcomes for 
selected stage IIB cervical cancer patients. High-quality multicenter clinical trials and cost-effective, 
biomarker-driven therapeutic strategies are still needed to establish optimal personalized treat-
ment frameworks.  
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1. 引言 

1.1. 疾病负担与流行病学特征 

子宫颈癌是全球女性第四大常见癌症，对发展中国家女性健康威胁尤为突出。2022 年全球新发病例

约 66.1 万，死亡病例约 34.8 万[1]。该病在 25 个国家中发病率居首，并在 37 个国家中成为女性癌症死亡

的主要原因。过去几十年，多数地区发病率呈下降趋势，但 2007~2017 年间日本和中国发病率略有上升

[1]。世界卫生组织提出消除子宫颈癌的全球战略目标，即将其年发病率降至 4/10 万以下[2]，然而 2022
年仅 10 个国家达到该阈值。中国 2022 年新发病例约 15.1 万，死亡病例约 5.6 万，整体呈上升且年轻化

趋势[3]。因此，为消除这一公共卫生问题，必须着力提升筛查与治疗能力[4]。 

1.2. IIB 期子宫颈癌的生物学特性 

子宫颈癌采用国际妇产科学联盟(International Federation of Gynecology and Obstetrics, FIGO) 2018 年

版分期方法，将子宫颈癌分为四期。其中，IA 到 IIA 常被定义为早期子宫颈癌，而 IB3、IIA2、IIB 到 IVA
期常被定义为广义上的局部晚期宫颈癌[5]。早期宫颈癌常采用手术治疗，预后较好。局部晚期因病灶较

大，多推荐根治性放化疗。IIB 期指肿瘤已超越子宫，存在宫旁浸润，癌细胞易通过淋巴系统扩散，盆腔

淋巴结转移率达 30%~40%。宫旁浸润常伴随淋巴血管间隙浸润(LVSI)，即癌细胞侵入淋巴管或血管腔隙，
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预示微转移风险升高，是独立预后危险因素[6] [7]。 

1.3. 治疗争议与研究价值 

IIB 期子宫颈癌作为局部晚期子宫颈癌，在中国、美国、韩国的相关指南中被推荐采用根治性放化疗的

治疗方式，而在日本及欧洲的一些指南中，手术综合治疗同样被推荐应用到 IIB 期子宫颈癌的治疗中[8]。相

关资料显示，在日本目前有 40%的 IIB 期子宫颈癌患者采用手术治疗[9]，主要的原因可能是日本采用的是

Okabayashi 术式，即切除至少 2 cm 的阴道壁和完全切除宫旁组织，切除得较为彻底，相应的预后也较好[10]。 

2. 传统治疗模式比较 

2.1. 根治性放射治疗(Radical Radiotherapy, RT) 

放疗一直以来都被认为是治疗子宫颈癌的有效方法，特别是 HPV 相关的宫颈鳞状细胞癌。宫颈鳞癌

细胞分裂活跃、增殖快，对 DNA 损伤较敏感，因此对高能射线较敏感。放疗通过高能射线破坏肿瘤细胞

的 DNA，使其无法复制和生存，从而达到治疗效果[11]。对于 IIB 期子宫颈癌，肿瘤已侵犯至宫旁组织

但未达盆壁，放疗(尤其是外照射 + 腔内照射联合)可以精确覆盖宫颈及其周围受侵犯区域，有效控制局

部病灶，降低肿瘤负荷，阻止进一步扩散[12]。同时，IIB 期患者存在较高的盆腔淋巴结转移风险，放疗

可以覆盖整个盆腔，消灭肉眼不可见的亚临床微转移灶，预防局部复发和区域转移。 
因宫颈的解剖位置独特，宫颈暴露与阴道腔内，与外界相通，可以进行腔内近距离放疗(brachytherapy)，

直接在肿瘤区域释放高剂量辐射。外照射 + 腔内放疗的方法可以显著提高肿瘤区的放疗剂量，减少对膀

胱、直肠等周围正常组织的损伤。随着图像引导放疗(Image-Guided Radiation Therapy, IGRT)和调强放疗

(Intensity-Modulated Radiation Therapy, IMRT)技术的发展，子宫颈癌的放疗剂量学策略正在从传统的“统

一剂量”模式向“个体化精准剂量”转变。EMBRACE (Image-guided intensity-modulated External beam ra-
diochemotherapy and MRI-based Adaptive BRAchytherapy in locally advanced CErvical cancer)研究作为一项

多中心前瞻性研究，提出了更为优化的剂量分布策略，强调在保障肿瘤控制率的同时，最大程度减少正

常组织的损伤。EMBRACE 明确推荐在外照射联合腔内放疗的基础上，通过 MRI 引导进行高精度靶区勾

画，并实施高危临床靶区(HR-CTV)生物等效剂量(EQD2)达到 85 Gy 或以上的治疗目标。同时，对膀胱、

直肠和乙状结肠等器官的剂量限值进行了严格定义，以降低严重放射性并发症(如直肠瘘、膀胱炎)的发生

率。研究表明，这种剂量学优化策略不仅显著提高了局部控制率和生存率，还显著减少了≥3级毒性发生

率，体现了治疗强度与治疗安全性的精准平衡[12] [13]。EMBRACE 为当前子宫颈癌放疗提供了科学、系

统的剂量参考标准，也推动了放疗由“经验治疗”向“证据指导的精准治疗”迈进。 

2.2. 同步放化疗(Concomitant Chemotherapy and Radiotherapy, CCRT) 

与传统单纯放疗相比，20 世纪末，许多研究发现，同步放化疗可提高子宫颈癌患者的总体生存率和

无进展生存率，并减少局部和远处复发，尤其是含铂方案的同步放化疗[14]-[16]。美国国家癌症研究在

1999 年指出所有子宫颈癌患者均应考虑同步化疗和放疗[16]。 
铂类药物增敏机制可能与以下几点相关：1) DNA 损伤协同作用：放疗通过电离辐射直接破坏肿瘤细

胞 DNA，而顺铂等铂类药物可与 DNA 交联形成铂-DNA 加合物，阻断 DNA 复制与修复。两者协同作用

显著增强癌细胞 DNA 双链断裂，提高肿瘤细胞凋亡率；2) 细胞周期同步化：G2/M 期细胞对放疗最敏

感，铂类药物可将癌细胞阻滞在 G2/M 期，增加放疗敏感性；3) 抑制放射损伤修复：铂类药物抑制肿瘤

细胞对放疗引起的 DNA 损伤的修复机制(如非同源末端连接修复)，延长损伤持续时间[17]-[19]。 
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子宫颈癌同步放化疗中化疗药物调整主要源于平衡疗效与毒性需求。铂类药物(如顺铂、卡铂、奈达

铂)作为放疗增敏剂，通过增强 DNA 损伤发挥抗肿瘤作用，但高剂量常伴随骨髓抑制、肾毒性、胃肠道

反应等副作用，且单药治疗易诱发肿瘤细胞耐药性。研究显示，个体化药物、剂量调整能提高患者耐受

性，减少治疗中断风险，从而改善生存结局[20]。 

3. 手术联合治疗策略 

新辅助化疗(Neoadjuvant Chemotherapy, NACT)的价值重估 

NACT + 广泛性全子宫切除术(Radical Hysterectomy, RH) vs RH 的 5 年 OS 比较 
对于 IIB 期子宫颈癌的治疗除了根治性同步放化疗外，近年来，由于手术技术革新与循证更新，手

术联合治疗策略为患者提供了更多的选择。IIB 期子宫颈癌由于其存在宫旁浸润，在首次治疗时直接手术

很难达到根治性切除且切缘阴性，新辅助化疗可以提高子宫颈癌的局部控制率和手术切净率。在一项包

含 1078 例患者的 6 个 RCT 的 Cochrane 分析报告中，与单纯手术治疗的患者相比，NACT + RH 治疗的

患者显示出明显更好的 PFS (HR 0.75, 95% CI 0.610.93, P = 0.008)和 OS (HR 0.77, 95% CI 0.62~0.96, P = 
0.02)，NACT + RH 的 OS 优于单纯手术[21]。而在另一项针对早期子宫颈癌的 Meta 分析中，在 IB1~IIA2
期子宫颈癌患者中，与 RH 单独治疗相比，并没有显著改善 OS (HR 1.12, 95% CI 0.88~1.36)或 PFS (HR 
1.12, 95% CI 0.85~1.46) [22]。目前尚未明确哪些患者可以在新辅助化疗 + 全子宫切除术中获益，但一些

专家认为对于一些特定的高风险病例(例如肿瘤直径大于 4 cm；组织学分级 3 级；淋巴血管受累、血管受

累，疑似淋巴结转移等)，新辅助化疗 + 广泛全子宫切除术的预后可能优于单纯广泛子宫切除术[23]。 
NACT + 广泛性全子宫切除术(RH) vs CCRT 的 5 年 OS 比较 
目前尚无专门针对 IIB 期子宫颈癌的随机对照试验比较新辅助化疗后根治性全子宫切除术与同步放

化疗的疗效。仅有几个针对局部晚期子宫颈癌的研究包括此分期。Kenter 等人开展的 EORTC-55994III 期
随机对照试验纳入了 626 例 IB2-IIB 期宫颈癌患者。该研究未公开发布 IIB 期亚组的 HR 及生存数据，整

体人群分析显示，NACT + RH 组与 CCRT 组的 5 年 OS 率分别为 72%和 76% (P = 0.87)，但 NACT + RH
组的 3~4 级早期毒性发生率显著高于 CCRT 组(41% vs. 23%)，而 CCRT 组的远期毒性(≥3 级)发生率较高

(21% vs. 15%) [24]。该研究提示，两种治疗策略在总体人群中生存获益相当，但毒性谱存在差异。Gupta
等人开展的一项单中心 III 期随机对照试验纳入 633 例 IB2、IIA 及 IIB 期宫颈鳞癌患者，其中 IIB 期患者

占 56.7% (NACT + RH 组)和 57.7% (CCRT 组)。该研究结果显示，在整体人群中，NACT + RH 组的 5 年

无病生存率(DFS)显著低于 CCRT 组(69.3% vs. 76.7%; HR 1.38, 95% CI 1.02~1.87, P = 0.038)，而 5 年总生

存率(OS)无显著差异(75.4% vs. 74.7%; HR 1.025, 95% CI 0.752~1.398, P = 0.87) [25]。在 IIB 期患者中，

NACT + RH 组的 5 年 DFS 显著劣于 CCRT 组(67.2% vs. 79.3%; HR 1.90, 95% CI 1.25~2.89, P = 0.003)，治

疗效应与分期间存在显著的交互作用。该研究同时报告，NACT + RH 组术后根据病理高危因素接受辅助

放疗或放化疗者达 23.1%，提示该治疗策略存在“三明治疗法”的潜在过度治疗风险。在治疗相关不良事

件方面，新辅助化疗加手术组更易发生短期毒性反应，尤其以血液系统并发症为主；相比之下，同步放

化疗组的远期毒性反应(如肠道和阴道相关并发症)发生率更高。 

4. 子宫颈癌精准治疗突破 

4.1. 靶向治疗进展 

近年来，随着肿瘤分子机制研究的深入，靶向治疗在 IIB 期子宫颈癌的多模态治疗中发挥着越来越

重要的作用。靶向药物通过干预肿瘤生长、转移和免疫逃逸的关键通路，实现了从传统经验治疗向精准
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治疗的转型，显著提升了患者的生存获益。 

4.1.1. VEGF 通路抑制剂：贝伐珠单抗的临床应用 
血管内皮生长因子 (VEGF)是子宫颈癌发生及进展中的关键促血管生成因子。贝伐珠单抗

(bevacizumab)作为首个获批的靶向 VEGF 的单克隆抗体，其在 GOG-240 试验中联合化疗应用于晚期及复

发转移性子宫颈癌患者，显著延长了总生存期(OS) (17.0 个月 vs. 13.3 个月，P = 0.004)，从而成为晚期子

宫颈癌治疗的重要组成部分[26]。对于 IIB 期患者，尤其是高风险局部晚期及伴远处转移风险的患者，贝

伐珠单抗已逐渐被纳入综合治疗方案，有助于改善预后。 

4.1.2. 抗体偶联药物(ADC)的创新应用 
抗体偶联药物(ADC)是一类将单克隆抗体与细胞毒性药物通过化学连接子(linker)连接起来的靶向治

疗药物。单克隆抗体特异性识别肿瘤细胞表面的抗原，将细胞毒药物精准输送到肿瘤细胞内，从而最大

限度地杀伤肿瘤细胞，减少对正常细胞的损伤，降低全身毒副作用，成为子宫颈癌靶向治疗的新兴方向

[27]。目前，针对组织因子(Tissue Factor, TF)和 HER2 的 ADC 在子宫颈癌中显示出良好疗效。Tisotumab 
vedotin 是一种靶向 TF 的 ADC，结合细胞毒素单甲基奥瑞他汀 E (MMAE)。InnovaTV-301 III 期试验结果

表明，该药显著改善复发/转移性子宫颈癌患者的无进展生存期(PFS)和客观缓解率(ORR)，成为 FDA 于

2024 年批准的首个子宫颈癌 ADC [28]。此外，在 innovaTV 205/GOG-3024/ENGOT-cx8 研究中评估了

tisotumab vedotin (TV)联合 bevacizumab、carboplatin 或 pembrolizumab 治疗复发性或转移性子宫颈癌的安

全性和抗肿瘤活性。结果显示，TV 联合用药在各种治疗中表现出可接受的安全性和有效的抗肿瘤效果。

一线治疗中，TV 联合 carboplatin 的客观缓解率(ORR)为 54.5%，联合 pembrolizumab 的 ORR 为 40.6%；

二线或三线治疗中，TV 联合 pembrolizumab 的 ORR 为 35.3% [29]。Trastuzumab deruxtecan (T-DXd)作为

HER2 靶向 ADC，主要适用于 HER2 3+或 2+且 FISH 阳性的子宫颈癌患者。DESTINY-PanTumor02 研究

显示，该药在 HER2 IHC 3+的患者中，ORR 为 75.0% (95% CI，34.9 到 96.8) [30]。T-DXd 可能是 HER2
表达的子宫颈癌患者的一个潜在治疗选择，尽管 HER2 在子宫颈癌中的表达率较低(约 5%~10%)，但其针

对性治疗为个体化精准治疗提供了新的突破口。 

4.1.3. 挑战与未来展望 
靶向治疗虽为 IIB 期子宫颈癌带来治疗新策略，但仍面临诸多挑战。患者间靶点表达异质性大，精

准筛选机制尚未完全建立；靶向药物的耐药性及毒副反应管理仍需优化；高昂的费用亦限制其广泛应用。

未来，靶向治疗将更加注重与免疫治疗的联合，利用分子诊断技术提升患者筛选的精准度，实现个体化

治疗。同时，通过优化药物设计和给药策略，最大化疗效并降低毒性，是实现靶向治疗广泛应用的关键

方向。 

4.2. 免疫治疗革命 

近年来，免疫治疗逐渐成为精准治疗的重要组成部分，特别是基于子宫颈癌特有的病毒驱动机制，

免疫治疗为改善 IIB 期患者的预后提供了新思路。 

4.2.1. 经典免疫治疗方法 
免疫检查点抑制剂 (ICIs)是目前子宫颈癌免疫治疗的主要方向。PD-1/PD-L1 通路抑制剂如

Pembrolizumab 在晚期或复发/转移性子宫颈癌中获得 FDA 批准，显示出一定的抗肿瘤活性[31]。尽管 IIB
期患者多未直接纳入大规模晚期试验，但越来越多的临床研究开始探索 ICIs 与标准放化疗的联合应用，

旨在通过协同激活免疫系统改善局部肿瘤控制。例如，临床试验中同步给予 PD-1 抑制剂与放化疗，可以

增强放疗诱导的肿瘤抗原释放和免疫激活，降低肿瘤免疫逃逸，提升治疗效果[32] [33]。此类策略有望在
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IIB 期子宫颈癌实现疗效的突破，尤其是在高风险局部进展患者中[34]。 

4.2.2. 新兴免疫治疗方式 
双特异性抗体(BsAbs)作为免疫治疗的创新形式，结合了激活 T 细胞和阻断免疫抑制通路的双重功能

[35]。在局部晚期子宫颈癌中，Cadonilimab (AK104)等 PD-1 × CTLA-4 双抗已进入临床试验阶段，其独

特的双靶点机制有望在联合放化疗中提升免疫反应强度，增强肿瘤杀伤力[36]。与此同时，针对 HPV 特

异抗原的治疗性疫苗和免疫细胞治疗(如肿瘤浸润淋巴细胞 TILs 和 CAR-T)也在早期研究中表现出潜力，

这些疗法能够特异性激活针对病毒驱动肿瘤的免疫应答，未来可能成为 IIB 期多模态治疗的重要补充[37]。 

4.2.3. 临床挑战与未来方向 
免疫治疗在 IIB 期子宫颈癌的应用虽前景广阔，但仍面临多方面挑战。首先，免疫治疗与放化疗的

联合可能带来更高的免疫相关不良事件，需要合理的毒性管理和监测[38]。其次，如何通过生物标志物如

PD-L1 表达水平、肿瘤突变负荷(TMB)等精准筛选受益患者，是当前研究的重点[39]。未来，多模态联合

策略将整合免疫治疗、靶向治疗及传统放化疗，基于患者个体的分子特征和免疫状态，制定个性化的精

准治疗方案，从而实现 IIB 期子宫颈癌治疗效果的最大化[40]。 
综上所述，免疫治疗已成为 IIB 期子宫颈癌精准治疗不可忽视的新兴力量，其在提升疗效、延长生

存和改善生活质量方面具有广阔的应用前景。未来的研究需继续优化治疗组合、明确适应症及生物标志

物，推动免疫治疗早日融入 IIB 期子宫颈癌的标准治疗体系。 

4.3. 精准治疗视角下的联合治疗探索 

随着免疫治疗在复发转移性宫颈癌中确立地位，其在局部晚期(含 IIB 期)患者中的应用价值正通过一

系列前瞻性临床试验得到验证。目前研究重点集中于免疫检查点抑制剂(ICI)与同步放化疗(CCRT)的联合

模式，旨在利用放疗诱导的免疫原性细胞死亡，协同 ICI 解除免疫抑制，以实现更持久的肿瘤控制。CALLA
研究是一项随机、双盲、安慰剂对照的 III 期临床试验，旨在评估 PD-L1 抑制剂度伐利尤单抗(Durvalumab)
联合 CCRT (顺铂/卡铂 + 外照射 + 后装放疗)后继续度伐利尤单抗维持治疗，对比单纯 CCRT 在局部晚

期宫颈癌(FIGO 2009 IB2-IIB 期淋巴结阳性或 IIIA-IVA 期任意淋巴结状态)中的疗效与安全性。该研究全

球共入组 770 例患者，主要终点为无进展生存期(PFS)，关键次要终点为总生存期(OS)。研究于 2019 年 2
月启动，2022 年 1 月完成主要终点收集，2023 年 7 月整体完成。尽管研究整体结果尚未正式发表，但基

于 CALLA 研究的 ctDNA exploratory 分析已见于文献：在 185 例基线样本中，ctDNA 检出率达 98.9%，

基线 ctDNA 水平可预测疾病进展和生存结局，且这一预测价值独立于分期和淋巴结状态[41]。 

5. 争议与挑战 

5.1. 治疗模式选择的循证困境 

IIB 期子宫颈癌的首选治疗在不同地区仍存在较大分歧。根据 NCCN 和 CSCO 指南，根治性同步放

化疗(CCRT)仍是标准治疗，而日本和部分欧洲中心则倾向于新辅助化疗(NACT)联合广泛子宫切除术

(RH)，并在高危人群中辅以术后放疗[8] [9]。造成这种差异的原因可能包括以下几个方面：1) 不同区域

的手术标准存在差异，如日本采用的 Okabayashi 术式切除至少 2 cm 的阴道壁和完全切除宫旁组织，病

灶切除得较为彻底，2) 放疗设备和技术水平在全球范围内并不相同，可能导致不同国家，不同中心的放

疗疗效存在差异；3) 外科传统和学科话语权也在潜移默化中影响着治疗偏好。目前缺乏直接比较两种治

疗方式的高质量随机对照试验(RCT)，临床决策更多依赖回顾性研究和区域性经验(一些初步的研究结果

罗列在第三大点)。高质量 RCT 缺乏的核心原因在于患者识别及“标准化”治疗在实施中存在困难。如何

提高 IIB 期患者在临床诊断的准确性？如何确保参与 RCT 的全球多中心的手术质量(如宫旁切除范围、
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淋巴结清扫)和放疗精度(如靶区勾画和剂量)保持一致？如果无法控制这些变量，研究结果的可信度将大

打折扣。未来相关 RCT 的设计必须将患者识别、手术质量控制、放疗流程标准化作为核心前提。此外，

成本效益分析也存在争议。一些卫生经济学研究基于 QALY (质量调整生命年)指标比较发现，CCRT 在

提高总体生存率的同时，花费相对较低，而 NACT + RH 在部分高危患者中显示更好的局部控制率，但治

疗成本和并发症管理支出增加[42]。不同模式的利弊平衡尚无统一结论，还需前瞻性大样本证据。在医疗

资源有限的前提下，采用 NACT + RH 治疗方案所获得的局部控制率提升，与其所带来的额外经济成本及

患者生活质量代价相比，是否具有净获益，尚需进一步探讨。 

5.2. 毒副反应管理新共识 

随着放化疗技术的进步，IIB 期患者的局部控制率不断提高，但长期毒副反应问题逐渐凸显。放射性

纤维化、膀胱炎和直肠炎等并发症显著影响生活质量[43]。另一方面，年轻患者在治疗后常面临生育力丧

失和性功能障碍，现有的保留生殖功能措施(如卵巢移位、辅助生殖技术)在 IIB 期患者中应用受限，缺乏

成熟的循证证据[44]。如何在提高治愈率的同时兼顾长期生活质量，是治疗优化的核心难题。子宫颈癌 IIB
期患者的放疗策略在未来优化方向包括：1) 采用 IGRT、IMRT 等更精准的放疗技术，使盆腔正常器官受

到的放疗剂量进一步降低；2) 探索疗效相当但毒性更低的系统性治疗方案(如免疫联合靶向)；3) 在治疗

前与患者，尤其是年轻患者，就生育力及性功能保留策略进行充分的沟通和尝试。 

5.3. 精准医学应用的局限性 

虽然靶向治疗和免疫治疗为子宫颈癌的治疗带来了突破性的进展，但其在 IIB 期患者中的应用仍缺

乏确凿证据。目前大部分临床试验集中于复发或转移性患者，初治 IIB 期患者多被排除在外[39]。此外，

目前尚无经过验证的分子分型或生物标志物能够指导 IIB 期个体化治疗。价格也是限制其应用的因素。

靶向药物、免疫检查点抑制剂价格高昂，在中低收入国家中推广较为困难，导致精准医学应用存在明显

的地域限制。未来研究需要在患者中开展高质量试验，并探索经济可行的个体化策略。同时开发廉价的

生物学检测方法，这对于在资源有限地区推广精准医学至关重要。 
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