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重组人血管内皮抑制素联合托泊替康治疗复发性卵巢癌的疗效观察 

陈豫中 1，刘亚敏 1，徐  闽 2 
1. 中国人民解放军第 273 医院 妇产科，新疆 库尔勒  841000 
2. 中国人民解放军第 273 医院 外科，新疆 库尔勒  841000 

摘  要：目的  探讨重组人血管内皮抑制素联合托泊替康治疗复发性卵巢癌的临床疗效。方法  选取 2014 年 3 月—2016 年

1 月中国人民解放军第 273 医院收治的复发性卵巢癌患者 72 例，随机分为对照组和治疗组，每组各 36 例。对照组患者静脉

滴注注射用盐酸托泊替康，1.2 mg/m2加入生理盐水 100 mL 中，滴注 30 min，连续用药 5 d。治疗组在对照组治疗基础上静

脉滴注重组人血管内皮抑素注射液，15 mg 加入生理盐水 500 mL，静脉滴注 5 h，连续给药 14 d。每 21 天为 1 个疗程，所

有患者治疗 2 个疗程。观察两组的临床疗效，同时比较两组患者生活质量和毒副反应发生情况。结果  治疗后，对照组总有

效率 30.56%，临床受益率为 58.34%，治疗组总有效率为 47.22%，临床受益率为 77.78%，两组总有效率和临床收益率比较

差异均具有统计学意义（P＜0.05）。对照组和治疗组的生活质量改善率分别为 36.11%、52.78%，两组比较差异有统计学意

义（P＜0.05）。与对照组比较，治疗组患者白细胞减少、贫血、血小板减少、恶心呕吐的发生率显著降低，两组比较差异有

统计学意义（P＜0.05），两组肝功能异常发生率比较差异无统计学意义。结论  重组人血管内皮抑素联合托泊替康治疗复发

性卵巢癌具有较好的临床疗效，可以改善患者的生活质量，具有一定的临床推广应用价值。 
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Clinical observation of recombinant human endostatin combined with topotecan 
in treatment of recurrent ovarian cancer 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical effect of recombinant human endostatin combined with topotecan in treatment of 
recurrent ovarian cancer. Methods  Patients (72 cases) with recurrent ovarian cancer in 273th Hospital of the Chinese People’s 
Liberation Army from March 2014 to January 2016 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 36 
cases. The patients in the control group were iv administered with Topotecan Hydrochloride for injection, 1.2 mg/m2 added into 
normal saline 100 mL, and dripped in 30 min for 5 d. The patients in the treatment group were iv administered with Recombinant 
Human Endostatin Injection on the basis of the control group, 15 mg added into normal saline 500 mL, and dripped in 5 h for 14 d. 
Every 21 d was as a course of treatment, and the patients in two groups were treated for two courses. After treatment, the clinical 
efficacies were evaluated, and the life quality and adverse reaction in two groups were compared. Results  After treatment, the 
clinical efficacies in the control and treatment groups were 30.56% and 47.22%, and the clinical benefit rates in two groups were 
58.34% and 77.78%, respectively, and there were differences between two groups (P < 0.05). The life quality improvement rates in 
the control and treatment groups were 36.11% and 52.78%, and there were differences between two groups (P < 0.05). Compared 
with the control group, the incidences of leukopenia, nausea and vomiting, anemia, and thrombocytopenia in the treatment group 
were significantly reduced, and there were differences between two groups (P < 0.05). The incidence of abnormal liver function 
was similar between two groups, and there were no statistical significance. Conclusion  Recombinant human endostatin combined 
with topotecan has clinical curative effect in treatment of recurrent ovarian cancer, and can improve the life quality, which has a 
certain clinical application value.  
Key words: Recombinant Human Endostatin Injection; Topotecan Hydrochloride for injection; recurrent ovarian cancer; life quality 
                                         

收稿日期：2016-05-04 
作者简介：陈豫中（1982—），主治医师，研究方向是妇产科疾病的诊疗。Tel: 13369868205  E-mail: chenyuzhong010@163.com 



现代药物与临床    Drugs & Clinic    第 31 卷  第 9 期    2016 年 9 月 

 

·1452· 

卵巢癌是临床常见的妇科恶性肿瘤之一，由于

该病早期症状不明显，患者就诊时已发展为晚期，

需要接受化疗治疗。近年来，临床多以铂类为基础

的联合化疗模式作为卵巢癌的主要治疗方案，尽管

初始治疗的总有效率高达 70%～80%，但多数患者

会在治疗后 2 年内复发，并且复发性卵巢癌多表现

出对化疗药物的耐药性升高[1]。对于复发性卵巢癌，

应用二线化疗药物的缓解率仅有 10%～28%，且使

用剂量也受到毒副反应的影响，因此如何有效的治

疗复发性卵巢癌，以延长患者的生存期及提高生活

质量成为临床关注的难题[2]。重组人血管内皮抑制

素注射液是一种新型的能对血管内皮细胞的增殖及

肿瘤的生长起到强烈特异性抑制的人血管内皮抑制

素，是抗血管生长药物中的一种[3]。托泊替康被广

泛应用于初始化疗或序贯化疗失败的转移性卵巢癌

患者的治疗[4]。本次研究旨在对重组人血管内皮抑

制素联合托泊替抗治疗复发性卵巢癌的临床疗效进

行探讨。 
1  资料与方法 
1.1  临床资料 

选取 2014 年 3 月—2016 年 1 月中国人民解放

军第273医院收治的复发性卵巢癌患者72例为研究

对象，所有入选患者均为Ⅲ期卵巢癌减灭术后发生

复发转移[5]的患者，预计生存期≥6 个月，近 6 个

月未接受其他抗癌药物治疗；均自愿参与本次研究

并签署知情同意书。72 例患者年龄 46～65 岁，平

均年龄（49.3±3.6）岁；卵巢子宫内膜样癌 21 例，

卵巢浆液性腺癌 45 例，透明细胞癌 6 例。 
1.2  药物 

重组人血管内皮抑制素注射液由山东先声麦得

津生物制药有限公司生产，规格 15 mg∶3 mL，产

品批号 20130624；注射用盐酸托泊替康由江苏奥赛

康药业股份有限公司生产，规格 2 mg/支（以托泊

替康计），产品批号 20131211。 
1.3  分组和治疗方法 

采用随机数字表法将所有患者分为对照组和治

疗组，每组各 36 例。其中，对照组年龄 47～63 岁，

平均年龄（46.9±2.9）岁；其中卵巢子宫内膜样癌

11 例，卵巢浆液性腺癌 23 例，透明细胞癌 2 例。

治疗组年龄 46～65 岁，平均年龄（48.7±3.4）岁；

其中卵巢子宫内膜样癌 10 例，卵巢浆液性腺癌 22
例，透明细胞癌 4 例。两组患者的一般资料比较差

异无统计学意义，具有可比性。 

对照组患者静脉滴注注射用盐酸托泊替康，1.2 
mg/m2 加入生理盐水 100 mL 中，滴注 30 min，连

续用药 5 d。治疗组在对照组治疗基础上静脉滴注重

组人血管内皮抑素注射液，15 mg 加入生理盐水 500 
mL，静脉滴注 5 h，连续给药 14 d。两组每 21 天为

1 个疗程，所有患者治疗 2 个疗程后进行疗效及毒

副反应评价。 
1.4  临床疗效判断标准 

临床疗效的判断根据世界卫生组织实体瘤疗效

评价标准[6]进行：完全缓解（CR）：病灶全部消失，

至少维持 4 周；部分缓解（PR）：病灶体积缩小 30%
以上，至少维持 4 周；稳定（SD）：介于 PR 和 PD
之间；进展（PD）：病灶体积增加 20%以上，或出

现新的病灶。 
总有效率=（CR＋PR）/总例数 

临床受益率=（CR＋PR＋SD）/总例数 

1.5  观察指标 
应用 Kamofsky 评分（KPS）的变化判断所有

患者治疗后患者的生活质量[8]。改善：治疗后 KPS
评分增加≥10 分；稳定：KPS 评分增加＜10 分；

降低：KPS 评分减少≥10 分。 
改善率=改善例数/总例数 

1.6  不良反应 
按照新的药物毒副反应判定标准 NCI-CTC 2.0

版本标准分为 0～Ⅳ级[7]；观察两组患者白细胞减

少、贫血、血小板减少、恶心呕吐、肝功能异常的

发生情况。 
1.7  统计学方法 

采用 SPSS 20.0 统计学软件进行统计分析，计

数资料以率的形式表示，经 χ2 检验分析。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组 CR 0 例，PR 11 例，SD 10 例，

PD 15 例，总有效率 30.56%，临床受益率 58.33%；

治疗组 CR 0 例，PR 17 例，SD 11 例，PD 8 例，总

有效率 47.22%，临床受益率 77.78%，两组总有效

率、临床收益率比较差异具有统计学意义（P＜
0.05），见表 1。 
2.2  两组生活质量比较 

治疗后，对照组患者生活治疗改善 13 例，稳定

8 例，降低 15 例，改善率 36.11%；治疗组改善 19
例，稳定 10 例，降低 7 例，改善率为 52.78%，两

组生活质量改善率比较差异有统计学意义（P＜
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0.05），见表 2。 
2.3  两组毒副反应比较 

与对照组比较，治疗组患者白细胞减少、贫血、

血小板减少、恶心呕吐的发生率显著降低，两组比

较差异有统计学意义（P＜0.05），两组肝功能异常

发生率比较差异无统计学意义，见表 3。 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 CR/例 PR/例 SD/例 PD/例 总有效率/% 临床受益率/% 

对照 36 0 11 10 15 30.56 58.33 

治疗 36 0 17 11  8  47.22* 77.78* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组生活质量比较 
Table 2  Comparison on life quality between two groups 

组别 n/例 改善/例 稳定/例 降低/例 改善率/% 

对照 36 13  8 15 36.11 

治疗 36 19 10  7 52.78* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 3  两组毒副反应比较 
Table 3  Comparison on adverse reaction between two groups 

白细胞减少 贫血 
组别 n/例 

Ⅰ～Ⅱ级/例 Ⅲ～Ⅳ级/例 发生率/% Ⅰ～Ⅱ级/例 Ⅲ～Ⅳ级/例 发生率/% 

对照 36 20 6 72.22 20 3 63.89 

治疗 36 16 4 55.56*  8 2 27.78* 

血小板减少 恶心呕吐 
组别 n/例 

Ⅰ～Ⅱ级/例 Ⅲ～Ⅳ级/例 发生率/% Ⅰ～Ⅱ级/例 Ⅲ～Ⅳ级/例 发生率/% 

对照 36 11 6 47.22 19 0 52.78 

治疗 36  6 2 22.22* 14 0 38.89* 

肝功能异常    
组别 n/例 

Ⅰ～Ⅱ级/例 Ⅲ～Ⅳ级/例 发生率/%    

对照 36 12 0 33.33    

治疗 36 10 0 27.78    

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

3  讨论 
卵巢癌在临床上具有较高的发病率，由于早期

症状不明显，约有高达 70%的患者在就诊时已发展

到晚期。目前临床上治疗卵巢癌的主要方法为手术

联合化疗治疗，大部分患者在通过卵巢癌肿瘤细胞

减灭手术和一线化疗后取得了完全缓解，但仍有较

多的患者在短时间内复发[9]。对于复发性卵巢癌的

治疗，二线化疗药物的选择至关重要。如果药物选

择得当则可以改善复发性卵巢癌患者的生活质量，

延长生存期，而且部分患者通过二线化疗后病灶缩

小，可为再次手术治疗创造条件[10]。虽然复发性卵

巢癌的二线化疗药物众多，但治疗疗效及毒副反应

的轻重不一，因此如何选择有效的治疗药物成为临

床关注的重点。 
托泊替康是一种拓扑异构酶 I 抑制剂，可以使

超螺旋 DNA 单链断裂，托泊替康可特异性的与

DNA 单链断端的拓扑异构酶 I 结合，进而形成稳定

的混合物，抑制 DNA 与拓扑异构酶 I 的分离，引发
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不可逆的 DNA 键断裂，最终导致细胞死亡[11-12]。

近年来，有研究显示，肿瘤的生长、转移、浸润与

血管生成具有密切的相关性[13]。肿瘤靶向治疗的主

要目的是抗新血管生成，进而取得更好的临床疗效，

降低不良反应的发生。已有研究显示，重组人血管

内皮抑制素能够有效地抑制肿瘤血管的生成，抑制

血管内皮细胞生长、转移及附着，使得血管内皮细

胞凋亡的速度加快，致使肿瘤血管退化，肿瘤营养

供给途径被切断，进而发挥抑制肿瘤生长及转移的

作用；同时具有较好的安全性，并且重组人血管内

皮抑制素联合化疗不会明显增加不良反应[14]。 
本次研究结果显示，治疗组患者的总有效率及

临床受益率均显著高于对照组；在对两组患者毒副

反应分析中发现，与对照组比较，治疗组患者白细

胞减少、贫血、血小板减少、恶心呕吐的发生率显

著降低，表明重组人血管内皮抑制素并没有增加毒

副反应的发生，反而有助于缓解化疗药物所产生的

毒副反应。两组患者治疗后生活质量比较结果显示，

治疗组患者的生活质量改善情况显著优于对照组，

说明重组人血管内皮抑制素联合托泊替康能够显著

改善复发性卵巢癌患者的生活质量，改善预后。 
综上所述，重组人血管内皮抑素联合托泊替康

治疗复发性卵巢癌具有较好的临床疗效，可以改善

患者的生活质量，具有一定的临床推广应用价值。 
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