
　　作者单位：２３００３１　合肥，中国人民解放军联勤保障部队第９０１医院（原解放军第１０５医院）肿瘤一科（王崇、陆林），肿瘤四科（高世乐）

通讯作者：高世乐，电子信箱：ｇｓｌｈｆ０５５１＠１６３．ｃｏｍ

白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂在铂类敏感

复发性卵巢癌患者中的临床观察

王　崇　陆　林　高世乐

摘　要　目的　观察白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂在铂类敏感复发性卵巢癌患者中的疗效和不良反应。方法　选取笔者

医院 ２０１４年 １月 １日 ～２０１６年 １月 １日收治的 ６０例铂类敏感复发性卵巢癌患者作为研究对象，按照数字表法随机分为对照组

２８例和治疗组 ３２例。对照组给予吉西他滨联合卡铂方案化疗，治疗组给予白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂方案化疗，３周为 １个

化疗周期，共化疗 ４个周期。化疗结束后 １个月比较两组患者 ＫＰＳ评分、肿瘤标志物 ＣＥＡ、ＣＡ１２５变化，按照 ＲＥＣＩＳＴ１．１评价

ＣＲ、ＰＲ、ＳＤ、ＰＤ和 ＯＲＲ、ＤＣＲ以及不良反应情况。结果　两组患者治疗后生活质量较治疗前有所提高，治疗组患者 ＫＰＳ评分稍

高于对照组，但两组间 ＫＰＳ比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗组患者血清 ＣＥＡ及 ＣＡ１２５低于对照组患者（Ｐ＜０．０５）。对

照组患者 ＣＲ、ＰＲ、ＳＤ、ＰＤ和 ＯＲＲ、ＤＣＲ分别为 ２、１３、９、４例和 ５３．６％、８５．７％，治疗组患者 ＣＲ、ＰＲ、ＳＤ、ＰＤ和 ＯＲＲ、ＤＣＲ分别为

６、１９、５、２例和 ７８．１％、９３．８％；治疗组患者 ＯＲＲ显著高于对照组（Ｐ＜０．０１），ＤＣＲ高于对照组（Ｐ＜０．０５）。两组患者主要不良

反应为骨髓抑制、恶心、呕吐、腹泻，在骨髓抑制、恶心、呕吐方面差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗组患者腹泻发生率高于对照

组（Ｐ＜０．０５），经对症处理后均缓解，未发生严重致死病例。结论　二线治疗是决定铂类敏感复发性卵巢癌患者预后的重要因

素，白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂方案化疗在铂类敏感复发性卵巢癌中疗效确切，不良反应可控，为铂类敏感复发性卵巢癌患者

提供新的治疗途径，值得临床推广。
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　　卵巢癌是妇科常见恶性肿瘤，早期诊断困难，
７０％以上的卵巢癌患者确诊时已为晚期（Ⅲ ～Ⅳ
期），预后较差

［１］
。治疗上以手术切除为主，但是仅

４２％的患者能够接受肿瘤细胞减灭术治疗，术后辅以
含顺铂（ｃｉｓｐｌａｔｉｎ，ＤＤＰ）或卡铂（ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ，ＣＢＰ）两
药联合化疗为常见一线治疗方案

［２，３］
。２０１５年 ＮＣ

ＣＮ指南亦推荐紫杉醇／卡铂联合化疗，对于一线方案
治疗已经成熟，易于被临床医生和患者接受

［４］
。但

是对于复发后的卵巢癌患者，目前尚无统一的、疗效

确切的治疗方案，因顺铂毒性不良反应较大，多数复

发患者二次治疗难以耐受。紫杉醇联合卡铂虽为标

准化疗方案，但有较高复发率，且紫杉醇在水中几乎

不溶解，必须借助聚氧乙基蓖麻油和无水乙醇助溶，

可发生严重超敏反应，且一线化疗方案再次使用易于

耐药，无法有效控制肿瘤进展。如何选择有效治疗方

案，成为肿瘤科医生关注和研究的热点，白蛋白结合

型紫杉醇（ａｌｂｕｍｉｎ－ｂｏｕｎｄｐａｃｌｉｔａｘｅｌ）是一种新型细
胞毒性药物，通过与人血白蛋白结合形成 １３０ｎｍ大
小的颗粒，其中白蛋白部分能够与血管内皮细胞膜表

面的白蛋白表面受体结合，将紫杉醇通过胞吞作用转

运至肿瘤组织内，可有更高的抗瘤反应性、延长肿瘤

进展时间和较低的过敏反应
［５，６］
。对于白蛋白结合

型紫杉醇联合卡铂在复发性卵巢患者中疗效如何，值

得期待。下面就笔者医院初治后铂类敏感复发性卵

巢癌患者，分别给予两种不同化疗方案，观察其疗效

和不良反应，归纳分析总结如下。

资料与方法

１．一般资料：选取笔者医院 ２０１４年 １月 １日 ～
２０１６年１月１日收治的６０例初治后铂类敏感复发性
卵巢癌患者作为研究对象，患者平均年龄 ５１．６（３１～
６５）岁；有病理学支持诊断，初始治疗术后 ＦＩＧＯ分期
Ⅰ期３例，Ⅱ期 １２例，Ⅲ期 ３９例，Ⅳ期 ６例，其中浆
液性腺癌１８例，内膜样腺癌２２例，黏液样腺癌 ９例，
透明细胞癌 ３例，腺癌 ６例，其他 ２例。复发病灶位
于盆腔２５例，腹腔 １１例，腹盆腔 ２０例，其他 ４例。
所有患者入组标准：①均接受过肿瘤细胞减灭术以及
含铂方案化疗，化疗方案为紫杉醇或多西紫杉醇联合

顺铂或卡铂，首次治疗后评价达 ＣＲ或 ＰＲ；②停止化
疗后１２个月以上出现进展或复发，即为铂类敏感性

复发
［７］
；③ＫＰＳ评分≥７０分，预计生存期≥６个月；④

经影像学和肿瘤标志物 ＣＥＡ、ＣＡ１２５定期随访明确
为肿瘤复发，且影像学有可测量病灶；⑤复发后请妇
科会诊无再次手术指征；⑥有知情同意书及医学伦理
学委员会通过。排除标准：①严重肝脏、肾脏、心脏、
脑功能不全者；②初次化疗含吉西他滨或白蛋白结合
型紫杉醇方案；③哺乳期、妊娠期女性；④精神疾病不
能合作者；⑤第２次复发肿瘤；⑥晚期恶病质。６０例
患者按照随机数字表法分为对照组 ２８例和治疗组
３２例。对照组给予吉西他滨联合卡铂方案化疗，治
疗组给予白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂方案化疗。

两组患者在年龄、病理类型、复发部位、ＫＰＳ评分、肿
瘤标志物 ＣＥＡ及 ＣＡ１２５等一般资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。

２．治疗药物：注射用盐酸吉西他滨，规格 ０．２克／
支，国药准字 Ｈ２００３０１０４，购自江苏豪森药业股份有
限公司；注射用紫杉醇（白蛋白结合型），规格 １００毫
克／支，进口药品注册证号 Ｈ２００９１０５９，ＡｂｒａｘｉｓＢｉｏ
Ｓｃｉｅｎｃ，ＬＬＣ；卡铂注射液，规格 １００ｍｇ／１０ｍｌ，国药准
字 Ｈ２００２０１８０，购自齐鲁制药有限公司。

３．化疗方案：对照组 ２８例患者给予吉西他滨联
合卡铂方案化疗，具体为吉西他滨 １０００ｍｇ／ｍ２Ｄ１／８，

卡铂 ３００ｍｇ／ｍ２Ｄ１；治疗组 ３２例患者给予白蛋白结
合型紫杉醇联合卡铂方案化疗，白蛋白结合型紫杉醇

２６０ｍｇ／ｍ２Ｄ１，卡铂用法用量同对照组。化疗期间常
规镇吐、制酸、补液，每 ３周为 １个化疗周期，共行 ４
个周期。化疗前常规心电图、血常规、肝脏、肾功能电

解质、肿瘤标志物 ＣＥＡ、ＣＡ１２５、尿粪常规检查，化疗
期间常规复查血常规，每 ３周复查肝脏、肾功能电解
质，化学发光免疫分析法检测血清 ＣＥＡ（正常值≤
５ｎｇ／ｍｌ）及 ＣＡ１２５（正常值 ＜３５Ｕ／ｍｌ）。血液学毒性
按 ＷＨＯ分级标准，Ⅰ度和Ⅱ度者在 ＧＣＳＦ支持下继
续既定剂量化疗，Ⅲ度减量２５％，Ⅳ度中止化疗［８］

。

４．评价标准：化疗结束后评价所有患者 ＫＰＳ评
分，并复查影像学计算肿瘤体积，按实体瘤 ＲＥＣＩＳＴ１．１
评价疗效标准分为４级［９］

：（１）完全缓解（ｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅ
ｓｐｏｎｓｅ，ＣＲ）：所有目标病灶完全消失。（２）部分缓解
（ｐａｒｔｉａｌｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＰＲ）：所有可测量目标病灶的直径
总和低于基线≥３０％。（３）疾病稳定（ｓｔａｂｌｅｄｉｓｅａｓｅ，
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ＳＤ）：介于 ＰＲ和 ＰＤ之间。（４）疾病进展（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）：可测量目标病灶的直径总和增加≥
２０％，除此以外，必须满足直径和的绝对值增加至少
５ｍｍ，或出现新病灶。另外，客观有效率（ｏｂｊｅｃｔｉｖｅｒｅ
ｓｐｏｎｓｅｒａｔｅ，ＯＲＲ）＝（ＣＲ＋ＰＲ）／总例数 ×１００％；疾

病控制率（ｄｉｓｅａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｒａｔｅ，ＤＣＲ）＝（ＣＲ＋ＰＲ＋
ＳＤ）／总例数 ×１００％。

５．治疗期间常见不良反应评价：骨髓抑制程度、
胃肠道反应程度按 ＷＨＯ分级，详见表１。

表 １　治疗期间不良反应 ＷＨＯ分级标准

项目 ０度 Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

白细胞（×１０９／Ｌ） ≥４．０ ３．０～３．９ ２．０～２．９ １．０～１．９ ＜１．０

中性粒细胞（×１０９／Ｌ） ≥２．０ １．５～１．９ １．０～１．４ ０．５～０．９ ＜０．５
恶心呕吐 无症状 恶心 短暂呕吐 呕吐需治疗 难以控制的呕吐

腹泻 无症状 短暂（＜２天） 能耐受（＞２天） 不能耐受，需治疗 血性腹泻

　　６．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件对数
据进行统计分析，计量资料采用 ｔ检验，计数资料采
用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，以 Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

结　　果
１．两组患者治疗前后 ＫＰＳ评分及肿瘤标志物变

化：对照组与治疗组治疗后腹痛、腹胀、便秘等临床症

状不同程度较前改善，患者饮食、睡眠、食欲、精神状

态均较前增加，生活质量明显提高，治疗组 ＫＰＳ评分
稍高于对照组患者，但差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５）；治疗组患者血清 ＣＥＡ及 ＣＡ１２５低于对照组
患者（Ｐ＜０．０５），差异有统计学意义，详见表２。

表 ２　两组患者 ＫＰＳ评分及肿瘤标志物 ＣＥＡ及 ＣＡ１２５变化

组别 ｎ ＫＰＳ ＣＥＡ（ｎｇ／ｍｌ） ＣＡ１２５（Ｕ／ｍｌ）
对照组 ２８ ７２．８±１１．２ ５．５±１．２ ３９．５±６．７
治疗组 ３２ ７８．５±１０．６ ３．２±０．７ ３１．３±４．２

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　　２．所有患者治疗后复查腹部及盆腔增强 ＣＴ检
查：影像学评价对照组 ２８例患者中 ＣＲ、ＰＲ、ＳＤ、ＰＤ
为２、１３、９、４例，ＯＲＲ、ＤＣＲ为 ５３．６％、８５．７％；治疗
组 ３２例患者中 ＣＲ、ＰＲ、ＳＤ、ＰＤ为 ６、１９、５、２例，
ＯＲＲ、ＤＣＲ为 ７８．１％、９３．８％。与对照组比较，治疗
组 ＯＲＲ显著高于对照组（Ｐ＜０．０１），差异有统计学
意义；治疗组 ＤＣＲ高于对照组（Ｐ＜０．０５），差异有统
计学意义，详见表３。

表 ３　两组患者临床疗效评价（ｎ）

组别 ｎ ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ ＯＲＲ（％） ＤＣＲ（％）
对照组 ２８ ２ １３ ９ ４ ５３．６ ８５．７
治疗组 ３２ ６ １９ ５ ２ ７８．１ ９３．８

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１

　　３．不良反应：各组患者治疗期间主要不良反应为
血液学毒性和消化道反应，其中对照组按 ＷＨＯ分级
标准发生Ⅰ ～Ⅱ度骨髓抑制、恶心、呕吐、腹泻分别为
４例（１４．３％）、８例（２８．６％）、４例（１４．３％）；治疗组

Ⅰ ～Ⅱ度骨髓抑制、恶心、呕吐、腹泻分别为 ６例
（１８６％）、１０例（３１．３％）、６例（１８．８％），治疗组发
生Ⅲ度腹泻 １例（３．１％），均无Ⅳ度毒性不良反应，
全组无治疗相关性死亡，详见表 ４；治疗组 １例患者
首次化疗给予白蛋白结合型紫杉醇输液５ｍｉｎ后发生
过敏反应 １例，给予地塞米松 ５ｍｇ静脉注射后症状
缓解，减慢输液速度未再发生类似不良反应。

表 ４　不同治疗方案Ⅰ ～Ⅲ度毒性不良反应［ｎ（％）］

组别 ｎ 骨髓抑制 恶心、呕吐 腹泻

对照组 ２８ ４（１４．３） ８（２８．６） ４（１４．３）
治疗组 ３２ ６（１８．６） １０（３１．３） ７（２１．９）

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　　４．随访：所有复发性卵巢癌患者治疗后定期复
查，有专人随访，无失联病例，随访率 １００％。第 １年
每３个月 １次，第 ２年每 ６个月 １次，第 ３年及以后
每年１次。复查内容包括肿瘤标志物 ＣＥＡ、ＣＡ１２５及
腹盆腔增强 ＣＴ，最后随访时间 ２０１８年 ６月 １日。所
有患者随访时间最长４４．２个月，最短８．５个月，中位
随访时间２６．９个月；随访结束后对照组存活 ５例，除
１例死于心脑血管疾病，其余死于肿瘤进展，治疗组
存活９例，１例死于交通意外，其余均死于肿瘤进展。
对照 组 １年、３年、５年生存 率分 别为 ７１４％、
４６４％、２１．４％，治疗组 １年、３年、５年生存率分别为
８４．３％、６５．６％、３４．３％，治疗组患者 １年、３年、５年生
存率均高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
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讨　　论
据文献报道，世界女性恶性肿瘤中卵巢癌位居第

７位，病死率位居第 ４位，在妇科肿瘤中病死率中位
居第１位，且发生率逐年上升［１０，１１］

。近年来，对于卵

巢癌的诊断治疗一直是临床医生研究的热点，因确诊

时多为中晚期，主要治疗方法为肿瘤细胞减灭术后辅

助化疗
［１２］
。肿瘤细胞减灭术是指尽最大努力切除原

发病灶及其转移灶，使残余病灶 ＜２ｃｍ［１３］。对于术后
患者辅助化疗方案选择中，一线治疗方案含紫杉醇或

铂类已被多数临床医生接受，早期疗效较好，但患者

最终会复发，５年生存率不理想；约有 ７０％ ～８０％的
患者在初始治疗有效后会复发，其中 ８５％的复发患
者病灶位于腹盆腔内，临床主要表现为恶心、呕吐、腹

痛、腹胀、食欲不振，重者肠梗阻
［１４，１５］

。对于治疗后

复发患者目前尚无统一治疗标准，其中铂类敏感性复

发患者二线化疗仍可使用含铂方案化疗，但单一化疗

疗效有限，对于治疗后复发患者如何选择低毒、高效

化疗方案，尽可能避免交叉耐药，是二线治疗疗效及

提高患者生活质量的关键。

紫杉醇是红豆杉属植物中一种复杂的次生代谢

产物，也是唯一可以促进微管聚合和稳定已聚合微管

的药物。肿瘤细胞接触到紫杉醇后，紫杉醇以微管为

作用靶点，与肿瘤细胞微管蛋白结合，促进微管聚合，

抑制微管聚集，阻断细胞有丝分裂。但是紫杉醇只结

合到聚合的微管上，不与未聚合的微管蛋白二聚体反

应。且紫杉醇为疏水性化合物，在水中不溶解，需借

助无水乙醇、聚氧乙基蓖麻油作为助溶剂，可引起严

重过敏反应、骨髓抑制和神经毒性
［１６］
。而白蛋白结

合型紫杉醇是美国 Ａｂｒａｘｉｓ公司研发的新一代紫杉类
药物，它以人血白蛋白作为药物载体，其中白蛋白可

以与血管内皮细胞膜表面的特异性白蛋白表面受体

ｇｐ６０相结合，促进药物进入肿瘤细胞内，可以将更多
药物聚集在癌细胞内，使得药代动力学呈线性关系，

提高肿瘤间质内的紫杉醇浓度，更强效提高抗瘤活

性
［１７］
。有研究者通过体外细胞培养的方法，发现白

蛋白结合型紫杉醇与内皮细胞的结合和转运是溶剂

型紫杉醇的 ４倍［１８］
。此外，白蛋白结合型紫杉醇不

含助溶剂，过敏反应发生率极低，无需预处理，血液毒

性、消化道毒性、神经毒性均低于紫杉醇注射液。有

临床研究报道，白蛋白结合型紫杉醇在晚期肺癌和乳

腺癌中有较高的临床反应率，白蛋白结合型紫杉醇联

合卡铂已被 ＦＤＡ批准用于一线治疗不适合手术或放
疗的局部晚期或转移性非小细胞肺癌，对于既往紫杉

醇耐药的或接受过紫杉醇多重化疗的晚期乳腺癌采

用白蛋白结合型紫杉醇为基础的化疗，仍可以取得疗

效，但对晚期复发卵巢癌报道较少
［１９，２０］

。

本研究将白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂治疗铂

类敏感复发性卵巢癌患者设定为治疗组，通过与对照

组比较分析，两组患者经全身化疗４个周期后生活质
量及 ＫＰＳ评分均较治疗前提高，治疗组 ＫＰＳ评分虽
高于对照组，但两组间患者比较，差异无统计学意义，

可能与样本量较小有关。化疗后治疗组患者血清肿

瘤标志物 ＣＥＡ及 ＣＡ１２５表达水平低于对照组，说明
血液学检测肿瘤负荷下降；采用实体瘤 ＲＥＣＩＳＴ１．１
评价疗效，治疗组患者客观有效率和疾病控制率分别

为 ７８．１％、９３．８％，显著高于对照组的 ５３．６％和
８５７％，差异有统计学意义，可以得出治疗组患者化
疗后疗效优于对照组。那么在提高疗效的同时，治疗

期间不良反应发生率如何，是临床医生需要关注的另

一重要问题，通过数据分析，两组患者化疗期间常见

不良反应为骨髓抑制、恶心、呕吐、腹泻等，其中骨髓

抑制、恶心、呕吐等不良反应发生率差异无统计学意

义，治疗组腹泻症状发生率为 ２１．９％，高于对照组的
１４．３％，差异有统计学意义。通过对两组患者 ＫＰＳ
评分、实体瘤体积变化、不良反应发生率等指标研究，

可以得出白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂近期疗效客

观，未明显增加药物不良反应发生率，那么治疗后远

期疗效如何，需要进一步随访得出，治疗组在 １、３、５
年生存率均高于对照组，差异有统计学意义，远期疗

效同样可观。

综上所述，对于白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂两

药方案联合化疗在铂类敏感复发性卵巢癌患者，疗效

确切，不良反应可控，值得临床推广。
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ｉｍａｌｃｙｔｏｒｅｄｕｃｔｉｖｅｓｕｒｇｅｒｙｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄｏｖａｒｉａｎｃａｒｃｉｎｏｍａｄｕｒｉｎｇｔｈｅ

ｐｌａｔｉｎｕｍｅｒａ：ａＭｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２００２，２０（５）：

１２４８－１２５９

３　任立新，王亚帝．紫杉醇联合洛铂或顺铂治疗晚期老年卵巢癌的

疗效和安全性［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１３，３３（５）：２２８４－２２８６

４　ＭａＸ，ＣｈｅｎＲ，ＬｉｕＸ，ｅｔａｌ．ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｍａｔｒｉｎｅｏｎＪＡＫ－ＳＴＡＴｓｉｇｎａ

ｌｉｎｇｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎｐａｔｈｗａｙｓｉｎｂｌｅｏｍｙｃｉｎ－ｉｎｄｕｃｅｄｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｉｂｒｏｓｉｓ

［Ｊ］．ＡｆｒＪＴｒａｄｉｔＣｏｍｐｌｅｍｅｎｔＡｌｔｅｒｎＭｅｄ，２０１３，１０（３）：４４２－４４８

５　陈杰，陈春婷，关慧，等．白蛋白结合型紫杉醇联合贝伐珠单抗治

疗复发性卵巢癌的临床分析［Ｊ］．现代肿瘤医学，２０１６，２４（７）：

１１１７－１１１９
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６　程海荣，关慧，陈杰，等．白蛋白结合型紫杉醇与紫杉醇脂质体治

疗复发性卵巢癌近期疗效与安全性分析［Ｊ］．实用妇产科杂志，

２０１５，３１（３）：２２９－２３２

７　中国抗癌协会妇科肿瘤专业委员会．卵巢恶性肿瘤诊断与治疗指

南［Ｊ］．中国实用妇科与产科杂志，２０１８，３４（７）：７３９－７４９

８　中国临床肿瘤学会指南工作委员会．肿瘤放化疗相关中性粒细胞

减少症规范化管理指南［Ｊ］．中华肿瘤杂志，２０１７，３９（１１）：８６８－８７８

９　罗利琼，王继红，霍丹，等．ＣＩＫ细胞治疗恶性实体瘤的临床疗效

评价［Ｊ］．中国医药指南，２０１３，１１（８）：３４－３６

１０　李亚芳，谷春会．复发性卵巢癌治疗进展［Ｊ］．吉林医学，２０１８，３９

（１）：１６９－１７２

１１　曾玉，许鹏飞，陈辰，等．外周血循环ｍｉＲＮＡ诊断卵巢癌的Ｍｅｔａ分

析［Ｊ］．实用肿瘤杂志，２０１６，３１（１）：５２－５９

１２　王晓慧，高丽梅，李鑫．新辅助化疗联合肿瘤细胞减灭术及术后腹

腔热灌注治疗晚期卵巢癌的近、远期疗效观察［Ｊ］．国际老年医学

杂志，２０１７，３８（４）：１４５－１４８

１３　王成双，张春梅．卵巢癌治疗现状［Ｊ］．安徽医药，２０１２，１６（３）：

２８６－２８９

１４　张英，马瑞霞，高玉霞．甘露聚糖肽对卵巢癌患者免疫功能及生存

质量影响［Ｊ］．实用肿瘤杂志，２０１７，３２（２）：１５９－１６３

１５　ＭｃＧｕｉｒｅＷＰ，ＨｏｓｋｉｎｓＷＪ，ＢｒａｄｙＭＦ，ｅｔａｌ．Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅａｎｄ

ｃｉｓｐｌａｔｉｎｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｐａｃｌｉｔａｘｅｌａｎｄｃｉｓｐｌａｔｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｓｗｉｔｈｓｔａｇｅ

Ⅲ ａｎｄｓｔａｇｅⅣ ｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪｍｅｄ，１９９６，３３４（１）：

１－６

１６　熊云琪，狄文，吴霞．白蛋白结合型紫杉醇联合铂类或异环磷酰胺

治疗复发性卵巢癌的疗效及安全性分析［Ｊ］．现代妇产科进展，

２０１７，２６（５）：３２５－３２８

１７　郭凤，黄伟，赵莉，等．白蛋白结合型紫杉醇联合卡铂在晚期、复发

性上皮卵巢癌治疗中的应用价值［Ｊ］．实用癌症杂志，２０１８，３３

（１）：１５６－１５８

１８　赵莎莎，从晓凤，刘子玲，等．白蛋白结合型紫杉醇治疗晚期耐药

复发卵巢癌的疗效及安全性［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１７，３７（１６）：

４００６－４００８

１９　ＳｏｃｉｎｓｋｉＭＡ，ＢｏｎｄａｒｅｎｋｏＩ，ＫａｒａｓｅｖａＮＡ，ｅｔａｌ．Ｗｅｅｋｌｙｎａｂ－ｐａｃｌｉｔａ

ｘｅｌｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎｖｅｒｓｕｓｓｏｌｖｅｎｔ－ｂａｓｅｄｐａｃｌｉｔａｘｅｌ

ｐｌｕｓｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎａｓｆｉｒｓｔ－ｌｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｎｏｎ－

ｓｍａｌｌ－ｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ：ｆｉｎａｌｒｅｓｕｌｔｓｏｆａｐｈａｓｅⅢ ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

Ｏｎｃｏｌ，２０１２，３０（１７）：２０５５－２０６２

２０　毕大鹏．白蛋白结合型紫杉醇治疗晚期乳腺癌患者的临床效果观

察［Ｊ］．中国药物经济学，２０１７，１２（２）：２９－３１
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异质性万古霉素中介金黄色葡萄球菌的筛选和

生物被膜形成能力的研究

王　兵　杨靖娴　邵冬华　梁国威

摘　要　目的　调查笔者医院异质性万古霉素中介金黄色葡萄球菌（ｈＶＩＳＡ）的分离率，并探索 ｈＶＩＳＡ菌株的生物被膜形成

能力。方法　收集临床１３９例 ＭＲＳＡ菌株，采用浓度为５ｍｇ／Ｌ的替考拉宁脑心浸液琼脂平皿（ＢＨＩＡ５Ｔ）进行 ｈＶＩＳＡ筛选，应用改

良菌群分析 －曲线下面积（ＰＡＰ－ＡＵＣ）法进行确证，报告笔者医院 ｈＶＩＳＡ的发生率。用刚果红琼脂和结晶紫染色法检测 ｈＶＩＳＡ

的生物被膜形成能力，微量肉汤稀释法和 Ｋ－Ｂ纸片法检测生物被膜中细菌对抗生素的敏感度。结果　经过 ＰＡＰ－ＡＵＣ方法检

测，从 １３９株 ＭＲＳＡ中确定 １例为 ｈＶＩＳＡ阳性，ｈＶＩＳＡ的分离率为 ０．７２％。分离出来的 ｈＶＩＳＡ菌株可以形成生物被膜，ｈＶＩＳＡ菌

株的最低抑制生物被膜浓度（ＭＢＩＣ）明显升高，Ｋ－Ｂ法检测显示它对利奈唑胺和替加环素敏感。同时，研究发现低浓度的万古

霉素可能对生物被膜的形成有促进作用。结论　笔者医院 ｈＶＩＳＡ的发生率虽然不高，但此菌株可以形成生物被膜，形成生物被

膜后细菌对万古霉素敏感度降低，需要引起临床的高度重视，此时可尝试换用利奈唑胺或替加环素。

关键词　异质性万古霉素中介金黄色葡萄球菌　ｈＶＩＳＡ　筛选　生物被膜
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