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摘   要	 目的：探讨托瑞米芬联合他莫昔芬应用于晚期乳腺癌的效果及对患者生存质量影响。

方法：选择 2010 年 1 月—2014 年 1 月 80 例晚期乳腺癌患者，将患者按完全数字表原则随机分为联合

组与 NP 组，各 40 例。NP 组使用常规 NP 化疗方案治疗，联合组在 NP 组基础上联合托瑞米芬及他莫

昔芬治疗。对比两组患者近期治疗有效率、健康相关的生存质量和毒副反应。

结果：联合组患者化疗有效率为 70.00%，明显高于 NP 组的 50.00%（P<0.01）；联合组和 NP 组治疗

后健康相关的生存质量评分较治疗前均有明显改善，差异有统计学意义（P<0.05）；联合组治疗后健

康相关的生存质量评分为（88.34±7.05）分，改善明显优于 NP 组的（80.84±5.94）分（P<0.01）；

联合组毒副反应（III~IV 度）便秘、恶心呕吐、白细胞降低、粒细胞减少、血小板减少、肝肾功能异

常发生率与 NP 组比较差异均无统计学意义（P>0.05）。

结论：晚期乳腺癌患者化疗中，内分泌药物托瑞米芬联合他莫昔芬辅助治疗可以提升治疗效果，改善

患者生活质量，值得临床推广应用。
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我 国 乳 腺 癌 发 生 率 逐 年 上 升 ， 乳 腺 癌 确 诊

时 多 数 已 经 处 于 晚 期 ， 最 佳 手 术 治 疗 时 机 已 过 ，

因 此 只 能 选 择 化 疗 手 段 。 不 同 患 者 对 于 化 疗 有 不

同 的 反 应 ， 部 分 患 者 化 疗 过 程 中 对 用 药 产 生 耐 药

性 ， 影 响 治 疗 及 预 后 。 在 化 疗 基 础 上 寻 求 逆 转 乳

腺 癌 化 疗 多 药 耐 药 的 方 法 对 改 善 患 者 临 床 结 局 十

分 重 要 [ 1 - 2 ]。 乳 腺 癌 内 分 泌 治 疗 通 过 降 低 雌 激 素

水 平 可 以 抑 制 激 素 依 赖 性 癌 细 胞 生 长 ， 托 瑞 米 芬

及 他 莫 昔 芬 逆 转 乳 腺 癌 化 疗 多 药 耐 药 临 床 效 果 较

好 。 但 是 有 关 托 瑞 米 芬 联 合 他 莫 昔 芬 应 用 于 晚 期

乳 腺 癌 治 疗 的 研 究 甚 少 。 本 文 旨 在 探 讨 托 瑞 米 芬

联 合 他 莫 昔 芬 应 用 于 晚 期 乳 腺 癌 治 疗 效 果 及 对 患

者生存质量影响，为临床治疗提供参考。

1　临床资料

1.1  一般资料

选 择 2 0 1 0 年 1 月 — 2 0 1 4 年 1 月 8 0 例 晚 期 乳

腺 癌 患 者 ， 按 照 完 全 数 字 表 原 则 随 机 将 患 者

分 为 联 合 组 与 N P 组 ， 各 4 0 例 。 联 合 组 ： 年 龄

4 1 ~ 6 3 岁 ， 平 均 年 龄 （ 5 3 . 2 9 ± 5 . 3 9 ） 岁 ； 病

程 1 ~ 7 年 ， 平 均 （ 4 . 3 4 ± 1 . 1 4 ） 年 ； T N M 分 期 �

I I I 期 2 7 例 ， I V 期 1 3 例 。 N P 组 ： 年 龄 4 2 ~ 6 2 岁 ，

平均年龄（53.76±5.24）岁；病程1~6年，平均

（ 4 . 6 3 ± 1 . 2 5 ） 年 ； T N M 分 期 I I I 期 2 9 例 ， I V 期�

11例。联合组与NP组年龄、病程、TNM分期等基

线资料对比差异无统计学意义（ P > 0 .05），均衡

可 比 。 所 有 患 者 均 签 署 知 情 同 意 书 ， 本 研 究 获 得

我院伦理委员会批准。

1.2  纳入及排除标准

纳入标准：⑴  TNM分期III期或IV期；⑵  经过

病理学确诊为乳腺癌；⑶  预计生存期>6个月[3-4]；

⑷  无手术治疗指证；⑸  患者或家属对研究知情且

                                                                                                     

收稿日期：2015-08-10； 修订日期：2016-02-18。

作者简介：李光明，浙江省宁波市第二医院副主任医师，主

要从事乳腺癌的综合治疗方面的研究。

通信作者：李光明， Email: liguangming03@126.com



中国普通外科杂志 第 25 卷464

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://pw.amegroups.com

同意，签署认可书；⑹  研究经过医院伦理委员会

批准实施；⑺  ER、PR阳性。排除标准：⑴  精神

疾病患者，或意识不清醒患者；⑵  对托瑞米芬、

他莫昔芬过敏，或无法进行内分泌治疗；⑶  高血

压或糖尿病等基础疾病未良好控制。

1.3  治疗方法

NP组使用常规NP化疗方案治疗，第1、8  d使

用长春瑞滨（25  mg/m2）静脉滴注，治疗2~4  d使

用顺铂（40  mg）静滴，每3周为1个疗程，每2个

疗程后进行1次疗效评估。联合组在NP组基础上联

合托瑞米芬及他莫昔芬治疗，托瑞米芬30  mg/d， �

1次/d；他莫昔芬10  mg/d，2次/d。

1.4  观察指标及评价标准

⑴ 近期疗效 [5-6]：参照WHO实体瘤统一疗效

标准评价近期疗效。完全缓解：CT或MRI显示肿

瘤体积缩小超过75%；部分缓解：CT或MRI显示

肿瘤体积缩小超过50%；稳定：CT或MRI显示肿

瘤体积缩小不足50%，或增大但不足25%；进展：

患 者 出 现 新 病 灶 或 已 存 病 灶 体 积 增 大 超 过 2 5 % 。

有效率=完全缓解率+部分缓解率。⑵  健康相关的

生存质量评分：0~100分，得分越高，生存质量越

高。⑶  毒副反应：参照WHO急性亚急性化疗药物

毒副反应评价[7-8]。

1.5  统计学处理

结果使用统计学软件SPSS  21.0分析，文中涉

及的计数资料均符合正态分布，采取 t检验进行统

计分析，分类资料比较采取χ 2检验，以P <0.05为

差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  近期疗效

联 合 组 患 者 化 疗 有 效 率 为 7 0 . 0 0 % ， 明 显

高 于 N P 组 的 5 0 . 0 0 % ， 组 间 差 异 有 统 计 学 意 义

（P<0.01）（表1）。

表 1　联合组与 NP 组近期疗效比较 [n（%），n=40]
组别 完全缓解 部分缓解 稳定 进展 有效率

联合组 15（37.5） 13（32.5） 6（15.0） 6（15.0）（70.00）
NP 组 8（20.0） 12（30.0） 11（27.5）9（22.5）（50.00）

χ2 4.551
P <0.01

2.2  KPS 生活质量评分

联合组与NP组治疗后健康相关的生存质量评

分均较治疗前有明显改善（ P < 0 .05）；联合组治

疗后健康相关的生存质量评分为88.34±7.05分，�

改 善 明 显 优 于 N P 组 ， 对 比 差 异 有 统 计 学 意 义

（P<0.01）（表2）。

表 2　联合组与 NP 组 KPS 生活质量评分（n=40）
时间 健康相关的生存质量评分
联合组
　治疗前 71.46±6.15
　治疗后 88.34±7.051), 2)

NP 组
　治疗前 71.06±6.59
　治疗后 80.84±5.941)

注：1）与同组治疗前比较，P<0.05；2）与 NP 组比较，
P<0.05

2.3  毒副反应

毒副反应（III~IV度）为便秘、恶心呕吐、白

细 胞 降 低 、 粒 细 胞 减 少 、 血 小 板 减 少 、 肝 肾 功 能

异常，联合组毒副反应发生率与NP组比较，差异

均无统计学意义（P>0.05）（表3）。

表 3　联合组与 NP 组毒副反应发生对比 [n（%）]
毒副反应（III~IV 度） 联合组 NP 组 

便秘 6（15.0） 5（12.5）
恶心呕吐 4（10.0） 4（10.0）
白细胞降低 5（12.5） 6（15.0）
粒细胞减少 5（12.5） 6（15.0）
血小板减少 1（2.5） 1（2.5）
肝肾功能异常 1（2.5） 1（2.5）

3　讨　论

随 着 早 期 乳 腺 癌 筛 查 技 术 的 进 展 ， 8 0 % 乳 腺

癌患者就诊时大部分属于早期（I~II期）。但是仍

有10%的乳腺癌患者确诊时已经处于晚期阶段，错

过 了 手 术 治 疗 的 最 佳 时 机 。 化 疗 手 段 是 晚 期 乳 腺

癌 患 者 的 主 要 治 疗 方 法 ， 旨 在 控 制 肿 瘤 发 展 ， 改

善 预 后 。 乳 腺 癌 属 于 激 素 依 赖 性 肿 瘤 ， 化 疗 过 程

中 出 现 的 多 药 耐 药 是 临 床 常 见 的 问 题 ， 对 患 者 治

疗 效 果 有 较 大 的 影 响 ， 造 成 缓 解 率 低 下 ， 复 发 率

较高[9-10]。因此为了改善乳腺癌患者治疗效果，需

要 寻 求 辅 助 治 疗 方 法 ， 通 过 改 变 激 素 依 赖 性 提 升

治疗效果。

本 资 料 中 在 化 疗 基 础 上 联 合 使 用 内 分 泌 治

疗 ， 通 过 托 瑞 米 芬 及 他 莫 昔 芬 联 合 治 疗 ， 改 变 患

者 内 分 泌 激 素 环 境 ， 抑 制 癌 细 胞 生 长 增 殖 [ 1 1 - 1 2 ]，

—                           —                  —              —

—                           —                  —              —
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临 床 效 果 较 好 。 他 莫 昔 芬 属 于 非 甾 体 雌 激 素 拮 抗

剂 ， 是 内 分 泌 治 疗 乳 腺 癌 的 典 型 药 物 ， 与 雌 激 素

亲和力强，改变乳腺癌细胞对雌激素敏感性 [13-14]，

抑 制 辅 因 子 以 及 转 录 原 件 作 用 实 现 转 录 功 能 ， 降

低了肿瘤细胞DNA以及mRNA的合成作用，减少肿

瘤 细 胞 增 生 。 托 瑞 米 芬 单 独 使 用 临 床 效 果 一 般 ，

但 是 与 他 莫 昔 芬 联 合 使 用 效 果 较 好 ， 部 分 患 者 可

能 会 对 他 莫 昔 芬 产 生 耐 药 性 [ 1 5 - 1 6 ]， 托 瑞 米 芬 联 合

他莫昔芬可以使下丘脑-垂体-卵巢轴反馈系统功

能紊乱，提升了与ER亲和力，因此大大提升了抑

制 激 素 依 赖 性 的 乳 腺 癌 细 胞 扩 增 能 力 ， 联 合 他 莫

昔 芬 临 床 效 果 更 优 。 本 文 研 究 结 果 提 示 联 合 组 近

期 有 效 率 更 高 ， 表 明 联 合 内 分 泌 治 疗 方 案 后 患 者

肿 瘤 细 胞 增 生 得 到 较 好 控 制 ， 同 时 患 者 健 康 相 关

的 生 存 质 量 评 分 明 显 提 升 ， 患 者 预 后 得 到 有 效 改

善 。 两 组 患 者 毒 副 反 应 发 生 率 对 比 差 异 无 统 计 学

意 义 ， 表 明 托 瑞 米 芬 及 他 莫 昔 芬 联 合 治 疗 提 升 患

者 近 期 有 效 率 同 时 ， 未 造 成 明 显 不 良 反 应 ， 主 要

毒副反应仍然来自于化疗药物作用。

本研究结果与其他研究类似。2014年Ishizuna

等 [ 17 ]在转移性乳腺癌患者中的研究显示：化疗期

间每日口服120img他莫昔芬显著改善了患者临床

预后。同一年Kimura等 [18 ]研究显示托瑞米芬和他

莫昔 芬 在 治 疗 乳 腺 癌 中 ， 疗 效 相 似 ， 均 显 著 改 善

了 患者的临床预后。

综 上 所 述 ， 晚 期 乳 腺 癌 患 者 化 疗 中 ， 内 分

泌 药 物 托 瑞 米 芬 联 合 他 莫 昔 芬 辅 助 治 疗 可 以 提 升

治 疗 效 果 ， 改 善 患 者 生 活 质 量 ， 提 升 预 后 ， 值 得

临 床推广应用。
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