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剂量密集型蒽环序贯紫杉醇脂质体与蒽环序贯多西紫杉醇

在局部晚期 HER-2 阴性乳腺癌新辅助化疗中的疗效

及安全性比较
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摘   要 背景与目的：剂量密集型的新辅助化疗在局部晚期乳腺癌中使用越来越广泛。但在剂量密集型的新辅

助化疗方案中，使用紫杉醇脂质体的研究较少。本研究探讨剂量密集型蒽环序贯紫杉醇脂质体对比蒽

环序贯多西紫杉醇在局部晚期 HER-2 阴性乳腺癌新辅助化疗中的安全性和疗效。

方法：回顾性分析 2017 年 1 月—2018 年 12 月可手术的局部晚期 HER-2 阴性的女性乳腺癌患者资料。该

研究人群均行 8 周期新辅助化疗，其中 196 例采用蒽环序贯多西紫杉醇方案（多西紫杉醇组），48 例采

用剂量密集型蒽环序贯紫杉醇脂质体方案（紫杉醇脂质体组）。采用倾向性评分匹配（PSM）方法，按照 

1:1 匹配两组基线特征差异后，比较两组患者病理完全缓解（pCR）与临床疗效情况以及不良事件发生率。

结果：通 过 1:1 PSM 匹 配 后， 两 组 各 48 例 患 者。 两 组 间 pCR 率 无 统 计 学 意 义（22.9% vs. 18.8%，

P>0.05）；多西紫杉醇组客观缓解率（ORR）93.7%、疾病控制率（DCR）100.0%，紫杉醇脂质体组

ORR 与 DCR 均为 100.0%，组间差异无统计学意义（P>0.05）。多西紫杉醇组 III~IV 度白细胞及中性

粒细胞减少症的发生率以及 III~IV 度恶心、呕吐、乏力和口腔黏膜炎发生率均高于紫杉醇脂质体化疗

组（均 P<0.05），两组其他毒副反应的发生率比较，均无统计学意义（均 P>0.05）。

结论：在局部晚期 HER-2 阴性乳腺癌新辅助化疗中，蒽环序贯多西紫杉醇与剂量密集型蒽环序贯紫杉

醇脂质体的疗效相当。紫杉醇脂质体化疗组毒副反应明显优于多西紫杉醇化疗组。紫杉醇脂质体可作

为 HER-2 阴性乳腺癌新辅助化疗方案中紫杉醇类药物的优选。
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紫 杉 醇 和 多 西 紫 杉 醇 因 其 较 低 的 水 溶 性 ， 需

加 用 其 他 有 机 溶 剂 进 行 溶 解 化 疗 药 物 方 可 使 用 ；

而 加 入 的 有 机 溶 剂 ， 容 易 导 致 患 者 发 生 多 种 毒 副

反 应 ， 一 定 程 度 上 限 制 了 紫 杉 类 药 物 的 临 床 使

用 。 脂 质 体 是 具 有 双 分 子 层 囊 状 结 构 的 人 工 膜 ，

可 用 于 药 物 制 备 。 脂 质 体 制 剂 具 有 靶 向 性 和 药 物

缓释 作 用 ， 可 降 低 药 物 毒 性 ， 提 高 药 物 稳 定 性 。

利 用 脂 质 体 包 裹 的 阿 霉 素 或 者 紫 杉 醇 抗 癌 药 物 ，

因 其 较 低 的 药 物 毒 副 反 应 及 过 敏 反 应 ， 已 经 得 到

广 泛 使 用 ； 其 安 全 性 和 疗 效 也 得 到 了 临 床 的 认 

可 [ 1 - 5 ]。 近年来，乳腺癌新辅助化疗方案成为讨论

的热点[6]。随着密集化疗方案在辅助化疗中所取得

的 生 存 获 益 ， 越 来 越 多 的 研 究 者 考 虑 将 密 集 化 疗

方案使用于新辅助化疗之中[7- 11]。考虑到密集化疗

方 案 较 大 的 毒 副 反 应 ， 适 当 的 使 用 改 进 型 的 化 疗

药 物 ， 降 低 毒 副 反 应 ， 成 为 了 许 多 临 床 试 验 的 优

选 [12- 13 ]。本研究回顾性分析我院收治的局部 晚期

可手术非HER -2过表达乳腺癌患者的临床资 料，

所 有 患 者 均 接 受 新 辅 助 化 疗 ， 比 较 蒽 环 序 贯 多 西

紫 杉 醇 和 剂 量 密 集 型 蒽 环 序 贯 紫 杉 醇 脂 质 体 的 疗

效及不良反应情况，现将结果报告如下。

1　资料与方法

1.1  患者资料

收集2017年1月—2018年12月的新发乳腺癌

患 者 ， 根 据 入 组 标 准 和 排 除 标 准 筛 选 患 者 。 入 组

标 准 ： ⑴  年 龄 1 8 ~ 7 0 岁 的 女 性 ， 美 国 东 部 肿 瘤

协作组（Eastern Cooperat ive  Oncology  Group，

ECOG）评分0~1分，病理确诊为浸润性乳腺癌；

Abstract Background and Aims: Dose-dense neoadjuvant chemotherapy is increasingly used in locally advanced breast 

cancer. However, there are few studies of using paclitaxel liposome in dose-dense neoadjuvant chemotherapy. 

Therefore, this study was conducted to compare the safety and efficacy of dose-dense anthracycline followed by 

paclitaxel liposome regimen and anthracycline followed by docetaxel regimen for neoadjuvant chemotherapy in 

patients with locally advanced HER-2 negative breast cancer. 

Methods: The clinical data of patients with resectable locally advanced HER-2 negative breast cancer treated 

from January 2017 to December 2018 were retrospectively collected. All patients received 8 cycles of neoadjuvant 

chemotherapy. There are 196 cases received anthracycline followed by docetaxel regimen (docetaxel group), and 

48 cases received dose-dense anthracycline followed by paclitaxel liposome regimen (paclitaxel liposome group). 

After the baseline characteristics between two groups were adjusted using 1:1 propensity score matching (PSM) 

approach, the pathological completed response (pCR) and clinical efficacy as well as the incidence of adverse were 

compared between the two groups of patients.

Results: There were 48 patients in each group after a 1:1 PSM analysis. There was no significant difference in pCR 

rates between the two groups (22.9% vs. 18.8%, P>0.05); the objective response rate (ORR) and disease control 

rate (DCR) were 93.7% and 100.0% in docetaxel group, and both ORR and DCR were 100.0% in paclitaxel 

liposome group, which showed no statistical differences between the two groups (P>0.05). The incidence rates 

of grade III-IV leucopenia and neutropenia, as well as the incidence rates of nausea, vomiting, fatigue and oral 

mucositis in docetaxel group were significantly higher than those in paclitaxel liposome group (all P<0.05), but 

no significant differences were noted in incidence rates of other adverse reactions between the two groups (all 

P>0.05).

Conclusion: Anthracycline followed by docetaxel regimen and dose-dense anthracycline followed by paclitaxel 

liposome regimen have similar efficacy in neoadjuvant chemotherapy for locally advanced HER-2 negative breast 

cancer. The safety of dose-dense anthrancycline followed by paclitaxel liposome regimen is obviously superior to 

that of anthrancycline followed by docetaxel regimen. Paclitaxel liposome can be used as a first choice of paclitaxel 

options in neoadjuvant chemotherapy regimen for HER-2 negative breast cancer.
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⑵ 原发肿瘤≥5 cm；⑶ 有完整病理和病历资料；

⑷ 未接受过针对乳腺癌的任何治疗；⑸ 具有可进

行疗效评价的客观指标。排除标准：⑴ 双乳癌；

⑵ 特殊类型乳腺癌，如黏液癌，小叶癌，微乳头

状癌等；⑶ 病理或病历资料不齐全；⑷ 新辅助化

疗方案为AC或TC，或更换化疗方案的；⑸ 化疗剂

量强度低于推荐剂量85%的患者；⑹ 原发IV期乳

腺癌；⑺ HER -2检测免疫组化（+++）或FISH检

测阳性的。

1.2  治疗方案

注 射 用 紫 杉 醇 脂 质 体 为 南 京 绿 叶 思 科 药 业 有

限 公 司 产 品 。 ⑴  新 辅 助 化 疗 多 西 紫 杉 醇 组 采 用

AC-T序贯方案8周期：A为表柔比星90 mg/m2或吡

柔比星50 mg /m 2，C为环磷酰胺600 mg /m 2，T为

多西紫杉醇100 mg/m 2，21 d/周期。⑵ 新辅助化

疗紫杉醇脂质体组采用AC-P序贯方案8周期：A为

表柔比星90 mg/m2或吡柔比星50 mg/m2，C为环磷

酰胺600  mg /m 2，P为紫杉醇脂质体175  mg /m 2， 

14 d/周期。两组患者允许剂量减量1次，使用剂量不

低于推荐剂量的85%。每个患者每周期允许进行预

防性骨髓支持（注射粒细胞集落刺激因子100 μg/d， 

3~5 d）。每个周期化疗结束后定期进行血常规检

查，如出现III度及以上骨髓抑制，则予以强化骨髓

支持（注射粒细胞集落刺激因子200~300 μg/d），

维持II度及以上的轻度骨髓抑制。

1.3  反应评价

根 据 术 后 石 蜡 病 理 结 果 ， 新 辅 助 化 疗 疗 效

评 价 主 要 指 标 为 病 理 完 全 缓 解 （ p a t h o l o g i c a l 

c o m p l e t e d  r e s p o n s e ， p C R ） 。 p C R 的 定 义 为 乳

腺 未 见 癌 残 留 或 乳 腺 见 导 管 内 癌 残 留 ， 无 浸 润 性

癌 ； 同 时 腋 窝 淋 巴 结 无 癌 残 留 。 临 床 疗 效 根 据 实

体瘤疗效评价标准（response evaluat ion cr i ter ia 

in sol id tumors，RECIST）1.1版，分为完全缓解

（complete  response，CR）、部分缓解（part ia l 

r e s p o n s e ， P R ） 、 疾 病 稳 定 （ s t a b l e  d i s e a s e ，

SD）和疾病进展（progress ive  d i sease，PD），

客观缓解率（objec t i ve  response  ra te，ORR）=

（CR+PR）/总例数×100%，疾病控制率（disease 

c o n t r o l  r a t e ， D C R ） = （ C R + P R + S D ） / 总 例 数

×100%。根据美国国立癌症研究所不良事件常用

术语评定标准（4.03版）将不良反应分为I~IV级。

1.4  统计学处理

采用STATA 12.0软件，进行倾向性评分匹配

（propensi ty  score matching，PSM），使得多西

紫 杉 醇 化 疗 组 患 者 临 床 病 理 特 征 与 紫 杉 醇 脂 质 体

化 疗 组 患 者 的 特 征 基 本 一 致 。 计 量 资 料 用 均 数 ±

标准差（x±s）表示，计数资料用例数（百分比）

[ n （ % ） ] 表 示 。 两 组 的 数 据 比 较 采 用 χ 2检 验 或

Fisher精确检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  PSM 后两组局部晚期乳腺癌患者的临床病理

特征

符 合 入 组 标 准 的 紫 杉 醇 脂 质 体 组 的 患 者 共

4 8 例 ， 多 西 紫 杉 醇 组 患 者 共 1 9 6 例 。 通 过 P S M

成 功 匹 配 4 8 例 多 西 紫 杉 醇 化 疗 方 案 患 者 。 多

西 紫 杉 醇 化 疗 组 中 ， 年 龄 3 4 ~ 6 4 岁 ， 平 均 年 龄

（ 4 5 . 5 4 ± 7 . 0 6 ） 岁 ， 肿 瘤 直 径 5 ~ 9  c m ， 平 均

（ 6 . 7 1 ± 1 . 3 5 ） c m 。 紫 杉 醇 脂 质 体 组 中 ， 年 龄

32~68岁，平均年龄（46.25±9.36）岁，肿瘤直

径 5 ~ 8  c m ， 平 均 （ 6 . 8 5 ± 0 . 9 3 ） c m 。 两 组 患 者

中 ， 原 发 乳 腺 肿 瘤 均 ≥ 5  c m 。 在 多 西 紫 杉 醇 组

中 ， 淋 巴 结 未 扪 及 肿 大 者 1 8 . 8 % ， 淋 巴 结 状 态 为

N1者60.4%，淋巴结N2者20.8%；从分子分型来

看，管腔型患者77.1%，三阴性乳腺癌22.9%。在

紫杉醇脂质体组中，淋巴结未扪及肿大者25.0%，

淋巴结状态为N1者56.3%，淋巴结N2者18.7%；从

分子分型来看，管腔型患者72.9%，三阴性乳腺癌

27.1%。两组在患者基本临床病理特征基本保持一

致，组间比较差异均无统计学意义（均 P > 0 .05）

（表1）。

2.2  两组新辅助化疗疗效的比较

多 西 紫 杉 醇 组 中 ， p C R 患 者 为 9 例

（18.8%）；紫杉醇脂质体组中，pCR患者为11例

（22.9%）。紫杉醇脂质体组pCR优于多西紫杉醇

化疗组，但无统计学意义（P>0.05）（表2）。多

西紫杉醇组中，ORR为93.7%，DCR为100.0%；

紫 杉 醇 脂 质 体 组 中 ， O R R 为 1 0 0 . 0 % ， D C R 为

100.0%。两组中均未发生PD事件。
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表 1　两组新辅助化疗乳腺癌患者的基本临床病理特征

[n=48，n（%）]
Table 1　Baseline characteristics of the two groups of patients 

undergoing neoadjuvant chemotherapy [n=48, n (%)]
资料 多西紫杉醇组 紫杉醇脂质体组 χ2 P

年龄（岁）
　≤ 40 13（27.1） 12（25.0）

0.054 0.816
　＞ 40 35（72.9） 36（75.0）
肿瘤大小（cm）
　5~7 23（47.9） 30（62.5）

2.064 0.151
　＞ 7 25（52.1） 12（37.5）
淋巴结  
　cN0 9（18.8） 12（25.0）
　cN1 29（60.4） 27（56.3） 0.553 0.758
　cN2 10（20.8） 9（18.7）
分级
　I~II 10（20.8） 10（20.8）

0.000 1.000
　III 38（79.2） 38（79.2）
分子分型
　管腔型 37（77.1） 35（72.9）

0.222 0.637
　三阴型 11（22.9） 13（27.1）

表 2　多西紫杉醇组和紫杉醇脂质体组的疗效比较 [n=48，
n（%）]

Table 2　Comparison of the efficacy variables between docetaxel 
group and paclitaxel liposome group [n=48, n (%)]

　项目 多西紫杉醇组 紫杉醇脂质体组 χ2 P
病理评价
　pCR 9（18.8） 11（22.9） 0.253 0.615
　非 pCR 39（81.2） 37（77.1）
临床评价
　CR 11（22.9） 11（22.9）
　PR 34（70.8） 37（77.1）

3.127 0.209
　SD 3（6.3） 0（0.0）
　PD 0（0.0） 0（0.0）

2.3  两组新辅助化疗毒副反应比较 

在 多 西 紫 杉 醇 组 中 ， I I I ~ I V 度 血 液 学 毒 性

发 生 率 ， 高 于 紫 杉 醇 脂 质 体 组 （ P < 0 . 0 5 ） ；

多 西 紫 杉 醇 组 中 ， I I I ~ I V 度 白 细 胞 降 低 发 生 

1 8 例 （ 3 7 . 5 % ） ， I I I ~ I V 度 中 性 粒 细 胞 降 低 发

生 1 4 例 （ 2 9 . 2 % ） ， 高 于 在 紫 杉 醇 脂 质 体 组 的 

2例（4.2%）和2例（4.2%）；多西紫杉醇化疗组

I I I ~ I V 度 白 细 胞 及 中 性 粒 细 胞 降 低 发 生 率 明 显 高

于紫杉醇脂质体组（均 P < 0 .05）；两组血小板降

低均无III度及以上毒副反应发生；多西紫杉醇组

6例I~II度血小板降低，紫杉醇脂质体组中无明显

血小板降低现象；多西紫杉醇组4例非感染性发热

（体温低于39 ℃），予以对症处理后好转，该发

热患者同时出现IV度白细胞和中性粒细胞降低；

两 组 患 者 非 感 染 性 发 热 、 心 脏 毒 副 反 应 差 异 无 统

计学意义（ P > 0 .05）；在肝功能毒副反应上，多

西紫杉醇组8例（16.7%）出现II度转氨酶异常，

紫 杉 醇 脂 质 体 组 无 I I 度 转 氨 酶 异 常 患 者 ； 多 西 紫

杉 醇 化 疗 组 I I I ~ I V 度 恶 心 和 呕 吐 发 生 率 均 高 于 紫

杉醇脂质体化疗组（恶心：43.8%  v s .  20.8%；呕

吐：43.8%  vs.  18.8%），两组间差异有统计学意义

（ P < 0 .05）；脱发的发生率两组间差异无统计学

意义（ P > 0 .05）；多西紫杉醇化疗组乏力和口腔

黏 膜 炎 发 生 率 明 显 高 于 紫 杉 醇 脂 质 体 化 疗 组 ， 差

异有统计学意义（P<0.05）（表3）。

表 3　多西紫杉醇组和紫杉醇脂质体组不良反应发生率比较

[n=48，n（%）]
Table 3　Comparison of the incidence rates of adverse reactions 

between docetaxel group and paclitaxel liposome 
group [n=48, n (%)]

项目 多西紫杉醇组 紫杉醇脂质体组 χ2 P
白细胞减少症
　I~II 30（62.5） 46（95.8）

16.168 <0.001
　III~IV 18（37.5） 2（4.2）
中性粒细胞减少症
　I~II 34（70.8） 46（95.8）

10.821 0.001
　III~IV 14（29.2） 2（4.2）
血小板减少症
　无 42（87.5） 48（100.0）

6.400 0.026
　I~II 6（12.5） 0（0.0）
转氨酶（AST/ALT）
　0~I 40（83.3） 48（100.0）

8.727 0.006
　II 8（16.7） 0（0.0）
心电图异常
　无 47（97.9） 48（100.0）

1.011 1.000
　I~II 1（2.1） 0（0.0）
非感染性发热
　无 44（91.7） 48（100.0）

4.174 0.117
　I~II 4（8.3） 0（0.0）
恶心
　I~II 27（56.3） 38（79.2）

5.765 0.016
　III~IV 21（43.8） 10（20.8）
呕吐（24 h）
　I~II 27（56.3） 39（81.3）

6.982 0.008
　III~IV 21（43.8） 9（18.8）
脱发
　I 10（20.8） 10（20.8）

0.000 1.000
　II 38（79.2） 38（79.2）
乏力
　I~II 8（16.7） 20（41.7）

7.261 0.007
　III~IV 40（83.3） 28（58.3）
口腔黏膜炎
　I 30（62.5） 44（91.7）

11.558 0.001
　II 18（37.5） 4（8.3）
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3　讨　论

近 些 年 来 ， 乳 腺 癌 的 化 学 药 物 治 疗 得 到 了

巨 大 的 进 步 。 随 着 蒽 环 类 和 紫 杉 类 化 疗 药 物 的 推

出 ， 乳 腺 癌 患 者 预 后 也 得 到 了 明 显 的 改 善 。 不 断

改 进 化 疗 药 物 的 剂 型 ， 并 调 整 用 药 的 方 案 和 组

合 ， 减 小 化 疗 药 物 的 毒 副 反 应 ， 也 能 提 高 患 者 的

依 从 性 ， 可 以 进 一 步 改 善 患 者 的 预 后 。 紫 杉 醇 化

疗 药 物 剂 型 的 改 进 ， 国 际 上 主 要 体 现 在 利 用 白 蛋

白 对 紫 杉 醇 药 物 进 行 包 裹 ， 从 而 降 低 紫 杉 醇 化 疗

药物的毒副及过敏反应[14-15]。紫杉醇脂质体作为我

国 自 主 知 识 产 权 的 新 药 ， 以 卵 磷 脂 等 作 为 载 体 ，

将 紫 杉 醇 进 行 包 裹 ， 使 药 物 稳 定 性 更 强 ， 半 衰 期

及 体 内 平 均 滞 留 时 间 明 显 延 长 ， 降 低 了 药 物 毒 性

及因溶媒导致的过敏反应[16]。有研究[17-18]同时利用

白 蛋 白 和 脂 质 体 的 优 点 ， 拟 进 一 步 提 高 紫 杉 醇 渗

入 肿 瘤 局 部 的 微 环 境 ， 提 高 肿 瘤 局 部 化 疗 药 物 浓

度 ， 进 一 步 提 高 肿 瘤 治 疗 的 疗 效 。 在 针 对 各 种 改

进型的紫杉醇的研究中，研究者 [1-2,  19-21]发现与传

统 紫 杉 醇 或 多 西 紫 杉 醇 相 比 较 ， 白 蛋 白 或 是 脂 质

体 紫 杉 醇 的 抗 肿 瘤 疗 效 相 当 甚 至 更 好 ， 但 骨 髓 血

液 、 体 液 潴 留 、 口 腔 黏 膜 、 过 敏 反 应 等 药 物 毒 副

反应发生明显降低，患者获益明显。

蒽 环 类 序 贯 紫 杉 醇 是 H E R - 2 阴 性 乳 腺 癌 新

辅 助 化 疗 的 标 准 方 案 之 一 。 但 是 在 乳 腺 癌 新 辅 助

化 疗 中 使 用 紫 杉 醇 脂 质 体 的 研 究 相 对 较 少 。 已 有

少量研究 [13,  19 ]表明，在乳腺癌的新辅助化疗中，

紫 杉 醇 脂 质 体 对 肿 瘤 的 抑 制 作 用 同 紫 杉 醇 和 多 西

紫 杉 醇 基 本 相 同 。 这 个 结 果 和 本 研 究 的 结 果 基 本

一 致 。 本 研 究 结 果 显 示 ， 多 西 紫 杉 醇 组 和 紫 杉 醇

脂 质 体 组 的 p C R 率 分 别 为 1 8 . 8 % 和 2 2 . 9 % ， O R R

分 别 为 9 3 . 7 % 和 1 0 0 . 0 % ， D C R 分 别 为 1 0 0 . 0 % 和

100.0%，差异无统计学意义（P >0.05），两组疗

效 相 当 。 但 是 在 既 往 的 研 究 中 ， 其 他 学 者 报 道 的

pCR率各有所不同，我们认为这可能是因为不同的

入组人群所造成的。此外，研究 [ 13]发现，紫杉醇

脂 质 体 对 于 腋 窝 转 移 性 的 淋 巴 结 的 疗 效 效 果 更 为

显 著 ； 接 受 了 紫 杉 醇 脂 质 体 作 为 新 辅 助 化 疗 ， 可

能 可 以 更 多 的 豁 免 腋 窝 淋 巴 结 清 扫 。 在 本 回 顾 性

研 究 中 患 者 均 采 用 的 是 改 良 根 治 术 ， 故 并 未 能 得

到 相 同 或 者 相 似 的 结 论 。 总 之 ， 紫 杉 醇 脂 质 体 在

新 辅 助 化 疗 中 ， 对 比 传 统 紫 杉 类 药 物 显 示 其 基 本

相同疗效。

近 年 来 ， 辅 助 治 疗 中 的 剂 量 密 集 化 疗 方 案

让 乳 腺 癌 患 者 获 得 了 生 存 获 益 ； 越 来 越 多 研 究 将

剂 量 密 集 方 案 在 术 前 使 用 ， 以 达 到 快 速 降 低 肿 瘤

负荷的目的 [ 10]。但是剂量密集的化疗方案存在较

大 毒 副 反 应 ， 适 当 降 低 副 反 应 ， 保 证 患 者 的 依 从

性 ， 是 一 个 重 大 的 课 题 。 鉴 于 紫 杉 醇 脂 质 体 较 少

的 毒 副 反 应 ， 有 必 要 探 讨 在 密 集 化 疗 方 案 中 其 毒

副 反 应 相 对 于 传 统 紫 杉 醇 是 否 具 有 优 势 。 本 研

究 结 果 与 既 往 的 相 关 研 究 基 本 一 致 ， 紫 杉 醇 脂

质 体 的 毒 副 反 应 明 显 少 于 传 统 紫 杉 醇 [ 2 ,  1 9 ]。 从 本

研 究 结 果 显 示 ， 紫 杉 醇 脂 质 体 组 患 者 的 严 重 化 疗

毒 副 反 应 ， 例 如 血 液 学 毒 性 、 恶 心 呕 吐 、 乏 力 和

口 腔 黏 膜 炎 发 生 率 均 低 于 多 西 紫 杉 醇 化 疗 组 （ 均

P<0.05）。既往研究表明，剂量密集方案化疗，较

常规3周方案化疗，更容易发生血液学相关毒性，

如血小板减少、中性粒细胞减少和贫血[10, 22]，本研

究 中 ， 即 使 使 用 剂 量 密 集 的 紫 杉 醇 脂 质 体 化 疗 ，

无 论 是 血 液 学 毒 性 ， 还 是 消 化 道 反 应 ， 相 对 多 西

紫 杉 醇 方 案 而 言 ， 有 显 著 的 安 全 性 优 势 。 但 无 论

多 西 紫 杉 醇 或 是 紫 杉 醇 脂 质 体 组 ， 总 体 安 全 性 良

好 ， 毒 副 反 应 是 可 控 。 所 以 紫 杉 醇 脂 质 体 不 仅 可

以 在 传 统 的 方 案 中 使 用 ， 在 剂 量 密 集 化 疗 方 案 中

安全性也是肯定的。

本 研 究 显 示 ， 剂 量 密 集 的 蒽 环 序 贯 紫 杉

醇 脂 质 体 可 能 显 现 出 更 好 的 p C R 率 （ 2 2 . 9 %  v s .  

18.8%），但并没有统计学差异。在这一问题上，

仍存在较多争议。有研究[23-24]表明，在新辅助化疗

中，剂量密集型化疗方案能够显著性提高pCR率，

甚至改善乳腺癌的无病生存期。但也有研究[25-26]认

为，剂量密集的新辅助化疗方案还不足以提高pCR

率 和 改 善 乳 腺 癌 患 者 的 预 后 。 所 以 关 于 新 辅 助 化

疗中的剂量密集型化疗方案是否能替代标准的3周

化 疗 方 案 ， 还 需 要 更 多 的 大 型 前 瞻 性 临 床 试 验 提

供更为详实的数据。

新 辅 助 化 疗 能 提 高 乳 腺 癌 保 乳 率 ， 为 不 可 手

术 乳 腺 癌 创 造 手 术 机 会 [ 2 7 - 2 9 ]。 在 本 研 究 中 ， 所 有

患 者 在 新 辅 助 化 疗 后 ， 均 采 用 的 是 改 良 根 治 性 手

术，主要是基于乳腺癌新辅助化疗后存在一些不确

定性的问题，而采取的相对保守的手术方式。其一

是新辅助化疗后肿瘤退缩模式的不确定性[30-31]。新

辅 助 化 疗 后 ， 肿 瘤 可 以 是 向 心 性 退 缩 ， 或 者 是 筛

状 退 缩 。 对 于 向 心 性 退 缩 ， 根 据 新 辅 助 化 疗 后 的

范 围 来 行 保 乳 手 术 是 安 全 可 行 的 ； 但 是 对 于 筛 状

退 缩 的 肿 瘤 ， 必 须 根 据 新 辅 助 化 疗 前 的 范 围 来 进

行 手 术 ， 保 乳 不 可 行 。 由 于 不 能 在 手 术 前 完 全 准

确 的 评 估 新 辅 助 化 疗 后 肿 瘤 的 退 缩 模 式 ， 故 本 中

心 对 于 局 部 晚 期 的 乳 腺 癌 患 者 ， 均 采 取 了 乳 房 切



中国普通外科杂志 第 29 卷1492

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://www.zpwz.net

除 术 ， 而 不 是 保 乳 手 术 。 其 二 ， 对 于 新 辅 助 化 疗

后 的 乳 腺 癌 患 者 ， 特 别 是 化 疗 前 腋 窝 淋 巴 结 阳 性

的，新辅助化疗后腋窝淋巴结不再能被临床发现，

是否可行前哨淋巴结活检也存在很多争议[32]，故本

中 心 的 采 取 相 对 保 守 的 手 术 方 式 ， 直 接 行 腋 窝 淋

巴结清扫。

本 研 究 的 不 足 之 处 主 要 有 以 下 几 点 。 第 一 ，

这 是 一 个 回 顾 性 的 临 床 研 究 ， 虽 然 本 研 究 使 用 了

倾 向 性 评 分 匹 配 的 方 法 降 低 减 少 误 差 ， 但 不 可 避

免 的 存 在 偏 倚 。 第 二 ， 本 研 究 的 样 本 量 较 小 ， 各

组均48例，期待后续能继续入组更多患者，获取

更 多 数 据 以 夯 实 相 关 结 果 。 第 三 ， 乳 腺 癌 新 辅 助

化 疗 的 作 用 之 一 是 为 了 降 低 乳 房 癌 分 期 ， 进 行 保

乳 手 术 。 但 是 在 本 研 究 中 ， 所 有 入 组 的 患 者 均 行

改 良 根 治 手 术 ， 无 法 评 估 新 辅 助 化 疗 是 否 能 给 患

者带来手术方式的改变。

综 上 所 述 ， 紫 杉 醇 脂 质 体 的 剂 量 密 集 化 疗

方 案 与 多 西 紫 杉 醇 化 疗 方 案 相 比 ， 具 有 相 当 或 是

可 能 更 优 的 抗 肿 瘤 作 用 。 紫 杉 醇 脂 质 体 的 剂 量 密

集 方 案 降 低 了 严 重 的 血 液 学 毒 性 及 消 化 道 毒 副 反

应 ， 一 定 程 度 上 保 证 了 患 者 对 化 疗 的 依 从 性 ， 保

证 化 疗 规 律 足 量 的 完 成 。 因 此 ， 在 乳 腺 癌 剂 量 密

集 化 疗 方 案 中 ， 紫 杉 醇 脂 质 体 因 其 良 好 的 抗 肿 瘤

疗效及较轻的不良反应，应成为乳腺癌化疗方案中

紫杉醇类药物的优选。有必要进一步针对紫杉醇脂

质体开展乳腺癌前瞻性新辅助化疗的临床研究。
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