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［摘要］ 卵巢恶性肿瘤是妇科三大恶性肿瘤之一，其发病率较低，但死亡率较高，并且近 20 年死亡率仍然处于升高

趋势。卵巢癌常呈现出频繁复发需多程化疗的特点，目前美国国立综合癌症网络( National Comprehensive Cancer
Network，NCCN) 指南已有针对各阶段卵巢癌的化疗方案推荐，但是同级别推荐的不同化疗方案如何选择仍不明确。
鉴于此，NCCN 于 2015 年发布带有证据块的 NCCN 指南，其从 E． 方案 /药物的疗效; S． 方案 /药物的安全性; Q． 证据

质量; C． 证据的一致性; A． 方案 /药物的可负担性，5 个维度对不同化疗方案进行比较，以便根据患者不同病情及个

人状况选择更合适的化疗方案，从而实现个体化、精准化治疗。
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［Abstract］ Ovarian malignant tumor is one of the three major malignant tumors in gynecology． It has a low incidence rate
but a high mortality rate，and the mortality rate is still in an increasing trend in the last 20 years． The course of ovarian canc-
er is often manifested as frequent recurrence requiring multi-course chemotherapy． At present，National Comprehensive Cancer
Network ( NCCN) guidelines have recommended chemotherapy regimens for all stages of ovarian cancer，but how to choose

different chemotherapy regimens recommended at the same
level remains unclear． NCCN released Clinical Practice
Guidelines in Oncology ( NCCN Guidelines) with NCCN Evi-
dence BlocksTM in 2015，which compares different chemothera-
peutic regimens in five dimensions: E． efficacy of regimens /
drugs; S． safety of regimens /drugs; Q． quality of evidence; C．
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consistency of evidence; and A． affordability of regimens /drugs，in order to choose more suitable chemotherapy regimens ac-
cording to patients’different conditions and personal status，thus achieving individualized and precise treatment．
［Key words］ Ovarian cancer; Fallopian tube cancer; Primary peritoneal cancer; Evidence blocks; Guideline interpretation

卵巢癌是女性生殖系统最致命的恶性肿瘤，预

后较差，自 1994 年至 2019 年卵巢癌死亡率呈上升

趋势，约升高 23%［1］。据我国恶性肿瘤最新数据显

示［2］，在城市地区卵巢癌发病率在女性恶性肿瘤中

排第 9 位，年发病例数约为 3． 69 万例，粗发病率约

为 9． 49 /10 万，在女性恶性肿瘤中整体死亡率也排

第 9 位，年死亡 2． 72 万例，粗死 亡 率 为 4． 04 /10
万［3］。化疗方案的正确选择与标准化应用是卵巢

癌良好预后的基础。
目前，卵巢癌初始及复发治疗存在多种可选

择化疗方案，在具体方案选择时遵循的原则建立

在规范、标准的基础上，再考虑个体化治疗。美国

国家 综 合 癌 症 网 ( National Comprehensive Cancer
Network，NCCN) 指南是目前证据较为完备，临床应

用相 对 广 泛 和 权 威 的 治 疗 指 南。2015 年 10 月

NCCN 推出带有证据块TM的 NCCN 指南( 下文简称

指南) 。其从 5 个维度对化疗方案进行评价，以便

临床医生根据患者病情及状况选择更加合适的化

疗方案［4］。指南证据块的 5 个分类( E． S． Q． C． A)

分别为: E． 方案 /药物的疗效; S． 治疗方案 /药物的

安全性; Q． 证据质量; C． 证据的一致性; A. 方案 /
药物的可负担性( 图 1) 。近日，指南更新至 2024. V1
版本，现对指南化疗方案相关部分做简要介绍及

解读。

图 1 NCCN 证据块类别和定义( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

Figure 1． NCCN Evidence Blocks Categories and Definitions ( Scoring Chart from NCCN Evidence BlockTM )

注: 小组成员根据此 5 个分类构建构成 NCCN 证据块TM的 5 × 5 表。每列在证据块中对应于结果特征。结局特征从左到右依

次为疗效( E) 、安全性( S) 、证据质量和数量( Q) 、证据一致性( C) 和可负担性( A) 。每列证据块从下到上阴影表示每个度量

的相应分数，分数越高越有利。

1 各证据块不同分类( E． S． Q． C． A) 内容
说明

E ( Efficacy of Ｒegimens /Agents) : 方案 /药物的

疗效衡量标准是指干预措施有助于延长生命、阻止

疾病进展或减轻医疗状况症状的程度( 表 1) 。

表 1 方案 /药物的疗效评分标准

Table 1． Efficacy Ｒating Criteria for Ｒegimens /Agents

评分 标准

5 ( 高效) : 治愈可能，并且通常提供长期生存优势

4 ( 非常有效) : 治愈的可能性不大，但有时提供长期生存

优势

3 ( 中等有效) : 对生存率影响不大，但通常可控制疾病

2 ( 最低有效) : 对生存率没有影响或影响未知，但有时可

控制疾病

1 ( 仅限姑息治疗) : 仅提供对症治疗

S( Safety of Ｒegimens /Agents) : 方案 /药物的安

全性，是指评估干预措施产生副作用的相对可能性，

其副作用越少，得分越高( 表 2) 。

表 2 方案 /药物的安全性评分标准

Table 2． Safety Ｒating Criteria for Ｒegimens /Agents

评分 标准

5 ( 通常无明显毒性) : 不常见或轻微毒性; 不干扰日常生

活活动 ( activities of daily living，ADL)

4 ( 偶有毒性) : 罕见的显著毒性或低度毒性; 对 ADL 的干

扰很小

3 ( 轻度毒性) : 干扰 ADL 的轻度毒性

2 ( 中度毒性) : 经常发生显著毒性，但危及生命 /致命毒

性不常见; 对 ADL 的干扰很常见

1 ( 剧毒) : 经常发生重大毒性或危及生命 /致命毒性; 对

ADL 的干扰是常见且严重的

注: 对于严重的慢性或长期毒性，得分减 1 分
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Q( Quality of Evidence) : 证据质量，指与特定干

预措施相关的临床试验的数量和类型。为确定得

分，专家组成员可权衡证据的深度，即涉及该问题的

试验数量及其设计( 表 3) 。

表 3 方案 /药物的证据质量评分标准

Table 3． Quality of Evidence Ｒating Criteria for Ｒegimens /
Agents

评分 标准

5 ( 优质量) : 多项精心设计的随机试验和 /或荟萃分析

4 ( 高质量) : 一项或多项精心设计的随机试验

3 ( 平均质量) : 低质量的随机试验或设计良好的非随机

试验

2 ( 低质量) : 病例报告或丰富的临床经验

1 ( 质量差) : 证据很少或没有证据

C( Consistency of Evidence) : 证据的一致性，指

针对某 项 干 预 措 施 的 临 床 试 验 结 果 的 一 致 程 度

( 表 4) 。

表 4 方案 /药物的证据一致性评分标准

Table 4． Consistency of Evidence Ｒating Criteria for Ｒegi-
mens /Agents

评分 标准

5 ( 高度一致) : 具有相似结局的多项试验

4 ( 基本一致) : 多项试验，结局存在一定差异

3 ( 可能一致) : 很少的试验或只有少数患者的试验，无论

是否随机，结局都存在一些差异

2 ( 不一致) : 质量试验之间结局方向的有意义的差异

1 ( 仅轶事证据) : 基于轶事经验的人类证据

A ( Affordability of Ｒegimens /Agents ) : 方 案 /药
物的可负担性，指干预措施的总体成本，包括药物成

本、所需的支持性护理、输液、毒性监测、毒性管理、
在医院提供护理的概率等，成本较低的干预措施比

成本较高的干预措施得分更高( 表 5) 。

表 5 方案 /药物的可负担性评分标准

Table 5． Affordability of Evidence Ｒating Criteria for Ｒegi-
mens /Agents

评分 标准

5 非常便宜

4 便宜

3 价格适中

2 昂贵

1 非常昂贵

2 上皮性卵巢癌化疗方案选择

2. 1 新辅助化疗方案的选择

目前指南建议，卵巢癌新辅助化疗( neoadjuvant
chemotherapy，NACT) 方案选择，依照Ⅱ ～Ⅳ期高级

别浆液性癌的任何一种静脉化疗方案都可以作为中

间型肿 瘤 细 胞 减 灭 术 ( interval debulking surgery，

IDS) 前的 NACT 方案( 图 2) 。指南列出如: 紫杉醇 /
卡铂 3 周疗、紫杉醇( 周疗) 、卡铂( 3 周疗) 、紫杉醇

( 周疗) 、卡铂( 周疗) 、多西他赛 /卡铂、卡铂 /脂质体

阿霉素、紫杉醇 /卡铂 /贝伐单抗 + 维持性贝伐单抗

( ICON7) 、紫杉醇 /卡铂 /贝伐单抗 + 维持性贝伐单

抗( GOG-218) 、多西他赛 /卡铂 /贝伐单抗 + 维持性

贝伐单抗( GOG-218 ) 、多西他赛 /奥沙利铂 /贝伐单

抗 + 维持性贝伐单抗。紫杉醇 /顺铂方案证据块正

在开发中。

图 2 新辅助化疗方案证据块

Figure 2． Evidence Blocks for Neoadjuvant Chemotherapy
Ｒegimens

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

2. 2 目前指南针对Ⅰ期患者一线辅助治疗可选

方案

Ⅰ期患者化疗方案可选择范围较窄，可选方案

疗效、安全性和可负担性均为较高水平( 图 3) 。包

括: 紫杉醇 /卡铂( 3 周疗) ; 多西他赛 /卡铂; 多柔比

星脂质体 /卡铂。对于年龄大于 70 岁和或合并症患

者，可选择紫杉醇( 135 mg /m2 ) /卡铂; 紫杉醇( 周
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疗) /卡铂( 周疗) 方案。紫杉醇 /顺铂方案证据块正

在开发中。

图 3 Ⅰ期患者一线辅助治疗可选方案证据块

Figure 3． Evidence Blocks for First-Line Primary /Adjuvant
Chemotherapy Ｒegimens for Stage Ⅰ Ovarian Cancer

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

2. 3 目前证据块针对Ⅱ ～Ⅳ期患者一线初始 /辅
助治疗可选方案

其中对于Ⅱ ～Ⅲ期满意的肿瘤细胞减灭术患者

可选腹腔 /静脉( IP /Ⅳ) 联合化疗方案: 如紫杉醇 /
顺铂; IP /Ⅳ紫杉醇 /卡铂联合化疗方案( 证据块正在

开发中) ; 单纯静脉化疗方案: 紫杉醇 /卡铂 3 周疗、
紫杉醇( 周疗) /卡铂( 3 周疗) 、紫杉醇( 周疗) /卡铂

( 周疗) 、多西他赛 /卡铂、卡铂 /脂质体阿霉素、紫杉

醇 /卡铂 /贝伐单抗 + 维持性贝伐单抗( ICON7) 、紫
杉醇 /卡 铂 /贝 伐 单 抗 + 维 持 性 贝 伐 单 抗 ( GOG-
218) 、多西他赛 /卡铂 /贝伐单抗 + 维持性贝伐单抗

( GOG-218) 、多西他赛 /奥沙利铂 /贝伐单抗 + 维持

性贝伐单抗、紫杉醇 /顺铂( 3 周Ⅳ) 方案( 证据块正

在开发中) 。对于年龄大于 70 岁和或合并症患者，

可选择紫杉醇( 135 mg /m2 ) /卡铂、紫杉醇( 周疗) /
卡铂( 周疗) 方案( 图 4) 。

图 4 Ⅱ ～Ⅳ期患者一线辅助治疗可选方案证据块

Figure 4． Evidence Blocks for First-Line Primary /Adjuvant Chemotherapy Ｒegimens for Stage Ⅱ ～Ⅳ Ovarian Cancer

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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2. 4 采用 NACT + IDS 模式治疗患者其他方案

顺铂腹腔热灌注化疗( 图 5 ) 及 IP / IV 紫杉醇 /
卡铂( 图 6) 。

图 5 采用 NACT + IDS 模式治疗术中 HIPEC 方案证据块

Figure 5． Evidence Blocks for HIPEC for Patients Treated
with NACT + IDS

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

图 6 采用 NACT +IDS 模式治疗术后 IP/ IV 辅助方案证据块

Figure 6． Evidence Blocks for IP / IV Adjuvant Therapy af-
ter NACT + IDS

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

2. 5 不常见的上皮性卵巢癌( less common ovari-
an cancers，LCOCs) 化疗方案的选择

上皮性卵巢癌不同组织亚型预后不同，其发病

率占比也有较大差别［5］，高级别浆液性癌( 70% ) 、
透明细胞癌( 12% ) 、子宫内膜样腺癌( 11% ) 、黏液

性肿瘤( 3% ) 、低级别浆液性癌( 3% ) ，因癌肉瘤发

病率极低，目前化疗方案同上皮性卵巢癌。癌肉瘤

( 图 7) : 卡铂 /异环磷酰胺、顺铂 /异环磷酰胺、紫杉

醇 /异环磷酰胺。黏液性肿瘤( 图 8 ) ，IC 期: 5-FU /
亚叶酸钙 /奥沙利铂、卡培他滨 /奥沙利铂;Ⅱ～Ⅳ期:

5-FU /亚叶酸钙 /奥沙利铂、5-FU /亚叶酸钙 /奥沙利

铂 /贝伐单抗、卡培他滨 /奥沙利铂、卡培他滨 /奥沙

利铂 /贝伐单抗。低级别浆液性癌或 G1 子宫内膜

样癌激素疗法( 图 9) ，一线初始 /辅助: IC 期 /Ⅱ～Ⅳ
期: 阿那曲唑、来曲唑、依西美坦、醋酸亮丙瑞林、他
莫昔芬、氟维司群。一线初始 /辅助治疗后的维持治

疗，IC ～Ⅳ期: 阿那曲唑、来曲唑、依西美坦、醋酸亮

丙瑞林、他莫昔芬。

图 7 癌肉瘤补充方案证据块

Figure 7． Evidence Blocks for Additional Options for
MMMT
( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

图 8 黏液性肿瘤补充方案证据块

Figure 8． Evidence Blocks for Additional Options for Mu-
cinous Neoplasms

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

图 9 低级别浆液性癌或 G1 子宫内膜样癌激素疗法证据块

Figure 9． Evidence Blocks for Hormone Therapy for Low-
Grade Serous Carcinoma or Grade 1 Endometrioid Carcinoma

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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2. 6 Ⅱ ～Ⅳ期高级别浆液性癌或 2 ～ 3 级子宫内

膜样腺癌一线维持治疗

治疗后达 CＲ /PＲ 患者，一线初始 /辅助化疗后

维持治疗的证据块( 图 10) : 奥拉帕利、尼拉帕利、卢
卡帕利、贝伐珠单抗、贝伐珠单抗 /奥拉帕利、贝伐珠

单抗 /尼拉帕利( 奥拉帕利不耐受者) 。

图 10 Ⅱ ～Ⅳ期高级别浆液性癌或 2 ～3 级子宫内膜样腺癌一线维持治疗方案证据块

Figure 10． Evidence Blocks for Maintenance Therapy after First-Line Primary /Adjuvant Chemotherapy for Stage Ⅱ ～Ⅳ
High-Grade Serous Carcinoma or Grade 2 ～3 Endometrioid adenocarcinoma

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

2. 7 铂敏感复发治疗的证据块

铂敏感复发性卵巢癌治疗方案较多，首选( 图
11) 细胞毒性治疗方案: 卡铂 /吉西他滨、卡铂 /吉西

他滨 /贝伐单抗、卡铂 /阿霉素脂质体、卡铂 /阿霉素

脂质体 /贝伐单抗、卡铂 /紫杉醇、卡铂 /紫杉醇 /贝伐

单抗、顺铂 /吉西他滨。靶向治疗方案: 贝伐珠单抗。
其他推荐意见( 图 12) 中，细胞毒性治疗方案: 卡铂 /
多西他赛、卡铂和紫杉醇( 每周) 、卡培他滨、卡铂、
顺铂、环磷酰胺、多柔比星、异环磷酰胺、伊立替康、
美法仑、奥沙利铂、紫杉醇、白蛋白结合型紫杉醇、培
美曲塞、长春瑞滨。靶向治疗方案: 帕唑帕尼、尼拉

帕利 /贝伐珠单抗、尼拉帕利、奥拉帕利、卢卡帕利。
激素疗法: 阿那曲唑、依西美坦、来曲唑、醋酸戈舍瑞

林、醋酸亮丙瑞林、醋酸甲地孕酮、他莫昔芬( 不推

荐用于低级别浆液性癌) 。在某些情况下有用方案
( 图 13) ，细胞毒性治疗: 卡培他滨 /奥沙利铂、卡培

他滨 /奥沙利铂 /贝伐珠单抗、卡铂 /白蛋白结合型紫

杉醇、卡铂 /紫杉醇( 年龄 ＞ 70 岁) ; 诊断黏液性肿

瘤: 5-氟尿嘧啶 /亚叶酸钙 /奥沙利铂、5-氟尿嘧啶 /
亚叶酸钙 /奥沙利铂 /贝伐珠单抗; 对于透明细胞癌:

伊立替康 /顺铂。靶向治疗: 达拉非尼 /曲美替尼、恩
曲替 尼、拉 罗 替 尼、mirvetuximab soravtansine-gynx /
贝伐珠单抗( 证据块开发中) 、塞普替尼; 对于低级

别浆液性癌: 曲美替尼、比美替尼。免疫治疗: 帕博

利珠单抗、多塔利单抗。激素疗法: 氟维司群( 用于

低级别浆液性癌) 。

图 11 铂敏感复发首选治疗方案证据块
Figure 11． Evidence Blocks for Preferred Ｒegimens for
Platinum-Sensitive Ｒecurrence
( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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图 12 铂敏感复发其他推荐治疗方案证据块

Figure 12． Evidence Blocks for Other Ｒecommended Ｒegimens for Platinum-Sensitive Ｒecurrence

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

图 13 铂敏感复发某些情况下有用治疗方案证据块块

Figure 13． Evidence Blocks for Ｒegimens Useful in Certain Circumstances for Platinum-Sensitive Ｒecurrence

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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2. 8 铂敏感复发治疗后的维持治疗

复发化疗后患者仍推荐维持治疗( 图 14) ，复发

时应用贝伐珠单抗者，推荐贝伐珠单抗继续维持，完

成 2 线及以上铂为基础的化疗后，胚系 BＲCA 患者

推荐尼拉帕利，胚系 /体系 BＲCA 突变患者推荐奥拉

帕利、卢卡帕利。

图 14 铂敏感复发化疗后维持治疗方案证据块

Figure 14． Evidence Blocks for Maintenance Therapy after Chemotherapy for Platinum-Sensitive Ｒecurrence

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

2. 9 铂耐药复发治疗的证据块

铂耐药复发患者首选推荐方案( 图 15) ，细胞毒

性治疗方案: 环磷酰胺( 口服) /贝伐珠单抗、多西他

赛、依托泊苷( 口服) 、吉西他滨、多柔比星脂质体、多
柔比星脂质体 /贝伐珠单抗、紫杉醇( 周疗) 、紫杉醇

( 周疗) /贝伐珠单抗、拓扑替康、拓扑替康 /贝伐珠单

抗; 靶 向 治 疗 方 案: 贝 伐 珠 单 抗、mirvetuximab sor-
avtansine-gynx。其他推荐方案( 图 15) ，细胞毒性治

疗: 卡培他滨、卡铂、卡铂 /多西他赛、卡铂 /紫杉醇( 周

疗) 、卡铂 /吉西他滨、卡铂 /吉西他滨 /贝伐珠单抗、卡

铂 /多柔比星脂质体、卡铂 /多柔比星脂质体 /贝伐珠

单抗、卡铂 /紫杉醇、卡铂 /紫杉醇 /贝伐珠单抗、环磷

酰胺、环磷酰胺( 口服) /帕博利珠单抗 /贝伐珠单抗、
多柔比星、吉西他滨 /贝伐珠单抗、吉西他滨 /顺铂、异
环磷酰胺、伊立替康、伊沙匹隆 /贝伐珠单抗、美法仑、
奥沙利铂、紫杉醇、白蛋白结合型紫杉醇、培美曲塞、
索拉非尼 /拓扑替康、长春瑞滨。靶向治疗方案: 尼拉

帕利、帕唑帕尼、奥拉帕利、卢卡帕利。激素治疗: 阿

那曲唑、依西美坦、来曲唑、醋酸戈舍瑞林、醋酸亮丙

瑞林、醋酸甲地孕酮、他莫昔芬( 不推荐低浆) 。

图 15 铂耐药复发治疗方案证据块

Figure 15． Evidence Blocks for Ｒegimens for Platinum-Sensitive Ｒecurrence
( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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2. 10 铂耐药复发或铂难治治疗证据块

其他推荐方案( 图 16 ) ，靶向治疗: 达拉非尼 /
曲美 替 尼、恩 曲 替 尼、拉 罗 替 尼、fam-trastuzumab
deruxtecan-nxki( 证据块开发中) 、mirvetuximab sor-
avtansine-gynx /贝伐珠单抗、塞普替尼。用于低级

别浆液 性 癌: 曲 美 替 尼、比 美 替 尼。免 疫 治 疗:

帕博利珠单抗、多塔利单抗。激素疗法，用于低级

别浆 液 性 癌: 氟 维 司 群。细 胞 毒 性 治 疗: 卡 铂 /
紫杉醇 ( 年龄大于 70 岁) 、卡铂 /白蛋白结合型紫

杉醇。

图 16 铂耐药 /铂难治复发治疗方案证据块

Figure 16． Evidence Blocks for Ｒegimens for Platinum-Ｒesistant or Platinum-Ｒefractory Ｒecurrence

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

3 非上皮性卵巢癌化疗方案选择

3. 1 恶性生殖细胞瘤和性索间质瘤一线化疗方案

的证据块

恶性生殖细胞一线化疗方案( 图 17 ) : BEP( 博

来霉素、依托泊苷、顺铂) 、依托泊苷 /卡铂。性索间

质肿瘤一线化疗方案( 图 18) : BEP( 博来霉素、依托

泊苷、顺铂) 、依托泊苷 /顺铂( EP) 、紫杉醇 /卡铂。

图 17 恶性生殖细胞一线化疗方案证据块

Figure 17． Evidence Blocks for First-Line Primary /Adju-
vant Chemotherapy for Malignant Germ Cell Tumors

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

图 18 性索间质肿瘤一线化疗方案证据块

Figure 18． Evidence Blocks for First-Line Primary /Adju-

vant Chemotherapy for Malignant Sex Cord-Stromal

Tumors

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

3. 2 恶性生殖细胞瘤及性索间质肿瘤的复发治疗

恶性生 殖 细 胞 瘤 的 复 发 治 疗 方 案 ( 图 19 ) ，

细胞毒治疗: 有潜在疗效: TIP( 紫杉醇 /异环磷酰

胺 /顺铂) ; 细 胞 毒 治 疗: 姑 息 性: 依 托 泊 苷 /顺 铂

( EP) 、多 西 他 赛、多 西 他 赛 /卡 铂、依 托 泊 苷 ( 口
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服) 、吉 西 他 滨 /紫 杉 醇 /奥 沙 利 铂、吉 西 他 滨 /奥
沙利铂、VIP ( 依 托 泊 苷、异 环 磷 酰 胺、顺 铂) 、紫

杉醇、紫 杉 醇 /卡 铂、紫 杉 醇 /吉 西 他 滨、紫 杉 醇 /
异环磷酰胺、帕博利珠 单 抗、VeIP ( 长 春 新 碱、异

环磷酰胺、顺铂) 、VAC ( 长 春 新 碱、更 生 霉 素、环

磷酰胺) 。恶性性索间质瘤的复发治疗方案 ( 图

19 ) ，细胞毒性治 疗: BEP ( 博 来 霉 素、依 托 泊 苷、

顺铂) 、多西他赛、依托泊苷 /顺铂( EP) 、紫杉醇、
紫杉醇 /卡铂、紫杉醇 /异环磷酰胺、VAC ( 长春新

碱、更生霉素、环磷 酰 胺) ; 激 素 治 疗; 阿 那 曲 唑、
依西美坦、来曲唑、醋酸亮丙瑞林( 用于颗粒细胞

瘤) 、醋酸戈舍 瑞 林 ( 用 于 颗 粒 细 胞 肿 瘤) ( 证 据

块开发中) 、他莫昔芬; 靶向治疗方案: 贝伐单抗( 单

药治疗) 。

图 19 恶性生殖细胞肿瘤及性索间质肿瘤复发化疗方案证据块

Figure 19． Evidence Blocks for Chemotherapy Ｒegimens for Ｒecurrence of Malignant Germ Cell Tumors and Malignant
Sex Cord-Stromal Tumors

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

4 讨 论

指南目前参考文章数据首要原则为以英语发表

的人体研究，从而缩小搜索结果范围。此外，还排除

了以下情况的文章: ( 1) 涉及尚未获得 FDA 批准的

研究药物，( 2) 与疾病部位无关; ( 3) 为临床试验方

案; ( 4) 为非系统性综述。预印本、会议摘要等被认

为与本指南相关并经专家组讨论的其他来源的文章
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的数据，也是指南参考的选择之一。目前国内杂志

相关药物对比临床实验不会纳入 NCCN 参考范围。
同样，FDA 未批准药物，如紫杉醇脂质体、洛铂等暂

不会出现在指南当中。虽然奈达铂也未获得 FDA
批准，也未出现在一线或者后线联合治疗推荐中，但

在讨论部分已经提及。来自 ChiCTＲ-TＲC-11001333
研究［6］，与卡铂组相比，奈达铂组显著延长了无进

展生存期( progression-free survival，PFS) ( P = 0. 02) ，

但没 有 改 善 总 生 存 期 ( overall survival，OS ) ( P =
0. 53) ; 奈达铂组患者 3 级或 4 级白细胞减少的发生

率也较低( P = 0. 03) 。因此，此类药物 FDA 获批和

更多的临床试验证据的开展，是其纳入指南推荐方

案的必经之路。
指南建议的首选治疗方案需要有良好的疗效、

安全性和证据质量，并且具有经济优势。其它推荐

方案是可能存在疗效有限、毒性更大或不太成熟数

据的措施，或同等结果但其经济负担较重等情况。
卵巢癌化疗方案是许多前瞻性随机试验的研究重

点。然而，多数临床试验未显示不同方案在疗效

( 如 PFS、OS) 上有明显差异，但却显示出了毒性、完
成率和生活质量( quality of life，QOL) 的不同。以证

据块评分综合来看，前线治疗各首选和其他推荐各

化疗方案中 E、S 评分同样未见差异，因此疗效和安

全性也并不是区分此两类推荐方案的重点。临床工

作化疗方案选择推荐时可得出较为明确的结论，首

选推荐和其他推荐在疗效和安全性上并没有差异。
而不同化疗方案的细胞毒性、完成率、QOL 和经济

费用存在差异，这也是我们在区分首选方案和次首

选方案的重要关注点。因此，在特殊人群需要选择

其他方案时我们应该注意一下几点: 是因为 E 或 S
较首选方案差，还是因为 Q、C 原因导致评分低，亦

或是仅因为 A 导致其归入其他方案。对于个体而

言，或许其他推荐是更合适的治疗方案。

Ⅰ期上皮性卵巢癌化疗方案的选择，目前指南中

推荐方案降为五个，其中包括两项为特殊群体( 年龄

＞70 岁和或合并症患者) ，另外四个推荐方案分别

为: 紫杉醇 /卡铂 3 周疗、多西他赛 /卡铂、多柔比星脂

质体 /卡铂、多西他赛 /奥沙利铂 /贝伐珠单抗 + 贝伐

珠单抗维持治疗方案。前三个方案的有效性和安全

性均相同，分别为 4 分和 3 分，在证据的质量和一致

性方面紫杉醇和多柔比星脂质体方案更具优势( 4
分) ，多西他赛稍差( 3 分) 。但是在可负担性方面，多

柔比星脂质体方案稍差于其他两个方案，为 3 分。综

合评估紫杉醇 /卡铂方案仍为最优方案，虽然此三个

方案安全性评分均为 3 分，但是化疗相关不良反应仍

存在差异( 图 20) 。据 SCOTＲOC1 研究［7］发现，多西

他赛 /卡铂的 PFS、OS 和 QOL 与紫杉醇 /卡铂方案相

似，而且神经毒性、关节痛、肌痛、脱发和腹痛的发生

率较低，但其它不良事件( 如胃肠道反应、外周水肿、
过敏反应和指甲变化) 的发生率较高。研究［8］表明，

多柔比星脂质体 /卡铂的应答率更高，但是 PFS 和 OS
与紫杉醇 /卡铂相当。与紫杉醇 /卡铂相比，多柔比星

脂质体 /卡铂的血液学毒性、皮肤毒性和口腔炎发生

率更高，而神经毒性和脱发发生率更低。两个治疗组

的总体 QOL 和大多数功能症状量表相同。就多西他

赛 /卡铂和多柔比星脂质体 /卡铂方案两个方案而言，

临床可用于神经毒性高风险患者( 如老年患者、糖尿

病、神经退行性病变、肝肾功能不全患者等) 。对于有

脱发需求较强烈但不能负担过多医疗费用的患者，可

选多西他赛方案; 对于经济条件允许的患者多柔比星

脂质体联合方案则是更好的选择。对于多西他赛 /
奥沙利 铂 /贝 伐 珠 单 抗 + 贝 伐 珠 单 抗 维 持 方 案，

2023． V2 版本证据块显示其 E ( 3 ) ． S ( 3 ) ． Q ( 2 ) ．
C( 2) ． A( 2) 评分在疗效、证据等级、可负担性方面

均差于前三方案，此可能为其在 2024． V1 版本中

Ⅰ期卵巢癌可选方案中被剔除的原因。

图 20 Ⅰ期卵巢癌初始治疗不同方案评分及不良反应情况对比

Figure 20． Evidence Blocks for Chemotherapy Ｒegimens for Ｒecurrence of Malignant Germ Cell Tumors and Malignant
Sex Cord-Stromal Tumors

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)
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Ⅱ ～Ⅲ期卵巢癌一线初始 /辅助化疗多种方案

可选择且不同化疗方案不良反应存在差异( 图 21) ，

对于满意的肿瘤细胞减灭术患者选择 IP /Ⅳ紫杉

醇 /顺铂方案疗效评分为 5 分，显著改善患者 PFS 和

OS［9-11］。一项研究显示［12］，手术达到 Ｒ0 的患者中，

有 78 名患者接受 IP /Ⅳ方案，10 年生存率为 50%，

而对照组为 33% ( n = 75) 。而目前此方案临床应用

并不满意，2015 年一项调查研究表明［13］，在美国不

同的癌症中心，符合条件的女性使用腹腔化疗的比

例差异很大，从 4% 到 67% 不等，原因尚不完全清

楚。可能和 IP /Ⅳ化疗方案相对复杂且增加毒性相

关。GOG-104，GOG-114 和 GOG-172 三个大型随机

对照临床实验［14］表明，纳入首次手术后残留疾病 ＜
1 厘米患者，将 IV 方案与 IP /Ⅳ方案进行比较，发现

IP /Ⅳ化疗可改善 PFS 和 /或 OS。但会增加患者白

系和巨系骨髓抑制风险，同样也会增加非血液学毒

性( 胃肠道和代谢毒性、肾毒性、腹痛、神经毒性、感
染、疲劳) 的风险。此三项临床实验顺铂腹腔灌注

化疗剂量均为 100 mg /m2，目前指南剂量推荐为顺铂

75 ～100 mg /m2 区间范围，可能是因为此方案安全性

评分仅为 2 分，较多的并发症也是临床难以全面开展

的原因之一，降低顺铂剂量可能会降低副反应和增加

临床采用率。在 NACT + IDS 后使用 IP 化疗方案的

数据有限，OV21 /PETＲOC ( NCT00993655) ［15］是一个

随机 2 期的临床实验，旨在验证在接受 NACT 的

ⅡB ～ⅣA期患者中，术后 IP /Ⅳ化疗是否能改善预

后，其为 3 臂研究，组 1: 紫杉醇 135 mg /m2Ⅳ第 1 天

+ 卡铂 AUC 5 /6 IV 第 1 天 + 紫杉醇 60 mg /m2Ⅳ第

8 天，组 2: 紫杉醇 135 mg /m2 IV 第 1 天 + 顺铂 75
mg /m2 IP 第 1 天 + 紫杉醇 60 mg /m2 IP 第 8 天，紫

杉醇 135 mg /m2Ⅳ第 1 天 + 卡铂 AUC 5 /6 IP 第 1 天

+ 紫杉醇 60 mg /m2 IP 第 8 天，主要终点是 9 个月疾

病进展率( PD9) 。在前 9 个月的进展或死亡率趋势

中卡铂 /紫杉醇 IP /Ⅳ方案( 第 3 组，24． 5% ) 优于顺

铂 /紫杉醇 IP /Ⅳ方案( 第 2 组，34． 7% ) 或卡铂 /紫
杉醇Ⅳ方案( 第 1 组，38． 6% ) ，但并无 PFS 和 OS 差

异。一项日本研究［16］显示，对比紫杉醇静脉周疗方

案 + 经腹腔注射卡铂 /静脉注射卡铂相比，腹腔灌注

卡铂组无进展生存期有了统计学意义上的显著提

高，但两组患者的总生存期没有差异。基于此，指南

将紫杉醇周疗 + 卡铂腹腔灌注方案纳入在某些情况

下有用的方案中，此方案暂未开发出证据块评分，指

南中暂无紫杉醇 3 周疗 + 卡铂腹灌方案推荐。目前

仍存在一些反对观点，GOG-0252［17］是一项大型随

机试验，选取在Ⅱ /Ⅲ期满意切除术后( ≤1 cm) 或

Ⅲ /Ⅳ期不满意手术 ( ＞ 1 cm) 的患者。结果显示，

与紫杉醇 /卡铂 /贝伐单抗静脉联合方案相比，IP 卡

铂或 IP 顺铂均未改善 OS 和 PFS，究其原因: ( 1 ) 贝

伐珠单抗的应用可能降低了组间 PFS 和 OS 差异;

( 2) IP 组顺铂剂量为 75 mg /m2，而非既往临床实验

中使用的 100 mg /m2。

图 21 Ⅱ ～Ⅳ期卵巢癌初始治疗不同方案评分及不良反应情况对比

Figure 21． Comparison of Scores and Adverse Effects of Different Initial Treatment Ｒegimens for Stage Ⅱ ～Ⅳ Ovarian
Cancer

( 评分图来自 NCCN 证据块TM指南)

与高级别浆液性癌相比，低级别浆液性癌( low-
grade serous carcinoma，LGSC) 对化疗的反应通常较

差，但其生存期更长［18-19］。本次更新中，将 IC 期和

Ⅱ ～Ⅳ期 LGSC 来曲唑维持治疗从 2B 类推荐改为
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2A 类推荐，与 2023． V2 证据块版本相比来曲唑维持

治疗评分 E ( 3 ) ． S ( 4 ) ． Q ( 3 ) ． C ( 3 ) ． A ( 4 ) 未见改

变。他莫昔芬不再作为此类患者内分泌维持治疗推

荐药物。恶性性索间质肿瘤Ⅱ ～Ⅳ期辅助治疗铂为

基础的化疗备注删除 2B 类推荐，改为 2A 类推荐。
但推荐可用方案中仍为紫杉醇 /卡铂( 首选) ( 2A
类) 、EP( 依托泊苷、顺铂) ( 2B 类) 或 BEP ( 博来霉

素、依 托 泊 苷、顺 铂) ( 2B 类) 。从 证 据 块 评 分 看

BEP ( ESQCA: 4． 2． 3． 3． 3 ) 、TC ( ESQCA:

4. 3. 3. 3. 3) 、EP ( ESQCA: 4． 2． 3． 4． 3) ，从疗效角度

看三者无差异，但从安全性角度 TC 方案高于其他

两个方案，EP 方案有更好的证据一致性。
合理有效、经济安全的化疗方案是提高卵巢癌

患者依从性及远期生存的保障。NCCN 证据块指南

通过对化疗方案进行 5 个不同维度的评价，从根源

上解释了不同化疗方案的优劣性，使得各方案推荐

原因一目了然，弥补了传统 NCCN 指南的不明朗之

处，为临床选择治疗方案提供了更加详实的参考。
NCCN 证据块指南的应用及普及，有望加强卵巢癌

复发患者临床规范化治疗，从而进一步实现个体化、
精准化治疗，为提高多程治疗患者的生存质量及总

生存期奠定重要的基础。
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