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垂体腺瘤（PA）是颅内最常见的肿瘤之一，多

数表现为良性肿瘤的生长特性，通过手术和（或）药

物治疗，大部分患者可获得治愈。然而，少部分垂

体腺瘤在影像学上呈侵袭性生长，较一般肿瘤生长

快速，对手术、药物治疗及放射治疗等常规治疗有

抵抗性，常在术后早期复发或再生长，此类肿瘤被

称为难治性垂体腺瘤（aggressive PA或 refractory
PA）［1⁃2］。垂体腺瘤出现颅脑椎管内转移或全身其

他系统转移，即为垂体腺癌（PC）［3］。难治性垂体腺

瘤及垂体腺癌的诊断治疗均十分困难，肿瘤可严重

影响患者生活质量，甚至危及患者生存，患者预后

差，亟待规范化的诊疗措施。2018年1月欧洲内分

泌学会颁布了《难治性垂体腺瘤/垂体腺癌诊治指

南》［4］，旨在为难治性垂体腺瘤和垂体腺癌的诊断、

治疗和随访，提供规范的临床指导。但其存在诊断

标准不甚清晰等不足之处，该病治疗仍是一个世界

性的难题，故本协作组制定《中国难治性垂体腺瘤

诊治专家共识》（以下简称为本共识），以规范难治

性垂体腺瘤的诊疗。

1.定义：2004年世界卫生组织（WHO）垂体腺

瘤的分类中［5］，当垂体腺瘤Ki⁃67标记指数>3%、有

丝分裂计数增加和p53免疫反应活性升高时，可定

义为非典型性垂体腺瘤（atypical pituitary adenoma），

约占所有垂体腺瘤总数的2.7%~15%。但在随后的

许多研究中发现［6］：非典型性垂体腺瘤并不能协助

提示肿瘤的生物学行为和疾病预后。2017年WHO
垂体腺瘤新分类中，取消非典型性垂体腺瘤的定

义，同时正式提出“难治性垂体腺瘤”的概念［1］。
2017版的WHO垂体腺瘤分类强调：难治性垂体腺

瘤的特点是，呈侵袭性生长，且生长快速，虽经手

术、药物治疗及放疗等多模式标准化治疗，肿瘤继

续生长和（或）激素超量分泌；肿瘤增大和（或）激素

分泌高水平严重影响患者生活质量，甚至危及生

命；患者预后差，但肿瘤尚未出现颅脑椎管内转移

或远处转移。“难治性”垂体腺瘤，更多是从肿瘤的

生物学行为及患者临床转归角度，对肿瘤进行的定

义。目前，尚无明确辅助诊断难治性垂体腺瘤的分

子标志物。

本共识将难治性垂体腺瘤定义为：影像学上呈

侵袭性生长的垂体腺瘤，生长速度较一般垂体腺瘤

快速，对手术、药物治疗及放射治疗等常规治疗有

抵抗性，常在术后早期复发或再生长［1⁃2］。这部分

肿瘤具有恶性行为倾向的生物学特征，临床难以控

制，最终导致患者的不良预后，应充分引起神经外

科、内分泌科等专业临床医师的重视。虽然大多数

难治性垂体腺瘤具有侵袭性，但仅凭侵袭性还不足

以定义难治性垂体腺瘤［7］。侵袭性垂体腺瘤是通

过影像、术中所见及术后病理组织学结果来判定，

具备一定的主观性。而且，部分侵袭性垂体腺瘤通

过手术可以达到全切，取得良好的预后；部分侵袭

性的泌乳素瘤对多巴胺受体激动剂敏感，亦可以获

得治愈。但是，肿瘤的侵袭性是难治性垂体腺瘤的

生物特点和不良预后的关键因素，侵袭性垂体腺瘤

具备更高的肿瘤进展风险，是手术难以全切的最主

要原因。因此，侵袭性垂体腺瘤并非都是难治性垂

体腺瘤，而肿瘤侵袭性是难治性垂体腺瘤的主要临

床特征之一。

2.流行病学：难治性垂体腺瘤的诊断标准尚未

统一，尚缺乏大规模的流行病学调查，其准确的发

病率和患病率尚未确定。但是难治性垂体腺瘤并

不罕见。根据诊断标准不同，可能占垂体腺瘤的

18%［8］。难治性垂体腺瘤以促肾上腺皮质激素细

胞腺瘤和泌乳素细胞腺瘤为主。某些垂体腺瘤亚

型有发生难治性垂体腺瘤的高风险，包括静默性促

肾上腺皮质激素细胞垂体腺瘤、Crook细胞垂体腺

瘤、多激素Pit1阳性垂体腺瘤（以前被称为“静默性
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亚型3垂体瘤”）、稀疏颗粒型生长激素细胞垂体腺

瘤和男性泌乳素细胞垂体腺瘤［1］。文献中也有提

及泌乳素生长激素细胞腺瘤、嗜酸性干细胞泌乳素

细胞腺瘤、静默性生长激素细胞腺瘤、零细胞腺瘤

等亚型也是具有潜在的难治性垂体腺瘤。临床医

师应高度重视垂体腺瘤亚型的具体分类［9］。
3.病理生理学：基因或表观遗传学的异常、旁

分泌生长因子的紊乱以及垂体内微环境的改变可

造成垂体特异性的肿瘤基因激活或肿瘤抑制基因

的失活，从而导致持续的细胞增殖［10］。然而，目前

尚不清楚造成这一系列分子水平改变的根本原因。

但是，发生在垂体细胞分子通路上的多次异常的累

积，会导致正常细胞转变为垂体腺瘤细胞，并进而

从良性腺瘤进展为难治性垂体腺瘤，甚至进一步恶

变为垂体腺癌；但也有少部分垂体腺瘤，一旦发生

即是具备恶性生物学行为的难治性垂体腺瘤或垂

体腺癌，伴随颅脑椎管内转移或全身远处转移病

灶［11］。
难治性垂体腺瘤细胞的病理组织学结构与垂

体腺瘤细胞并无明显差异，但细胞分化不良，胞核

大小、形状、染色均不一致，有更多的核分裂象。难

治性垂体腺瘤可能为良性垂体腺瘤到垂体腺癌之

间的过渡阶段［11⁃12］，因此，除了无颅脑椎管内或远

处转移，难治性垂体腺瘤细胞的病理组织学结构与

垂体腺癌亦无明显差异。

4.诊断及诊断后评估：（1）诊断：难治性垂体腺

瘤的诊断标准尚未得到统一。2017年WHO垂体

腺瘤分类中，难治性垂体腺瘤的概念更多是从肿瘤

生物学行为及临床转归角度对肿瘤进行定义，主观

性强，缺乏可量化的诊断指标或标志物，因此，共识

建议难治性垂体腺瘤应包括以下4个特点［2，4］：①肿

瘤影像学上呈侵袭性生长，且生长快速，Ki⁃67标记

指数≥3%；②即使手术全切，肿瘤短期（6个月）内复

发；③手术、药物治疗和放射治疗等常规治疗后肿

瘤继续生长；④全身检查未见颅脑椎管内或全身其

他系统的转移灶。实现难治性垂体腺瘤的早期诊

断，并早期开展干预治疗，对改善患者预后有很大

帮助。放射影像学上侵袭性垂体腺瘤异常快速的

生长速度，是难治性垂体腺瘤的重要标志。激素水

平的生化评估也是功能性垂体肿瘤进展的标志物。

虽然到目前为止，尚无明确的分子标志物可提示难

治性垂体腺瘤。但是，除了对提示具有高难治性垂

体腺瘤风险病理分类亚型和垂体腺瘤细胞谱系的

评估，组织学上增殖性的评估对于预测难治性垂体

腺瘤尤为重要。难治性垂体腺瘤和垂体腺癌的

Ki⁃67标记指数远高于一般垂体腺瘤［7］。Ki⁃67标记

指数仍是目前相较其他组织学和临床标志物的唯

一的难治性垂体腺瘤的预测标志物。当某些垂体

腺瘤的Ki⁃67标记指数≥ 3%，且 p53广泛阳性及有

丝分裂计数>2 /10高倍视野下，可认为垂体腺瘤具

有难治性特点。（2）难治性垂体腺瘤的诊断后评估：

一旦确诊难治性垂体腺瘤，仍需要完成系统性评

估，包括常规评估和特殊评估。对所有难治性垂体

腺瘤患者，应每隔3~6个月进行1次常规（MRI及全

面内分泌）评估，以明确垂体腺瘤大小及功能变化，

常规评估包括：MRI综合评估肿瘤大小、形态、侵袭

性以及生长速率［与前次和（或）以前多次MRI相比

较］；内分泌激素检测包括肾上腺、甲状腺和性腺等

靶腺功能评估，再次明确肿瘤的活性及垂体功能状

态。特殊评估包括：①垂体腺癌的排除诊断：所有

考虑难治性垂体腺瘤的患者，应行头颅、全脊髓

MRI及全身PET等检查，排除颅脑椎管内转移或全

身其他部位的转移灶。②常规病理学及肿瘤活性

评估：需要对肿瘤进行二次组织病理学分析，包括

垂体激素染色、转录因子和增殖标志物检测，例如

Ki⁃67、p53和有丝分裂计数。激素及转录因子的免

疫组化染色，有利于明确肿瘤细胞谱系和病理学亚

型。目前，用于肿瘤增殖活性评估的分子标志物仍

然十分缺乏，Ki⁃67、p53和有丝分裂计数常被用于

初步判断肿瘤的增殖性和侵袭性活力。肿瘤

Ki⁃67≥3%、p53（+）及有丝分裂计数升高，常常提示

肿瘤增殖活力升高。如果Ki⁃67≥3%合并 p53（+），

或者Ki⁃67≥3%合并有丝分裂计数升高，则提示预

后较差［13］。
对于年轻、具有明确垂体瘤和内分泌肿瘤家族

史的患者，建议行种系遗传基因检测，寻找相关遗

传学改变证据。与多发内分泌肿瘤综合征 1型
（MEN1）和芳烃受体相互作用蛋白（AIP）基因突变

患者相关的垂体腺瘤可能更具难治性。与垂体腺

瘤易感性相关的其他基因还包括GPR101（X染色

体连锁性肢端肥大性巨人症，XLAG）、细胞周期蛋

白激酶抑制因子 p27Kip1（多内分泌肿瘤 4型，

MEN4）、PRKAR1A（Carney综合征）、GNAS（McCune⁃
Albright 综 合 征）、神 经 纤 维 瘤 病 1 型（neuro-
fibromatosis type 1）、SDHx 突变和 DICER1 综合

征［2］。
5.治疗：（1）多学科协作诊治的重要性：难治性

垂体腺瘤诊断和治疗需要多学科团队（MDT）协作
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才能取得最佳效果。因此，一旦疑诊难治性垂体腺

瘤和垂体腺癌，在诊治上需要依赖MDT的协作。

MDT一般由神经外科、内分泌科、放疗科、放射影

像科、病理科、肿瘤科、神经眼科等专业的富有垂体

腺瘤诊治经验的有专长的医生所组成。MDT的任

务涵盖患者的诊断、影像和全面内分泌评估、最佳

的治疗模式的选择、各种治疗之间的合理组合衔接

配合，以及终身随访。因此，MDT的诊治应贯穿难

治性垂体腺瘤患者的终身。（2）手术：所有难治性垂

体腺瘤患者选择放疗、药物治疗前，需经MDT讨论

是否具备手术的可能性及确定手术的方式，术前对

患者进行全身系统性评估非常重要。难治性垂体

腺瘤的病灶常广泛侵袭鞍底、斜坡或海绵窦等重要

结构，因此，手术常难以完全切除原发鞍区病灶，常

常需要反复多次手术，包括分期经蝶窦和开颅手

术。在考虑手术指征的同时，要综合评估患者全身

状态和发生手术并发症的可能，对手术的风险和获

益作出明智的权衡［14］。如果手术能达到近全切或

能达到减压的目的，或能解除肿瘤对视神经、视交

叉、下丘脑及脑干等重要结构的压迫，或解决脑积

水及缓解剧烈头痛等，则建议手术。多项研究提

示，手术经验丰富的垂体外科医师能降低手术并发

症发生率和死亡率［15］，故建议由鞍区肿瘤手术经验

的丰富的神经外科医师主刀。内镜下广泛暴露能

有助于侵袭海绵窦及其他部位的肿瘤的切除，但需

注意，内镜下扩大切除可能会出现重要动脉损伤、

颅神经损害和术后脑脊液漏。使用术中导航、血管

超声多普勒、神经电生理监测和合理的脑脊液漏修

补方法等辅助技术，可提高内镜下经鼻蝶手术的切

除率和安全性。开颅手术适用于主要向鞍上生长

的肿瘤。肿瘤巨大，造成脑积水、下丘脑受压症状

时，可先行脑室分流手术，待患者症状好转后，再进

一步治疗。（3）放射治疗：影像学提示有肿瘤残留的

所有难治性垂体腺瘤患者，应考虑进行放射治疗。

但是大部分患者已接受过一次甚至多次放射治疗。

因此，在考虑放疗前，多学科团队需要综合评估患

者的全身状态及放疗耐受性。目前有关难治性垂

体腺瘤的放疗资料极其有限，但包括普通分割外照

射放疗和立体定向放射（外科）治疗，均为有效控制

肿瘤生长的治疗手段。由于难治性垂体瘤的放射

治疗剂量缺乏前瞻性研究的支持，目前所使用的剂

量，可能难以达到长期控制肿瘤生长的目的，需要

作进一步的研究。目前，普通外放疗的通常总剂量

为 45~54 Gy，分割成 25~30次照射，主要用于肿瘤

形状不规则的患者，特别是当肿瘤侵犯累及视觉通

路、垂体柄及脑干等重要结构时，可选择立体定向

放射治疗。有不同的模式可供选择进行立体定向

放射外科治疗的照射，包括直线加速器（例如

LINAC和射波刀 Cyberknife）、多源的钴 60治疗设

备（如伽玛刀）和质子束加速器。对无功能性肿瘤

的常规剂量为 12~16 Gy。对于功能性的或增殖性

强的难治性垂体腺瘤，建议肿瘤边缘剂量≥25 Gy，
或采取大分割立体定向放射外科治疗。当肿瘤邻

近视觉通路时，立体定向放射外科治疗可以分割为

3~5次［16］，既保护邻近器官，又提高照射剂量，控制

肿瘤生长。立体定向放射外科治疗一般要求肿瘤

边缘距离视觉通路至少 3~5 mm，且肿瘤最大径不

超过 3 cm［17］。目前并无随机对照试验（RCT）研究

对比。但是有文献报道，对于常规放疗后的增殖性

较强的残留难治性垂体腺瘤，再次选择立体定向放

射外科治疗具有一定效果［18］。只要随访时间足够

长，几乎每例接受放射治疗后的患者，都可能会发

生一项或多项垂体激素缺乏。垂体功能低下本身

是导致过早死亡的危险因素。需要教育指导患者

终身定期全面内分泌检测，评估垂体功能状态，及

时开展激素替代治疗。（4）药物治疗：替莫唑胺是难

治性垂体腺瘤的一线化疗药物。但是目前国内药

品说明书的适应证中未列入难治性垂体腺瘤，临床

使用前应先向医院伦理委员会申请，经审核通过，

并向患者充分交代病情及药物可能的不良反应，在

患者签署知情同意书后方可开始使用。在开始替

莫唑胺治疗前，MDT应综合评估原治疗药物的使

用规范程度和疗效。在足程足量使用溴隐亭、卡麦

角林、生长抑素等常规药物仍不能控制肿瘤生长及

激素超量分泌后，应考虑尽早开展替莫唑胺治疗。

替莫唑胺是难治性垂体腺瘤和垂体腺癌的一线治

疗药物。作为一种口服的化疗药物，替莫唑胺是细

胞周期非特异性药物，可以抑制各期的肿瘤细胞生

长，更适合垂体腺瘤这种缓慢生长的肿瘤。替莫唑

胺治疗难治性垂体腺瘤和垂体腺癌时，常用的是5/
28方案［19⁃20］，即：第 1周期，替莫唑胺 150 mg/m2，
1次/d，连续用药 5 d，休息 23 d（28 d为 1个周期）；

若耐受性良好，从第 2个周期以后剂量可增至

200 mg/m2。亦有报道建议小剂量持续使用的方案

（50 mg·m-2 · d-1，28 d为 1个疗程）和隔周方案

（50 mg·m-2·d-1，使用 1周，休息 1周，2周为 1个疗

程）等。本共识建议使用常用的5/28方案。药物使

用3个周期后可进行疗效评价。判定标准确定为：

··1456

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?



中华医学杂志 2019年5月21日第 99卷第19期 Natl Med J China，May 21, 2019, Vol. 99, No. 19

完全有效（CR）：肿瘤消失，激素下降至正常，临床

症状消失。部分有效（PR）：肿瘤缩小>20%，激素

下降>20%，临床症状缓解。肿瘤进展（PD）：肿瘤

继续生长，高激素水平继续升高，临床症状继续进

展。肿瘤稳定（SD）：介于部分有效与肿瘤进展之

间。药物敏感的患者中，建议持续治疗至少 6个
月，标准治疗时间为6~12个月［19⁃20］。目前尚无研究

表明，延长用药时间可以改善患者获得持续缓解的

状况。但是，随着随访观察时间延长，出现肿瘤再

次进展的患者就会越多。替莫唑胺作为一种口服

化疗药，患者一般耐受性好。对难治性垂体腺瘤患

者，替莫唑胺最常见的并发症分别是：乏力（60%）、

恶心呕吐（33%）及骨髓抑制（31%）［20］。一般通过

降低替莫唑胺剂量或延迟治疗周期患者可以获得

好转而继续治疗。最严重的并发症是骨髓抑制及

肝功能损伤。应用经典方案时，建议在每疗程的第

22天查血常规，如果白细胞总数低于 1.5×109/L或
血小板低于 100×109/L时，要停药中止治疗。直到

中性粒细胞计数超过 1.5×109/L，血小板计数超过

100×109/L，才能开始新的治疗周期。因此，建议治

疗患者每2周进行1次血常规检查。在放疗剂量未

达到最大耐受剂量时，应考虑进行同步放化疗，有

报道提示同步放化疗具有协同作用［21］。但是因临

床对照研究不足，同步放化疗尚不足以作为临床首

选。替莫唑胺的作用是将一个甲基基团插入DNA
碱基，促使DNA鸟嘌呤的甲基化，导致DNA双螺旋

结构裂解。一种内源性DNA修复蛋白O（6）-甲基

鸟嘌呤甲基转移酶（MGMT）可以移除该甲基基团，

从而潜在地抵消替莫唑胺的细胞毒性作用。MGMT
启动子甲基化导致的MGMT低表达与胶质母细胞

瘤对替莫唑胺治疗的反应有关［22］。但MGMT表达

水平作为难治性垂体腺瘤替莫唑胺反应的预测指

标的价值尚不清楚。据报道，MGMT低表达似乎提

示对替莫唑胺敏感，而MGMT高表达提示对替莫唑

胺耐药。但部分病例尽管MGMT表达较低，也可能

对替莫唑胺没有反应［23］。因此，应对难治性垂体肿

瘤的组织标本，进行MGMT的免疫组化染色，染色

阳性程度高，提示预后不佳。当替莫唑胺治疗有

效，但停药后观察到肿瘤发生再进展，建议进行第

2轮的替莫唑胺化疗，用药 3个疗程后评估疗效。

目前仅有的几项研究提示，替莫唑胺仅在少部分发

生再进展的病例中有效。（5）其他治疗：替莫唑胺治

疗无效的患者，考虑应用其他全身细胞毒性药物。

目前最为常用的是洛莫司汀（CCNU）与5⁃氟尿嘧啶

（5⁃Fu）联合用于治疗难治性垂体腺瘤及垂体腺癌，

但仅仅在短暂的时间内起肿瘤控制的效果［24］。靶

向治疗研究中发现，RAF/MEK/ERK、PI3K/Akt /
mTOR及EGFR通路是垂体腺瘤的上调通路，与肿

瘤发生和进展有关。但所有尝试使用依维莫司

（everolimus）治疗的 8例难治性垂体腺瘤或垂体腺

癌患者，都未能控制肿瘤的进展［25］。络氨酸激酶抑

制剂拉帕替尼（lapatinib）被发现在2例难治性垂体

泌乳素腺瘤中控制了肿瘤进展［26］。血管内皮生长

因子（VEGF）的靶向治疗（贝伐单抗，bevacizumab），在

一些患者中尝试并获得成功［27］。难治性垂体腺瘤

中，存在表达程序性死亡配体1（PG⁃L1），有报道使

用免疫检查点抑制剂伊匹单抗（ipilimumab）和纳武

单抗（nivolumab）治疗促肾上腺皮质激素细胞垂体

腺瘤，肿瘤显著缩小和有激素水平的应答反应。在

神经内分泌肿瘤治疗中开展的肽受体放射性核素

治疗（PPRT）在垂体神经内分泌肿瘤中的临床研究

还有待开展。

6.随访和预后：难治性垂体腺瘤生存周期尚无

准确数据，但因肿瘤无法控制，预后较差。因此，一

旦确诊难治性垂体腺瘤/垂体腺癌，必须终身随访，

原则如下：（1）强调健康宣教，嘱咐长期随访对其病

情控制及提高生存质量的重要性，并给予随访卡，

告知随访流程。（2）常规随访间隔建议为3~6个月，

且每次随访均需完成MRI及垂体激素检测。随访

间隔需要结合既往肿瘤的大小、生长速度以及与视

神经等重要结构的密切程度等因素。（3）对于功能

性腺瘤，作为激素分泌功能的变化标志，血液激素

水平同样具备治疗指导意义且更容易实施，可每3个
月复查相应激素的具体数值，结合激素水平及症状

等，每 6~12个月复查MRI。（4）对于有垂体功能低

下及激素超量分泌所致的并发症的患者，每次随访

时应进行相关并发症的评估和诊治，并指导垂体功

能低下患者的激素替代治疗。（5）根据治疗方案及

时进行随访：因难治性垂体腺瘤/垂体腺癌往往需

要多种模式联合治疗，随访间隔和随访内容需要结

合相应治疗方式进行更为密切的随访和评估。如

患者处于替莫唑胺以及其他化疗药物相关治疗过

程中，需提高随访密集程度；接受放射治疗的患者，

需密切随访全面的垂体功能情况，针对垂体激素缺

乏症等放疗并发症及时开展激素替代治疗。

7.垂体腺癌：垂体腺瘤出现了颅脑椎管内转移

或全身其他系统转移，即为垂体腺癌。垂体腺癌极

其罕见，仅占垂体腺瘤的 0.1%左右，多发生于 30~
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50岁［12］。除了需要具备原发于鞍区的垂体腺瘤病

灶，垂体腺癌的诊断需要在鞍区以外的颅脑椎管内

或全身其他器官出现转移灶时才能确立。垂体腺

癌可由原发的垂体腺瘤恶性变而来，亦可能起病即

是恶性的。针对垂体腺癌，为了控制转移灶引起的

症状，需要切除转移灶。同时尽快开展放疗和替莫

唑胺治疗。为了早期诊断垂体腺癌，当术后肿瘤

Ki⁃67≥10%，即使尚未发现转移的证据，应高度怀

疑垂体原位癌（carcinoma in situ）的诊断，此时通常

预示着患者有类似垂体腺癌的预后，应密切关注肿

瘤变化，及早考虑再次手术干预、或加强药物治疗，

补充放射治疗，甚至早期进行替莫唑胺治疗。

8.总结：难治性垂体腺瘤的生物学特性不同于

普通良性的垂体腺瘤，常常会导致患者预后不佳。

MDT协作是难治性垂体腺瘤诊治的基石。第14届
世界垂体协会年会提出了垂体卓越中心（PTCOE）
的概念，垂体腺瘤患者将从由经验丰富的内分泌学

专家、垂体外科医生等组成的 PTCOE获得最好的

医疗。这种中心具备最优的成本效益，有利于患者

诊治，并促进垂体科学发展。PTCOE应建立完备

的难治性垂体腺瘤患者的资料库及生物样本库，这

是今后探索相关病因、发病机制以及临床研究的方

向之一。
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·消息·

关于开展克洛己新干混悬剂有奖征文的通知

征文背景：克洛己新干混悬剂是2005年获得国家药监

局批准的新药，适用于治疗因敏感菌引起的呼吸道感染伴

有黏稠痰液不易咳出的患者，江苏正大清江制药有限公司

特向全国征集克洛己新干混悬剂相关的临床应用典型病

例、临床观察、综述、基础研究、不良反应等文章。欢迎全

国从事儿科、呼吸科、耳鼻喉科、急诊等领域的同道踊跃

投稿。

征文目的：促进我国医学学科繁荣发展，搭建不同学术

思想融合，产学研结合转化，为医学发展服务，为医、患服务

的综合交流平台，不断推动医学进步与创新，提高医务工作

者的诊治水平，最终保障人民健康和生命安全。

现将征文有关事项通知如下：

一、交流内容包括：（1）药物的有效性；（2）药物相关机

理探索；（3）药物的安全性；（4）药物的剂量相关；（5）其他与

药品相关的学术内容。

二、征文要求：（1）未在国内公开刊物上发表的论文；

（2）全文一份，5 000字以内，编排顺序为：题目、姓名、单位、

邮编、正文；（3）摘要一份，1 000字以内，编排顺序为：题目、

姓名、单位、邮编、正文。摘要正文格式必须包括：目的、方

法、结果和结论四部分；（4）文章内容应符合本次征文专业

范围要求，要体现先进性、科学性；文章撰写格式要求，请登

陆《中华医学杂志》官方网站（http：//www.nmjc.net.cn/）查阅

稿约。

三、格式和时间：本次征文只接受Email和投稿，投稿时

间为：即日起至 2019年 9月 30日。请作者自留底稿，文责

自负。投稿接收邮箱：kljxg_zw@126.com，请注明克洛己新

干混悬剂征文。

四、论文评奖及发表：主办方将组织专家对投稿论文进

行评审，评选出优秀论文一等奖、二等奖、三等奖，并将颁发

获奖证书及奖金，一等奖 5 000元，二等奖 3 000元，三等奖

1 000元。对于优秀论文将推荐给《中华医学杂志》编辑部，

审核通过后的征文，将在《中华医学杂志》增刊发表。
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