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伊立替康联合顺铂同步放化疗治疗中晚期

宫颈癌的疗效对照研究

赵林。张春林
(甘肃省肿瘤医院，甘肃兰州，730050)

摘要：目的探讨伊立替康联合顺铂同步放化疗治疗Ⅱb～Ⅳa期宫颈癌的安全性和有效性。方法将64例中晚期宫

颈癌患者随机分为对照组和实验组，每组32例。对照组给予常规放射治疗，实验组在此基础上再给予伊立替康删日铂同步化

疗。比较2组的肿瘤控制或消退、肿瘤细胞增殖或凋亡情况以及毒副作用。结果实验组的局部控制率为84．38％，明显高于

对照组的62．50％(P<0．05)；实验组肿瘤体积消退50％所需的时间(W50)为(10．41±3．05)d，明显短于对照组的(14．85±

3．20)d(P<O，05)；实验组治疗后的PCNA水平明显低于对照组(P<0．05)；实验组治疗后的A—LI水平明显高于对照组(P

<O．05)；实验组的迟发性腹泻、恶心、呕吐的发生率高于对照组(P<0．05)，其他毒副作用相当。结论伊立替康联合顺铂同

步放化疗治疗Ⅱb～IVa期宫颈癌可提高肿瘤局部控制率，促进癌细胞凋亡和肿瘤消退，且不会明显增加毒副反应。
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Comparative study on radiotherapy between

irinotecan and cisplatin concurrent chemotherapy

for 64 patients wi th advanced cervical cancer

ZHAO Lin，ZHANG Chunlin

(Gansu Tumor Hospital，Langzhou，C,ansu，730050)

ABSTRACT：Objective To investigate the safety and effectiveness of irinotecan and cisplatin

concurrent chemotherapy in the treatment of advanced cervical cancer．Methods Sixty—four pa-

tients were randomly divided into two groups．The control group(扎=32)was treated with conven—

tional radiotherapy，and the experimental group(咒=32)was given irinotecan／cisplatin concurrent

chemotherapy．The tumor controI or regression，tumor cell proliferation or apoptosis，and adverse

reactions in two groups were observed and compared．Results The total tumor control rate was 84．

38％in the experimental group，the total tumor control rate was 62．50％in the control group，SO

the experimental group was significantly higher than the control group(P<0．05)．T50(10．41±3．

05)d in the experimental group was significantly shorter than the control group(14．85±3．20)d

(P<0．05)．The PCNA after treatment in the experimental group was lower than the control

group，and the A—LI after treatment in the experimental group was higher than the control group

(P<0．05)．The adverse reactions incidence of delayed diarrhea，nausea，vomiting，in the experi—

mental group was higher than the control group(P<0．05)，and other adverse reactions in two

groups showed no significant difference．Conclusion Irinotecan／cisplatin concurrent chemotherapy

in the treatment of advanced cervical cancer can improve local tumor control rate．promote cancer

cell apoptosis and tumor regression，with no obvious increase in toxicity．
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宫颈癌是一种由高危型人乳头瘤病毒持续感

染所引起的女性生殖道恶性肿瘤，居妇科常见恶
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性肿瘤中的第2位⋯。早期宫颈癌多主张手术治

疗[2J，其5年存活率最高可达约75％。然而，中
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晚期宫颈癌会累及宫旁组织和扩散转移至邻近器

官，不宜施行根治性手术，临床上常采用放射疗法

或同步放化疗。由于放射疗法不可避免会产生全

身反应(乏力、厌食、恶心、呕吐)、皮肤反应(渗液、

糜烂)、黏膜反应(直肠炎、膀胱炎)等毒副作用，致

使患者难以耐受而无法顺利完成放疗，因此同步

使用高效低毒的化疗药物对放疗增敏[3]是成功

治疗的关键。本院采用伊立替康联合顺铂同步放

化疗治疗Ⅱb～IVa期宫颈癌，取得了较满意的疗

效，现报告如下。

1资料与方法

选择2010年1月一2012年10月在本院诊

治的11 b～IVa期宫颈癌患者64例，年龄35～74

岁，中位年龄48岁。所有患者均经病理学检查确

诊且符合国际妇产科协会修订的宫颈癌相关诊断

标准及分期标准HJ，排除有放化疗禁忌证及使用

过其他抗肿瘤药物患者。采用随机数字表法将

64例患者随机分为实验组和对照组，每组32例。

实验组患者年龄(48．3±12．8)岁；1I b期10例，

Ⅲ期17例，IVa期5例；肿瘤直径<4 C1TI者9例，

≥4咖者23例；预计生存期≥3个月。对照组患

者年龄(48．1±12．9)岁；1I b期8例，Ⅲ期18例，

IVa期6例；肿瘤直径<4 cm者11例，≥4 tin者

21例；预计生存期≥3个月。2组患者的一般资

料比较无显著差异(P>0．05)，具有可比性。

对照组采用常规放疗方案，使用西门子直线

加速器体外盆腔照射治疗，2 Gy脓，1次／d，总
剂量30 Gy，宫旁照射治疗，2 Gy做，1次／d，总
剂量25 Gy；体外照射5次后，第2天起改用后装

治疗机行腔内照射，6Gy／次，1次／d，总剂量

40 Gy。实验组采用同步放化疗方案，放疗方法及

其照射剂量与对照组一致。在此基础上再给予伊

立替康(江苏恒瑞医药股份有限公司，国药准字

H20061276)60 mg／m2，第1、8、15天；顺铂(齐鲁

制药有限公司，国药准字H37021358)60 mg／m2，

第1天，4周为1个疗程，连续化疗3个疗程。为

防止严重恶心呕吐等毒副作用，可在化疗前

30 min给予适量中枢性镇吐药。

观察指标包括：①肿瘤控制和肿瘤消退情

况。严密监测宫颈癌患者的直接蔓延扩散、淋巴

转移及血行转移等状态，记录局部控制、未控制病

例数，比较2组的肿瘤局部控制率。肿瘤消退情

况则通过统计肿瘤体积消退50％所需的时间

(T50)bJ长短进行判断和比较；②肿瘤细胞增殖

和细胞凋亡情况。放疗前后活检取宫颈癌组织，

并采用免疫组织化学染色法检测增殖细胞核抗原

(PCNA)表达高低，评估宫颈癌患者的肿瘤细胞

增殖状态；采用细胞凋亡标记指数(A—LI)判定

放疗10 Gy时宫颈癌患者的肿瘤细胞凋亡状态；

③毒副作用。根据抗肿瘤药不良反应分度标

准L5j5评价放化疗宫颈癌患者的工～Ⅳ度毒副作

用，重点比较骨髓抑制、胃肠道反应等发生情况。

2结果

2．1肿瘤转移和消退情况

实验组的宫颈癌局部控制率为84．38％，显

著高于对照组的62．50％(铲=3．925，P<O．05)，
实验组的T50显著短于对照组(￡==5．682，P<

0．05)，见表1。

表1 2组中晚期宫颈癌患者的临床效果比较

与对照组比较，*P<0．05。

2．2肿瘤细胞增殖或细胞凋亡情况

2组治疗前的PCNA、A—LI指标水平比较

无显著差异(P>0．05)；2组治疗后PCNA指标

水平均明显下降，实验组的PCNA指标水平显著

低于对照组(P<0．05)；2组治疗后A—LI指标

水平均明显升高，实验组的A—LI指标水平显著

高于对照组(P<0．05)。见表2。

表2 2组患者的肿瘤细胞增殖或细胞凋亡情况比较(互±s)
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2．3毒副反应

所有患者均出现阴道纤维粘连、阴道狭窄、中

轻度放射性直肠炎及膀胱炎等宫颈癌放射治疗并

发症。实验组中还发生迟发性腹泻2 1例

(65．63％)、恶心呕吐27例(84．38％)、贫血18例

(56．25％)、中粒细胞减少24例(75．00％)、皮肤

反应4例(12．50％)。对照组中发生迟发性腹泻

12例(37．50％)、恶心呕吐18例(56．25％)、贫血

16例(50．00％)、中粒细胞减少21例(65．63％)、

皮肤反应5例(15．63％)。实验组的胃肠道反应

(迟发性腹泻、恶心呕吐)发生率明显高于对照组

奴2=5．067，P=0．024；Y2=6．063，P=0．014)。

3讨论

放射疗法是指应用X线治疗机、医用加速

器、放射性核素等放射源装备将X线，7线、电子

线等照射在癌组织上，杀伤破坏癌组织r7l，使肿

瘤体积缩小的治疗方法。中晚期宫颈癌可通过宫

旁照射、腔内照射和体外全盆腔照射治疗，放射线

直接与肿瘤细胞内结构发生作用，产生自由基，直

接或间接损伤细胞DNAIsj，从而抑制肿瘤增殖

和修复。本研究结果证实，放射治疗中晚期宫颈

癌能够限制癌变转移，肿瘤局部控制率为

6 2．50％，肿瘤体积消退50％所需的时间为

(14．85±3．20)d，提示放射疗法的疗效肯定。

但是，伊立替康联合顺铂同步放化疗组的局部控

制率达84．38％，肿瘤体积消退50％所需的时间

仅为(10．41±3．05)d，提示伊立替康联合顺铂

同步放化疗可明显抑制肿瘤转移和促进肿瘤消

退。

顺铂是化疗实体肿瘤的最常用的抗癌药

物旧J，与多种抗癌药有协同作用，抑制癌细胞

DNA复制、损伤癌细胞膜上结构11唆挥广谱强效

抗肿瘤作用。伊立替康是一种拓扑异构酶I抑制

剂H1I，属于喜树碱衍生物。宫颈癌肿瘤细胞内

的拓扑异构酶I含量远高于其他正常组织，尤其

在S期肿瘤细胞中的拓扑异构酶工活性很强，伊

立替康正是通过对宫颈癌细胞内拓扑异构酶I的

抑制作用【12j，发挥周期性特异性抗肿瘤作用。

这种对酶的抑制作用有别于传统的酶抑制剂，伊

立替康并不是通过阻碍和拓扑异构酶工的结合，

而是把拓扑异构酶I转变成对DNA有害的物

质，诱导单链DNA损伤113]，引起不可逆的DNA

双链断裂，对癌细胞产生细胞毒性作用，以达到诱
导肿瘤细胞凋亡的目的。同时，伊立替康可通过

干扰放射后DNA亚致死性损伤的修复【14J，进而

发挥对放疗的增敏作用。PCNA参与DNA复制

及修复过程，PCNA的表达随宫颈癌的发生、发展

逐渐增高，是一个反映癌细胞异常增殖的敏感指

标；A—LI可直接反映肿瘤细胞的凋亡状态，与

PCNA表达呈负相关。本研究结果显示，实验组

和对照组治疗后的PCNA均降低，A—LI均升

高，实验组的PCNA、A—LI改变幅度大于对照

组，提示放射疗法和同步放化疗均可抑制癌细胞

增殖、诱导癌细胞凋亡，且伊立替康联合顺铂同步

放化疗可增强放疗的治疗作用u5|。但是，同步放

化疗的毒副作用稍微较高，尤其表现在迟发性腹

泻、恶心、呕吐等胃肠道反应，予以对症处理可缓

解，不明显影响放化疗进度。因此，对于中晚期宫

颈癌的治疗，推荐应用伊立替康联合顺铂同步放

化疗方案。

参考文献

[1] 戴云云，周雯娟，何国平，等．宫颈癌患者治疗后性功能

的研究进展[J]．中国妇幼保健，2011，26(27)：4302．

[2] 叶冬云，程佳．PF方案新辅助化疗用于宫颈癌的近期疗

效观察[J]．实用临床医药杂志，2013，17(7)：138．

[3] 于桂云，魏敏，窦丽君，等．宫颈癌新辅助化疗前后elF一

4E、Ki一67阳性表达的变化[J]．中国老年学杂志，20tl，

31(19)：3695．

[4] 张丹，李燕东，王茜，等．国际妇产科协会子宫内膜癌分

期标准的修订与超声诊断的探讨[J]．中国医学影像学杂

志，2011，19(10)：753．

[5] 冯珊珊，王渠源，田红雨，等．血管内皮生长因子c

(VEGF—c)在宫颈癌血清中的表达及临床意义[J]．中国

妇幼保健，2011，26(25)：3957．

[6] 林可华，史桂芳．晚期宫颈癌、卵巢癌患者使用伊立替康

化疗的观察与护理[J]．海峡药学，2010，22(1)：115．

[7] 范良生，王鸿雁，王蓓蓓，等．柯萨奇一腺病毒受体在宫

颈癌组织中的表达及意义[J]．中国妇幼保健，2011，26

(33)：5222．

[8] 陈玲，赵银玲，耿晓星．HPV感染种系型别与宫颈癌变的

相关性研究[J]．临床肿瘤学杂志，2011，16(19)：874．

[9] 刘爱荣，赵风菊．宫颈癌调强放射治疗研究新进展[J]．

医学综述，2011，17(20)：3077．

[10]苏娜，唐尧．成都地区17家医院2007--2009年抗肿瘤药

利用分析[J]．中国药房，2011，22(18)：1651．

[11]李梅，方婧．宫颈上皮内瘤样变LEEP治疗术前后病理结

果分析[J]．实用临床医药杂志，2013，17(3)：103．

[12]胡群超．宫颈癌同步放化疗研究现状[J]．肿瘤基础与临

床，2011，24(5)：453．

[13]郭展，盐酸伊立替康的临床应用及研究进展[J]．实用临

床医学，2010，11(7)：119．

[14]张欣欣，盛修贵，燕玉风．影响宫颈癌放疗敏感性的临床

病理因素分析[J]．中华肿瘤防治杂志，2011，18(15)：

1204．

[15]赵广波，白靖，王静，等．盐酸伊立替康脂质体载药方式

的研究进展[J]．中国药房，2011，22(37)：3536．

万方数据


