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阿帕替尼在巨块型宫颈癌新辅助化疗中的临床研究 
    

崔大伟，季丽梅，胡旻*，张琳，邵明君，胡美旭(金华市中心医院，浙江 金华 321000) 
 

摘要：目的  探索阿帕替尼在巨块型(肿瘤直径>4 cm)宫颈癌新辅助化疗中的应用效果。方法  收集金华市中心医院 2016

年 6 月—2018 年 1 月确诊为宫颈癌且肿瘤直径>4 cm 的患者 31 例，随机分为治疗组(16 例，予以顺铂+紫杉醇+阿帕替尼)

与对照组(15 例，予以顺铂+紫杉醇)化疗 2 个周期，统计 2 组患者化疗过程中并发症、肿瘤变化、手术用时、出血量、术

后并发症等情况，比较阿帕替尼在新辅助化疗中的作用效果。结果  比较化疗前治疗组肿瘤直径(4.74±0.51)cm，对照组

肿瘤直径(4.90±0.56)cm，差异无统计学意义；化疗后治疗组肿瘤直径(2.54±0.90)cm，对照组肿瘤直径(3.28±0.38)cm，2

组差异有统计学意义 P<0.05；治疗组手术时间 (244.19±22.37)min，出血量 (288.06±34.05)mL，对照组手术时间

(282.27±10.87)min，出血量(342.33±51.58)mL，2 组手术时间及出血量均有统计学意义(P<0.05)。结论  巨块型宫颈癌患

者的新辅助化疗中联合阿帕替尼能更好缩小肿瘤，有利于手术顺利进行。 
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Clinical Investment of Apatinib in Neoadjuvant Chemotherapy of Massive Cervical Cancer 
 
CUI Dawei, JI Limei, HU Min*, ZHANG Lin, SHAO Mingjun, HU Meixu(Jinhua Municipal Central Hospital, 

Jinhua 321000, China)  

 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the clinical effect of apatinib in the neoadjuvant chemotherapy of massive cervical 
cancer(tumor diameter > 4 cm). METHODS  Thirty-one cases patients of cervical cancer who were diagnosed in Jinhua 
Municipal Central Hospital with the diameter of the tumor > 4 cm were collected between June 2016 to January 2018. They were 
randomly divided into the treatment group(16 cases, cisplatin+paclitaxel+apatinib) and the control group(15 cases, cisplatin+ 
paclitaxel) for two cycles of chemotherapy. Chemotherapy-related complications, the changes of the tumor, operation time, 
operative blood loss and the postoperative complications were described to demosterate the role of apatinib played in 
neoadjuvant chemotherapy. RESULTS  There was no significant difference in the diameter of tumors between the treatment 
group[(4.74±0.51)cm] and the control group[(4.90±0.56)cm] before chemotherapy. After chemotherapy, the diameter of tumors 
in the treatment group was (2.54±0.90)cm and that in the control group was (3.28±0.38)cm, the difference between the two 
groups had statistically significant(P<0.05). The operation time of the treatment group were (244.19±22.37)min and bleeding 
volume of the treatment group were (288.06±34.05)mL, while the operation time of the control group were (282.27±10.87)min 
and bleeding volume of the control group were (342.33±51.58)mL, there had significant differences in operation time and bleeding 
volume between the two groups(P<0.05). CONCLUSION  Neoadjuvant chemotherapy combined with apatinib in patients with 
massive cervical cancer can reduce the size of the tumors with a better effect and it is conducive to the smooth operation. 
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宫颈癌治疗方法以手术及放疗为主，虽然宫

颈微创手术近年取得很大发展，但巨块型宫颈癌

(肿瘤直径>4 cm)手术完整切除困难，损伤周围脏

器风险较大，新辅助化疗即在手术及放疗前给予

一定剂量的化疗以期缩小肿块，便于手术，改善

亚临床转移。既往宫颈癌化疗方案多是以铂类为

基础的联合方案[1-2]，阿帕替尼是近年上市的抑制

血管生成的抗肿瘤新药。研究[3]认为肿瘤大小与肿

瘤血管生成相关，因此抗血管生成对巨块型宫颈

癌的治疗存在意义。本研究即探索抗血管生成药

阿帕替尼在巨块型宫颈癌新辅助化疗中的应用。 

1  资料与方法 

1.1  资料来源 

选取 2016 年 6 月—2018 年 1 月金华市中心医

院收治的ⅠB2、ⅡA2 及ⅡB 期巨块型宫颈癌患者。

本研究经笔者所在医院伦理委员会审核通过(2017
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伦审第 102 号)。 

纳入标准：病理确诊为宫颈癌且肿瘤直

径>4 cm 的患者。 

排除标准：有远处转移；不耐受手术；合并

严重基础疾病。 

共收集患者 31 例(鳞癌 24 例，腺癌 6 例，腺

鳞癌 1 例)。按 FIGO 分期[4]：ⅠB2 期 21 例，Ⅱ期

10 例。宫颈肿瘤直径均>4 cm(4~8 cm)。年龄 38~65

岁，中位年龄 50 岁。患者肝肾功能无异常，未见

转移，血常规：白细胞> 4×109 ·L1，血小板> 

100×109 ·L1，无明显手术禁忌证。经活检病理确

诊宫颈癌，患者分成治疗组(16 例)与对照组(15

例)，2 组患者年龄、体质量、血糖、血压等构成

比相似具可比性。 

1.2  治疗方法 

1.2.1  化疗方法及评价  治疗组予顺铂(江苏豪森

药业股份有限公司，国药准字：H20040813；规格：

6 mL︰30 mg)(80 mg·m2 第 1 天静脉滴注)+紫杉

醇(中美上海施贵宝制药有限公司，国药准字：

H20090547；规格：5 mL︰30 mg)(150 mg·m2 第

2 天静脉滴注)+阿帕替尼(江苏恒瑞医药股份有限

公司，国药准字：H20140103；规格：每片 0.25 g) 

(500 mg po qd，连续 4 周)每 4 周为 1 个周期，治

疗 2 个周期；对照组予顺铂(80 mg·m2 第 1 天静

脉滴注)+紫杉醇(150 mg·m2 第 2 天静脉滴注)同

样每 4 周为 1 个周期，治疗 2 个周期，2 组化疗前

均口服地塞米松，化疗过程中及化疗后均水化，

保护肝肾功能。CT 测量化疗前后肿瘤直径，比较

化疗对肿瘤大小的影响。 

1.2.2  手术方法  化疗结束后，排除手术禁忌行

腹腔镜下宫颈癌根治术，手术均由笔者所在医院

具有正高及以上职称的医师主刀，手术开始为气

腹开始，缝合手术切口为手术结束时间，称重法及

容量法计算术中出血。 

1.3  统计学分析 

使用 SPSS 19.0 统计软件，实验结果计量数据

采用 sx  表示，t 检验统计分析，以 P<0.05 为差

异有统计学意义。 

2  结果 

2.1  化疗前后肿块变化及不良反应情况 

化疗前对照组肿瘤直径为(4.90±0.56)cm，治疗

组(4.74±0.51)cm，2 组间比较无统计学意义；化疗后

对照组直径(3.28±0.38)cm，治疗组(2.54±0.90)cm，2

组间差异有统计学意义(P<0.05)，说明阿帕替尼联

合顺铂、紫杉醇能更好缩小肿瘤直径。结果见表 1。 

对照组 15 例患者均出现轻微恶心、呕吐、乏

力、纳差、脱发等不良反应，其中Ⅱ度骨髓抑制 3

例，粒细胞集落刺激因子治疗后血像恢复正常，

不影响化疗进程。治疗组同对照组一样，16 例患

者中均出现轻微化疗不良反应，其中Ⅱ度骨髓抑

制 1 例，Ⅲ度骨髓抑制 1 例，粒细胞集落刺激因

子治疗后血像亦恢复正常，不影响化疗进程，1 例

血压明显升高，给予硝苯地平降压后平稳，继续

化疗；另 1 例蛋白尿患者，调整阿帕替尼用量

(250 mg·d1)后蛋白尿消失继续化疗。2 组患者均

无因不良反应退出治疗者。 

2.2  手术时间、出血量情况 

治疗组手术时间(244.19±22.37)min，出血量

(288.06±34.05)mL ， 对 照 组 手 术 时 间 (282.27± 

10.87)min，出血量(342.33±51.58)mL，比较 2 组间

手术时间及出血量差异均有统计学意义 (均

P<0.05)，说明阿帕替尼联合顺铂、紫杉醇更利于

手术顺利进行，减少出血。结果见表 1。 

表 1  治疗组与对照组数据对比 

Tab. 1  Comparison of the data between the treatment group 
and the control group 

组别 
化疗前肿瘤

直径/cm 
化疗后肿瘤

直径/cm 
手术时间/min 出血量/mL 

治疗组 4.74±0.51  2.54±0.901)  244.19±22.371)  288.06±34.051)

对照组 4.90±0.56 3.28±0.38 282.27±10.87 342.33±51.58

注：与对照组比较，1)P<0.05。 

Note: Compared with control group, 1)P<0.05. 

2.3 并发症情况 

术中并发症：对照组有输尿管损伤 1 例，术

中留置输尿管支架管，术后复查无异常，2 月后拔

出支架管；治疗组无手术并发症。 

术后并发症：治疗组 2 例拆线后切口裂开，

换药再次缝合，7 d 后拆线愈合良好，2 组患者均

无切口感染。随访至术后 2 月，对照组 1 例拔除

尿管后尿潴留，再次留置，2 组患者均无死亡及肿

瘤进展。 

3  讨论 

宫颈癌为女性常见恶性肿瘤，既往以手术及

放疗为主，巨块型宫颈癌虽为早期，但手术难度

较大、预后不好，术后放化疗不能很好地提高患

者生存率，因此术前杀灭亚临床肿瘤和术中完全

切除至关重要[5]。术前行新辅助化疗已被证实能够
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有效促进病灶体积缩小和清除全身潜在病灶，可

改善宫旁浸润，利于手术进行，同时减少肿瘤细

胞播散降低肿瘤细胞活力，杀灭亚临床肿瘤，与

单纯手术相比降低手术难度，减少手术用时及并

发症[6-7]。 

肿瘤的生长离不开丰富的血供，同时肿瘤的

增大会促进新生血管生成，因此在巨块型肿瘤患

者中抗血管生成的意义重大[3]。甲磺酸阿帕替尼是

一种小分子血管内皮细胞生长因子受体-2 酪氨酸

激酶的抑制剂，通过抑制肿瘤血管生成，发挥抗

肿瘤作用，临床应用于多种实体肿瘤化疗中并取

得良好效果[8]。本研究中发现铂类为基础的联合化

疗加用阿帕替尼能更好地缩小巨块型宫颈癌肿瘤

直径，利于手术。有研究[8]发现，阿帕替尼能协同

紫杉醇增加抗肿瘤效果，同时亦有研究发现在宫

颈癌中顺铂亦能协同阿帕替尼抗血管生成[9]，因此

在本研究中阿帕替尼可能同时协同紫杉醇与顺铂

抗肿瘤，其机制有待进一步研究。既往报道阿帕

替尼有高血压、蛋白尿、皮肤剥脱等不良反应[10]，

本研究的患者中出现高血压 1 例，蛋白尿 1 例，

经处理后好转，未见其他不良反应，且联合阿帕

替尼未明显增加不良反应，可能与应用阿帕替尼

时间短、标本量少有关。国际妇产科联盟指南曾

建议可考虑新辅助化疗+根治性子宫切除+淋巴结

清扫[11]，同时有报道指出对宫颈癌的近期有效率

高达 80%，亦有学者认为减少宫旁浸润及淋巴结

转移可能会影响病理的正常判断而影响术后进一

步治疗，同时临床亦缺乏较为全面的研究评价新辅

助化疗对宫颈癌远期预后的影响，因此目前没有指南

把新辅助化疗作为宫颈癌的推荐方案提出[11]。笔者

认为目前新辅助化疗对宫颈癌的近期疗效已经被

多次证实，随着对新辅助化疗药物的不断探索及

临床经验的积累，未来新辅助化疗可能为巨块型

宫颈癌患者治疗带来更多获益空间。 
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