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术前新辅助化疗在玉b2 ~ 域b 期子宫颈腺癌中的应用效果观察

郭苏阳,杨摇 波,李摇 群

[摘要]目的:探讨新辅助化疗治疗玉b2 ~域b 期子宫颈腺癌的近期疗效。 方法:将玉b2 ~ 域b 期子宫颈腺癌患者 44 例随机分

为2 组:对照组 20 例采用单纯手术治疗;研究组 24 例采用紫杉醇联合顺铂或奈达铂化疗 1 ~ 2 个疗程后行广泛性全子宫双附

件切除 +盆腔淋巴结清扫术。 观察患者化疗前后的肿瘤变化情况及 2 组患者的术后淋巴结转移、宫旁脉管癌栓、宫颈浸润、出
血量、手术时间情况及不良反应。 结果:新辅助化疗能够使肿瘤体积较化疗前缩小或消失,临床有效率高达 70. 8% 。 研究组

和对照组患者的手术时间分别为(180 依 30)min 和(200 依 30)min,术中出血量分别为(400 依 50)ml 和(450 依 50)ml,研究组均

少于对照组(P < 0. 05 和 P < 0. 01)。 研究组和对照组宫颈深层间质浸润发生率分别为 37. 5% 和 70. 0% ,脉管癌栓发生率分

别为25. 0%和 55. 5% ,淋巴结转移率分别为 12. 5% 和 40. 0% ,研究组均低于对照组(P < 0. 05),而 2 组阴道切缘率分别为

0. 00%和 15. 0% ,差异无统计学意义(P > 0. 05)。 结论:术前新辅助化疗可以提高手术治疗玉b2 ~ 域b 期子宫颈腺癌的临床

疗效。
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Effect of preoperative neoadjuvant chemotherapy
on the patients with stage玉b2 to 域b cervical adenocarcinoma

GUO Su鄄yang,YANG Bo,LI Qun
(Department of Gynecology Oncology,The First Affiliated Hospital of Bengbu Medical College,Bengbu Anhui 233004,China)

[Abstract] Objective:To explore the curative effects of neoadjuvant chemotherapy on stage玉b2 to 域b cervical adenocarcinoma.
Methods:Forty鄄four patients with stage玉 b2 to 域 b cervical adenocarcinoma were randomly divided into the observation group
(24 cases) and control group(20 cases). The control group were treated with radical surgery only,the observation group were treated
with the whole uterus and double accessories resection combined with pelvic lymph node dissection after the chemotherapy of paclitaxel
combined with cisplatin or nedaplatin for 1 to 2 courses. The tumor change in observation group was observed after chemotherapy. The
lymphatic metastasis,intravascular cancer emboli,cervical infiltration,amount of bleeding,operation time and adverse reactions in two
groups were compared. Results:The tumor shrank or disappeared after neoadjuvant chemotherapy,the clinical efficiency of which was
70. 8% . The operation time of the observation group and control group were(180 依 30)min and(200 依 30)min,respectively,the amount
of bleeding during operation of the observation group and control group were (400 依 50) ml and (450 依 50) ml, respectively. The
operation time and amount of bleeding during operation in observation group were less than those in control group(P < 0. 05 and P <
0. 01). The occurrence rates of cervical deep stromal infiltration,intravascular cancer emboli and lymphatic metastasis in observation
group and control group were 37. 5% & 70. 0% ,25. 0% & 55. 5% and 12. 5% & 40. 0% ,respectively,these data in observation group
were lower than those in control group(P < 0. 05). The resection rates of vaginal margin in observation group and control group were
0. 0% and 15. 0 % , respectively, the difference of which was not statistically significant ( P > 0. 05). Conclusions: Neoadjuvant
chemotherapy can improve the clinical effects of surgery on stage玉b2 to 域b cervical adenocarcinoma.
[Key words] cervical adenocarcinoma;neoadjuvant chemotherapy;clinical efficacy

摇 摇 子宫颈癌是最常见的妇科恶性肿瘤之一,在女

性生殖系肿瘤中居首位。 病因学研究[1] 表明,人乳

头状瘤病毒感染与子宫颈癌的发病密切相关。 子宫

颈癌新辅助化疗(neoadjuvant chemotherapy,NACT)
是指在恶性肿瘤局部治疗前(手术或放疗前)给予

的全身化疗,也称为早期化疗、先期化疗,作为一种

新的局部晚期子宫颈癌治疗方法,为根治性手术创

造了条件。 研究[3]认为 NACT 能有效地缩小肿瘤体

积,为手术创造了条件;可以降低临床分期,提高手

术的切除率,减少术中损伤及肿瘤细胞播散机会;改
善预后,提高生存率。 子宫颈腺癌的发病率较低,但
近年来呈年轻化上升趋势,其预后较子宫颈鳞状细

胞癌差,这可能与其对治疗的反应与鳞状细胞癌不

同有关。 本研究选择玉b2 ~ 域b 期子宫颈腺癌患
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者,进行紫杉醇联合顺铂或奈达铂(TP)方案术前

NACT 后行手术对比后观察其临床疗效,现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选择 2009 年 9 月至 2013 年 3 月

我院诊治的玉b2 ~ 域b 期子宫颈腺癌患者 44 例。
术前均经妇科检查及子宫颈活检确诊为腺癌,肿块

直径逸4 cm。 随机分为 2 组:研究组 24 例,年龄

30 ~ 64 岁;宫颈肿瘤直径 4. 2 ~ 6. 6 cm;国际妇产科

联盟(FIGO)分期:玉b2 期 7 例,域a 期 9 例,域b 期

8 例;病理分级:高分化 6 例,中分化 13 例,低分化

5 例。 对照组 20 例,年龄 27 ~ 66 岁;宫颈肿瘤直径

4. 3 ~ 6. 2 cm;FIGO 分期: 玉b2 期 9 例,域a 期 6 例,
域b 期 5 例;病理分级:高分化 5 例,中分化 11 例,
低分化 4 例。 2 组患者年龄、肿瘤大小、FIGO 分期、
病理分级均具有可比性。
1. 2 摇 研究方法 摇 研究组 24 例术前行 TP 方案

NACT 1 ~ 2 个疗程:采用紫杉醇 135 ~ 175 mg / m2 静

脉滴注 3 h,随后给顺铂 50 mg / m2,或奈达铂 80 ~
100 mg / m2,在使用紫杉醇滴注前 12 h 及 6 h 各用地

塞米松 20 mg,在给药前 30 min 静脉滴注昂丹司琼

8 mg、西米替丁 400 mg,肌内注射异丙嗪 25 mg,使
用顺铂前 1 d、当天及后 1 d 行静脉水化治疗。 疗程

间隔 3 周。 所有患者化疗前后均进行血常规、肝肾

功能等检查,密切监测患者化疗不良反应。 化疗停

止后 2 周行广泛性全子宫双侧附件切除加盆腔淋巴

结清扫术。 对照组 20 例患者则经术前检查和充分

手术准备后直接手术,手术方式同研究组。 2 组患

者若术后有脉管内癌栓、宫颈间质深层浸润、宫旁及

阴道切缘阳性、盆腔淋巴结转移等不良预后因素者

加用化疗或放疗。
1. 3摇 观察指标摇 (1)手术时间及出血量:手术时间

从切开皮肤起计算,至缝合完毕为止。 负压吸引瓶

中收集的血液量为出血量。 (2)宫旁缓解:化疗后,
宫旁增厚处无结节感且变软者为宫旁缓解。 (3)疗
效评价:患者接受治疗前均经过 2 位以上经验丰富

的主治医师及以上职称者妇检,治疗前采用肉眼观

察、阴道镜检查、B 超测定综合判定局部肿瘤的体

积,疗程结束后 2 周采用超声和术中病灶测量的方

法计算肿瘤体积。 近期疗效参照国际抗癌联盟疗效

判定标准评价化疗疗效。 分为完全缓解(CR):肿瘤

可见病灶完全消失且无新病灶发生;部分缓解

(PR):肿瘤病灶的最大垂直横径与最大直径乘积缩

小 > 50%且无新病灶发生;稳定(SD):肿瘤病灶的

最垂直横径与最大直径乘积增大 < 25% 或缩小 <
50% ;进展 ( PD):肿瘤出现新病灶或体积增大

> 25% 。 CR + PR 为有效,SD + PD 为无效。 (4)不
良反应:采用抗癌药物毒性反应分度标准。 观察患

者化疗期间恶心、呕吐、腹泻等胃肠道反应情况,定
期复查血常规、肝肾功能,评价化疗不良反应。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 t 检验、字2 检验、秩和检验

和四格表确切概率法。

2摇 结果

2. 1摇 研究组疗效评估摇 化疗结束后 2 周内观察肿

瘤变化情况,研究组 24 例中 CR 4 例,PR 13 例,SD
或 PD 7 例,临床有效率 70. 8% ,患者年龄、FIGO 分

期和组织学分级间化疗有效率差异均无统计学意义

(P > 0. 05)(见表 1)。 同期检查化疗后宫旁组织均

有不同程度的间隙增宽、软化现象。

表 1摇 研究组患者术前化疗近期疗效比较(n)

临床特征 n 有效 无效 有效率 / % Hc P

年龄 / 岁

摇 臆45
摇 > 45

13
11

9
8

4
3

69. 2
72. 7

— 1. 000吟

FIGO 分期

摇 玉b 期 7 5 2 5 / 7

摇 域a 期 9 6 3 6 / 9 0. 14 > 0. 05

摇 域b 期 8 6 2 6 / 8

组织学分级

摇 高、中分化

摇 低分化

15
9

10
7

5
2

66. 7
7 / 9

— 0. 669吟

摇 摇 吟示四格表确切概率法

2. 2摇 不良反应摇 因患者均为子宫颈腺癌,手术均切

除双侧附件,术后出现围绝经期症状研究组为 5 例,
对照组 4 例,表现为心烦胸闷、潮热盗汗、激动易怒、
阴道干燥等症状,予以心理疏导、镇静等治疗后症状

均可耐受。 2 组患者化疗后皆出现程度不一的胃肠

道反应,如恶心、呕吐、腹胀、轻度腹痛等,经对症治

疗后明显好转。 6 例化疗期间有轻至中度发热,持
续 1 ~ 3 d 后恢复正常。 玉度骨髓抑制 11 例、域度

骨髓抑制 4 例。 骨髓抑制多出现于化疗结束后 7 d,
10 d 左右出现最低值,经粒细胞集落刺激因子治疗

后恢复。 未见化疗引起的肝肾功能异常者及其他不

良反应。
2. 3摇 手术时间及出血量摇 44 例患者均顺利完成手

术,研究组手术时间为(180 依 30)min,术中出血量

为(400 依 50)ml,术中无输尿管、膀胱及肠管损伤;
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对照组手术时间为(200 依 30) min,术中出血量为

(450 依 50)ml,术中无输尿管、膀胱及肠管损伤。 研

究组手术时间短于对照组( t = 2. 20,P < 0. 05),术
中出血量亦明显少于对照组( t = 3. 30,P < 0. 01)。
研究组术后淋巴潴留囊肿 4 例,尿潴留 3 例;对照组

术后淋巴潴留囊肿 6 例,尿潴留 5 例,均经再次留置

导尿管锻炼膀胱功能及中药、针灸理疗等处理后

治愈。
2. 4摇 病理结果摇 研究组术后病检证实,宫颈深肌层

浸润率、宫旁浸润率和盆腔淋巴转移率均低于对照

组(P < 0. 05),而 2 组阴道切缘率差异无统计学意

义(P > 0. 05)(见表 2)。

表 2摇 2 组术后病理检查结果比较[n;百分率(% )]

分组 n
宫颈深肌层

浸润

宫旁

浸润

盆腔淋巴结

转移

阴道切缘见

癌细胞

研究组 24 9(37. 5) 6(25. 0) 3(12. 5) 0(0. 0)

对照组 20 14(70. 0) 11(55. 0) 8(40. 0) 3(15. 0)

合计 44 23(52. 3) 17(38. 0) 11(25. 0) 3(6. 8)

字2 — 4. 62 4. 14 4. 40 1. 86

P — <0. 05 < 0. 05 < 0. 05 > 0. 05

3摇 讨论

摇 摇 子宫颈癌是指发生在子宫阴道部及宫颈管的恶

性肿瘤[4]。 大多数子宫颈癌为鳞状细胞癌,子宫颈

腺癌较少见,约占 15% ~ 20% ,多发于子宫颈管部,
主要组织学类型有黏液腺癌、鳞腺癌、微偏腺癌。 其

病理亚型可分为乳头状腺癌、子宫内膜样癌、透明细

胞癌、肠型腺癌及浆液性乳头状腺癌。 近年来,子宫

颈腺癌的发病率呈逐渐上升趋势。 有研究[5] 对子

宫颈癌手术患者的发病率进行调查,发现 20 世纪

70 年代子宫颈腺癌发病率为 9% ,80 年代为 9. 3% ,
而 90 年代一跃上升至 19. 1% 。 由于子宫颈腺癌总

体预后较鳞状细胞癌差,所以如何积极治疗,改善预

后就成为子宫颈癌治疗上的一个重要研究课题。 子

宫颈腺癌的放疗治疗效果欠佳是由于子宫颈腺癌细

胞的细胞周期较长,对放射线相对较敏感的 G2M 期

和晚 G1 期细胞所占的比例不高,所以对子宫颈腺癌

的化疗治疗较为关注。
NACT 是局部晚期宫颈癌(LACC)综合治疗中

的一种最适宜的手段。 LACC 是指一组具有不良高

危预后因素的子宫颈癌,不良高危预后因素包括局

部肿瘤巨大(直径逸4 cm),宫颈鳞腺癌、黏液性腺

癌和小细胞癌等不同类型的腺癌,盆腹腔淋巴结转

移,宫旁脉管浸润,组织分化差,手术切缘阳性

等[6]。 LACC 广义包括玉b2 ~ 郁a 期子宫颈癌。 狭

义指局部肿瘤直径逸4 cm 的临床早期子宫颈癌。
有研究[7] 报道局部肿瘤 < 4 cm 子宫颈癌 5 年生存

率为 80% ~ 90% ,而逸4 cm 者降至 50% ~ 60% 。
Park 等[8]报道称肿瘤直径 > 4 cm 的域a ~ 域b 期子

宫颈癌的盆腔转移率高达 35% ~ 80% 。 同样当子

宫颈腺癌肿瘤直径逸4 cm 时,无论是单纯手术或放

疗治疗效果欠佳,容易发生淋巴转移或远处转移,预
后较差,5 年生存率较低。 以往 NACT 研究主要针

对子宫颈鳞状细胞癌,在子宫颈腺癌中的疗效,因腺

癌发病率较低,例数较少而至今的报道较少。 现将

本研究结果与文献综述结合起来,探讨 NACT 对局

部晚期(玉b2 ~域b 期)子宫颈腺癌的临床疗效。
LACC 应用 NACT 的临床价值在于:(1)缩小肿

瘤体积以利于手术切除,增加手术切除率,并减少术

中术后的并发症;(2)缓解宫旁受累情况,降低肿瘤

分期,扩大手术适应证并防止术前远处转移;(3)降
低术中肿瘤细胞的活性,减少手术中肿瘤细胞播散

的机会,并提高放疗的敏感性以利于术后放疗;(4)
消灭术后亚临床潜伏病灶的转移,减少不良预后因

素;(5)降低复发风险等。 特别适用于局部肿瘤较

大的玉b2 及局部转移的中晚期患者[9]。 Sultan
等[10]通过对宫颈癌患者行人乳头状瘤病毒检测并

使用 NACT 的研究发现,患者对化疗的敏感性是通

过 p53鄄Bax 调节的通路,诱导细胞发生凋亡而起作

用;NACT 可促进宫颈癌患者 CD4 + 和 CD8 + 阳性的

T 细胞、自然杀伤细胞诱导产生干扰素 酌,通过免疫

系统而起作用。 放射的增敏作用是由于化疗药物能

抑制乏氧细胞 DNA 修复酶,从而抑制肿瘤细胞的损

伤修复,增强放射线对肿瘤内乏氧细胞的杀伤作用,
同时对有氧细胞的损伤很小。 目前子宫颈癌 NACT
药物有多种,包括铂类、异环磷酰胺、紫杉醇及多西

紫杉醇类、博莱霉素、丝裂霉素、长春新碱、吉西他

滨、依立替康等。 铂类被认为是宫颈癌化疗中最有

效的药物[11],临床上常见以顺铂为基础的联合化

疗,铂类对子宫颈鳞状细胞癌和腺癌均有治疗效果。
腺癌常联合环磷酰胺、阿霉素、丝裂霉素、紫杉醇、吉
西他滨、依立替康等。 近年来,临床上在子宫颈腺癌

的化疗治疗上,紫杉醇加铂类的化疗方案显示出明

显的优越性。 陈慧君等[12] 对玉b ~ 域b 期局部晚期

宫颈癌患者行 NACT,化疗的总有效率为 70% 。 年

龄、临床分期对化疗疗效无明显影响,肿瘤的病理分

级对治疗效果有影响,差异无统计学意义。 腺癌的
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化疗效果较鳞状细胞癌佳,但差异无统计学意义。
另有国外研究[13]报道,采用紫杉醇加多柔比星加顺

铂方案对局部晚期子宫颈腺癌者行 NACT,疗效较

好,不良作用可以耐受。 本研究采用紫杉醇联合顺

铂或奈达铂(TP 方案)化疗,结果显示取得了明显

的疗效,总有效率可达到 70. 8% ,患者化疗的总体

不良反应较小,可以耐受。 NACT 组手术时间和术

中出血量与对照组相比,差异无统计学意义,说明化

疗后手术并不增加术中出血量、手术时间及手术的

难度。
另有研究[14]表明,NACT 能清除或降低宫旁淋

巴管侵犯和淋巴结转移,减少远处转移及盆腔复发

的发生率。 此外有文献[15]证实,影响宫颈腺癌预后

的因素主要有肿瘤大小、FIGO 分期及淋巴结转移,
其中盆腔淋巴结转移是患者重要的预后相关因素。
本研究结果显示,NACT 组患者在宫旁脉管癌栓、深
层间质浸润和盆腔淋巴结转移率均低于对照组患

者,提示 NACT 能改善患者的预后。
综上所述,本研究结果表明,NACT 可降低玉b2

~域b 期子宫颈腺癌的手术风险,缩小肿瘤体积,提
高手术切除率,同时还可以降低淋巴结转移率,可能

有助于改善预后,提高患者生存率,且不良反应较

轻,但由于子宫颈腺癌研究例数较少,且观察时间

短,远期疗效还需深入研究。
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