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三维后装腔内放疗、含铂单药化疗联合替雷利珠
单抗治疗局部晚期宫颈癌的疗效研究*
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摘要 ： 目的　探讨三维后装腔内放疗、含铂单药化疗联合替雷利珠单抗治疗局部晚期宫颈癌的临床疗效。

方法　选取2021年1月—2022年1月中国人民解放军火箭军特色医学中心收治的102例局部晚期宫颈癌患者，采用

随机数字表法，分为对照组和观察组，各51例。对照组接受三维后装腔内放疗和含铂单药化疗，观察组在对照组基

础上联合替雷利珠单抗，均治疗6周。比较两组的临床疗效，以及治疗前后的肿瘤体积、免疫功能（CD3＋、CD4＋、

CD8＋）、肿瘤标志物水平［糖链抗原125（CA125）、鳞状细胞抗原（SCCA）、甲胎蛋白（AFP）］，记录不良反应。患者均

随访2年，比较两组总生存期（OS）和生存率。结果　观察组总有效率高于对照组（P <0.05）。观察组治疗前后

CD3＋、CD4＋、CD8＋的差值均小于对照组（P <0.05），CA125、SCCA、AFP的差值均大于对照组（P <0.05）。对照组与

观察组不良反应总发生率比较，差异无统计学意义（P >0.05）。随访2年，观察组和对照组OS分别为22.35（21.34，

23.36）和19.57（18.02，21.11）个月，观察组和对照组生存率分别为76.47%（39/51）和54.90%（28/51）。观察组的生存

曲线优于对照组（P <0.05）。结论　三维后装腔内放疗、含铂单药化疗联合替雷利珠单抗可提高局部晚期宫颈癌患

者的临床疗效，延长生存期。
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Abstract:  Objective To investigate the clinical efficacy of combination of three-dimensional brachytherapy, 

platinum-based monochemotherapy, and tislelizumab in managing locally advanced cervical cancer.  Methods A 

total of 102 patients with locally advanced cervical cancer, treated at our hospital from January 2021 to January 

2022, were enrolled in this study. They were randomly assigned into the control group (n = 51) and the observation 

group (n = 51) using a random number table method. The control group received three-dimensional brachytherapy 

combined with platinum-based monochemotherapy, while the observation group additionally received tislelizumab 

alongside the treatment in the control group. Both groups were treated for 6 weeks. The clinical efficacy and tumor 

volume, immune function (CD3+, CD4+, CD8+), and tumor marker levels [CA125 (carbohydrate antigen 125), SCCA 

(squamous cell carcinoma antigen), AFP (alpha-fetoprotein) ] before and after treatment were compared between the 
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two groups. The adverse reactions were also recorded. All patients were followed up for 2 years to compare the 

overall survival (OS) and survival rates between the two groups.  Results The overall effective rate in the 

observation group was higher than that in the control group (P < 0.05). The differences in CD3+, CD4+, and CD8+ 

levels before and after treatment were all smaller in the observation group than in the control group (P < 0.05), while 

the differences in CA125, SCCA, and AFP levels were all greater in the observation group than in the control group 

(P < 0.05). There was no statistically significant difference in the overall incidence of adverse reactions between the 

observation group and the control group (P > 0.05). After a 2-year follow-up, the OS of the observation group and 

that of the control group were 22.35 (21.34, 23.36) and 19.57 (18.02, 21.11) months, respectively. The survival rates 

of the observation group and the control group were 76.47% (39/51) and 54.90% (28/51), respectively. The survival 

curve of the observation group was better than that of the control group (P < 0.05).  Conclusion The combination of 

three-dimensional brachytherapy, platinum-based monochemotherapy, and tislelizumab can improve clinical efficacy 

and extend survival in patients with locally advanced cervical cancer.

Keywords:  cervical cancer; locally advanced; three-dimensional brachytherapy; tislelizumab; chemotherapy

宫颈癌是女性生殖系统最常见的恶性肿瘤之

一[1]，全球发病率较高，多数患者确诊时已处于Ⅱb～

Ⅳa 期，5 年生存率< 50%[2]。局部晚期宫颈癌患者常

伴有肿瘤体积较大、宫旁浸润、盆腹腔淋巴结转移

等，治疗难度较大[3]。局部晚期宫颈癌常见治疗方案

为以放化疗为主，结合高剂量率腔内后装治疗。三

维后装腔内放疗在 CT 引导下进行，相较于传统二维

放疗，能更精准地调控放射剂量，提高局部控制率，

并有效减少不良反应的发生。然而，单纯放疗或放

化疗并不能有效防止肿瘤扩散与转移，且治疗过程

中患者常出现并发症，影响其生活质量[4-5]。免疫治

疗是癌症治疗的新兴领域，替雷利珠单抗作为免疫

检查点抑制剂，能够有效阻断肿瘤细胞对 T 细胞的

免 疫 逃 逸 ，从 而 恢 复 免 疫 系 统 对 肿 瘤 的 识 别 与 攻

击[6]。替雷利珠单抗在多种肿瘤治疗中显示出了良

好的疗效，但在宫颈癌中应用较少。因此，本研究

评估三维后装腔内放疗、含铂单药化疗联合替雷利

珠单抗治疗局部晚期宫颈癌的临床疗效，旨在为临

床治疗提供参考依据。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2021 年 1 月—2022 年 1 月中国人民解放军

火箭军特色医学中心收治的 102 例局部晚期宫颈癌

患者，采用随机数字表法，分为对照组和观察组，各

51 例。对照组接受三维后装腔内放疗和含铂单药

化疗，观察组在对照组基础上联合替雷利珠单抗。

两组年龄、病理类型、国际妇产科联盟（International 

Federation of Gynecology and Obstetrics, FIGO）分型比

较，经 t /χ2 检验，差异均无统计学意义（P >0.05），具

有可比性（见表 1）。本研究经医院医学伦理委员会

批准，患者和家属均知情同意。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①符合《宫颈癌诊断与治疗指南

（第四版）》[7]中局部晚期宫颈癌诊断标准；②对本研

究所用药物无过敏反应；③临床资料完整，且依从

性良好；④无放疗禁忌证。

1.2.2 　 排除标准 　①合并其他部位恶性肿瘤；②一

线治疗中已使用免疫检查点抑制剂；③合并血液系

统疾病或免疫系统疾病；④合并器官功能障碍；⑤妊

娠或哺乳期女性。

表1　两组患者基本资料比较 （n = 51）

组别

对照组

观察组

t /χ2 值

P 值

年龄/（岁， x±s） 

51.18±6.35

50.79±6.17

0.315

0.754

病理类型  例（%）

鳞癌

43（84.31）

47（92.16）

1.511

0.219

其他

8（15.69）

4（7.84）

FIGO 分期  例（%）

Ⅱ B 期

15（29.41）

18（35.29）

0.535

0.765

Ⅲ期

33（64.71）

31（60.78）

Ⅳ A 期

3（5.88）

2（3.92）
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1.3　方法　

两组患者均接受标准化疗和放疗方案。放疗

采用成都利尼科医学技术发展有限公司 AccStar 医

用直线加速器系统进行体外照射，治疗范围覆盖原

发肿瘤及相关淋巴结，外照射剂量 1.8～2.0 Gy/次，

5 次/周，持续 6 周。在体外放疗结束后行三维后装

腔内放疗，使用 192Ir 放射源，取截石位，排空直肠并

置导尿管，膀胱注入 100 mL 生理盐水和 20 mL 复方

泛影葡胺。施源器置入阴道穹窿和宫腔后，通过上

海 寰 熙 医 疗 器 械 NeuViz 16 多 层 螺 旋 CT 定 位 扫 描

（层 厚 3 mm）进 行 靶 区 勾 画 ，靶 体 积 剂 量 控 制 在

D90% 为 6～7 Gy，1 次/周，持续 6 周。患者在放疗开

始时同步实施含铂单药方案，使用注射用顺铂（冻

干型）（齐鲁制药有限公司，国药准字 H20023460，规

格：10 mg），每次剂量为 40 mg/m2，1 次/周，持续 6 周。

观察组在此基础上，联合替雷利珠单抗治疗。患者

在化疗第 1 天静脉注射替雷利珠单抗（广州百济神

州生物制药有限公司，国药准字 S20190045，规格：

100 mg），剂量为 200 mg/次，每 3 周 1 次，共 2 次。两

组均在治疗 6 周后进行评估疗效。

1.4　观察指标　

1.4.1 　 临 床 疗 效 　 完 全 缓 解（complete remission, 

CR）为 肿 瘤 完 全 消 失 持 续 4 周 以 上 ；部 分 缓 解

（partial remission, PR）为肿瘤最大径缩小≥ 30% 并持

续 4 周以上；病情稳定（stable disease, SD）指肿瘤最

大 径 缩 小 < 30%，或 增 大 < 20%；病 情 进 展

（progressive disease, PD）为肿瘤最大径增大≥ 20% 或

新病灶出现。总有效率为 CR 和 PR 总占比。

1.4.2 　 肿瘤体积 　分别在治疗前后通过超声、CT、

MRI 等影像学检测肿瘤体积。

1.4.3 　 免疫功能 　分别在治疗前后通过上海纬冉

科技有限公司生产的 SN415 流式细胞仪检测血清

CD3＋、CD4＋、CD8＋水平。

1.4.4 　 肿瘤标志物 　分别在治疗前后通过酶联免

疫 吸 附 试 验 检 测 糖 链 抗 原 125（cancer antigen 125, 

CA125）、鳞 状 细 胞 抗 原（squamous cell carcinoma 

antigen, SCCA）、甲 胎 蛋 白（alpha-fetoprotein, AFP）。

试剂盒均购自武汉博士德生物工程有限公司。

1.4.5 　 不良反应 　记录不良反应发生情况，包括

胃肠道反应、皮疹、血小板减少、白细胞减少、脱发、

放射性疾病等。

1.4.6 　 生存情况 　所有患者随访 2 年，比较两组总

生存期（overall survival, OS）和生存率。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 27.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验；计数资

料以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验；Kaplan-

Meier 法 绘 制 生 存 曲 线 ，比 较 用 Log-rank χ2 检 验 。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组临床疗效比较　

对照组与观察组总有效率比较，经 χ2 检验，差

异有统计学意义（χ2 =5.263，P =0.022）；观察组总有

效率高于对照组。见表 2。

2.2　两组治疗前后肿瘤体积的变化　

对照组与观察组治疗前后肿瘤体积的差值分

别 为（72.45±8.06）和（89.78±10.74）cm3，经 t 检 验 ，

差异有统计学意义（t =9.217，P =0.000）；观察组治疗

前后肿瘤体积的差值大于对照组。

2.3　两组治疗前后免疫功能指标的变化　

对照组与观察组治疗前后 CD3＋ 、CD4＋ 、CD8＋

的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <

0.05）；观察组治疗前后 CD3＋、CD4＋、CD8＋的差值均

小于对照组。见表 3。

2.4　两组治疗前后肿瘤标志物水平的变化　

对 照 组 与 观 察 组 治 疗 前 后 CA125、SCCA、AFP

表 2　两组临床疗效比较 [n = 51， 例（%）] 

组别

对照组

观察组

CR

0（0.00）

3（5.88）

PR

28（54.90）

36（70.59）

PD

15（29.41）

9（17.65）

SD

8（15.69）

3（5.88）

总有效率

28（54.90）

39（76.47）

表 3　两组治疗前后免疫功能指标的差值比较 

（n = 51， %， x±s） 

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

CD3＋差值

7.23±1.21

4.20±0.69

15.535

0.000

CD4＋差值

7.21±1.15

4.49±0.72

14.317

0.000

CD8＋差值

5.81±1.08

3.13±0.54

15.850

0.000
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的差值比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <

0.05）；观察组治疗前后 CA125、SCCA、AFP 的差值均

大于对照组。见表 4。

2.5　两组不良反应对比　

观察组 2 例腹泻，3 例呕吐，6 例血小板减少，

5 例白细胞减少，3 例皮疹，2 例放射性膀胱炎，1 例

放射性直肠炎，7 例脱发，2 例免疫相关心肌炎，2 例

免疫相关肾损伤；对照组 3 例腹泻，3 例呕吐，6 例血

小板减少，7 例白细胞减少，4 例皮疹，3 例放射性膀

胱炎，2 例放射性直肠炎，8 例脱发。对照组与观察

组 不 良 反 应 总 发 生 率 分 别 为 64.71%（33/51）和

70.59%（36/51），经 χ2 检验，差异无统计学意义（χ2 =

0.403，P =0.525）

2.6　两组生存情况比较　

随访 2 年结果显示，观察组和对照组 OS 分别为

22.35（21.34，23.36）和 19.57（18.02，21.11）个月，观察

组和对照组生存率分别为 76.47%（39/51）和 54.90%

（28/51）。观察组与对照组的生存曲线比较，经 Log-

rank χ2 检 验 ，差 异 有 统 计 学 意 义（χ2 =6.160，P =

0.013），观察组优于对照组。见图 1。

3  讨论 

局部晚期宫颈癌的治疗面临较大挑战，此类患

者通常已错过最佳手术时机时，所以放疗和化疗成

为主要治疗手段[8-9]。然而，单纯放化疗存在一定不

足。放疗可能对正常组织造成损伤，而且放化疗的

免疫抑制作用也会削弱患者的免疫功能，增加感染

风险，进而影响治疗效果。三维后装腔内放疗通过

CT 引导和精确靶区勾画，可以在更精确的范围内进

行高剂量辐射，减少对周围正常组织的辐射损伤，

提高治疗的局部控制率[10]。然而，三维后装腔内放

疗 依 赖 精 确 的 影 像 学 定 位 ，且 对 操 作 技 术 要 求 较

高，治疗设备及资源的限制可能影响其广泛应用。

随着免疫治疗的不断发展，抗 PD-1 单克隆抗体能解

除 T 细胞抑制，改善免疫功能，已在多种恶性肿瘤治

疗中显示出良好效果[11]。因此，在局部晚期宫颈癌

的治疗中，替雷利珠单抗的应用有望进一步提高疗

效。李本珊等[12]在复发转移性宫颈癌患者中应用化

疗联合替雷利珠单抗，患者的疾病控制率可达 90%。

本研究中，观察组在标准放化疗及三维后装腔内放

疗的基础上应用替雷利珠单抗，患者临床疗效也比

未 应 用 替 雷 利 珠 的 对 照 组 提 高 ，且 肿 瘤 体 积 显 著

缩小。

观察组治疗前后 CD3+、CD4+、CD8+的差值均小

于对照组，说明联合替雷利珠单抗能够有效恢复患

者 的 免 疫 功 能 ，减 轻 放 化 疗 对 免 疫 系 统 的 抑 制 作

用。替雷利珠单抗通过解除免疫检查点抑制，恢复

T 细 胞 功 能 ，增 强 免 疫 系 统 对 肿 瘤 细 胞 的 攻 击 能

力[13]。观察组治疗前后 CA125、SCCA、AFP 的差值均

大于对照组，也表明免疫治疗在抑制肿瘤增殖及促

进肿瘤消退方面具有积极作用。张敬宝等[14]在晚期

肺癌治疗中应用化疗联合替雷利珠单抗，联合用药

患 者 治 疗 后 的 SCCA 水 平 比 单 纯 化 疗 患 者 降 低 了

26.0%，CD4+/CD8+提高了 18.4%。蒋仕伍等[15]给予肝

癌患者肝动脉化疗栓塞联合替雷利珠单抗，结果也

显 示 其 AFP 水 平 比 未 应 用 替 雷 利 珠 患 者 降 低 了

27.5%。相比之下，本研究中对照组患者虽接受标

准的放化疗和三维后装腔内放疗，但在免疫功能恢

复和肿瘤标志物的变化上未能达到观察组的效果。

这是因为放化疗在发挥抗肿瘤作用的同时，会显著

抑制机体免疫系统，CD4+T 细胞功能减弱会导致免

疫功能下降，进而影响治疗效果[16]。凌宝珍等[17]的

研究也表明，三维后装腔内放疗作为一种精准放疗

技术，能够提高局部控制率，减少对周围正常组织

表 4　两组治疗前后肿瘤标志物水平的差值比较 

（n = 51， x±s） 

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

CA125差值/

（u/mL）

14.29±2.56

22.45±3.64

13.095

0.000

SCCA差值/

（μg/L）

5.19±1.14

7.20±1.35

8.124

0.000

AFP 差值/

（ng/mL）

113.47±16.17

201.06±23.47

21.947

0.000

0     6   12   18  24

1.00

0.75

0.50

0.25

0.00

总
生

存
率

OS/月

观察组
对照组

图1　两组生存曲线比较
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的辐射损伤，但其依然无法完全避免放疗对免疫系

统的负面影响。因此，在较高剂量和长时间治疗过

程中，免疫功能抑制仍是一个不可忽视的问题。而

替雷利珠单抗的加入，能够有效阻断 PD-1/PD-L1 信

号通路，恢复 T 细胞活性，解除肿瘤免疫逃逸机制，

从而提高免疫系统对肿瘤的识别和攻击能力，具有

显著的免疫增强作用。因为 PD-1 是肿瘤细胞通过

免疫逃逸机制对 T 细胞进行抑制的关键途径之一，

而阻断该信号通路，可以有效激活 T 细胞的抗肿瘤

功能。免疫治疗通过促进 T 细胞的增殖与活化，显

著提高了机体的免疫监视功能，使 T 细胞能够更有

效地识别并攻击肿瘤细胞，从而抑制肿瘤的生长、

转移，并改善局部控制[18-19]。同时，免疫治疗能够减

轻肿瘤微环境中免疫抑制因子对肿瘤细胞的支持

作 用 ，进 而 提 高 免 疫 系 统 对 肿 瘤 的 清 除 能 力 。 因

此，联合替雷利珠单抗的治疗，不仅提高了局部晚

期宫颈癌的临床疗效，还能减轻放化疗的免疫抑制

作 用 ，具 有 较 高 的 治 疗 安 全 性 和 耐 受 性 。 吴 立 丽

等[20]也曾对局部晚期宫颈癌患者行三维后装腔内放

疗与替雷利珠单抗治疗，结果显示联合治疗患者的

肿瘤体积可缩小 50% 以上，疾病控制率提高约 20%。

因此，替雷利珠单抗通过解除 PD-1/PD-L1 信号通路

的抑制，弥补了传统放化疗在免疫逃逸机制上的不

足 ，从 而 改 善 治 疗 效 果 ，进 一 步 延 长 患 者 的 生 存

期[21]。 ZHENG 等[22] 评 估 了 雷 利 珠 单 抗 对 115 例 复

发/转移宫颈癌患者的临床疗效，结果显示患者的中

位无进展生存期为 19.6 个月，3 或 4 级不良事件发生

率为 7.0%。本研究结果也显示，观察组患者生存期

和生存率均较对照组提高，且两组治疗期间的不良

反应发生率无差异，说明替雷利珠单抗在提高治疗

效果的同时，并未增加不良反应风险[23-34]。

综上所述，替雷利珠单抗治疗局部晚期宫颈癌

效果良好，在提升疗效的同时，不会增加毒副作用。

然而，本研究仍存在样本量较少、随访时间短等不

足 ，联 合 治 疗 的 长 期 效 果 与 耐 药 性 仍 需 进 一 步 探

究。今后应关注免疫治疗与放化疗联合治疗的最

佳方案，优化免疫监测标志物的筛选，进一步评估

免疫逃逸机制及对治疗反应的影响，以实现更有效

且安全的治疗策略。
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