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研究名称： ⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗治疗铂类和氟尿嘧啶类失败的晚期
胃癌的 II期临床研究

研究单位： 中国⼈⺠解放军总医院

版本/⽇期： V1.0版 /2019.12.24

研究者姓名：
戴⼴海

患者姓名缩写：

患者研究编号：

患者联系电话：

患者联系地址：

受 试 者 须 知
尊敬的受试者：

我们邀请您参加⼀项临床研究。在决定是否参加这项研究之前，您应了解这项研究

的⽬的和它可能对您产⽣的影响。请仔细阅读以下信息，如果有必要，您可以与亲朋好友及

医⽣进⾏商议。在您了解了相关问题的答案，并决定参加这项临床研究之后，请签署这份知

情同意书。

您参加本研究是完全⾃愿的。您是否参加该临床研究的决定不会对您的治疗产⽣任

何偏⻅或影响。即使决定参加后，您也可以在任何时候⾃由地退出研究并终⽌参与，同时不

会对您产⽣任何偏⻅或对您的今后治疗产⽣任何影响。如果您决定愿意参加本次临床研究，

您将被要求签署本知情同意书以表明得到您本⼈的同意。

⼀.本次研究的性质
您受邀参加的是⼀项全国多中⼼、⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗治疗铂类和

氟尿嘧啶类失败的晚期胃癌的 II期临床研究。⽬的是观察该治疗⽅案疗效是否优于现有的
治疗⽔平，以及安全性是否可接受。本研究为中国医学科学院肿瘤医院作为主中⼼发起并实
施，主要研究者周爱萍教授。中国⼈⺠解放军总医院研究者戴⼴海教授作为分中⼼，参与实
施，项⽬在专业医⽣及研究团队的指导下进⾏，计划招募铂类和氟尿嘧啶类⼀线治疗失败的
晚期复发或转移的胃癌患者。本研究已经被中国⼈⺠解放军总医院医院医学伦理委员会批准，
以确保您的权益受到保护。

⼆.研究⽅案选择的理由
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本研究⽬的是评估⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗（PD-1抑制剂）治

疗铂类和氟尿嘧啶类药物失败（⼆线）的晚期胃癌的疗效及安全性。同时进⼀步

探寻免疫治疗优势⼈群，以期实现胃癌个体化治疗。

在晚期复发或转移性胃癌的治疗中，⽬前仍以单纯化疗或化疗联合雷莫芦单

抗为主，但疗效很有限。近年来，肿瘤免疫检查点治疗逐渐成为研究热点。与传

统化疗药物直接杀灭或抑制肿瘤细胞的作⽤机制不同，肿瘤免疫治疗是通过提⾼

机体免疫系统的功能与活性，通过⼈体⾃身的免疫系统对于肿瘤细胞进⾏识别和

杀伤，因此其更符合⼈体本身的功能，不良反应发⽣率更低。抗程序性死亡受体

1（PD-1）单克隆抗体是免疫检查点抑制剂的⼀种，国内外已经批准多个PD-1单

抗/PDL-1单抗药物在淋巴瘤、⾮⼩细胞肺癌、⿊⾊素瘤、胃癌、⻝管癌、肠癌等

多种肿瘤中的临床应⽤。其中PD1单抗已获批单药⽤于治疗晚期胃癌，还有很多

⼤型临床III期验证性研究正在进⾏免疫联合其他治疗⽅案在胃癌患者中的应⽤。

信迪利单抗（商品名：达伯舒®，规格：100mg/瓶）为重组全⼈源 IgG4 型 PD-1

单克隆抗体，是信达⽣物制药（苏州）有限公司⾃主研发的重组全⼈源抗PD-1

单克隆抗体注射液，已于2018年12⽉24⽇经NMPA（CFDA）获批上市。与已上市

的其它同类药物⽐较，针对相同的靶点，具有不同的氨基酸序列。有数据显示信

迪利单抗联合化疗⽅案在晚期胃癌患者中具有较⾼的客观缓解率和较好的耐受

性。

注射⽤紫杉醇（⽩蛋⽩结合型）（商品名：克艾⼒®，规格：100mg/瓶）由⽯

药集团欧意药业有限公司提供。⽩蛋⽩紫杉醇是采⽤⼈⾎清⽩蛋⽩（HAS）作为

载体，通过⾼压均质技术将紫杉醇和 HSA制成紫杉醇结合⽩蛋⽩的纳⽶颗粒。

2018年 2⽉，CFDA批准第⼀个国产⽩蛋⽩紫杉醇（克艾⼒®）上市。临床前和

临床研究显示：本品对多种实体瘤有良好的疗效。

三.研究⽬的

1) 主要研究⽬的/终点指标：评价⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗治疗铂类

和氟尿嘧啶药物失败（⼆线）晚期胃癌的客观缓解率（ORR）

2) 次要研究⽬的/终点指标：评价⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗⼆线治疗

晚期胃癌的疾病控制率（DCR）、缓解持续时间（DOR）、⽆进展⽣存（PFS）、
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总⽣存（OS）、安全性

四、研究设计

1、研究对象：本项研究是⼀项单臂 II期临床研究，总共将纳⼊ 45名受试者，主

要的⼊选和排除标准如下：

（1） 经病理证实转移性胃腺癌或胃⻝管结合部腺癌

（2） 既往⼀线含铂及氟尿嘧啶类药物化疗进展

（3） ECOG 0-1分

（4） 有可测量病灶

（5） 器官功能良好

（6） 既往未接受⽩蛋⽩结合型紫杉醇、紫杉醇、多⻄他赛、紫杉醇脂质体治疗；

和免疫检查点抑制剂药物治疗;  

（7） ⽆活动性、已知或可疑的⾃身免疫性疾病

五、研究步骤

1、治疗⽅案

如果您⾃愿参加本项研究，需要您在研究医⽣或其团队的指导下，严格按照

研究⽅案接受相应治疗；当您对治疗有疑问时，请向您的研究医⽣提出。

在进⼊研究后，您将接受⽩蛋⽩结合型紫杉醇联合信迪利单抗治疗，⽩蛋⽩

结合型紫杉醇 125 mg/m2 第 1，8天静脉滴注，信迪利单抗 200mg第 1天静脉滴

注，每 21天为⼀周期。在您接受上述治疗最多 6个周期后，如果疾病稳定或有

效，将停⽤⽩蛋⽩结合型紫杉醇，以信迪利单抗维持⾄疾病进展、⽆法耐受的毒

性、您⾃愿要求停⽌、或其他研究者判断应停⽌治疗的情况。信迪利单抗最多维

持治疗不超过 2年。

2、访视随访

您需要按照研究⽅案的要求来院随访并持续⾄研究结束，随访的⽬的是了解

您治疗的效果、是否出现不良反应并进⾏相应处理。在随访中，您的医⽣将定期

安排您进⾏：

 病史、体格检查
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 ECOG PS评分

 ⾎常规、尿常规、肝肾功能、⾎清肿瘤标志物、⼼电图

 肿瘤影像学检查（如胸部与腹部 CT，但不限于）

 ⾎液⽣物标记物检查

您的医⽣还可能根据您的病情需要，建议您补充其他检查。

3、肿瘤组织/⾎液等⽣物标记物检查

您的医⽣会在征得您同意后，在本项研究访视过程中采集您的⾎液样本（说

明采⾎时间点、采集⽅法、采⾎量），采集您在常规诊疗过程中剩余的肿瘤组织

样本，⽤于探索性⽣物标记物分析（说明具体检测内容），剩余标本将返还中国

医学科学院肿瘤医院保存。上述检测结果可能有助于更好地了解您的疾病并提⾼

肿瘤的整体诊疗⽔平。是否同意接受⽣物标记物检查不会影响您参加本项研究。

六、替代治疗

参加本研究是完全⾃愿的，如果您不参加、或在研究的任何阶段选择退出，

您将会接受替代治疗。您可以和您的医⽣在决定是否参加本研究前讨论具体的替

代治疗⽅法。

七、可能的⻛险

抗肿瘤治疗都存在着⻛险，本研究应⽤的药物均已在国内上市。但因为疾病

本身、以及其它已经存在的合并症或者药物的联合应⽤等原因，研究中可能会出

现还没有发现过的或⽆法预知的不良反应。

信迪利单抗已知相关的副作⽤

信迪利单抗的临床研究⽬前正在进⾏中，截⽌2018年2⽉28⽇，共371例患者

接受治疗，临床研究中没有观察到⾮预期不良事件。结合国外同类药物nivolumab

和pembrolizumab已报道临床试验中的肿瘤受试者数据以及药品说明书的信息，

下⾯是列出的可能的副作⽤。基于国外同类产品的安全性信息，不排除信迪利单

抗可能会导致其它未被列出的副作⽤。如果你发⽣任何不适，请⽴即告知医⽣或

护⼠。

信迪利单抗可能的最常⻅的副作⽤（在既往使⽤的患者中> 5%的发⽣率）有：
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发热，肝功能检查异常，乏⼒和⽪疹。

信迪利单抗可能的不太常⻅的副作⽤（在既往使⽤的患者中> 1%的发⽣率）

包括：甲状腺功能异常，⽩细胞和中性粒细胞减少，促甲状腺激素异常，⾎液中

尿酸⾼，肝功能检查异常，⻝欲降低，恶⼼呕吐，腹痛，咳嗽咳痰，肺部感染，

关节疼痛或僵硬，⾎糖升⾼，寒颤，肌⾁酸痛、⽆⼒、僵硬痉挛或麻痹，⼿臂痛

或腿痛，头痛头晕，⼼慌，胸部不适，胸痛。

信迪利单抗可能的或者罕⻅但潜在的严重副作⽤包括：红细胞减少，乏⼒，

⽪肤反应（包括瘙痒，荨麻疹，发红和⼲燥），⾎液⽣化指标异常（包括⾎磷、

⾎镁和⾎钾⽔平低），肺炎（局限性肺炎—⻅下⾯详述），肠炎，⽪肤某些区域脱

⾊（⾊素），⼝⼲，呕吐，⼿脚麻⽊、灼热感或刺痛，呼吸急促，味觉异常，潮红，

⾼⾎压或低⾎压，输注试验⽤药品时或者两次输液之间发⽣过敏反应，⽪肤对阳

光的敏感性增强，便秘，吞咽困难，烧⼼，⾎⼩板降低（可能增加出⾎⻛险），

体重减轻，⼼悸，视盘肿胀，视神经炎症，低⾎氧⽔平，急性肺损伤或衰竭，肺

周液体聚集，肝炎，急性肾损伤或衰竭，⾎细胞⽣成异常，⼝腔炎症和消化道内

膜炎症，脸部、⼿臂和腿肿胀，阑尾炎，炎性⾎液蛋⽩质增加（如脂肪酶），肾

上腺异常，脑垂体炎症，视觉改变（包括视觉模糊或视⼒下降），眼炎或眼出⾎，

胰腺炎，⼼脏或其包膜炎症，⼼脏周围积液，⾎糖升⾼，脱⽔，感染（包括脓毒

症，肺部感染和⽪肤感染），肠道运动减少，丧失⽅向感，后背痛，⾃身免疫性

疾病，包括格林巴利综合征（与渐进性肌⾁乏⼒或瘫痪有关），胸部不适，⼤脑

和脊髓包膜炎症或缺失，药物反应包括⽪疹，⾎细胞异常，淋巴结肿⼤，内脏器

官受累（包括肝、肾、肺），被称为嗜酸性粒细胞浸润和全身症状的药物反应

(DRESS)，重症肌⽆⼒（⼀种可能引起眼睛、⾯部、呼吸和吞咽肌⾁⽆⼒的神经

系统疾病），潜在威胁⽣命的或者致死的脑炎，中毒性表⽪坏死松解症（⼀种潜

在的威胁⽣命的疾病，其特征是⽔泡，以及⽪肤表层剥落，类似于重度烧伤），

横纹肌溶解症（肌⾁纤维释放到⾎液中可能会损害肾脏）和多发性肌炎（慢性肌

⾁炎症和肌⾁⽆⼒）。

⽩蛋⽩结合型紫杉醇已知相关的副作⽤

常⻅的为脱发、中性粒细胞减少、感觉神经病变、⼼电图异常、疲劳/乏⼒、

肌⾁痛/关节痛、AST⽔平升⾼、碱性磷酸酶⽔平升⾼、贫⾎、恶⼼、感染和腹
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泻。

其它不常⻅、可能发⽣的有⼼⾎管系统毒性、咳嗽、呼吸困难，乏⼒、⽪疹、

⽪肤瘙痒、注射部位反应等。

⼋、可能的受益

参与本次临床研究，您的疾病有可能得到缓解，但也有可能达不到预期的效

果，甚⾄出现疾病进展；接受肿瘤组织/⾎液等⽣物标记物检查也许不能使您直

接受益，但您的参与有助于医学对此类疾病的进⼀步研究和认识，在未来提⾼疾

病的诊疗⽔平。在此，我们为您能够参与科学研究，并为医学的发展做出贡献表

示感谢！

九、研究费⽤

参加本研究，您将不需要对研究药物信迪利单抗和⽩蛋⽩结合型紫杉醇⽀付

费⽤。但本研究相关检查是临床的常规检查，相关诊疗费⽤需要您⾃⾏承担或由

医疗保险⽀付。

⼗、发⽣损害的处理

如果您在研究中产⽣严重的不良反应，您的医⽣将对您进⾏检查并给予对症

处理；如果您不能耐受药物不良反应，或没有遵从医⽣的要求，医⽣会建议您退

出此项研究。本研究购买了临床试验保险，发⽣与研究药物或研究流程直接相关

的严重不良事件，将按照相关法律及规定给予医疗费⽤报销和相应补偿。

⼗⼀、⾃愿原则

参与本项研究是完全⾃愿的，您可以随时退出⽽不需要理由，您不参加研究

或中途退出研究，都不会影响您和医务⼈员的关系及对您疾病的诊治。如果您决

定参加本项研究，在研究过程中您的医⽣将会把可能影响您身体状况，或影响您

决定是否继续参加研究的有关信息告知您。

⼗⼆、隐私保密原则
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本项研究中您的信息和医学资料将在法律要求的范围内保密。我们将采⽤个

⼈身份资料去识别处理来保护您的隐私：您在⼊组后使⽤项⽬统⼀编号，您的个

⼈信息和医疗资料由您的医⽣或其研究团队收集，数据将会被编码、储存并受保

护，使⽤者看到的仅为个体编号，不再接触您的姓名等资料。存放您⽣物样本的

冰箱为专⽤⽣物样品保存冰箱，钥匙由进⾏样本管理的专⼈保存。您有权随时询

问记录的信息内容并要求更正错误。

您的研究医⽣将对您的数据进⾏分析，并可能从您的医学记录中进⼀步收集

本项研究需要的其他数据。研究期间或之后的任何时间，在法律允许的范围内，

伦理委员会或政府管理部⻔的成员按相应权限可以查阅您的个⼈资料，以便对研

究数据的真实性、准确性和可靠性进⾏核实。研究结果以统计分析后的数据形式

发表，不包含任何可识别的患者信息。

⼗三、研究终⽌

参加研究期间，您可以随时退出研究⽽不需要理由，您的决定不会对您继

续接受医学治疗产⽣任何影响。您的医⽣也可能由于下列原因停⽌您的研究⽤

药：

 您没有按照研究医⽣的指导和要求⽤药。

 疾病进展或出现不可耐受的不良反应，研究医⽣认为继续参加研究会对

您造成危害。

 您接受了本项研究不允许的治疗。

 研究医⽣、伦理委员会或政府管理部⻔要求停⽌本项研究。

当您退出研究或研究终⽌时，研究医⽣将与您讨论后续的诊疗措施。

⼗四、关于研究的咨询

如果您本⼈对此项研究有任何疑问，在参与本次研究过程中如果有任何的疑问和

要求，请联系以下⼈员：

研究者联系⼈：__________________________ 联系电话： __________________________

重要信息：请您在本次研究期间保留⼀份本知情同意书的副本。
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知情同意书签字⻚

受试者声明

研究医⽣已经向我详细解释了这项研究的⽬的、过程，以及参加研究可能存
在的⻛险和益处；我已经仔细阅读了知情同意书，所有问题得到了满意的解答，
并且我已经全部理解。

我同意我的研究医⽣收集和使⽤我的医学资料。我同意中国医学科学院肿瘤
医院基于科学研究⽬的查阅本项研究中我的医学资料和研究结果。我同意伦理委
员会的成员以及政府管理部⻔的代表，在遵循保密原则的前提下，按相应权限查
阅我的医学资料，我了解查看这些记录是为了确保从这项研究中收集的资料是真
实、完整和可靠的。

我明确：我参加本项研究是⾃愿的，我可以在任何时候退出研究并且不会对
我之后的医学治疗或合法权益产⽣影响。

我已经得到⼀份已签署的知情同意书的副本。签署这份同意书的时候，我没
有放弃任何我的合法权益。

我同意参加本项研究中肿瘤组织/⾎液等⽣物标记物检查：
是 （请在⽅格内打勾） □
否 （请在⽅格内打勾） □

患者签名‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ⽇期‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ;

法定代理⼈签名*‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ⽇期‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ,与患者的关
系‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ‗ ;

*除⾮受试者不能阅读（如⽂盲或盲⼈）或因其他原因不能⾃⾏签名，否则
不需要法定代理⼈的签名


