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紫杉醇或多西他赛联合奈达铂

在宫颈癌新辅助化疗中的疗效及安全性

王蓓蓓,李玉芝,王丽华,李燕华,郭祥瑞

[摘要]目的:评价紫杉醇或多西他赛分别联合奈达铂用于玉b2 ~域b 期宫颈癌病人行根治术前新辅助化疗的疗效及安全性。
方法:选择经病理确诊的 48 例玉b2 ~域b 期宫颈癌病人作为研究对象,根据化疗方案不同分为紫杉醇 + 奈达铂组 24 例,多西

他赛 +奈达铂组 24 例,分别于根治性子宫切除术前 /根治性放疗前行辅助化疗 1 个周期,比较 2 种化疗方案的疗效和不良反

应。 结果:紫杉醇 +奈达铂组总有效率和多西他赛 +奈达铂组总有效率分别为 83. 33% 和 79. 17% ,差异无统计学意义(P >
0. 05);紫杉醇 +奈达铂组完全缓解率(29. 17% )高于多西他赛 + 奈达铂组(16. 67% ),但差异无统计学意义(P > 0. 05);2 组

手术切除率均为 100% ,紫杉醇 +奈达铂组术后病理不良预后高危因素发生率为 33. 33% ,多西他赛 +奈达铂组为 16. 67% ;紫
杉醇 +奈达铂组术后 3 年无瘤生存率和 3 年总生存率分别为 91. 67% 和 95. 83% ,多西他赛 + 奈达铂组分别为 87. 50% 和

95. 83% ,2 组差异均无统计学意义(P > 0. 05);2 组化疗不良反应总发生率差异无统计学意义(P > 0. 05)。 结论:紫杉醇或多

西他赛分别联合奈达铂用于玉b2 ~域b 期宫颈癌术前新辅助化疗安全有效,2 种化疗方案疗效相近,不良反应相似,病人均可

以耐受。
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The efficacy and safety of paclitaxel or docetaxel combined with nedaplatin
in the neoadjuvant chemotherapy of cervical cancer
WANG Bei鄄bei,LI Yu鄄zhi,WANG Li鄄hua,LI Yan鄄hua,GUO Xiang鄄rui

(Department of Gynecologic Oncology,The First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College,Bengbu Anhui 233004,China)

[Abstract] Objective:To evaluate the efficacy and safety of the neoadjuvant chemotherapy of paclitaxel or docetaxel combined with
nedaplatin in stage 玉b2 ~ 域b cervical cancer. Methods:A total of 48 patients with stage玉b2 ~ 域b cervical cancer diagnosed by
pathology were investigated,and divided into the paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus nedaplatin group(24 cases each
group). The paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus nedaplatin group were treated with neoadjuvant chemotherapy for 1
cycle before radical hysterectomy and radical radiation therapy,respectively. The clinical effect and adverse reaction between two groups
were compared. Results:The total effective rates in paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus nedaplatin group were 83. 33%
and 79. 17% ,respectively,and the difference of which was not statistically significant(P > 0. 05). The complete remission rates in
paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus nedaplatin group were 29. 17% and 16. 67% ,respectively,and the difference of
which was not statistically significant(P > 0. 05). The excision rate in two groups was 100% . The incidence rates of high risk factors of
postoperative adverse prognosis in paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus nedaplatin group were 33. 33% and 16. 67% ,
respectively. The 3鄄year free tumor survival rates and overall survival rates in paclitaxel plus nedaplatin group and docetaxel plus
nedaplatin group were 91. 67% & 95. 83% and 87. 50% & 95. 83% ,respectively,and the differences of which were not statistically
significant(P > 0. 05). The difference of the total incidence rate of adverse reaction between two groups was not statistically significant
(P > 0. 05). Conclusions:The neoadjuvant chemotherapy of paclitaxel or docetaxel combined with nedaplatin in stage 玉b2 ~ 域b
cervical cancer is safe and effective. The clinical effect and adverse reaction of two methods are similar,and patients can tolerate.
[Key words] cervical neoplasms;neoadjuvant chemotherapy;nedaplatin;paclitaxel;docetaxel

摇 摇 宫颈癌是发展中国家高发病率和高死亡率的妇

科恶性肿瘤,局部晚期宫颈癌是一组具有不良预后

因素的高危宫颈癌,手术或放疗效果欠佳。 近年对

部分肿瘤直径超过 4 cm 的玉b2 ~ 域b 期局部晚期

宫颈癌病人给予术前新辅助化疗,从而使病人获得

满意的根治性手术,为临床提供了一种可能的综合

治疗选择。 尽管存在争议,学术探讨依然活跃。 诸

多临床研究[1 - 5]表明,合理的术前化疗可以缩小肿

瘤体积,局限病灶范围,提高手术切除率,达到改善
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病人预后的效果,而优化给药方案是提高其疗效并

降低不良反应的重要因素。 本研究对单一疗程紫杉

醇 /多西他赛分别联合奈达铂用于玉b2 ~ 域b 期宫

颈癌根治术前新辅助化疗的疗效及安全性进行探

索,旨在为宫颈癌临床治疗决策选择可行的新辅助

化疗方案。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2012 年 2 月至 2013 年 12 月

我院肿瘤妇科收治的宫颈癌病人为研究对象。 入选

标准:经宫颈活体组织病理检查诊断为宫颈癌,并由

2 名有经验的肿瘤妇科高级职称医生进行盆腔三合

诊检查结合影像学检查结果明确,国际妇产科联盟

FIGO(2009 年)分期为玉b2 ~ 域b 期,年龄 65 岁以

下的初始治疗病人,血常规及肝肾功能基本正常,无
内科严重并发症,无化疗和手术禁忌证,共纳入符合

入选标准的病人 48 例,年龄 27 ~ 64 岁。 48 例病人

知情同意后根据化疗方案入组,其中紫杉醇 + 奈达

铂组 24 例,多西他赛 + 奈达铂组 24 例。 2 组病人

一般资料均具有可比性(见表 1)。

表 1摇 2 组病人一般资料比较

分组 n
年龄 / 岁

摇 < 45摇 摇 逸45摇
肿瘤直径 / cm

摇 < 6摇 摇 逸6摇
FIGO 分期

玉b2摇 摇 域a摇 摇 域b摇 摇
病理类型

鳞癌摇 腺癌摇
组织学分级

摇 G1摇 摇 摇 G2摇 摇 摇 G3摇

紫杉醇 + 奈达铂组 24 9 15 18 6 7 8 9 21 3 0 17 7

多西他赛 + 奈达铂组 24 8 16 20 4 5 7 12 21 3 2 16 6

字2 — 0. 09 0. 51 0. 83 0. 01 5. 74

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

1. 2摇 治疗方法摇 紫杉醇 +奈达铂组:化疗当日紫杉

醇 175 mg / m2,稀释浓度为 0. 35 mg / mL,静脉滴注

(静滴)3 h,静滴前 12 h、6 h 各口服地塞米松 7. 5
mg,静滴前 0. 5 h 分别肌内注射苯海拉明 50 mg 及

静脉推注(静注)西米替丁 400 mg,以预防发生过敏

反应。 多西他赛 +奈达铂组:化疗当天多西他赛 75
mg / m2,稀释浓度臆0. 9 mg / mL,静滴逸1 h,静滴前

12 h、6 h 各口服地塞米松 7. 5 mg。 2 组均于次日应

用奈达铂 80 mg / m2,0. 9% 氯化钠注射液稀释浓度

为 0. 2 mg / mL,静滴 2 h,再滴入逸1 000 mL 液体。 2
组病人于化疗结束 2 ~ 3 周后,重新行盆腔三合诊及

影像学检查评估疗效。 2 组病人均在化疗后行经腹

广泛性子宫切除 + 盆腔淋巴结清扫术,双侧附件视

病人病情及年龄选择切除或保留,对术后标本病检

发现有逸2 个中危或 1 个以上高危因素者予以相应

的补充放疗和 /或化疗。
1. 3摇 观察指标及评价标准摇 观察指标:2 组病人新

辅助化疗前后宫颈局部肿块最大横径与纵径及盆腔

变化情况,化疗期间不良反应及术后复发转移中高

危因素包括宫颈深肌层浸润、脉管癌栓、宫旁浸润、
手术切缘阳性、淋巴结转移等,手术日至末次随访日

3 年无瘤生存率和 3 年总生存率。 评价标准:化疗

效果采用 WHO 实体肿瘤疗效标准判定,以化疗结

束后 2 ~ 3 周肿瘤的两个最大直径乘积判定。 完全

缓解(CR)为肉眼肿瘤完全消退,部分缓解(PR)为
瘤体两个最大直径乘积缩小逸50% ,稳定(SD)为瘤

体两个最大直径乘积缩小 < 50% 或增大 < 25% ,进
展(PD)为瘤体两个最大直径乘积增大逸25% 或发

现新病灶。 总有效率 = (CR 例数 + PR 例数) /总例

数。 化疗不良反应以 WHO 抗肿瘤药物不良反应分

度标准分为 0 ~郁度,其中 0 度为无反应,玉度为轻

度反应,域度为中度可耐受,芋度为中度不可耐受,
郁度为有严重并发症。 临床预后以术后标本病理结

果及随访 36 个月无瘤生存率和总生存率评估。
1. 4 摇 统计学方法 摇 采用 t 检验、 字2 检验和秩和

检验。

2摇 结果

2. 1摇 近期疗效摇 1 周期化疗结束后 2 ~ 3 周,2 组全

部完成根治性子宫切除术,手术切除率均为 100% ,
2 组术前肿瘤直径差异无统计学意义(P > 0. 05),化
疗后 2 组肿瘤直径均缩小(P < 0. 01),2 组总有效率

差异无统计学意义(P > 0. 05) (见表 2)。 2 组均无

切缘阳性病例,手术切除标本病理组织学检查显示

中高危预后因素的差异均无统计学意义(P > 0. 05)
(见表 3)。
2. 2摇 复发转移及预后摇 2 组随访时间平均 46 个月

(36 ~ 57 个月),3 年随访期末,紫杉醇 + 奈达铂组

肿瘤复发 2 例,其中存活 1 例,死亡 1 例;多西他赛

+奈达铂组肿瘤复发及远处转移 3 例,其中存活 2
例,死亡 1 例。 2 组 3 年无瘤生存率和总生存率差

异无统计学意义(P > 0. 05)(见表 4)。
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表 2摇 2 组肿瘤直径比较(cm)

分组 n 化疗前( x 依 s) 化疗后(d 依 sd) t P

紫杉醇 +奈达铂组 24 4. 83 依 0. 76 - 2. 44 依 1. 68 7. 12 < 0. 01

多西他赛 +奈达铂组 24 4. 83 依 1. 21 - 1. 63 依 1. 39 5. 72 < 0. 01

t — 0. 40 0. 19 — —

P — >0. 05 > 0. 05 — —

表 3摇 2 组病人化疗效果比较(n)

分组 n CR PR SD PD 总有效率 / % uc P

紫杉醇 + 奈达铂组 24 7 13 4 0 83. 33

多西他赛 + 奈达铂组 24 4 15 5 0 79. 17 0. 90 > 0. 05

合计 48 11 28 9 0 81. 25

2. 3摇 不良反应摇 2 组病人均在预期内顺利完成单

一疗程新辅助化疗,不良反应多发生于化疗后 1 周

内,主要为胃肠道反应、骨髓抑制、肝功能损害及周

围神经病变等。 仅多西他赛 + 奈达铂组发生 1 例

(4. 17% )芋度骨髓抑制,经对症处理后缓解,未影

响进一步的手术治疗。 2 组病人化疗不良反应总发

生率差异无统计学意义(P > 0. 05)(见表 5)。

3摇 讨论

摇 摇 宫颈癌是最常见的女性生殖系统恶性肿瘤,其
治疗指南虽在不同国家不同机构有着不同的认定标

准,然而根治性手术与放疗依然是常规治疗的主要

表 4摇 2 组病人术后病理情况及预后比较[n;百分率(% )]

分组 n
病理参数

摇 深肌层浸润摇 摇 脉管癌栓摇 摇 宫旁浸润摇 摇 淋巴结转移摇 摇 切缘阳性摇
预后(3 年)

摇 无瘤生存摇 摇 摇 总生存摇 摇

紫杉醇 + 奈达铂组 24 10(41. 67) 3(12. 50) 0(0. 00) 8(33. 33) 0(0. 0) 22(91. 67) 23(95. 83)

多西他赛 + 奈达铂组 24 11(45. 83) 0(0. 00) 1(4. 17) 3(12. 50) 0(0. 0) 21(87. 50) 23(95. 83)

合计 48 22(45. 83) 3(6. 25) 1(2. 08) 11(22. 92) 0(0. 0) 43(89. 58) 46(95. 83)

字2 — 0. 09 3. 20 1. 02 2. 95 — 0. 22 0. 01

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 — >0. 05 > 0. 05

表 5摇 2 组病人化疗不良反应比较[n;百分率(% )]

分组 n
胃肠道反应

玉 ~ 域度

神经毒性

玉 ~ 域度

骨髓抑制

摇 玉 ~ 域度摇 摇 摇 摇 摇 芋度摇 摇
肝功能损害

玉 ~ 域度
总发生率

紫杉醇 + 奈达铂组 24 9(37. 50) 5(20. 83) 4(16. 67) 0(0. 00) 1(4. 17) 19(79. 17)

多西他赛 + 奈达铂组 24 7(29. 17) 4(16. 67) 6(25. 00) 1(4. 17) 0(0. 00) 18(75. 00)

合计 48 16(33. 33) 9(18. 75) 10(20. 83) 1(2. 09) 1(2. 09) 37(77. 08)

字2 — 0. 38 0. 14 0. 51 1. 02 1. 02 0. 12

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

手段,化疗仅作为辅助手段。 2006 年 FIGO 指南推

荐应用以铂类为基础的新辅助化疗,2012 版和 2015
版 FIGO 指南更新为倾向于不推荐,而美国国立综

合癌症网络(NCCN)指南则从未推荐应用,可见把

新辅助化疗作为局部晚期宫颈癌病人的标准治疗尚

为时过早。 但我国幅员辽阔,各地医疗水平参差不

齐,大部分基层医院放疗设备及技术落后,面对发病

率居高不下的中晚期宫颈癌,临床需要一种既能提

高手术切除率又可避免放疗相关并发症的综合治疗

方案。 因此,新辅助化疗在发展中国家特别是基层

临床获得了更多的支持。 诸多研究[4 - 8]显示出新辅

助化疗能缩小肿瘤体积,有利于肿瘤的完整切除,最
大限度地保护周围正常组织,可能降低术后并发症

的发生[7],并可能改善宫旁浸润、降低分期,为部分

不能手术者创造手术机会,改善病人生存结局。 本

研究设计考虑到部分对术前化疗无反应甚或是进展

的病例,继续行后续化疗可能会增加病人的不良预

后,故探索采用单一疗程方案,以缩短因化疗造成的

手术或放疗延期。 本研究中大部分病例在新辅助化

疗后肿瘤直径参数较前明显减小,局部病变有不同

程度的改善,均获得了完整手术切除的临床治疗收

益,且有较好的术后病理结果及 3 年无瘤生存率和

3 年总生存率。 紫杉醇 + 奈达铂组 CR 率和近期有

效率均高于多西他赛 + 奈达铂组,但高危预后因素

发生的例数和个数亦高于多西他赛 +奈达铂组。 截

止 3 年随访期末,紫杉醇 + 奈达铂组发生复发转移

的病例均出自高危预后因素者,而多西他赛 + 奈达

铂组 3 例复发转移病例(其中 1 例死亡),其术后病

理均不含高危预后因素。 这一结果是否能够证明新

辅助化疗后混淆了标本的病理学因素,从而误导术
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后辅助治疗选择不足,其对远期预后的影响欠缺充

分的证据支持。 进一步分析发现,不同期别的病人

近期效果与术后标本的病理检查结果虽然无明显差

异,但病例中总淋巴转移率(11 / 48,22. 92% )在巨

块型(5 / 10,50. 00% )及腺癌(3 / 6,50. 00% )标本中

比例显著增高,而 CR 率在巨块型(1 / 10,10. 00% )
和腺癌(0 / 6,0. 00% )中则明显降低。 本研究随访

中还发现紫杉醇 + 奈达铂组死亡 1 例,为腺癌域b
期 G3 病人,多西他赛 + 奈达铂组 1 例巨块型病人

发生了肺转移,这些结果提示新辅助化疗可能对这

两类病人作用较弱,其证实还需大样本的长期观察。
目前,对于玉b2 ~ 域b 期宫颈癌尚无研究证实

新辅助化疗的最佳给药方案。 与直接手术相比,新
辅助化疗可以改善局部病变,达到明显的近期临床

缓解[6];比同步放化疗耐受性好,不良反应少[9],顺
铂联用紫杉醇在具有高危因素宫颈癌辅助化疗中可

获得较好的疗效[8]。 另一项研究则提示卡铂联合

紫杉醇明显提高了玉b2 ~ 域a 期病人手术率及病理

预后因素,降低术后同步放化疗的概率[6]。 研究者

多认为新辅助化疗用于玉b2 ~ 域a 期巨块型宫颈癌

并不影响实施根治性手术,推荐以铂类药物为基础

的联合化疗方案[1 - 3]。 本研究紫杉醇 /多西他赛分

别与奈达铂联用于玉b2 ~ 域b 期宫颈癌术前辅助化

疗。 单一疗程结束后,2 种方案在缩小肿瘤体积、提
高手术切除率、减少中高危因素及改善预后方面均

取得了较好的效果。 所有病人均在预期内完成了治

疗,不良反应主要是胃肠道反应、周围神经毒性及骨

髓抑制,多为玉 ~ 域度。 多西他赛 + 奈达铂组有 1
例病人在化疗后 1 周内出现芋度骨髓抑制,经对症

处理后缓解。 2 组均有部分病例发生肢体远端麻木

和局部皮疹,因症状较轻,未作处理,1 周后逐渐消

退,没有因不良反应中断治疗者,病人依从性较好。
化疗结束 2 ~ 3 周后复查血常规、生化常规等均未见

明显异常。 表明其近期疗效较好,不良反应较轻,病
人可耐受。 2 种化疗方案同样有效安全,紫杉醇 +
奈达铂组 CR 率优于多西他赛 + 奈达铂组,联合化

疗使肿瘤在短时间内消退的概率和程度高于既往的

单一药物治疗。 提示在根治性手术或放疗前实施适

度的新辅助化疗,可为宫颈癌尤其是域b 期病人改

善手术条件。 其是否能降低肿瘤细胞繁殖活力,减
少术中播散和控制亚临床病变,清除或抑制可能存

在的微小转移灶及降低复发的潜在危险,防止远期

转移等尚需更深入的研究加以揭示认定。
本研究尚在动态随访中,现阶段的观察结果表

明,紫杉醇 /多西他赛分别与奈达铂联用于玉b2 ~域
b 期宫颈癌行术前单一疗程辅助化疗是一种可行的

治疗方案。 其最终的临床治疗获益与风险,期待着

进一步随访。
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