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摘  要 

目的：探讨新辅助化疗(Neoadjuvant chemotherapy, NACT)联合手术治疗对IB2和IIA2期局部晚期宫颈

癌患者的疗效及生存预后情况。方法：收集2006年9月~2015年5月于青岛大学附属医院妇科接受治疗的

IB2和IIA2期局部晚期宫颈癌患者，NACT联合手术治疗131例，直接手术(RH) 63例，观察新辅助化疗的

近期疗效，并对两组患者术后生存情况进行对照分析。结果：宫颈鳞癌患者近期有效率74.55%，非鳞

癌近期有效率33.33%，差异有统计学意义；低分化、中分化及高分化患者近期有效率分别为79.49%、

62.5%、50%，差异有统计学意义。NACT组1年、3年、5年OS分别为98.5%、93.1%、87.6%，RH组

患者1年、3年、5年OS分别为96.8%、85.5%、78.7%，两组5年OS差异有统计学意义(P = 0.036)。将

NACT组患者再次分为近期有效者与无效者，两组患者5年OS分别为93%、77.3%，有统计学差异(P = 
0.006)；NACT有效者与无效者5年DFS分别为90.9%、76.9%，有统计学差异(P = 0.041)。结论：宫颈

鳞癌患者及组织分化较低的患者对NACT更为敏感；NACT可以提高局部晚期宫颈癌患者的远期生存率；

相对于NACT无效者，NACT有效者可延长LACC患者的总生存期和无瘤生存期。 
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Abstract 
Objective: To investigate the efficacy and survival prognosis of neoadjuvant chemotherapy (NACT) 
combined with surgical treatment for patients with stage IB2 and IIA2 locally advanced cervical can-
cer. Methods: Collect IB2 and IIA2 locally advanced cervical cancer patients treated in the Department 
of Gynecology, Qingdao University Affiliated Hospital from September 2006 to May 2015. 131 cases of 
NACT combined with surgery and 63 cases of direct surgery (RH) were collected. Neoadjuvant che-
motherapy was observed. After the short-term curative effect, the survival situation of the two groups 
of patients was compared and analyzed. Results: The short-term effective rate for patients with cer-
vical squamous cell carcinoma was 74.55%, and the short-term effective rate for non-squamous cell 
carcinoma was 33.33%. The difference was statistically significant. The short-term effective rates for 
poorly differentiated, moderately differentiated, and well-differentiated patients were 79.49%, 
62.5%, and 50%, respectively. The difference was statistically significant. The 1-year, 3-year, and 
5-year OS of the NACT group were 98.5%, 93.1%, and 87.6%, respectively. The 1-year, 3-year, and 
5-year OS of the RH group were 96.8%, 85.5%, and 78.7%, respectively. The 5-year OS difference be-
tween the two groups was statistically significant (P = 0.036). The patients in the NACT group were 
divided into the effective and ineffective patients again. The 5-year OS of the two groups was 93% and 
77.3% respectively, which was statistically different (P = 0.006); the 5-year DFS of the effective and 
ineffective NACT patients was 90.9% and 76.9%, respectively, there is a statistical difference (P = 
0.041). Conclusion: Cervical squamous cell carcinoma patients and patients with low tissue differen-
tiation are more sensitive to NACT; NACT can improve the long-term survival rate of locally advanced 
patients; compared with those who had no NACT, those who had NACT could prolong the total surviv-
al and tumor-free survival of LACC patients. 
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1. 引言 

宫颈癌是目前全球女性最常见的恶性肿瘤之一，居女性恶性肿瘤的第三位。我国每年新发病例达

13.15 万，死亡人数每年可达 5.3 万[1]。由于健康筛查意识薄弱，大部分患者在就诊时即已发展为局部晚

期宫颈癌(locally advanced cervical cancer, LACC)。因其具有肿块大，淋巴转移率高、进展快等高危因素，

预后较差。目前，局部晚期宫颈癌治疗方式的选择仍存在较大争议[2]。由于全球放疗设备及技术水平差

异较大及放疗对年轻患者生殖功能损伤较大等因素，新辅助化疗(NACT)加根治性手术(RS)的治疗模式已

被大部分发展中国家地区引入临床实践[3]。新辅助化疗可有效缩小肿瘤，消除巨大肿瘤的远处微转移，

但其对患者近期疗效及远期预后的影响仍是目前研究的热点。本文旨在探讨新辅助化疗联合根治性手术
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对 LACC 患者的临床疗效及生存预后影响。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

回顾性研究 2006 年 9 月~2015 年 5 月于青岛大学附属医院妇科接受治疗的 IB2 和 IIA2 期(按照 FIGO 
2009 分期标准[4])局部晚期宫颈癌患者 210 例，其中 194 例获得完整随访资料，应用新辅助化疗联合根

治性手术患者 131 例，直接行根治性手术患者 63 例。随访结束时间为 2020 年 5 月。 
纳入标准：1) 组织学确诊为宫颈癌：鳞癌、腺癌、腺鳞癌；2) FOGO 临床分期(2009 年分期标准)为

IB2 及 IIA2；3) 我院初诊并于我院定期复查者。 
排除标准：1) 转移性宫颈癌或合并其他部位恶性肿瘤患者；2) 一般情况差，合并严重内科疾病或不

能耐受手术的患者；3) 依从性差，未定期复查的患者。 

2.2. 数据采集 

纳入研究患者的发病年龄等基本信息及体格检查情况：妇科查体、病理诊断(肿瘤分化类型、大小、

浸润深度、手术切缘是否有癌细胞等)、盆腹腔 CT (或 PET-CT)、磁共振、血常规、生化指标等。本研究

已获取青岛大学附属医院伦理委员会批准，所有患者均签署知情同意。 

2.3. 治疗方法 

NACT 组：采用以铂类为基础的化疗方案，每 3 周为一个疗程，根据患者肿瘤缩减情况行 1~3 疗程

NACT，并于末次化疗结束后 3 周内行宫颈癌根治性手术；直接手术组：直接行宫颈癌根治性手术。宫

颈癌根治性手术：广泛性全子宫 + 盆腔淋巴结清扫及/或腹主动脉淋巴结清扫/活检术 + 双侧附件切除或

双侧输卵管切除术及卵巢移位术(两组患者均根据患者病理类型、年龄及生育要求决定是否保留卵巢)。对

术后病理发现分化较差、有盆腔淋巴结转移、宫旁浸润、宫颈间质深浸润及脉管癌栓等高危病理因素的

患者，术后给予追加化疗或放疗等辅助治疗。 

2.4. 新辅助化疗近期疗效评价 

NACT 组患者在结束先期化疗后，行根治性手术前结合辅助检查及妇科检查，按照 WHO 实体肿瘤疗

效评估标准[5]进行分级，完全缓解(CR)：肿瘤病灶完全消失；部分缓解(PR)：肿瘤双径乘积之和减少 ≥ 50%；

稳定(SD)：介于 PR 与 PD 之间；进展(PD)：肿瘤双径乘积之和增加 25%或出现新的病灶。CR 与 PR 认为

NACT 近期有效，SD 与 PD 认为 NACT 无效。总生存期(OS)：定义为开始第 1 次 NACT 的时间到因该疾

病死亡的时间或随访截止的时间；无瘤生存期(DFS)：定义为手术日期开始到肿瘤复发或随访截止的时间。 

2.5. 统计方法 

数据应用 SPSS 26.0 进行统计学分析，定量资料采用均数和标准差描述，分类数据采用例数或率进

行描述，采用卡方检验；两组计量资料比较采用两个独立样本比较的 Wilcoxon 秩和检验，两组率或构成

比比较采用 χ2检验。生存分析采用 Kaplan-Meier 方法，两组生存率比较采用 Log-rank 检验。以 P < 0.05
为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 一般临床资料 

对两组患者一般临床资料进行比较。NACT 组平均年龄 46.2 ± 7.56 岁，RH 组平均年龄 47.00 ± 8.89
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岁，两组 LACC 患者在年龄、病理类型、组织分级、肿瘤直径等均无统计学差异(P > 0.05)，具有可比性。 

3.2. 近期疗效评估 

在 131例患者中，NACT的总体有效率66.41%，有效者87例，包括CR 10例(7.63%)，PR 77例(58.78%)，
无效者 44 例，无一例发生 SD。对 NACT 近期疗效进行单因素分析发现，患者的年龄、FIGO 分期、化

疗前肿瘤最大直径及化疗的给药途径与 NACT 近期疗效不相关(P > 0.05)。研究发现，鳞癌患者 110 例(82
例有效，29 例无效)，腺癌患者 19 例(5 例有效，14 例无效)，腺鳞癌患者 2 例(均无效)，P < 0.001 < 0.05，
差异有统计学意义，病理类型与 LACC 患者的 NACT 疗效相关。其中鳞癌有效率可达 74.55%，考虑鳞

癌对化疗的敏感性更高。同时，低分化(G3)的 LACC 患者 NACT 有效率为 79.49%，中分化(G2)有效率为

62.5%，高分化(G1)的病理类型对新辅助化疗有效率相对较低，差异有统计学意义(P = 0.018 < 0.05)。见

表 1。 
 
Table 1. Analysis of short-term efficacy of NACT 
表 1. NACT 近期疗效分析 

分类 N 
疗效 

有效率(%) 统计量 P 
CR PR SD PD 

年龄         

≤40 29 1 13 15 0 48.28 6.706 0.082 

41~50 60 2 41 17 0 70.00   

51~60 38 7 19 12 0 68.42   

>61 4 0 4 0 0 100   

FIGO 分期         

IB2 88 8 50 30 0 65.91 0.163 0.870 

IIA2 43 2 27 14 0 67.44   

病理类型         

鳞癌 110 9 73 28 0 74.55 19.490 ＜0.001 

腺癌 19 1 4 14 0 33.33   

腺鳞癌 2 0 0 2 0 0   

分化程度         

GI 12 1 5 6 0 50.00 8.049 0.018 

G2 80 2 48 30 0 62.50   

G3 39 7 24 8 0 79.49   

肿块直径         

≤5 cm 112 9 63 40 0 64.29 0.934 0.350 

>5 cm 19 1 14 4 0 78.95   

给药途径         

动脉介入 81 5 53 23 0 71.60 1.104 0.269 

静脉滴注 50 5 24 21 0 58.00   
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3.3. 生存预后 

3.3.1. NACT 对生存预后的影响 
纳入研究的 194 例 LACC 患者均获得严密随访，平均随访 79.5 (4~157)个月，NACT 患者 1 年、3 年、

5 年 OS 分别为 98.5%、93.1%、87.6%，RH 患者 1 年、3 年、5 年 OS 分别为 96.8%、85.5%、78.7%，两

组 5 年 OS 差异有统计学意义(如图 1，P = 0.036)。NACT 患者 1 年、3 年、5 年 DFS 分别为 95.4%、87.6%、

86.1%，RH (直接手术)组患者 1 年、3 年、5 年 DFS 分别为 93.6%、78.5%、76.3%，两者 5 年 DFS 差无

统计学意义(如图 2，P = 0.537)。 
 

 
Figure 1. Overall survival time (months) 
图 1. 总生时间(月) 

 

 
Figure2. Disease-free survival time (months) 
图 2. 无瘤生存时间(月) 

3.3.2. NACT 近期疗效对生存预后的影响 
纳入 NACT 组的 131 例患者中 5 年累计死亡 18 例(有效组 7 例，无效组 11 例)，5 年累计复发 18 例(有

效组 8 例，无效组 10 例)。采用 Log-Rank 法分析 NACT 近期疗效与 OS 及 DFS 之间的关系，结果显示：

NACT 有效者 5 年 OS 为 93%显著高于无效者 77.3%，有统计学差异(如图 3，P = 0.006)。NACT 有效者 5
年 DFS 为 90.9%显著高于无效者 76.9%，有统计学差异(如图 4，P = 0.041)。表明 NACT 有效者可延长总

体生存期及无瘤生存期。 
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Figure 3. Overall survival time (months) 
图 3. 总生时间(月) 

 

 
Figure 4. Disease-free survival time (months) 
图 4. 无瘤生存时间(月) 

4. 讨论 

近年来，随着人们生活方式及社会环境的改变，全球宫颈癌的发病率呈年轻化趋势[6]，在发展中国

家仍处于持续高发状态。对于肿块直径 > 4 cm 的 IB2 和 IIA2 期局部晚期宫颈癌(FIGO2009 年标准)，目

前 NCCN 指南认为同步放化疗(CCRT)可作为其一线治疗方案，但当放疗剂量达到 6 > 10 Gy 时，卵巢将

被永久性破坏，阴道上皮纤维化，进而形成阴道挛缩，与新辅助化疗相比较，对直肠、膀胱和阴道的毒

性反应更高[7]。上世纪 80 年代新辅助化疗理论的提出开辟了 LACC 的治疗新模式，NACT 理论认为：

化疗可有效缩小肿瘤体积，增加手术机会，同时抑制或消灭全身可能存在的微转移灶，并防止肿瘤远处

转移。NACT 的临床研究与应用已有 20 余年的历史，其显著的近期疗效增加了 LACC 患者手术机会，降

低术后高危病理因素的发生。但远期生存情况是否获益仍是目前争议的焦点。 
宫颈癌的病理类型以鳞癌居多，约占我国宫颈癌的 80%~85%。本研究结果表明，鳞癌患者行新辅助

化疗的近期有效率高达 74.55%，显著高于非鳞癌患者，差异有统计学意义(P < 0.001)。有研究表明[8]，
与其他类型相比，鳞癌对以铂类为基础的化疗更敏感，具有更高的缓解率，这与本研究结果相一致。一

项关于不同组织类型宫颈癌对新辅助化疗反应性的荟萃分析[9]同样表明，与非鳞癌相比，鳞癌患者对化

疗的短期反应率更高，且可获得更好的 5 年总生存期和无瘤生存期。此外，本研究发现对新辅助化疗，
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组织分化差的 LACC 患者具有更高的临床有效率(P = 0.018)，这表明组织分化差的患者可能对化疗更敏

感。但也有研究表明，肿瘤分化良好的 LACC 患者较分化差的患者对新辅助化疗更敏感[10]。这一结果

的出现可能与化疗方案及样本量较小有关，仍有待于开展更大样本及更细化的临床研究。 
临床大数据研究显示，2004~2017 年我国术前 NACT 的应用率随年份呈线性升高[11]，至今一直维持

在较高的水平。NACT 能否延长 LACC 患者的生存时间是目前研究的重点。Yin [12]等人对 476 例 IB2~IIB
期患者进行回顾性分析，同时比较了 3 种治疗方式对宫颈癌患者的生存影响，研究发现 NACT 组、直接

手术组、同步放化疗组 5年OS分别为 88.67%、80.21%、64.37% (P < 0.001)，5年DFS分别为 85%、77.44%、

52.94% (P < 0.001)，这一研究认为 NACT 可提高 LACC 患者的生存获益。本研究对 194 例 LACC 患者进

行的随访结果显示 NACT 与 RH 组 5 年 OS 分别为 87.6%和 78.7% (P < 0.05)，与上述观点相一致。 
另有研究表明[13] [14]，与直接手术患者相比较，NACT 增加了肿瘤切除率，降低局部和远处复发率

及淋巴结转移率，提高患者的 OS 及 DFS。本研究中 NACT 组患者 1 年、3 年、5 年 DFS 分别为 95.4%、

87.6%、86.1%，RH 组患者 1 年、3 年、5 年 DFS 分别为 93.6%、78.5%、76.3%，两组差异虽无统计学意

义，但可以看出，NACT 组患者 1 年、3 年、5 年的无瘤生存率更高。我们认为，NACT 可以提高患者的

远期生存情况，这可能与化疗后肿瘤体积缩小导致肿瘤负荷减少，微小病灶被杀灭及高危病理患者术后

追加放化疗等辅助治疗相关。一项日本的 III 期随机实验结果显示，NACT 组的 5 年总生存率为 70.0%，

RH 组为 74.4% (P = 0.85)，远期生存无明显获益，但术后 NACT 组术后接受放化疗的患者显着低于 RH
组(P = 0.015) [15]。 

目前，NACT 的近期有效情况被认为是影响其远期预后的重要因素[16]。本研究中 NACT 有效者的 5
年 OS 及 DFS 分别为 93%、90.9%；无效者 5 年 OS 及 DFS 分别为 76.9%、77.3%，差异均有统计学意义。

表明 NACT 有效者的远期生存及无瘤生存期显著高于 NACT 无效者。多项研究同样证实，NACT 近期有

效者可获得更好的生存预后[17] [18]。 

5. 结论 

本研究结果显示：宫颈鳞癌患者及组织分化较低的患者对 NACT 更为敏感；NACT 可以提高局部晚

期患者的远期生存率；NACT 有效者可延长 LACC 患者的总生存期和无瘤生存期。在临床实践中，我们

仍需进行高质量的临床证据支持 NACT 的应用疗效，规范治疗模式并根据患者的病情进行个体化治疗方

案的选择。 
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