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·肿瘤疫苗专题·

全球肿瘤疫苗临床转化现状分析
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学，主持北京协和医学院教育基金会项目“新冠疫苗全球科研进展监测体系构建研究”，参与省部级或企业委托项

目近１０项。近３年作为第一作者发表论文６篇，参编专著４部，独立承担或参与完成研究报告１０余份。

摘要：目的 了解全球肿瘤疫苗领域的临床转化现状。方法 采集 ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ中全球肿瘤疫苗相关临床试验数据，利用文献计量
学方法，从数量与时间变化趋势、国家分布、申办者分布及构成、临床试验机构分布、研究类型与方法、临床试验分期和适应证等角度分

析肿瘤疫苗临床试验注册现状。结果 全球肿瘤疫苗相关临床试验共１７７２项，主要开展于美国（１１０２项），申办者以企业、高校及科研
院所为主。其中，绝大多数为实验性研究（１７４０项），且大多处于临床试验Ⅰ期和Ⅱ期；临床试验最常见的适应证为黑色素瘤（４４８项）、
淋巴瘤／白血病（３４７项）和乳腺癌／肿瘤（３４７项）。截至检索日期（２０２１年１月２８日），按临床试验注册数量，中国尚处于第二梯队（１０２项）。
结论 全球肿瘤疫苗领域临床转化日趋活跃，但大多数疫苗离正式上市尚早。
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全球肿瘤疫苗领域

临床试验情况

中国肿瘤疫苗领域

临床试验情况

图１ 全球和中国肿瘤疫苗领域临床试验注册数量年度分布
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世界卫生组织（ＷＨＯ）《疾病和有关健康问题的国
际统计分类》第 １０次修订本（ＩＣＤ－１０）中将肿瘤分为
良性肿瘤、原位肿瘤、恶性肿瘤和不确定或未知肿瘤四大

类犤１犦。癌症泛指所有类型的恶性肿瘤，是全球各国的主要死

亡原因，也是延长人类预期寿命的重要障碍。全球癌症负

担迅速增长，预计到 ２０４０年，全球新发癌症病例将达
２８４０万例，比 ２０２０年的 １９３０万例增长 ４７％犤２犦。针对

癌症的有效防治措施的研究应纳入国家层面的卫生

计划，以减少全球罹患癌症人数，减轻疾病负担犤２－４犦。

目前，肿瘤治疗方式包括手术、化学治疗牗简称化
疗牘、放射治疗牗简称放疗牘等传统治疗手段，以及免疫治
疗、靶向治疗、激素治疗等生物疗法。生物疗法在肿瘤的

综合治疗中越来越重要，肿瘤疫苗作为生物疗法的重要

手段，是近年来研究的热点，进展迅速犤５犦。临床应用方

面，肿瘤疫苗主要作为手术、放疗和化疗后的辅助治疗，

帮助预防癌症的复发与转移，另外，已有作用较好的预

防性肿瘤疫苗投入了大规模使用，如人乳头瘤状病毒

（ＨＰＶ）疫苗犤６犦。临床研究方面，已开展大量关于肿瘤疫

苗单用或与其他生物疗法联用的临床试验，临床试验数

据库ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ中与疫苗相关的临床试验约１／３
与肿瘤疫苗相关犤５犦。临床试验是旨在发现或验证某种试

验药物疗效与安全性的系统性试验，是药品获得药监部

门批准进入临床使用的必要条件，可在一定程度上体现

基础研究向临床转化的活跃程度犤７－８犦。本研究中基于

ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ中注册的肿瘤疫苗临床试验数据，从
临床试验注册概况和注册内容两方面分析全球肿瘤疫苗

的临床转化现状，为我国加速肿瘤疫苗的临床转化、布局

肿瘤疫苗技术路线和实现疫苗产业创新提供参考。

１ 资料与方法

１．１ 数据来源

临床试验数据库：ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ是由美国国立
卫生研究院（ＮＩＨ）和美国食品和药物管理局（ＦＤＡ）共同
开发的临床试验注册和结果数据库，涵盖美国５０个州
及其他 ２２０个国家 ／地区的约 ３８万项临床试验数据，
注册、查询免费，信息更新及时，是目前全球最大、国际

认同度最高、使用最普遍的临床试验数据库犤９－１１犦。

检索策略：以“ＣａｎｃｅｒＯＲＴｕｍｏｒＯＲＴｕｍｏｕｒＯＲ
ＮｅｏｐｌａｓｍＯＲＯｎｃｏｌｏｇＯＲＣａｒｃｉｎｏｍａ”和“Ｖａｃｃｉｎｅ”为检索
词 ，在 ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ的 “Ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｏｒｄｉｓｅａｓｅ”和
“Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ／ｔｒｅａｔｍｅｎｔ”字段中检索，纳入所有国家 ／地
区的数据，检索日期为２０２１年１月２８日。

纳入标准：受试者为肿瘤患者，疫苗起治疗肿瘤作

用；受试者为健康人群，疫苗起预防肿瘤作用。

排除标准：受试者为肿瘤患者，但接种疫苗并非治

疗肿瘤；受试者为健康人群，但临床试验目的并非评估

疫苗的有效性、安全性或免疫原性，而是评估提高疫苗接

种率的某项措施等；其他不符合纳入标准的临床试验。

１．２ 方法

采用文献计量学方法，从临床试验数量与时间变化

趋势、国家分布、申办者分布及构成、临床试验机构分

布、研究类型与方法、临床试验分期、适应证等角度，分

析全球肿瘤疫苗领域的临床转化现状。

２ 结果

２．１ 检索结果

按临床试验检索策略，初始获得肿瘤疫苗相关临床

试验２０８０项，最终纳入１７７２项。
２．２ 临床试验注册概况

数量与时间变化趋势：随着肿瘤疫苗领域科学研究

不断取得进展，全球肿瘤疫苗相关临床试验呈增长趋

势，详见图１牗受制于检索时间且数据库收录存在延迟，
图中展示的为近３０年数据；“中国肿瘤疫苗领域临床试
验”是指在中国开展，即有中国医疗机构参与的肿瘤疫

苗临床试验牘。全球肿瘤疫苗领域临床试验共１７７２项，
第１项（试验号 ＮＣＴ００００２４５４）开展于１９７１年，近５０％
（８４６项，４７．７４％）开展于近１０年；１９９５年前，临床试验
注册数量一直为个位数；１９９６年牗１５项牘后总体逐渐增
多，至２０２０年增至８７项。中国肿瘤疫苗领域临床试验共
１０２项，占全球的５．７６％，第１项牗试验号ＮＣＴ００１２２６８１）
开展于２００４年，大多数（８４项，８２．３５％）开展于近１０年；
临床试验数量一直较少，年均临床试验注册数量仅

５．９４项，近３年临床试验数量超过１０项。

国家分布：全球共 ７２个国家开展了肿瘤疫苗相关
临床试验，按注册数量排名前１０的国家依次为美国、德
国、中国、英国、加拿大、荷兰、法国、比利时、日本和西班

牙，详见图２（图中“国家”指临床试验开展地）。其中，美
国引领全球，有１１０２项；德国、中国处于第二梯队，分别有
１０９项、１０２项；排名前 １０位国家中后 ９位数量总和刚
过美国临床试验数量的５０％（６０８项比１１０２项）。

申办者分布及构成：申办者是指负责临床试验的发

起、管理和提供临床试验经费的个人、组织或机构犤８犦。肿瘤

·特别策划·
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序号

１
２
３

４
５
６
７

Ｆｕｄａｃａｎｃｅｒｈｏｓｐｉｔａｌ
ＸｉａｍｅｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ
ＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｔｏＡｃａｄｅｍｙｏｆＭｉｌｉｔａｒｙ
ＭｅｄｉｃａｌＳｃｉｅｎｃｅｓ

ＳｈａｎｇｈａｉＺｅｒｕｎＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙＣｏ．，Ｌｔｄ
Ｃｕｒｅ＆ＳｕｒｅＢｉｏｔｅｃｈＣｏ．，ＬＴＤ
ＳｈａｎｇｈａｉＢｏｖａｘＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙＣｏ．，Ｌｔｄ．
Ｇｕａｎｇｄｏｎｇ９９９ＢｒａｉｎＨｏｓｐｉｔａｌ

广州复大肿瘤医院

厦门大学

军事医学科学院附属医院（３０７医院）

上海泽润生物科技有限公司

深圳市康尔诺生物技术有限公司

上海博华生物技术有限公司

广东三九脑科医院

数量（项）

１５
９
５

５
４
４
３

序号

１
２
３
４
５
６

７
８
９
１０

ＮａｔｉｏｎａｌＣａｎｃｅｒＩｎｓｔｉｔｕｔｅ
ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＣｌｉｎｉｃａｌＣｅｎｔｅｒ
ＭｅｒｃｋＳｈａｒｐ＆ＤｏｈｍｅＣｏｒｐ．
ＭｅｍｏｒｉａｌＳｌｏａｎ－ＫｅｔｔｅｒｉｎｇＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ
ＧｌａｘｏＳｍｉｔｈＫｌｉｎｅ
ＳｉｄｎｅｙＫｉｍｍｅｌＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒ
ＣｅｎｔｅｒａｔＪｏｈｎｓＨｏｐｋｉｎｓ

ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＷａｓｈｉｎｇｔｏｎ
ＤｕｋｅＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ
Ｄａｎａ－ＦａｒｂｅｒＣａｎｃｅｒＩｎｓｔｉｔｕｔｅ
Ｈ．ＬｅｅＭｏｆｆｉｔｔＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒａｎｄＲｅｓｅａｒｃｈ
Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ

美国国立癌症研究所

美国国立卫生研究院临床中心

默沙东公司

纪念斯隆 －凯特琳癌症中心
葛兰素史克公司

约翰斯·霍普金斯大学 Ｓｉｄｎｅｙ
Ｋｉｍｍｅｌ综合癌症中心

华盛顿大学

杜克大学

丹娜法伯癌症研究院

Ｈ．ＬｅｅＭｏｆｆｉｔｔ癌症中心和研究所

国家

美国

美国

美国

美国

英国

美国

美国

美国

美国

美国

数量（项）

１３３
８２
４９
４７
４５
４５

３７
３５
３４
２９

国家

０ ２００ ４００ ６００ ８００ １０００ １２００
注册量 ／项

美国

德国

中国

英国

加拿大

荷兰

法国

比利时

日本

西班牙

图２ 全球肿瘤疫苗领域临床试验注册数量排名前１０的国家

Ｆｉｇ．２ Ｔｏｐ１０ｃｏｕｎｔｒｉｅｓｉｎｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅｉｎｔｅｒｍｓｏｆｔｈｅｎｕｍｂｅｒ

ｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓ

企业，１６２个，
３６．５７％

高校及科研院所，

１３４个，３０．２５％

Ａ Ｂ

其他，４４个，
９．９３％

医疗机构，

１０３个，
２３．２５％

Ａ全球 Ｂ．中国
图４ 全球和中国肿瘤疫苗临床试验申办者类型构成

Ａ．Ｔｈｅｗｈｏｌｅｗｏｒｌｄ Ｂ．Ｃｈｉｎａ

Ｆｉｇ．４ Ｔｙｐｅｓａｎｄｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｐｏｎｓｏｒｓａｐｐｌｙｉｎｇｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｒｉａｌｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅａｎｄＣｈｉｎａ

０ ５０ １００ １５０ ２００ ２５０
注册量 ／项

美国

中国

德国

英国

日本

法国

加拿大

荷兰

意大利

韩国

瑞士

西班牙

国家

图３ 全球肿瘤疫苗临床试验申办者主要国家分布

Ｆｉｇ．３ Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｍａｉｎｓｐｏｎｓｏｒ′ｓｃｏｕｎｔｒｉｅｓａｐｐｌｙｉｎｇｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｒｉａｌｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓ
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医疗机构，２５个，
５８．１４％

企业，８个，
１８．６０％

高校及科研院所，

１０个，２３．２６％

表１ 全球肿瘤疫苗领域临床试验注册数量排名前１０的申办者
Ｔａｂ．１ Ｔｏｐ１０ｓｐｏｎｓｏｒｓｉｎｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅｉｎｔｅｒｍｓｏｆｔｈｅｎｕｍｂｅｒ

ｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓ

表２ 中国肿瘤疫苗领域临床试验的主要申办者（注册量≥３项）
Ｔａｂ．２ Ｍａｉｎｓｐｏｎｓｏｒｓａｐｐｌｙｉｎｇｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓ

ｉｎＣｈｉｎａ（ｎｕｍｂｅｒｏｆｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ≥ ｔｈｒｅｅｉｔｅｍｓ）

机构名称

机构名称

疫苗领域临床试验申办者数量排名前５的国家分别为美
国、中国、德国、英国和日本，详见图 ３。全球申办者类型
以企业最多见，详见图４Ａ。中国申办者类型以医疗机构
最多见，详见图４Ｂ。在全球肿瘤疫苗领域，美国国立癌
症研究所、美国国立卫生研究院临床中心、默沙东公司、

纪念斯隆 －凯特琳癌症中心、葛兰素史克公司和约翰
斯·霍普金斯大学ＳｉｄｎｅｙＫｉｍｍｅｌ综合癌症中心表现突
出，申办临床试验的数量均不少于 ４０项（见表 １）。此
外，在此次新冠疫苗开发中表现突出的 ＢｉｏＮＴｅｃｈ公司
（１１项）、辉瑞公司（３项）和 Ｍｏｄｅｒｎａ公司（２项）均有申
办肿瘤疫苗相关临床试验。在中国肿瘤疫苗领域，表现

突出的申办者为广州复大肿瘤医院、厦门大学、军事医

学科学院附属医院（３０７医院）和上海泽润生物科技有
限公司（见表２）。

临床试验机构分布：临床试验机构是新药各期临床

试验的实施主体犤１２犦。肿瘤疫苗领域临床试验机构数量排

名前１０的国家分别为美国、德国、法国、英国、西班牙、意
大利、波兰、加拿大、中国和俄罗斯，详见图５。其中，美国
医疗机构２２９４个，中国医疗机构９７个（包括中国台湾
的１４个，中国香港的５个）。在全球肿瘤疫苗领域，临床
试验注册数量排名前１０的临床试验机构均为美国的医
疗机构，这些医疗机构不仅参与了相关临床试验的开展，

在多中心临床试验中常为组长单位（牵头单位）。其中，排

名前５的分别为丹娜法伯癌症研究院、纪念斯隆－凯特琳
癌症中心、ＭＤ安德森癌症中心、美国国立卫生研究院临床
中心和梅奥医学中心（见表３）。在中国肿瘤疫苗领域，表现
突出的临床试验机构为广州复大肿瘤医院、江苏省疾病预

防控制中心、中国医药大学附设医院（中国台湾）、成功大

学医学院附设医院（中国台湾），详见表４。
２．３ 临床试验注册内容

研究类型与方法：按干预措施是否由研究者决定和
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２
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９
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广州复大肿瘤医院

江苏省疾病预防控制中心

中国医药大学附设医院（中国台湾）

成功大学医学院附设医院（中国台湾）

长庚纪念医院（中国台湾）

台湾大学医院（中国台湾）

中国医学科学院肿瘤医院

台北荣民总医院（中国台湾）

广东三九脑科医院

首都医科大学附属北京天坛医院

浙江省肿瘤医院

台中荣民总医院（中国台湾）

香港玛丽医院（中国香港）
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１５

８
６
６
５
５
４

４
３
３

３
３
３

序号

１
２
３
４
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６
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Ｄａｎａ－ＦａｒｂｅｒＣａｎｃｅｒＩｎｓｔｉｔｕｔｅ
ＭｅｍｏｒｉａｌＳｌｏａｎ－ＫｅｔｔｅｒｉｎｇＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ
ＭＤＡｎｄｅｒｓｏｎＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ
ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＣｌｉｎｉｃａｌＣｅｎｔｅｒ
ＭａｙｏＣｌｉｎｉｃ
ＳｉｄｎｅｙＫｉｍｍｅｌＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒ
ＣｅｎｔｅｒａｔＪｏｈｎｓＨｏｐｋｉｎｓ

ＤｕｋｅＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＭｅｄｉｃａｌＣｅｎｔｅｒ
Ｈ．ＬｅｅＭｏｆｆｉｔｔＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒａｎｄＲｅｓｅａｒｃｈ
Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ

ＷａｓｈｉｎｇｔｏｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＳｃｈｏｏｌｏｆＭｅｄｉｃｉｎｅ
ＲｏｓｗｅｌｌＰａｒｋＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒＣｅｎｔｅｒ

丹娜法伯癌症研究院

纪念斯隆 －凯特琳癌症中心

ＭＤ安德森癌症中心
美国国立卫生研究院临床中心

梅奥医学中心

约翰斯·霍普金斯大学 Ｓｉｄｎｅｙ
Ｋｉｍｍｅｌ综合癌症中心

杜克大学医学中心

Ｈ．ＬｅｅＭｏｆｆｉｔｔ癌症中心和研究所

华盛顿大学医学院

罗斯维尔帕克综合癌症中心

数量（项）

８２
８２
７５
６４
６３
６２

６１
４８

４７
３８

全球

中国

ＲＣＴ

５５２
５３

非随机对

照研究

３４６
９

单组研究

６８４
３６

其他

１５８
０

队列研究

２０
３

病例对

照研究

４
１

其他

６
０

２
０

机构名称

０期 Ⅰ期 Ⅰ／Ⅱ期 Ⅱ期 Ⅱ／Ⅲ期 Ⅲ期 Ⅳ期
分期

注册量 ／项
７００

６００

５００

４００

３００

２００

１００

０

图６ 全球及中国肿瘤疫苗领域临床试验分期

Ｆｉｇ．６ Ｔｈｅｐｈａｓｅｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎｔｈｅ

ｗｏｒｌｄｗｉｄｅａｎｄＣｈｉｎａ

·特别策划·

ＳｐｅｃｉａｌＲｅｐｏｒｔ

国家

０ ５００ １０００ １５００ ２０００ ２５００

美国

德国

法国

英国

西班牙

意大利

波兰

加拿大

中国

俄罗斯
医疗机构

数量 ／个

图５ 全球肿瘤疫苗领域临床试验医疗机构国家分布

Ｆｉｇ．５ Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｃｏｕｎｔｒｉｅｓｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎｓｒｅｓｅａｒｃｈｉｎｇ

ｔｈｅｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅ

表４ 中国肿瘤疫苗领域主要临床试验机构（注册量≥３项）

Ｔａｂ．４ ＭａｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎＣｈｉｎａ

（ｎｕｍｂｅｒｏｆｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓ≥ ｔｈｒｅｅｉｔｅｍｓ）

机构名称

表３ 全球肿瘤疫苗领域数量排名前１０的临床试验机构

Ｔａｂ．３ Ｔｏｐ １０ ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎｓｉｎ ｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅｉｎ ｔｈｅ

ｔｅｒｍ ｏｆｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓ

分配，临床研究可分为试验性研究和观察性研究犤１３犦。

全球肿瘤疫苗领域临床试验中，绝大多数为试验性研究

（１７４０项，９８．１９％）；剩余 ３２项临床试验中，３０项为
观察性研究，２项为扩展访问试验，其具体研究类型及
方法见表 ５。依据医学研究证据分级，随机对照研究
（ＲＣＴ）证据级别高 犤１３－１４犦，有 ５５２项；其次为队列研究
（ｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ）、病例对照研究（ｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｓｔｕｄｙ），分别
有２０项和４项。与全球情况基本一致，中国肿瘤疫苗领
域临床试验也以试验性研究为主（９８项，９６．０８％），余４项
为观察性研究（见表５）。其中，证据级别较高的ＲＣＴ、队
列研究和病例对照研究分别有５３，３，１项。

临床试验分期：全球肿瘤疫苗领域临床试验中，处于

０期的有３７项（２．０９％），均与治疗性肿瘤疫苗相关；处
于Ⅰ期的有５８８项（３３．１８％），处于Ⅰ期／Ⅱ期或Ⅱ期的
有 ８７７项（４９．４９％），以上两部分临床试验大多数与治
疗性肿瘤疫苗相关，仅少部分与预防性肿瘤疫苗相关；进

入Ⅱ期／Ⅲ期或Ⅲ期的有１７１项（９．６５％），超过５０％的
与治疗性肿瘤疫苗相关；进入Ⅳ期的有３５项（１．９８％），
约 ９０％与预防性肿瘤疫苗相关，详见图 ６。中国肿瘤疫
苗领域临床试验中，处于０期的有１项，处于Ⅰ 期的有
２７项（２６．４７％），处于Ⅰ期／Ⅱ期或Ⅱ期的有 ４２项
（４１．１８％）；进入Ⅲ期的有２４项（２３．５３％），进入Ⅳ期的
有１项。以上临床试验中，有１８项与预防性肿瘤疫苗相
关，均处于Ⅲ期，评估不同厂家ＨＰＶ疫苗的功效、免疫原
性、安全性和免疫持久性；其余与治疗性肿瘤疫苗相关。

适应证：在全球肿瘤疫苗领域，临床试验注册数量

排名前 １０的肿瘤见图 ７（由于有些临床试验有多个适

试验性研究 观察性研究
扩展访

问试验
区域

表５ 全球和中国肿瘤疫苗临床试验研究类型及方法牗项牘
Ｔａｂ．５ Ｔｙｐｅｓａｎｄｍｅｔｈｏｄｓｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎ

ｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅａｎｄＣｈｉｎａ（ｉｔｅｍ）
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ＳｐｅｃｉａｌＲｅｐｏｒｔ

适应证

０ ５ １０ １５ ２０ ２５

宫颈上皮内瘤变

宫颈癌 ／肿瘤

腔质母细胞瘤 ／肿瘤

肺癌 ／肿瘤

阴道上皮内瘤变

外阴上皮内瘤变

胰腺癌 ／肿瘤

肝癌 ／肿瘤

肉瘤

胃癌 ／肿瘤
注册量 ／项

图８ 中国肿瘤疫苗领域临床试验注册数量排名前１０的适应证
Ｆｉｇ．８ Ｔｏｐ １０ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎ ｔｈｅｔｅｒｍｓｏｆｔｈｅ

ｎｕｍｂｅｒｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓｉｎＣｈｉｎａ

０ ５０ １００ １５０ ２００ ２５０ ３００ ３５０ ４００ ４５０ ５００

黑色素瘤

淋巴瘤 ／白血病

乳腺癌 ／肿瘤

肺癌 ／肿瘤

前列腺癌 ／肿瘤

卵巢癌 ／肿瘤

腔质母细胞瘤 ／肿瘤

结直肠癌 ／肿瘤

胰腺癌 ／肿瘤

宫颈癌 ／肿瘤

适应证

注册量 ／项

图７ 全球肿瘤疫苗领域临床试验注册数量排名前１０的适应证
Ｆｉｇ．７ Ｔｏｐ１０ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓｏｆｔｕｍｏｒｖａｃｃｉｎｅｓｉｎｔｈｅｔｅｒｍｓｏｆｔｈｅ

ｎｕｍｂｅｒｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｒｅｇｉｓｔｒａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｗｏｒｌｄｗｉｄｅ

应证，因此图中数据存在重叠，图 ８同），黑色素瘤有
４４８项，淋巴瘤 ／白血病和乳腺癌／肿瘤均有３４７项。因
疾病谱存在差异，中国肿瘤疫苗临床试验适应证与全球

情况有所不同，中国肿瘤疫苗临床试验常见于宫颈上皮

内瘤变（２２项）、宫颈癌／肿瘤（１８项）和胶质母细胞瘤／
胶质瘤（１５项），详见图８。

３ 讨论

１９９１年，ＴｈｒｅｒｒｙＢｏｏｎ实验室发现首个人类肿瘤特
异性抗原（ＴＳＡ）ＭＡＧＥ－１，被认为是肿瘤免疫学和肿瘤
免疫治疗学的“里程碑”犤５犦。经过２０余年的积累，基础研
究不断取得突破，推动肿瘤疫苗技术逐渐成熟。２０１０年
４月，ＦＤＡ批准 Ｐｒｏｖｅｎｇｅ（Ｓｉｐｕｌｅｕｃｅｌ－Ｔ）用于治疗晚期
前列腺癌，标志着该技术正式进入临床应用犤１５犦。本研究结

果表明，基于新的技术路线或针对新适应证的肿瘤疫苗不

断进入临床阶段，相关临床试验集中开展于近１０年。
临床试验注册概况：１）国家分布。美国境内肿瘤疫

苗领域临床试验最活跃，德国和中国较活跃。２）申办者
分布和构成。全球临床试验申办者以企业、高校及科研

院所为主，美国申办者数量最多；中国临床试验申办者

超过５０％为医疗机构。３）临床试验机构分布。全球肿瘤
疫苗领域美国临床试验机构数量最多，临床试验注册数

量排名前２０位的临床试验机构均为美国医疗机构，丹

娜法伯癌症研究所、纪念斯隆 －凯特琳癌症中心和 ＭＤ
安德森癌症中心处于领先地位；中国开展肿瘤疫苗相关

临床试验的医疗机构中，广州复大肿瘤医院、江苏省疾

病预防控制中心处于领先地位。

临床试验注册内容：１）研究类型与方法。全球肿瘤
疫苗领域临床试验几乎全为实验性研究，证据级别较高

的 ＲＣＴ占３１．１５％；与全球情况相同，中国该领域临床
试验也以实验性研究为主，ＲＣＴ占 ５１．９６％。２）临床试
验分期。全球肿瘤疫苗领域临床试验大多处于临床试验

Ⅰ期和Ⅱ期，离正式上市尚早，中国情况相同。３）适应
证。全球肿瘤疫苗领域临床试验最常见的适应证为黑色

素瘤、淋巴瘤／白血病、乳腺癌 ／肿瘤、肺癌 ／肿瘤、前列
腺癌／肿瘤；因疾病谱存在差异，中国该领域临床试验
适应证与全球情况有所不同，主要包括宫颈上皮内瘤

变、宫颈癌／肿瘤、胶质母细胞瘤／胶质瘤。
肿瘤疫苗作为近年新兴的一种免疫疗法，临床应用

频率落后于其他几类免疫治疗方法，同时在技术层面也

面临着挑战。但总体而言，目前已有的绝大多数肿瘤疫

苗的安全性和反应原性良好，随着临床标准的不断完善

和技术层面的突破，有望在未来成为肿瘤精准医疗大趋

势下的一类重要的肿瘤治疗方式犤１６犦。

本研究的局限性是所依据的临床试验数据集未能

包含实际开展的所有肿瘤疫苗相关临床试验，原因为

ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．ｇｏｖ仅为全球临床试验注册数据平台之
一，且企业开展以产品上市为目的的临床试验可能未注

册，因此其注册登记的临床试验数量少于实际开展的数

量。但本研究对肿瘤疫苗领域的临床转化现状进行了全

面分析，对研究肿瘤疫苗的临床应用、调整肿瘤疫苗的

技术储备及实现产业创新具有一定参考价值。

参考文献

犤１犦ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．ＩＣＤ－１０Ｖｅｒｓｉｏｎ：２０１９犤ＥＢ／ＯＬ犦．
犤２０２１－０５－０７犦．ｈｔｔｐｓ：／／ｉｃｄ．ｗｈｏ．ｉｎｔ／ｂｒｏｗｓｅ１０／２０１９／ｅｎ＃／Ⅱ．

犤２犦ＳＵＮＧＨ，ＦＥＲＬＡＹＪ，ＳＩＥＧＥＬＲＬ，ｅｔａｌ．Ｇｌｏｂａｌｃａｎｃｅｒｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ
２０２０：ＧＬＯＢＯＣＡＮｅｓｔｉｍａｔｅｓｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｗｏｒｌｄｗｉｄｅ
ｆｏｒ３６ｃａｎｃｅｒｓｉｎ１８５ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ犤Ｊ犦．ＣＡＣａｎｃｅｒＪｏｕｒｎａｌＦｏｒＣｌｉｎｉ
ｃｉａｎｓ，２０２１，７１（３）：２０９－２４９．

犤３犦ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．ＴａｃｋｌｉｎｇＮＣＤｓ：′ｂｅｓｔｂｕｙｓ′ａｎｄｏｔｈｅｒ
ｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｏｆｎｏｎ
ｃｏｍｍｕｎｉｃａｂｌｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ犤ＥＢ／ＯＬ犦．（２０１７－１０－２６）犤２０２１－
０５－０７犦．ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｗｈｏ．ｉｎｔ／ｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎｓ／ｉ／ｉｔｅｍ／ＷＨＯ－
ＮＭＨ－ＮＶＩ－１７．９．

犤４犦ＧＥＬＢＡＮＤＨ，ＳＡＮＫＡＲＡＮＡＲＡＹＡＮＡＮＲ，ＧＡＵＶＲＥＡＵＣＬ，ｅｔａｌ．
Ｃｏｓｔｓ，ａｆｆｏｒｄａｂｉｌｉｔｙ，ａｎｄｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙｏｆａｎｅｓｓｅｎｔｉａｌｐａｃｋａｇｅｏｆｃａｎ
ｃｅｒｃｏｎｔｒｏｌｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｉｎｌｏｗ－ｉｎｃｏｍｅａｎｄｍｉｄｄｌｅ－ｉｎｃｏｍｅ
ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ：ｋｅｙｍｅｓｓａｇｅｓｆｒｏｍＤｉｓｅａｓｅＣｏｎｔｒｏｌＰｒｉｏｒｉｔｉｅｓ，３ｒｄｅｄｉ
ｔｉｏｎ犤Ｊ犦．ＬＡＮＣＥＴ，２０１６，３８７（１００３３）：２１３３－２１４４．


