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摘  要 

前列腺癌(Prostate cancer, PCa)是常见的泌尿生殖系统恶性肿瘤之一。目前主要的治疗手段是根治性前

列腺切除术(Radical prostatectomy, RP)以及雄激素剥夺疗法(Androgen deprivation therapy, ADT)，
但两者均有其各自的局限性。近年来基因检测技术也在指导免疫疗法迅速发展。其中细胞程序性死亡受

体(PD-1)及细胞程序性死亡配体-1 (PD-L1)已成为重要的免疫检查点，在癌症免疫治疗中具有重要价值，

通过阻断肿瘤细胞产生的免疫系统的抑制作用，并恢复免疫系统对肿瘤细胞的有害作用。PD-1/PD-L1
抑制剂已在许多肿瘤中显示出临床疗效。而随着PD-1/PD-L1在尿路上皮癌方面的研究进展及深入，其

在前列腺癌治疗中的作用机制也逐渐明了，本文就近年来免疫疗法在PCa中治疗最新进展作一综述。 
 

关键词 

前列腺癌，免疫治疗，去势抵抗，免疫检查点抑制剂，PD-1，PD-L1 

 
 

Research Progress of PD-1/PD-L1 Inhibitors 
in Immunotherapy of Prostate Cancer 

Jiahui Wu1, Jie Cui2*, Wenbo Yang1, Bin Zhang1 
1Xi’an Medical University, Xi’an Shaanxi 
2General Medicine Department of the First Affiliated Hospital of Xi’an Medical University, Xi’an Shaanxi 
 
Received: May 28th, 2023; accepted: Jun. 23rd, 2023; published: Jun. 30th, 2023 

 
 

 
Abstract 
Prostate cancer is one of the common malignancies of the genitourinary system. The current main 
treatment method is radical prostatectomy and androgen deprivation therapy, but both have their 
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own limitations. In recent years, the technology of gene detection is also developing rapidly to 
guide immunotherapy. One cell programmed death receptor (PD-1) and programmed cell death 
ligand-1 (PD-L1) has become an important immune checkpoint with important value in cancer immu-
notherapy. They work by blocking the suppressive effect produced by tumors on the immune system 
and restoring the immune system’s harmful effects on tumor cells. PD-1/PD-L1Inhibitors have shown 
clinical efficacy in many tumors. With the development of PD-1/PD-L1 in urothelial carcinoma, the 
mechanism of PD-1/PD-L1 in the treatment of prostate cancer is becoming clear, this article re-
views the recent progress of immunotherapy in the treatment of PCa. 
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1. 引言 

前列腺癌是目前全球男性发病率第二高的恶性肿瘤，最近一项统计显示，PCa 的发病率在全球所有

男性肿瘤中位居第二[1]，其发病高峰在 70 岁左右[2]。早期前列腺癌患者的预后较好，然而一旦进展到

转移性去势抵抗性前列腺癌阶段，患者的生存率将显著降低[3]。近年来我国前列腺癌发病率呈逐年上升

趋势，相较于西方国家前列腺癌早诊人群，中国前列腺癌患者初诊时中晚期病例比例更高，在初诊时

25%~30%处于高危局部进展期。然而对于恶性程度更高、肿瘤负荷更大的极高危局部进展期前列腺癌[4]，
早期前列腺癌的治疗主要是根治性前列腺切除术、放射治疗，这些都是非常有效的治疗方法。晚期前列

腺癌多以内分泌治疗为主，但因遗传或药物诱导等原因，大部分患者开始治疗时对内分泌治疗敏感[5]，
内分泌治疗即使在过去十年中取得了多项进展，证明了总体生存率(Overall survival rate, OSR)的改善，不

幸的是，许多晚期转移性前列腺癌(Metastatic prostate cancer, MPC)患者仍会发展为转移性去势抵抗型前

列腺癌(Castration-resistant prostate cancer, CRPC)。在肿瘤对雄激素剥夺疗法(Androgen deprivation therapy, 
ADT) [6]产生耐药性后，中位 OS 仍平均为 2 至 3 年。近年来免疫疗法迅速发展，PD-1/PD-L1 已成为重

要的免疫检查点。程序性死亡蛋白 1 (PD-1)是 T 细胞表面常见的免疫抑制成员，在下调免疫系统和促进

自我耐受方面起着至关重要的作用。其配体程序性细胞死亡配体 1 (PD-L1)在恶性肿瘤细胞表面过度表达，

PD-L1 是一种跨膜蛋白，被认为是免疫反应的共同抑制因子。PD-1 和 PD-L1 两者共同作用，下调 PD-1
阳性细胞的增殖，抑制细胞因子的表达并刺激细胞凋亡。这些药物因其在许多癌症类型，如黑色素瘤、

非小细胞肺癌(NSCLC)、尿路上皮癌、肾细胞癌(RCC)和头颈癌、原发性肝癌(HCC)已被广泛应用[7]且获

得美国食品药品管理局(FDA)批准，在治疗中的作用已被广泛检验。PD-1/PD-L1 近年来目前有近 5000 项

针对 PD-1 及其配体 PD-L1 的抗体的临床试验，其中约 80%研究与其他疗法的组合，因此需要更多的工

作来更好地理解 PD-1 信号通路，并促进新的和改进的策略。 

2. PD-1/PD-L1 通路在癌症中发生发展的分子机制 

程序性死亡蛋白 1 (PD-1)是 T 细胞表面常见的免疫抑制成员，在下调免疫系统和提高自身耐受性方

面发挥着重要作用。其配体程序性细胞死亡配体 1 (PD-L1)在恶性肿瘤细胞表面过表达，与 PD-1 结合，

抑制 PD-1 阳性细胞的增殖，参与肿瘤免疫逃逸导致治疗失败[8]。PD-1 和 PD-L1 都是属于免疫球蛋白(Ig)
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超家族的 I 型跨膜蛋白。PD-1 由一个 Ig-V 样细胞外结构域、一个跨膜结构域和一个含有两个基于酪氨酸

的信号基序的细胞质结构域组成[9]。PD-L1 包含 Ig-V 和 Ig-C 样细胞外结构域、跨膜结构域和不包含经

典信号基序的短细胞质尾部[10]。PD-L1 和 PD-1 胞外结构域之间的相互作用可以诱导 PD-1 的构象变化，

从而导致细胞质免疫受体酪氨酸基抑制基和免疫受体酪氨酸开关基序被 Scr 家族激酶磷酸化[11]。这些磷

酸化酪氨酸基序随后募集 SHP-2 和 SHP-1 蛋白酪氨酸磷酸酶以减弱 T 细胞激活信号。虽然传统上 PD-1
的参与被认为会降低 TCR 信号本身的强度[12]，最近的研究表明，共刺激受体 CD28 而不是 TCR 可能是

SHP2 磷酸酶去磷酸化的主要靶点[13]。除了与 PD-1 的相互作用外，PD-L1 还可以与 CD80 相互作用，

CD80 可以向活化的 T 细胞传递抑制信号[14]。PD-L1 与 PD-1 的结合以多种方式改变 T 细胞的活性，抑

制 T 细胞增殖、存活、细胞因子产生和其他效应器功能[15]。 
基于 PD-1/PD-L1 的通路在肿瘤免疫治疗中具有重要价值，近年来已成为重要的免疫检查点(ICI)，因

此了解 PD-1/PD-L1 的作用机制对于联合免疫治疗和患者预后具有重要意义[16]。 

3. PD-1 和 PD-L1 抑制剂用于晚期前列腺癌 

免疫系统在晚期前列腺癌中的作用是在 sipuleucel-T (一种自体活性细胞免疫疗法)成功后在临床上确

立的。一项使用该疗法的 III 期试验显示，无症状或症状最低的 CRPC 患者的 OS 有显著改善[17]。因此

有人认为免疫系统的正确调节可以使 mCRPC 的患者受益并改善预后。ICIs 已证明其在许多不同癌症中

的疗效，受益根据肿瘤类型的不同从 10%到 40% [18]不等。因此需要确定对检查点抑制剂反应的生物标

志物，以确定哪些患者将从正确的治疗中受益。这在对免疫疗法的客观反应率较低的肿瘤中尤为重要。 
越来越多的证据表明，PD-1/PD-L1 在 PCa 中使用检查点抑制剂是一种合理的方法。ICIs 可能对具有

高 PD-L1 肿瘤表达、高肿瘤突变负荷、具有高微卫星不稳定性(MSI-H)、错配修复(MMR)的肿瘤的特定

亚组患者特别有益。在晚期前列腺癌(Prostate cancer, PCa)尽管进行了手术或药物去势许多仍会发展为

CRPC，现研究的免疫治疗癌症是利用身体内在的抗肿瘤免疫反应[19]。免疫疗法作为 PCa 的治疗选择有

几个优点。独特的蛋白质由 PCa 细胞表达，例如前列腺特异抗原(PSA)、前列腺酸性磷酸酶(PAP)和前列

腺特异性膜抗原(PSMA)。它们可以作为可以被宿主免疫系统攻击的特定抗原靶点。CRPC 患者的外周血

中已发现 PCa 的肿瘤相关抗原的特殊效应 T 细胞[20]。此外，内分泌治疗在免疫反应中的作用是双重的：

它通过诱导 CD8+肿瘤浸润淋巴细胞以及 CD68+巨噬细胞浸润到 PCa 来调节免疫微环境。免疫疗法为 PCa
提供了一种治疗方法，尤其证明可以延长生存期的 mCRPC 疾病状态下[21]。考虑到 PCa 的高患病率、转

移性去势抵抗性疾病发展时其不变的致死结果以及 PD-1/PD-L1 阻断在其他癌症中的成功，在 PCa 中使

用检查点抑制剂是一种合理的方法[22]。 

4. PD-1 抑制剂和 PD-LI 抑制剂及相关临床研究 

PD-1/PD-L1 免疫检查点抑制剂已在多种肿瘤中表现出良好疗效。靶向药如纳武利尤单抗(nivolumab)
和帕博利珠单抗(pembrolizumab) (靶向 PD-1)，以及阿替利珠单抗(Atilizumab)、阿维鲁单抗(Avilumab)和
度伐利尤单抗(durvalumab) (靶向 PD-L1)，在过去两年中改变了癌症治疗的格局。ICI 直接恢复由肿瘤介

导的宿主抗肿瘤免疫应答，靶向 PD-1 或 PD-L1 的阻断抗体已被开发并批准用于治疗各种晚期癌症。如

在非小细胞肺癌中与化疗或放疗相比，PD-1/PD-L1 阻断治疗显著提高了长期反应率，延长了长期生存期

[23]。与单独化疗药相比，晚期NSCLC联合免疫单药治疗或免疫化疗的一线治疗可带来更大的生存利益，

PD-1/PD-L1 抑制剂具有增强的生存获益和更少的不良事件[24]。 

4.1. PD-1 抑制剂 

PD-1 通过诱导抗原特异性 T 细胞凋亡和减少调节性 T 细胞的死亡，在调节免疫系统反应中发挥着至
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关重要的作用[25]。PD-1 在免疫系统的大多数细胞中表达，包括 T 细胞、单核细胞、树突状细胞、巨噬

细胞和 B 淋巴细胞，并下调免疫反应，这在慢性炎症状态下有利于体内平衡。 
迄今为止，有一些已完成并已发表的临床试验评估了 PD-1 或 PD-L1 抑制剂在 PCa 中的应用(表 1)。

具有高体细胞突变负荷的肿瘤往往会从多种癌症类型的免疫检查点抑制剂中获得更大和更可持续的益处

[26]。sipuleucel-T 是 FDA 批准用于 mCRPC 患者的新型癌症免疫治疗剂中的第一个癌症疫苗，并已证明

有效[27]。前期一项 II 期试验证实了 PD-1 阻断对 mCRPC 男性有意义的活动的第一个证据，该试验评估

了 pembrolizumab 在接受恩杂鲁胺治疗进展的未接受化疗的患者中，在随后的 PSA 进展时加入

pembrolizumab。重要的是，对 pembrolizumab 反应者之一的体细胞遗传分析显示肿瘤微卫星不稳定表达

高，证实了具有高突变负荷的癌症可能对 PD-1 抑制剂反应良好的基本原理[28]。数据表明，PD-1 抑制剂

要么可以恢复抗雄激素治疗的敏感性，要么在恩杂鲁胺失败的情况下仍然有效，也许评估这两种可能性

的创新研究可能是可行的，并且与了解对 PD-1 抑制剂和恩杂鲁胺的敏感性和耐药性机制相关[29]。 
 
Table 1. Completed clinical trials of PD-1 or PD-L1 inhibitors for prostate cancer 
表 1. 已完成的前列腺癌 PD-1 或 PD-L1 抑制剂临床试验 

药物 阶段 患者人数 设定 结果 

nivolumab I 17 剂量递增试验。 
PSA 反应(6%) 1/17 未见放射学反应 

Pembrolizumab + enzalutamide II 20 抗 Enzalustamide PCa PSA 应答：20% 
Pembrolizumab Ib 23 mCRPC ORR = 13% 
Pembrolizumab II 1 错配修复缺陷型肿瘤 ORR = 100% 

Nivolumab + Ipilimumab II 15 mCRPC AR-V7 阳性 PSA50 应答 = 13% 
(2/15) ORR = 25% 

Nivolumab + Cabozantinib, 
Nivolumab + Ipilimumab +  

Cabozantinib 
I 9 mCRPC SD = 66% (6/9)  

PR = 11% (1/9) 

Avilumab + Enzalutamide I 18 mCRPC 

最佳反应率： 
PD：23.5% (4/17) 
SD：70.5% (12/17) 
N/A 6%：(1/17) NA 

durvalumab + Olaparib II 19 mCRPC 
PSA50 响应：44% 6 个

月 PFS：86.7%中位数

PFS：未达到 

 
PD-1 抑制剂与其他药物的组合也已在前列腺癌中进行了测试[30]，尚有正在进行的第三阶段实验(表

2)。在雄激素受体剪接变异 7 (AR-V7)阳性 mCRPC 患者中评估了在 nivolumab 中添加伊匹木单抗

(ipilimumab)，这是对抗雄激素治疗耐药且预后较差的患者，且 AR-V7 阳性前列腺癌被认为具有更多的

DNA 修复基因突变，这可能使这些肿瘤对免疫治疗更敏感[31]。此外，DNA 修复突变可能在 AR-V7 疾

病中富集，并且 PD-1 抑制剂和细胞毒性 T 淋巴细胞相关抗原 4 抑制剂(CTLA-4)的组合对存在 DNA 修复

异常的 mCRPC 患者具有抗肿瘤活性，即使他们是 AR-V7 阳性。一项正在进行的试验(NCT03061539)也
在评估相同的组合，即 nivolumab 加 ipilimumab 用于具有不同免疫原性特征的前列腺癌。该试验将招募

近 200 名患有 MMR 缺陷、高 CD8− T 细胞浸润的转移性去势抵抗性患者。总之，应鼓励在临床试验中

使用 PD-1/PD-L1 抑制剂治疗晚期前列腺癌，还需要确定可以从这些疗法中受益的患者亚组，并尝试开发

生物标志物组来预测这些和其他检查点抑制剂的益处和反应[32]。 
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Table 2. Ongoing phase III trials with pending results 
表 2. 正在进行的 III 期试验，结果待定 

研究 药品 患者人数 结果/评论 

NCT03686683 
(ProVent) Sipuleucel-T 450 

在低风险 nmPC 患者中进行的随机、开放标

签试验比较者：作为护理标准的 AS 该研究正

在进行中，但目前尚未招募患者，尚未公布

结果。 

NCT01436968 
(PrTK03) ProstAtak® (AdV-tk) 711 

随机对照试验，在接受 EBRT 自杀基因治疗

的中高风险局限性 PC 患者中，进行肿瘤内递

送含有疱疹病毒胸苷激酶基因(AdV-tk)的腺

病毒载体，然后口服伐昔洛韦(抗疱疹前药)
给药与患者选择的标准癌症治疗相结合，该

研究目前正在招募患者，尚未公布结果。 

NCT03879122 
(PROSTRATEGY) Ipilimumab 135 

多组、多阶段(MAMS)、多中心、随机对照 II/III
期试验，3 组在高容量转移性激素敏感 PC 
(mHSPC)患者中，该研究尚未开始招募患者。 

NCT04191096 
(KEYNOTE-991) Pembrolizumab 1232 在 mHSPC 参与者中进行的随机双盲试验，该

研究目前没有招募患者，也没有公布结果。 

NCT03834493 
(KEYNOTE-641) Pembrolizumab 1200 

在未接受 mCRPC 化疗、未接受过阿比特龙

治疗或对AA不耐受或进展的mCRPC患者中

进行的随机、双盲试验，该研究仍在招募患

者，尚未公布结果。 

NCT03834506 
(KEYNOTE-921) Pembrolizumab 1000 

随机、双盲、安慰剂对照研究，对已接受 NHA
或对 NHA 不耐受的未接受过化疗的 mCRPC
男性进行了随机、双盲、安慰剂对照研究。

该研究目前没有招募患者，也尚未公布结果。 

NCT03834519 
(KEYLYNK-010) 

Olaparib plus 
pembrolizumab 780 

在未选择HRRD且对NHA治疗(但不是两者)
和化疗均无反应的 mCRPC 患者中进行的随

机、开放标签研究。该研究仍在招募患者，

尚未公布结果。 

NCT03016312 
(CO39385) Atezolizumab 771 

在雄激素合成抑制剂失败和紫杉烷方案失

败、不合格或拒绝后，mCRPC 参与者的多中

心、随机开放标签研究，该研究是活跃的，

但不招募。 

NCT04100018 
(CheckMAte7DX) 

Nivolumab + Docetaxel + 
Prednisone 

Placebo + Docetaxel +  
Prednisone 

984 

随机、双盲临床试验，以评估 rPFS 和 OS 作

为主要终点的。晚期 mCRPC 患者对纳武利

尤单抗 + 多西他赛 + 强的松与安慰剂 + 
多西他赛 + 强的松的反应，这些患者在第二

代激素操作后进展。 

NCT04691804 
Fuzuloparib +  

Abirateroneplacebo +  
Abiraterone 

804 

随机、双盲临床试验，以评估Fuzuloparib + 醋
酸阿比特龙是否优于安慰剂 + 阿比特龙。作

为未选择 DNA 损伤修复缺陷或存在 DNA 损

伤修复缺陷的 mCRPC 患者的一线治疗，以

rPFS 作为主要终点，研究活跃但尚未招募 
患者 
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NCT02975934 Rucaparib Physician’s choice 
of therapy 400 

随机、开放标签的临床试验，以评估 rucaparib
治疗与医生选择醋酸阿比特龙或恩杂鲁胺或

多西他赛治疗。mCRPC 和同源重组基因缺陷

的患者的反应，将 rPFS 作为主要终点，不招

募患者。 

NCT04497844 
(AMPLITUDE) 

Niraparib + Abiraterone + 
Prednisone placebo +  

Abiraterone + Prednisone 
788 

随机、双盲临床试验，以评估尼拉帕尼 + 阿
比特龙 + 泼尼松与安慰剂 + 阿比特龙 + 
泼尼松治疗。对有害种系或体细胞同源重组

修复(HRR)基因突变 mCSPC 患者的反应，将

rPFS 作为主要终点。该研究正在进行中，目

前正在招募患者。 

NCT04821622 Talazoparib + Enzalutamide 
Placebo + Enzalutamide 550 

评估 talazoparib 和 enzalutamide 与安慰剂

enzalutamide 治疗 DNA 损伤修复基因突变

mCSPC 患者对 rPFS 作为主要终点的反应的

随机、双盲临床试验，该研究正在进行中，

目前正在招募患者。 

NCT03395197 
(TALAPRO-2) 

Talazoparib + Enzalutamide 
placebo + Enzalutamide 1037 

随机、双盲(第 2 部分)临床试验，以评估

talazoparib + enzalutamide 与安慰剂 +  
enzalutamide 在无症状/轻度症状 mCRPC 和

有或没有 DNA 损伤修复缺陷的患者中的反

应，将 rPFS作为主要终点目前正在招募患者。 

NCT03748641 
(MAGNITUDE) 

Niraparib + Abiraterone + 
Prednisone placebo +  

Abiraterone + Prednisone 
1000 

随机、双盲临床试验，评估有或无 DNA 修复

异常(同源重组修复基因改变)的mCRPC患者

对尼拉帕尼(标准或新制剂) + 阿比特龙 + 
泼尼松与安慰剂+阿比特龙 + 安慰剂的反

应，将 rPFS 视为主要终点，该研究是活跃的，

目前正在招募患者。 

NCT04446117 
(CONTACT-02) 

Cabozantinib + Atezolizumab 
Enzalutamide or Abiraterone 

+ Prednisone 
580 

随机、开放标签临床试验，以评估对

cabozantinib + atezolizumab 与第二种新激素

疗法(阿比特龙/泼尼松或恩杂鲁胺)在先前仅

接受过一种新激素疗法治疗的 mCRPC 患者

中的反应，将 OS 和 PFS 作为主要终点，活

跃且目前正在招募患者。 

NCT03732820 
(PROpel) 

Olaparib + Abiraterone  
placebo + Abiraterone 904 

随机、双盲临床试验，评估 mCRPC 患者对

奥拉帕尼 + 阿比特龙与安慰剂 + 阿比特龙

的反应，在 mCRPC 阶段没有先前的细胞毒

性化疗或新的激素药物治疗，以 rPFS 作为主

要终点该研究是活跃的，但目前没有招募患者 

NCT04720157 
(PSMAddition) 

Lu177-PSMA-617 + standard 
of care Standard of care alone 1126 

在转移性 hsPC 患者中，评估 Lu177-PSMA-617
加护理标准与单独护理标准相比的疗效和安

全性的随机、开放标签、III 期临床试验，其

中护理标准定义为 ADT 加雄激素受体定向

治疗，关于 rPFS 该研究实际上正在招募有待

定结果的患者。 
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NCT04647526 
(SPLASH) 

Lu177-PNT2002 
(Lu177-PSMA-I & T) 

Abiraterone or enzalutamide 
415 

评估 Lu177-PNT2002 (Lu177-PSMA-I & T)与
阿比特龙或恩杂鲁胺在雄激素受体轴靶向治

疗取得进展的CRPC患者中关于 rPFS 的疗效

和安全性的随机、开放标签、III 期临床试验

研究正在进行，但目前尚未招募患者。 

NCT04876651 
(PROSTACT) 

Lu177-DOTA-rosopatamab 
plus standard of care Standard 

of care alone 
387 

随机、开放标签、III 期临床试验，评估

Lu177-DOTA-罗索他单抗 + 标准护理与仅

PSMA 患者的标准护理表达以前接受过新雄

激素轴药物并且已经进展的 mCRPC，将 rPFS
视为主要端点，该研究处于活跃状态，但目

前尚未招募患者。 

NCT03511664 
(VISION) 

Lu177-PSMA-617 plus  
standard of care Standard of 

care alone 
831 

随机、多中心、开放标签、III 期临床试验，

用于评估接受Lu177-PSMA-617加标准护理与

单独护理标准的 PSMA 阳性，mCRPC 患者

的 rPFS 和 OS，将 OS 和 rPFS 作为主要终点。

该研究处于活跃状态，但目前尚未招募患者 

NCT04689828 
(PSMAfore) 

Lu177-PSMA-617 Change in 
androgen Receptor directed 

therapy 
495 

随机、多中心、开放标签、III 期临床试验，

比较Lu177-PSMA-617与雄激素受体定向治疗

的变化，在尚未接受紫杉烷类化疗 mCRPC 
患者中，以 rPFS 作为主要终点，目前正在招

募患者。 

4.2. PD-L1 抑制剂 

第一项在 PCa 患者中使用 PD-L1 抑制剂的临床试验包括 18 名接受 Avilumab 的 mCRPC 患者。这项

I 期试验接受了先前治疗有进展且每 2 周服用 Avilumab 10 mg/kg 的患者。雄激素受体拮抗剂进展的患者

可以继续使用，并加入 Avilumab。单独使用 Avilumab 和联合使用恩扎鲁胺均耐受良好。然而，无论是

单独使用Avilumab还是与恩扎鲁胺联合使用，都没有显示出良好的反应。在接受联合治疗的 5名患者中，

4 名(80%)病情稳定，为最佳客观反应，1 名病情进展。在 12 名单独接受 Avilumab 治疗的患者中，有 11
名患者的影像学反应可评估，但未观察到(3 PD, 8 SD) [33]。3 名患者的 PSA 倍增时间延长，假设尽管没

有 ORR，但一些患者可以通过延长疾病进展时间而受益于该治疗。 

5. 展望 

免疫治疗在肿瘤中的迅速发展，相信 PD-1/PD-L1 方法将成为晚期前列腺癌治疗的重要组成部分，可

能不会作为未经选择的患者的单一治疗策略，但侧重于患者的病理或分子亚群，或者在正确组合方法的

背景下可能在更广泛的人群中。我们将更有力的数据支持在患有 MMR 前列腺癌的男性中使用 
PD-1/PD-L1 抑制剂，未来的研究应设计为预先选择从 PD-1/PD-L1 阻断中获益的患者，例如不同亚群的 
PD-1/PD-L1 上面讨论的患者。另一种可能增加 PD-1/PD-L1 阻断在 PCa 中的疗效的策略是评估这些检查

点抑制剂与其他全身疗法的结合，特别是与可能与这些抗体协同作用的其他药物。例如 PD-1/PD-L1 抑制

剂与 CTLA-4 抑制剂一起使用。这种联合免疫检查点策略已经在黑色素瘤和肾细胞癌中显示出令人印象

深刻的结果，初步结果表明它可能对一些 AR-V7 阳性肿瘤有效，尤其是那些同时具有致病性 HRD 突变

的肿瘤[34]。接下来还必须阐明 PCa 中检查点抑制剂的原发性和获得性耐药机制，了解哪些患者亚群可
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能受益于 PD-1/PD-L1 阻断及哪些疗法更好地与这些检查点抑制剂结合，这些机制将进一步有助于设计合

理的组合策略来克服或逆转免疫逃逸。 
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