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!!"摘要#!胰腺导管腺癌"EFG(#恶性程度高'预后差'发病率逐年升高( EFG(的治疗方式不仅取决于诊

断时的疾病分期'还与复杂的解剖关系密不可分( 近年来'对于技术上可切除的病变的首选治疗方法已经从

先行手术逐渐转向了新辅助治疗( 选择合适的方案并判断治疗反应对于最佳的肿瘤学结果至关重要'尤其是

在这种情况下传统影像学方法已被证明并不可靠( 肿瘤生物标志物作为辅助实验室检查'有可能在治疗计划

选择)治疗监测中发挥关键作用( 该文将介绍目前常用的EFG(生物标志物'并讨论这些标志物在新辅助治

疗中可能的应用价值'并确定将其用作治疗方案选择)评估治疗进展)预后或潜在复发的标志物的能力(
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EFG(#是目前已知恶性程度最高的肿瘤之一'预后

极差'总体 * 年生存率不超过 $#X

*$+

( 近年来'我

国EFG(发病率呈逐年上升趋势'已成为国民健康

的重大威胁*"+

( 超过半数EFG(患者诊断时已属于

局部进展期或转移性疾病'无法通过手术切除( 因

此'早期检测和评估治疗反应的新形式是必要的(

术前新辅助治疗作为胰腺癌治疗新方向'被证实可提

高根治性切除术后的生存率'显著改善患者预后*)+

(

目前'大多数大型中心都在对交界可切除或局部进

展期的患者进行新辅助治疗'并在无进展情况下进

行切除( 然而'一方面目前没有明确指标指导新辅

助治疗方案选择'在治疗前预测未来反应的优劣$另

一方面治疗期间试图确定治疗反应时'EFG(形成

的纤维增生可能使影像学判断出现问题'影像学表

现被认为难以评估新辅助治疗反应和可切除性*++

(

因此'除影像学检查方法之外'各种肿瘤生物标志物

进入研究视野'可能成为预测治疗反应和可切除性

的更好工具( 肿瘤生物标志物可以是生化)放射学

或病理生理中的变量'用于提供临床上有用的诊断

或预后信息( 理想情况下'生物标志物应相对容易

获得'价格合理'足够可靠并提供可行的信息( 科学

地将这些生物标志物组合使用'可以指导我们了解

每个患者的肿瘤生物学特征'并为其制定个性化的

新辅助治疗计划'或是预测其治疗反应'获得更好的

肿瘤学结果( 例如'S523等**+使用一组 = 种蛋白质

生物标志物分子谱指导新辅助化疗方案的选择'将

交界可切除的EFG(病例新辅助治疗完成率提高到

@#X'可切除的病例治疗完成率提高到 %#X( 这些

改善可使所有患者的总生存期":U7L24459LU3U24'YC#

达到 ); 个月'其中完成治疗的患者为 +* 个月( 本

文将回顾目前EFG(的新辅助治疗中各种有助于治

疗方案选择和预测治疗反应的生物标志物'以改善

EFG(新辅助治疗患者的预后(

:6目前临床使用的生物标志物

:;:6糖类抗原 $%0%"?2LR:6OJL2M728M3B78 $%0%'(G$%0%#

(G$%0%是由外分泌上皮细胞产生的唾液化Z7Q35抗

原'通过与E0选择素结合在介导白细胞沿内皮表面迁

移中起重要作用( 这一特殊的作用机制也被提出通过

肿瘤细胞外渗在 EFG(转移中发挥作用*=+

( (G$%0%

已被美国国立综合癌症网络"W2M3:824(:1PL767853U7

(28?7LW7MQ:LV'W((W#确认为一种潜在的诊断性生

物标志物( W((W指南建议在治疗的每一个阶段前

都应该测量其水平!新辅助治疗)手术)辅助治疗前

以及治疗后随访*@+

( 最近的研究发现'早期疾病中

(G$%0%的任何程度升高都比正常水平的患者的生存率

更低'建议考虑对这些患者进行新辅助治疗( (G$%0%

也可能预示了EFG(患者的可切除性'[23M674等*;+

的研究认为中位 (G$%0% \$)# ]K14的患者比更高

(G$%0% 水平的患者肿瘤可切除的可能性更大( 在

新辅助治疗中'(G$%0%水平可作为疗效的动态指标'

并可为胰腺癌患者提供预后信息( SL9MO等*%+的报

道认为'化疗后 (G$%0% 正常化( 延长疗程"

!

= 个

周期#)主要病理反应是预测新辅助治疗后交界可

切除和局部进展期胰腺癌的独立预测因子'其中

(G$%0%正常化是唯一的肿瘤生物标志物因素( 另外'

H:57等*$#+报道'新辅助治疗前(G$%0% 水平升高并在

治疗过程中呈现持续下降的患者'中位 YC 好于非持

续下降或未明显下降的患者"); 个月 U5"# 个月 U5

$= 个月'>\#I##$#( 所以当最初(G$%0% 水平升高

的患者新辅助治疗后没有下降到持续低水平'有进

展)复发和生存不良的风险( (G$%0%水平预测肿瘤可

切除性的作用目前尚未明确( U28 7̂4J693578 等*$$+的

研究发现以 (G$%0% 下降 )#X为界值'%K$# 例患者

可手术切除"敏感度为 %#X'阳性预测值为 +)X#'

)K$* 例不能切除"特异度为 "#X'阴性预测值为

@*X#( [3?6742V:5等*$"+发现'与术中探查发现无法

切除的患者相比'可切除的患者 (G$%0% 中位水平

较低""$ ]K14U5+# ]K14'>_#I#)#'但均在正常

范围内" \+# ]K14#'难以作为切除性参考的生物

标志物( W((W指南推荐'(G$%0% 保持稳定或下降

的可切除或交界可切除患者及 (G$%0% 水平下降至

,;@#$,
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少 *#X且临床症状改善的局部进展期患者'在没有

明确转移性疾病的证据时'可考虑手术切除*@+

( 值

得注意的是'(G$%0% 可能因胆道梗阻)胆道内支架

和肝硬化升高从而导致错误判断( 另一个限制是多

达 $#X的人群由于缺乏岩藻糖基转移酶而不表达

(G$%0%( 这对基于(G$%0% 的治疗反应判断提出了

挑战(

:;<6癌胚抗原"?2L?38:1271RLO:83?28M3B78'(/G#

(/G是一种促进细胞黏附的表面糖蛋白( 它通常

是由胎儿的胃肠道产生的'出生前停止产出'成人水

平低于 "# 8BK14( 在结直肠腺癌和其他类型腺癌"包

括EFG(#中'(/G水平可能升高( 对于 EFG('(/G

尽管拥有与(G$%0% 类似的特异度";*X U5;)X#'

但敏感度低于 (G$%0%"++X U5@)X#'从而使其在

诊断上的作用有限*$)+

( 目前在已知 EFG(的患者

中'(/G升高" a+I+* 8BK14#与早期复发相关( 因

此(/G可能对存在其他良性胰腺疾病)影像学表现

不一致及(G$%0% 水平升高的患者最有帮助*$)+

( 在

新辅助治疗中'根据 -2M:等*$++的报道'新辅助治疗

前(/G是预测局限性EFG(预后的重要指标'当以

@I" 8BK14值为临界值时'(/Ga@I" 8BK14的患者

的 YC 明显低于 \@I" 8BK14的患者";I# 个月 U5

"+I# 个月'>\#I### #$#( 但 (/G在吸烟者)甲状

腺功能减退症和其他恶性肿瘤中经常升高*$*+

( 当

肝功能衰竭时'也可能损害(/G分解代谢并导致水

平虚假升高( 因此 (/G的应用价值尚需要进一步

研究证实(

<6临床用途尚未明确的生物标志物

<;:6可能预测胰腺癌新辅助治疗预后的生物标志物

"I$I$!癌抗原 $"*"?28?7L28M3B78 $"*'(G0$"*#

(G0$"* 是表达在细胞表面的黏蛋白糖蛋白'在黏膜

表面起免疫屏障作用( 由于其在各种黏膜表面大量

存在'该标志物缺乏特异性( 在其他类型恶性肿瘤

的研究证明'(G0$"*与间皮细胞表面蛋白结合'可能

在腹腔肿瘤转移至腹膜中发挥作用*$=+

( 虽然(G$%0%

在一般人群中更敏感'但 (G0$"* 在糖尿病患者中

检测EFG(可能具有优越的特异性( b9 等*$@+的研

究表明'将 (G0$"* 与 (G$%0%)(/G和 (G"+" 联合

使用可将诊断准确度从 =;X提高到 %"X( 另有证

据表明'(G0$"* 与(G$%0%)(/G一样可预测胰腺癌

根治性切除术后辅助放化疗的疗效( 卵巢癌新辅助

化疗期间(G0$"* 的降低与预后相关( 但是对胰腺

癌新辅助治疗反应'尚缺少前瞻性研究验证( 另外

在胆道梗阻的情况下'EFG(患者常见(G0$"* 升高'

这使其应用范围存在限制(

"I$I"!细胞角蛋白 $%片段"?OM:V7L2M38 $%0'L2B178M5'

(&'HG"$0$#!细胞角蛋白是细胞骨架的关键成分'

并在细胞稳定性中发挥作用( (&'HG"$0$ 是细胞

角蛋白 $%的片段'可在EFG(患者的血清中测量到(

(&'HG"$0$ 水平与 YC)疾病负担和对治疗的反应

相关*$;+

( 目前在临床实践中 (&'HG"$0$ 监测并未

完全普及'有望成为监测新辅助治疗反应的生物标

志物(

"I$I)!微小 HWG"13?L:HWG'13HWG#!13HWG是

可与1HWG结合并抑制其翻译的小型非编码HWG(

13HWG可以充当肿瘤抑制因子或致癌基因'具体取

决于其所抑制的1HWG'并在EFG(中可变表达'可

能影响药物敏感性( 例如 13H"$$ 可以下调 HH["

表达'增加对吉西他滨"B71?3M2R387'b/[#的敏感

性*$%+

( 另一种13HWG'13H0$@0*P 通过抑制上调胰

腺癌细胞中凋亡启动的表达而增强了对 b/[的敏

感性*"#+

( 因此检测13HWG有助于化疗方案的选择(

此外'胰腺癌切除后血清13H0$;2浓度显著降低'并

随着肿瘤复发而升高'甚至早于(G$%0% 升高( 因此

分析13HWG对于实时监测新辅助治疗的反应可能

是有价值的(

"I$I+!血浆游离FWG"?7440NL77FWG'?NFWG#!EFG(

可以?NFWG的形式从坏死和凋亡细胞中释放 FWG

片段进入循环系统( (678B等*"$+的研究表明'与横

断面成像相比'?NFWG可以预测肿瘤的早期复发(

它也可能有助于监测转移灶的治疗反应( 除了检测

循环中的 ?NFWG外'这些 FWG片段还可以用来检

测已知与EFG(相关的突变( 在平均 )I@ 个月的随

访时间内'从 EFG(患者 ?NFWG中检测到 -HGC 突

变与疾病进展的几率为 %#X'而 -HGC 突变阴性组

只有 "*X">_#I#$#

*""+

( 此外'?NFWG可能有助于

纵向检测肿瘤遗传学的变化'在转移进展后 ?NFWG

中发现 @;X的突变在原发肿瘤切除时未被检测到(

这表明'与传统的单位点活检相比'?NFWG可能提供

更准确的疾病基因组表征( 在新辅助治疗的应用

上'化疗前后血浆总 ?NFWG水平与化疗效果的改善

有关'可作为局部晚期乳腺癌新辅助化疗反应的指

标*")+

( EFG(是否存在类似变化'尚需进一步研究

证实(

"I$I*!循环肿瘤细胞"?3L?942M38BM91:L?7445'(S(#

(S(是从肿瘤释放到循环中的细胞( 可检测到(S(

的患者预后较差( 与没有(S(的患者相比'检测到

上皮型(S(的患者与较差的生存率相关( (S(还

,%@#$,
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可以提供对辅助治疗的反应信息'并且可以在影像

学证据之前至少 " 个月切除术后复发( 此外'从富

集的(S(中提取足够数量的 HWG检测肿瘤基因表

达情况'与已经建立的药物敏感性分析模型做对比'

对预测化疗灵敏度有重要意义( &9 等*"++的研究证

明'化疗敏感组较化疗耐药组患者的疾病无进展生存

期"J3572570NL7759LU3U24'F'C#"$#I+ 个月 U5)I= 个月'

>\#I#$'"G_#I$+#及YC"$@I" 个月 U5;I) 个月'

>\#I#*'"G_#I"%#均延长( 因此'新辅助治疗中'

可在化疗过程中实时检测(S('对细胞计数)染色体

核型或基因组变化进行分析'从而指导治疗方案选

择'评估化疗反应(

"I$I=!循环肿瘤FWG"?3L?942M38BM91:LFWG'?MFWG#

?MFWG是原发肿瘤甚至是转移形成的新肿瘤上的细

胞破裂进入外周血循环系统的 FWG片段( 其形成

往往早于 (S('因此更具有诊断价值( bL::M等*"*+

在 +%X的手术患者术前检测到 ?MFWG'是无复发生

存"L7?9LL78?70NL7759LU3U24'H'C#和 YC 下降的独立

预测因子( 肿瘤切除后?MFWG水平明显下降( ?MFWG

在术后持续存在与高复发率和更差的中位 H'C 相

关'可能比基于成像的诊断更早地识别肿瘤的复发(

接受新辅助化疗的患者与未接受化疗的患者相比'术

前检测出 ?MFWG的可能性更低""$X U5=%X'>\

#I##$#( 研究报道了 ?MFWG在乳腺癌和结直肠癌

的新辅助治疗中评估肿瘤进展和治疗效果以及预测

复发方面的潜力*"=+

'有理由认为?MFWG在EFG(新

辅助治疗中拥有一定的应用前景(

"I$I@!人母亲FEE同源物 +"1:M67L52B2385MJ7?2P0

78M2P47B3?6:1:4:B+'C[GF+#!C[GF+ 是用于转化

生长因子
!

途径的信号转导分子'它在细胞增殖)

分化和凋亡中起作用( 检测到高水平的 C[GF+ 与较

差的预后高度相关*"@+

( 在初诊时'根据患者 C[GF+

状态'可以有助于医师进行准确的治疗策略选择(

"I$I;!C0胰腺0$抗原"50P28?L7250$ 28M3B78'CEGW$#

CEGW$ 是在EFG(中表达的糖蛋白'临床用途有限(

-3L3O212等*";+认为 CEGW$具有诊断价值'其与(G$%0%

联合检测的灵敏度为 ;+X'与(/G联合检测的灵敏

度为 ;=X( 高水平的 CEGW$ 可能是术后早期复发

的重要危险因素( 然而 CEGW$ 在肝硬化和肝炎中

呈假阳性'限制了其应用价值(

"I$I%!粪弹性蛋白酶0$"N7?247425M2570$''/$#!弹

性蛋白酶是胰液中分泌的一种丝氨酸蛋白酶'可以

反映胰腺外分泌情况( 由于EFG(通常与纤维化有

关'因此即使没有胰管阻塞的证据'胰腺的外分泌功

能也会受到影响( Z31等*"%+发现高血清 '/$ 水平

"

!

"##

"

BKB#患者的 $年和 )年F'C率分别为 ==I"X

和)=I=X'与之相比'低血清'/$水平患者" \"##

"

BKB#

分别为 "%I%X和 ;I;X">\#I##$#(

"I$I$#!切除修复交叉互补基因 $"7T?353:8 L7P23L

?L:550?:1P47178M38BB7870$'/H(($#!/H(($ 是核

苷酸切除修复途径的一部分( EFG(患者中较高的

/H(($ 表达与H'C"= 个月 U5$# 个月'>_#I#)#和

YC降低"% 个月 U5$; 个月'>_#I#$%#有关*)#+

(

<;<6可能指导胰腺癌新辅助治疗方案选择的生物

标志物

"I"I$!cH(G突变!cH(G种系突变的患者发生

EFG(的风险增加*)$+

( YdH7344O等*)"+的
#

期临床试

验表明'铂类联合治疗*特别是顺铂联合 b/[和聚

GFE核糖聚合酶"P:4OGFE0L3R:57P:4O17L257'EGHE#

抑制剂联合治疗+对 EFG(和 cH(G突变的患者具

有抗肿瘤作用( W((W指南则针对已知 cH(G$K"

或EGZc"突变'首选'YZ'DHDWY,K改良'YZ'DHDWY,

或b/[e顺铂"" f= 个周期#方案*@+

(

"I"I"!表皮生长因子受体"7P3J7L124BL:QM6 N2?M:L

L7?7PM:L'/b'H#!/b'H"/LRc$'g/H$#是一种跨膜

酪氨酸激酶受体'其下游靶标会影响FWG复制和细

胞增殖( 这些受体在肿瘤微环境中的表达增加将导

致复制的增加'并与较差的临床结果相关( 对于膜

表皮生长因子受体"171RL2877P3J7L124BL:QM6 N2?M:L

L7?7PM:L'1/b'H#表达阳性的肿瘤患者'$ 年生存率

为 +=X') 年生存率为 ;X'* 年生存率为 #X'均低

于总体水平( 厄洛替尼为/b'H酪氨酸激酶抑制剂'

已在/b'H阳性肿瘤的EFG(患者中证明了临床应

用前景( 在 [::L7等*))+进行的一项接受 b/[单药

或联合厄洛替尼治疗的晚期EFG(患者的
$

期随机

临床试验中'b/[联合厄洛替尼治疗 $ 年生存率

"")X U5$@X'>_#I#")#和YC"=I"个月 U5*I%个月'

>_#I#);#均好于b/[单药治疗( 但是g21174等*)++

的另一项比较b/[与b/[联合厄洛替尼治疗局部

晚期胰腺癌'后续化疗或改用卡培他滨转用 *+ bO

放疗的随机试验发现'b/[和b/[联合厄洛替尼治

疗延长YC 的倾向差异无统计学意义"$#I+ 个月 U5

$)I* 个月'>_#I#%#( /b'H指导下选择新辅助治

疗方案的应用价值'有待进一步研究证实(

"I"I)!人类平衡核苷转运蛋白 $"69128 7h9343RL2M3U7

89?47:53J7ML285P:LM7L$'6/WS$#!6/WS$ 是一种膜

相关蛋白'有助于核苷的摄取'促进 b/[的细胞内

运输( 在整个人群中'不同个体之间 6/WS$ 表达有

,#;#$,
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明显的差别'部分患者表达水平几乎可以忽略不计(

这种表达变化可能与 b/[治疗的抵抗力有关( 一

项荟萃分析发现'在接受基于b/[辅助治疗的患者

中'6/WS$ 的高表达与 YC 和 F'C 的改善有关*)*+

(

因此'新辅助治疗前评估 6/WS$ 表达水平'可能指

导医师对治疗方案的选择(

"I"I+!核苷酸还原酶"L3R:89?47:M3J7L7J9?M257'HH#

b/[除抑制FWG聚合酶外'亦可抑制HH发挥作用(

HH由两个亚基组成![$"HH[$ 基因#和[""HH["

基因#( 过量表达 HH[基因会增加三磷酸脱氧核

苷酸"J7:TO89?47:M3J7ML3P6:5P62M7'JWSE#的浓度'使

其无法与 b/[结合到 FWG中'从而降低了其有效

性*)=+

( 另外'调节亚基HH[$ 的过度表达可能不可

逆地结合到b/[上'导致其失活'进一步导致 b/[

耐药( 该项生物标志物可提示b/[耐药'避免应用

效果不佳的新辅助治疗方案(

"I"I*!二氢嘧啶脱氢酶"J36OJL:POL313J387J76OJL:0

B78257'FEF#!FEF是嘧啶分解代谢途径中的限速

酶'通过该途径胸苷和尿嘧啶被还原'类似于 *0氟

尿嘧啶"*0']#分解代谢的途径( 与分化程度低的

患者相比'分化程度高的EFG(患者的FEF活性较

低'与YC改善显著相关( 替吉奥"C0$#是一种主要

成分为 *0']衍生物的组合药物'其成分包括 FEF

抑制剂吉美嘧啶'在日本进行的 G̀CEG(0#$ 临床试

验表明'该药用于胰腺癌的术后辅助治疗 * 年 YC

率不亚于b/[单药治疗"++X U5"+X#

*)@+

( 目前

该方案新辅助治疗尚在随机对照试验中'该项生物

标志物在 C0$ 的使用判断上'拥有独特的应用价值(

"I"I=!脱氧胞苷激酶"J7:TO?OM3J387V38257'J(-#和

富含半胱氨酸蛋白 =$"?O5M73870L3?6 PL:M738 =$'(&H=$K

((W$#!J(-蛋白通过磷酸化介导 b/[的活性形

式( (&H=$K((W$信号通路下调 J(-'上调结缔组织

生长因子"?:887?M3U7M35597BL:QM6 N2?M:L'(Sb'#( 这

促进了纤维化'并通过减少其磷酸化增加了对 b/[

的治疗耐药( 此外'(&H=$K((W$ 可诱导上皮0间充

质转化"7P3M674324017578?6O124ML2853M3:8'/[S#( 在

此过程中'细胞间的附着点松散'细胞间的黏附'使

得基底膜的浸润和转移成为可能*);+

( 因此'高 J(-

表达被证明与基于b/[的辅助治疗延长YC""G_

#I+#'%*XF0#I"# f#I;##和F'C""G_#I+$'%*XF0

#I"" f#I@+#有关*)*+

( 因此 J(-表达亦可指导对

基于b/[的新辅助治疗的选择(

"I"I@!胞苷脱氨酶"?OM3J387J72138257'(FG#和脱氧

胞苷脱氨酶"J7:TO?OM3JO42M7J72138257'F(F#!(FG和

F(F是参与嘧啶补救合成途径的酶( (FG的高表

达将加速b/[分解代谢并导致治疗耐药性( 这使

得在新辅助治疗前检测 (FG和 F(F是有获益的'

可以帮助预测在b/[治疗的潜在的生存效益和毒

性*)%+

( 接受b/[治疗后(FG水平升高的EFG(患

者可以考虑同时服用白蛋白紫杉醇'以诱导活性氧

对(FG的损害并增强治疗效果( 有关(FG和F(F

的预测价值'需要进一步的临床研究证实(

"I"I;!多药耐药相关蛋白"194M3JL9BL7535M28?70255:?32M7J

PL:M7385'[HE#![HE是 GSE结合盒"GSE0R38J38B

?2557MM7'Gc(#转运蛋白家族的一员'可主动将分子

转运过细胞膜( 其中胰腺癌细胞株[HE* 的1HWG

表达与细胞对 *0']的敏感性显著相关"7_#I@);'

>\#I#*#'且长期 *0']处理使 [HE* 的表达增加

"I+ 倍'并与明显的耐药性有关*+#+

( 有必要进行进

一步的研究'以证明 [HE* 的表达和活性与肿瘤对

*0']的耐药性之间存在因果关系'并以此指导基于

*0']的新辅助治疗方案的应用(

=6结语

肿瘤生物标志物的合理应用可为患者提供个性化

治疗策略并改善肿瘤学结局( 尽管目前仅有(G$%0%

和(/G是较为确定拥有临床实用性的EFG(相关生

物标志物'但本综述中讨论的其他生物标志物仍可能

具有预测新辅助治疗反应的潜在价值( 未来进一步

研究有助于更深入地了解这些生物标志物在EFG(

新辅助治疗中的作用'同时探索肿瘤生物标志物组

合使用的临床应用价值'使之成为精准医学领域的

有力抓手(
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)#![23M674C-' (:R28 D' -8797LMlÈ' 7M24>F3NN7L78M3247TPL7553:8 :N

/H(($ 38 P28?L7252J78:?2L?38:12! 63B6 M91:L7TPL7553:8 35255:0

?32M7J Q3M6 72L437LL7?9LL78?728J 56:LM787J 59LU3U242NM7LL757?M3:8

* +̀>G88 C9LBY8?:4' "#$$'$;"%#! "=%% ."@#*>

)$!C:8878R43?V G'-2J:9L3Z'GPP74R291Z'7M24>(:1P47M7L713553:8'38

cH(G" 19M2M3:8 ?2LL37LQ3M6 17M25M2M3?P28?L72M3?2J78:?2L?38:12'

ML72M7J Q3M6 ?35P42M38 R257J M67L2PO* +̀>(28?7Lc3:4S67L' "#$$'$"

")#! $=* .$=;>

)"!YdH7344O/[' Z77̀i' Z:Q7LO[G' 7M24>E6257$ ML3247U2492M38B

?35P42M38' B71?3M2R387' 28J U743P2L3R 38 " P2M378M?:6:LM5! B7L14387

cH(G19M2M3:8 ?2LL37L528J Q34J0MOP7cH(GP28?L72M3?J9?M242J70

8:?2L?38:12* +̀>(28?7L' "#$;'$"+"@#! $)@+ .$);">

))![::L7[̀ ' b:4J5M738 F' g211 '̀ 7M24>/L4:M383R P495B71?3M2R387

?:1P2L7J Q3M6 B71?3M2R38724:8738 P2M378M5Q3M6 2JU28?7J P28?L72M3?

?28?7L! 2P6257

$

ML324:NM67W2M3:824(28?7LD85M3M9M7:N(282J2

(4383?24SL3245bL:9P* +̀> (̀438 Y8?:4' "##@'"* "$*#! $%=# .

$%==>

)+!g21174E' g9B97M'' U28 Z27M671 Z̀' 7M24>/NN7?M:N?671:L2J3:0

M67L2POU5?671:M67L2PO:8 59LU3U2438 P2M378M5Q3M6 4:?244O2JU28?7J

,";#$,

(638757̀:9L824:NW7Q(4383?24[7J3?387'W:U71R7L"#"#' :̂4917$)'W91R7L$$!!



P28?L72M3??28?7L?:8ML:447J 2NM7L+ 1:8M65:NB71?3M2R387Q3M6 :L

Q3M6:9M7L4:M383R! M67ZGE#@ L28J:13l7J ?4383?24ML324* +̀> G̀[G'

"#$=')$*"$@#! $;++ .$;*)>

)*!i73(g' b:LB28 SH' /4256:NNFG' 7M24>G17M202824O535:NB710

?3M2R387R3:12LV7L538 P2M378M5Q3M6 P28?L72M3?:R3432LO?28?7L5* +̀>

E28?L725' "#$)'+"";#! $)#) .$)$#>

)=!G1L9MV2L[' b42J629BDE>E28?L72M3??28?7L?671:L7535M28?7M:

B71?3M2R387* +̀>(28?7L5"c2574#'"#$@'%"$$#!$*@>

)@!]752V2-' c:V9 W' '9V9M:13G' 7M24>GJA9U28M?671:M67L2PO:N

C0$ U7L595B71?3M2R387N:LL757?M7J P28?L72M3??28?7L! 2P6257)'

:P78042R74' L28J:1357J' 8:8038N7L3:L3MOML324" G̀CEG(#$ # * +̀>

Z28?7M'"#$=');;"$##+$#!"+; ."*@>

);![23MOb' b6:56 G' b9PM2̂ ' 7M24>(&H=$K((W$ L7B942M75J(-

28J (Sb'28J ?29575B71?3M2R3870L7535M28MP678:MOP738 P28?L72M3?

J9?M242J78:?2L?38:12* +̀>[:4(28?7LS67L'"#$%'$;"+#! @;; .

;##>

)%!F38B,' (678 i' '28 g' 7M24>(OM3J387J72138257P:4O1:LP6351

PL7J3?M5M:T3?3MO:NB71?3M2R3870R257J ?671:M67L2PO* +̀>b787'

"#$*'**%"$#! )$ .)@>

+#!W21R2L9 E-' gnR87LS' -o?V -' 7M24>FL9B7NN49TML285P:LM7L

194M3JL9BL7535M28?70255:?32M7J PL:M738 * 2NN7?M557853M3U3MO:NP28?L70

2M3??28?7L?74443875M:M6789?47:53J728M3?28?7LJL9B*0N49:L:9L2?34

* +̀>FL9B[7M2R F35P:5' "#$$')%"$#! $)" .$)%>

*收稿日期!"#"# .$# .$++*本文编辑!吕文娟!余!军+

本文引用格式

沈!硕'郭世伟'金!钢>预测胰腺导管腺癌新辅助治疗反应的常用

生物标志物* +̀>中国临床新医学'"#"#'$)"$$#!$#@@ .$#;)>

!读者!作者!编者!

中国科协 教育部 科技部 卫生计生委 中科院 工程院 自然科学基金会

关于'发表学术论文(五不准)*的通知

!!$>不准由%第三方&代写论文( 科技工作者应自己完成论文撰写'坚决抵制%第三方&提供论文代写服务(

">不准由%第三方&代投论文( 科技工作者应学习)掌握学术期刊投稿程序'亲自完成提交论文)回应评

审意见的全过程'坚决抵制%第三方&提供论文代投服务(

)>不准由%第三方&对论文内容进行修改( 论文作者委托%第三方&进行论文语言润色'应基于作者完成

的论文原稿'且仅限于对语言表达方式的完善'坚决抵制以语言润色的名义修改论文的实质内容(

+>不准提供虚假同行评审人信息( 科技工作者在学术期刊发表论文如需推荐同行评审人'应确保所提

供的评审人姓名)联系方式等信息真实可靠'坚决抵制同行评审环节的任何弄虚作假行为(

*>不准违反论文署名规范( 所有论文署名作者应事先审阅并同意署名发表论文'并对论文内容负有知

情同意的责任$论文起草人必须事先征求署名作者对论文全文的意见并征得其署名同意( 论文署名

的每一位作者都必须对论文有实质性学术贡献'坚决抵制无实质性学术贡献者在论文上署名(

本%五不准&中所述%第三方&指除作者和期刊以外的任何机构和个人$%论文代写&指论文署名作者未

亲自完成论文撰写而由他人代理的行为$%论文代投&指论文署名作者未亲自完成提交论文)回应评审意见

等全过程而由他人代理的行为(

本刊编辑部摘录

,);#$,

!!中国临床新医学!"#"# 年!$$ 月!第 $) 卷!第 $$ 期


