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·标准与指南·

今年 2 月，NCCN 公布了 《2009 卵巢癌临床实践指南》，
2009 版指南对 2008 版指南做了一些修订，现将 2009 版指南
的主要更新及主要内容做一简要介绍。

《2009 NCCN 卵巢癌临床实践指南》主要更新内容
1. 对于上皮性卵巢癌，2008 年指南推荐手术和组织活检

为诊断依据，2009 年指南将细胞病理学加入作为诊断依据。

有卵巢癌临床表现或手术 /组织学细胞学诊断的卵巢癌患者
检查方面将胸片改为胸部影像学， 对有卵巢癌相关临床表现

者标志物检查除 CA125 外，还加入其他肿瘤标志物。
2. 经既往手术确诊的Ⅱ，Ⅲ，Ⅳ期的上皮性卵巢癌，考虑

残留病灶无法切除时，2008 年指南推荐总共 6 个周期化疗，3
周期化疗后行中间性细胞减灭术， 术后再予化疗，2009 年指
南更改为总共 6～8 个周期化疗，3～6 周期化疗后行中间性细
胞减灭术，术后再予化疗。

3. 手术病理分期为Ⅱ，Ⅲ，Ⅳ期的上皮性卵巢癌的初始
化疗，2008 年指南推荐静脉用紫杉类/卡铂 6 个周期， 并且根
据治疗反应和可切除性有选择地在一些病例中行中间性细胞

减灭术，2009 年指南则推荐静脉用紫杉类/卡铂 6～8 个周期，
根据治疗反应和可切除性有选择地在一些病例中行全面手术。

4. Ⅰ，Ⅱ期和临床完全缓解的Ⅲ和Ⅳ期上皮性卵巢癌，

2008 年指南推荐每 2～4 个月随访 1 次，共 2 年，然后每 6 个
月随访 1 次，共 3 年，以后每年随访 1 次，2009 年指南更改为
每 2～4 个月随访 1 次，共 2 年，然后每 3～6 个月随访 1 次，共
3 年，以后每年随访 1 次，随访内容方面，同时将家族史评估
考虑为随访内容。 随访过程中发现 CA125 升高或临床复发，
既往未化疗者， 影像学检查确诊为复发肿瘤，2008 年指南推
荐行减瘤术后按初始化疗或初始辅助治疗处理，2009 年指南
则推荐直接按初始化疗或初始辅助治疗处理。 对于临床复发

或 CA125 持续升高， 既往化疗过的复发肿瘤，2009 年指南推
荐如有临床指征先行影像学检查，再按 2008 年指南处理。

5. 持续或复发性上皮性卵巢癌的治疗，对于初始化疗中
肿瘤进展或稳定，或完全缓解，但停止化疗后 6 个月内，6～12
个月或 12 个月以后复发，2009 年指南中增加了临床实验的
处理，而对于完全缓解，但停止化疗后 6～12 个月或 12 个月以
后复发病例，2009 年指南推荐按复发治疗方案处理。

6. 交界性上皮性卵巢癌既往手术不完全，考虑无残留瘤
灶且无浸润性种植者，2008 年指南推荐观察，2009 年指南推
荐全面分期手术或观察。

7. 卵巢癌初次手术原则中，2009 年指南将患者分为两部
分分别阐述：①局限于卵巢或盆腔的卵巢癌患者的手术原则。

②累及上腹部的卵巢癌患者的手术原则。
8. 2009 年指南中还增加了卵巢癌的化疗原则和过敏反

应的处理。

9. 卵巢癌复发治疗方案，2009 年指南中首选的细胞毒药
物治疗分为 3 类：①铂敏感联合方案。 ②铂敏感单药方案。 ③
铂耐药非铂类单药方案，首选的细胞毒药物增加了顺铂，吉西

他滨和培美曲赛 3 种药， 同时将亮丙瑞林和醋酸甲地孕酮增
加到内分泌治疗，另外，靶向药物治疗首选贝伐单抗。

10. 2008 年指南推荐卵巢生殖细胞肿瘤化疗后对于肿瘤
标志物持续性升高者行紫杉醇/异环磷酰胺/顺铂（TIP）方案或
大剂量化疗。 2009 年指南更改为卵巢生殖细胞肿瘤化疗后对
有确定残留瘤灶、 肿瘤标志物持续升高者才行 TIP 方案或大
剂量化疗。 另外，2009 年指南还推荐卵巢生殖细胞肿瘤化疗
后 X 线摄片有残留肿瘤，肿瘤标志物正常者，手术切除后的

结果决定下一步治疗，对畸胎瘤如有临床指征行 CT 或其他影
像学检查，对术后仍有残留肿瘤者则考虑辅助化疗或观察。

11. 卵巢间质细胞肿瘤手术后对于Ⅰ期高危患者 （例如

Ⅰc 期肿瘤破裂或Ⅰ期低分化肿瘤）的治疗，2008 年指南推荐
观察或考虑顺铂为基础的化疗或放疗，2009 年指南更改为观
察或考虑铂类为基础的化疗或放疗。

12. 对于Ⅱ～Ⅳ期或复发卵巢癌肉瘤 （恶性混合性苗勒

瘤），2008 年指南推荐参照 NCCN 子宫癌指南治疗，2009 年指
南则推荐参照 NCCN 上皮性卵巢癌指南治疗。
综上所述，2009 年指南主要更新点体现在检查、 手术方

式和化疗药物及化疗方案等几个方面：①2009 年指南增加了
细胞病理学为卵巢癌确诊依据，标志物检查不局限于 CA125，
还包括其他肿瘤标志物， 另外胸部影像学检查包括胸部 CT，
PET-CT，PET 和 MRI 等，取代了胸片检查。②手术病理分期为
Ⅱ，Ⅲ，Ⅳ期的上皮性卵巢癌的初始化疗，化疗后根据治疗反

应和可切除性有选择地在一些病例中行全面手术， 取代了中

间性细胞减灭术。交界性上皮性卵巢癌既往手术不完全，考虑

无残留瘤灶且无浸润性种植者， 全面分期手术作为观察之外

的另一选择。此外，卵巢癌初次手术原则分为局限于卵巢或盆

腔的卵巢癌患者的手术原则和累及上腹部的卵巢癌患者的手

术原则。 ③化疗药物和化疗方案的更新包括：对于Ⅱ，Ⅲ和Ⅳ
期的上皮性卵巢癌，给予 6～8 个周期化疗，再辅助其他治疗。
复发治疗方案中，2009 年指南将首选的细胞毒药物治疗分为
3 类：①铂敏感联合方案。 ②铂敏感单药方案。 ③铂耐药非铂
类单药方案，首选的细胞毒药物增加了顺铂，吉西他滨和培美曲

赛 3种药。另外，对卵巢间质细胞肿瘤手术后Ⅰ期高危患者的治
疗，2009年指南更改为考虑铂类为基础而非顺铂为基础的化疗。

《2009 NCCN卵巢癌临床实践指南》解读（连载三）

林仲秋 饶丛仙
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《2009 NCCN 卵巢癌临床实践指南》的主要内容
一、分期

卵巢癌的分期仍然根据手术病理评估， 采用美国癌症联

合委员会 (American Joint Committee On Cancer，AJCC) 卵巢
癌 TNM 和国际妇产科联盟 （the International Federation of
Gynecology and Obstetrivs, FIGO）分期系统进行分期。 强调非

恶性腹水的存在并加以分类，除非腹水中找到恶性细胞，否则

腹水的存在不影响分期；此外，肝包膜转移属于 T3或Ⅲ期，肝

实质转移属于 M1或Ⅳ期，出现胸水必须要有细胞学阳性证据

才能列为 M1或Ⅳ期。

二、 治疗

上皮性卵巢癌

对腹部或盆腔检查时发现可疑的或可触及的盆腔包块和

或腹水，腹胀和（或）有膨隆，盆腔或腹部疼痛，进食困难或很

快出现饱腹感或尿路症状（尿急或尿频），但不明原因的恶性

肿瘤症状，进一步检查考虑为卵巢癌者，行剖腹探查+全子宫
及双附件切除术， 同时进行全面分期手术， 如患者有生育要

求， 经全面分期术后确定为局限于单侧卵巢的 G1～G3的Ⅰ期

患者可行单侧附件切除术。 Ⅱ～Ⅳ期行肿瘤细胞减灭术，对于
不适合手术的大块肿瘤型Ⅲ或Ⅳ期患者（经细针穿刺，活检或

腹水细胞学病理诊断），可考虑先行新辅助化疗，再行中间性

细胞减灭术。 手术分期后按初始治疗处理（见下述）。

经既往手术或活检（包括细胞学检查）诊断为卵巢癌者，

有两种情况：①既往手术不彻底和（或）分期不全面（如存留子
宫或附件，大网膜未切除，分期记录不全面或有可能切除的残

留肿瘤病灶），疑为Ⅰa 或Ⅰb 期，G1者，行手术分期；疑为Ⅰa
或Ⅰb 期，G2者，如疑有残留病灶行手术分期，如无残留病灶，

则可行 6 周期化疗或完成手术分期；疑为Ⅰa 或Ⅰb 期，G3或

Ⅰc 期，疑有残留病灶者建议完成手术分期，无残留病灶者行
6 周期化疗或完成手术分期；对于Ⅱ，Ⅲ或Ⅳ期者，有残留病

灶并仍可切除者行肿瘤细胞减灭术， 估计残留病灶无法切除

者给予 3～6 周期化疗后再行全面分期手术，术后再予化疗，总
共 6～8 周期。全面手术分期后按初始治疗处理。②既往手术切
除充分且分期全面者，按初始治疗处理。

全面手术分期后的初始治疗：对于Ⅰa 或Ⅰb 期，G1者予

观察，G2 者可观察或静脉用紫杉类和卡铂化疗 3～6 周期，G3

者静脉用紫杉类和卡铂化疗 3～6 周期。对于Ⅰc 期，G1～G3者，

静脉用紫杉类和卡铂化疗 3～6 周期。 Ⅱ，Ⅲ和Ⅳ期，行细胞减
灭术后残留瘤灶＜1 cm 者给予腹腔化疗或静脉用紫杉类和卡
铂 6～8 周期， 根据治疗反应和可切除性有选择地在一些病例
中行全面手术。

初始治疗后，Ⅰ和Ⅱ期及临床完全缓解的Ⅲ和Ⅳ期，观察

内容为：①每 2～4 个月随访 1 次，共 2 年，然后 3～6 个月随访
1 次，共 3 年，以后每年随访 1 次。 ②如首次确诊时有 CA125
升高，每次随访时复查 CA125。 ③如有指征，行全血细胞计数
和生化检查。④包括盆腔在内的体格检查。⑤如有临床指征，
可行胸部/腹部/盆腔 CT，MRI，PET-CT 或 PET 检查。⑥如有指
征行胸片检查。⑦以前未行家族史评估者考虑家族史评估。随
访发现肿瘤复发的处理：CA125 升高或临床复发而既往未化

疗者，行影像学检查（如临床需要行胸部/腹部/盆腔 CT，MRI，
PET-CT 或 PET 检查）， 之后按初始治疗处理；CA125 持续升
高既往化疗过者，行影像学检查，之后可延迟治疗直至临床复

发或立即按复发肿瘤治疗或临床试验； 对于临床复发既往化

疗过的患者先行影像学检查，再按持续或复发肿瘤治疗。 Ⅱ，

Ⅲ和Ⅳ期初始治疗后， 完全临床缓解者予观察或临床试验或

缓解后紫杉醇治疗后再监测随访，或再次评估手术过程，无残

留灶者观察或临床试验， 有确定残留灶者按持续或复发肿瘤

治疗；部分缓解或进展者按持续或复发肿瘤治疗。

持续肿瘤或复发的治疗： ①初始化疗过程中肿瘤进展或
稳定者， 推荐临床试验或支持治疗或按复发治疗。 ②完全缓
解，但停止化疗后＜6 个月复发或Ⅱ，Ⅲ和Ⅳ期部分缓解包括
手术过程评估有残留灶者， 推荐临床试验或按复发治疗或观

察。③完全缓解，但停止化疗后 6～12 个月复发者，推荐临床试
验或铂类为基础的联合化疗或按复发治疗。④完全缓解，但停
止化疗后＞12 个月复发者， 临床试验或铂类为基础的联合化
疗。 ⑤无瘤间期＞6 个月后临床小体积或局灶性复发者，考虑
二次细胞减灭术和（或）复发治疗方案，之后行卡铂/紫杉醇或
吉西他滨/卡铂化疗或按复发治疗。
交界性上皮性卵巢癌（低度恶性潜能）

盆腔肿块考虑为低度恶性潜能，Ⅰ～Ⅳ期要求保留生育功
能者，都可行保留生育功能手术并进行全面分期手术；Ⅰ～Ⅳ
期不要求保留生育功能者，行包括全面分期的标准手术治疗。

手术后对于无浸润性种植者予观察， 有浸润性种植者观察或

参照上皮性卵巢癌治疗。

既往手术诊断为低度恶性潜能并经病理复核者， 如果既

往已行全面的分期手术，对于无浸润性种植者予观察，有浸润

性种植者可观察或参照上皮性卵巢癌治疗。 如果既往手术不

完全，疑有残留病灶者行全面分期手术后监测随访；考虑无残

留病灶者， 无生育要求及既往手术无浸润性种植者可行全面

分期手术或观察； 既往手术时已有浸润性种植者观察或参照

上皮性卵巢癌治疗。

交界性上皮性卵巢癌监测随访内容： ①每 3～6 个月随访
1 次，共 5 年，以后每年随访 1 次。 ②包括盆腔在内的体格检
查。 ③行保留生育功能手术的患者，如有指征可行超声检查。
④如首次确诊时有 CA125 升高，每次随访时复查。 ⑤如有指
征，行全细胞计数和生化检查。 ⑥单侧附件切除者生育后，考
虑完成全面手术。 随访中发现临床复发者，如果条件适合，可

行手术探查+减瘤术，对无浸润性病灶者可观察，有浸润性病
灶者考虑参照上皮性卵巢癌治疗。

复发卵巢癌可接受的治疗方案，有细胞毒药物治疗，内分

泌治疗（阿那曲唑，来曲唑，亮丙瑞林，醋酸甲地孕酮，他莫昔

芬），靶向药物治疗（贝伐单抗）和放疗（姑息性局灶性放疗）。

首选的细胞毒药物治疗为：铂敏感的联合化疗（卡铂/紫杉醇，
卡铂/多西他赛，卡铂/吉西他滨，顺铂/吉西他滨）；铂敏感单药
化疗（卡铂，顺铂）；铂耐药的非铂类单药化疗（多西他赛，依托

泊苷，吉西他滨，多柔比星脂质体，紫杉醇，培美曲赛，托泊替康）。

卵巢肿瘤中少见的病理组织学类型

1. 生殖细胞肿瘤 生殖细胞肿瘤初次手术，对于有生育
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要求者各期都可行保留生育功能的手术， 无生育要求者则行

全面分期手术。 Ⅰ期无性细胞瘤或Ⅰ期，G1的未成熟畸胎瘤

术后可以观察。 内胚窦瘤、Ⅱ～Ⅳ期的无性细胞瘤或Ⅰ期，G2～
G3 或Ⅱ～Ⅳ期的未成熟畸胎瘤术后需用 BEP 或 CE 方案化
疗，化疗后临床完全缓解者，如原先有肿瘤标志物升高，则每

2～4 个月复查 1 次，共 2 年。 化疗后 X 线摄片有残留肿瘤，但
肿瘤标志物正常者，考虑手术切除或观察，如为坏死组织，而

原先有肿瘤标志物升高，则每 2～4 个月复查 1 次，共 2 年；如
为畸胎瘤，有临床指征者行 CT 或其他影像学检查，如有残留
瘤灶，考虑辅助化疗或观察。化疗后有确定残留肿瘤且肿瘤标

志物持续升高者，行 TIP 方案化疗或大剂量化疗。
2. 间质细胞肿瘤 有生育要求的Ⅰa/Ⅰc 期卵巢间质细

胞肿瘤，行全面分期后可保留生育功能。Ⅰ期低危患者术后予

观察；Ⅰ期高危患者（如Ⅰc 期破裂或低分化），术后可予观察
或予铂类为基础的化疗或放疗。对于无生育要求的Ⅰ期，或Ⅱ

～Ⅳ期卵巢间质细胞肿瘤先行全面分期手术，Ⅰ期低危患者术
后可予观察；Ⅰ期高危患者（如Ⅰc 期破裂或低分化），术后可

予观察或铂类为基础的化疗或放疗；Ⅱ～Ⅳ期者给予铂类为基
础的化疗或对局限性病灶进行放疗，治疗后临床复发的Ⅱ～Ⅳ
期患者，推荐行临床试验或考虑再次细胞减灭术，术后化疗或

按复发治疗。

3. 癌肉瘤 对于卵巢癌肉瘤（恶性混合性苗勒瘤）应先
行全面分期手术，Ⅰ期术后行化疗，Ⅱ～Ⅳ期或复发者参照上
皮性卵巢癌指南治疗。

4. 生殖细胞肿瘤和间质细胞肿瘤复发的治疗方案 生
殖细胞肿瘤复发治疗方案为：大剂量化疗（顺铂/依托泊苷，多
西他赛，多西他赛/卡铂，紫杉醇，紫杉醇/异环磷酰胺，紫杉醇/
卡铂，紫杉醇/吉西他滨，依托泊苷/异环磷酰胺/顺铂，长春新
碱/异环磷酰胺/顺铂， 长春新碱/更生霉素/环磷酰胺，TIP），放
疗，支持治疗等。 卵巢间质细胞肿瘤复发治疗方案为：内分泌

治疗 （亮丙瑞林可考虑作为颗粒细胞瘤患者的内分泌治疗），

化疗（多西他赛，紫杉醇，紫杉醇/异环磷酰胺，紫杉醇/卡铂，他
莫昔芬，长春新碱/更生霉素/环磷酰胺），放疗，支持治疗等。
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产生耐药性的过程中， 肿瘤细胞内 XIAP 表达水平
显著增高， 一方面通过各种抗凋亡机制抑制肿瘤细
胞凋亡， 另外一方面还能在一定程度上抑制顺铂的
细胞毒性作用，顺铂不能降低细胞内 XIAP 水平，从
而促进肿瘤细胞耐药性的产生。
目前研究者已逐渐认识到 IAP 家族成员在肿瘤

发生发展中所起的作用， 尤其是该家族中的代表性
蛋白 XIAP。 笔者的研究表明 XIAP 表达增高，可能
是肿瘤细胞对化疗药物毒性作用不敏感的直接原因

之一。降低 XIAP 蛋白的表达或抑制 XIAP 抗凋亡作
用，都能使肿瘤细胞对化疗药物的敏感性增高，这可
能成为克服卵巢癌耐药的新靶点。

（图 1～5 见封三）
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