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三阴性乳腺癌患者辅助化疗后不同骨髓抑制程度对预后的

影响
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摘   要 背景与目的：三阴性乳腺癌（TNBC）是预后较差的乳腺癌亚型，因缺乏内分泌治疗和抗 HER-2 治疗

的靶点，辅助化疗是其主要的治疗策略。骨髓抑制作为化疗最常见的毒副反应之一，对 TNBC 的预后

有何影响目前尚不明确，本研究旨在探讨 TNBC 辅助化疗后骨髓抑制程度对预后的影响。

方法：根据入组及排除标准，收集 2012 年 1 月—2017 年 12 月在郑州大学第三附属医院乳腺科行表柔

比星联合环磷酰胺序贯多西他赛（EC-T）方案辅助化疗的 TNBC 患者的临床、病理及随访资料并进行

回顾性研究。按照 WHO 抗癌药物急性及亚急性毒性反应分度标准将入组患者根据化疗后骨髓抑制程

度分为轻度组（0~II 度）和重度组（III~IV 度）。比较两组患者的临床病理特征、无疾病生存率（DFS）、

无局部 - 区域复发生存率（LRFS）、无远处复发生存率（DRFS）和总生存率（OS）的差异。

结果：本研究共纳入 168 例患者，其中轻度组纳入 102 例，重度组纳入 66 例，两组患者的基线临床病

理特征差异均无统计学意义（均 P>0.05）。轻度组的中位随访时间是 66.5（22~95）个月，重度组的

中位随访时间是 67.5（28~96）个月。轻度组、重度组分别发生 DFS 事件 38 例和 15 例，轻度组的中

位 DFS 为 84 个月，重度组未达到中位 DFS；轻度组、重度组分别发生 OS 事件 20 例和 8 例，两组均

未达到中位 OS；轻度组、重度组分别发生 LRFS 事件 17 例和 8 例，两组均未达到中位 LRFS；轻度组、

重度组分别发生 DRFS 事件 27 例和 10 例，两组均未达到中位 DRFS。生存分析显示，重度组的 5 年

DFS 率高于轻度组（78.3% vs. 69.2%，HR=0.45，P=0.037）；重度组与轻度组的 5 年 OS 率差异无统

计学意义（91.1% vs. 83.3%，HR=0.602，P=0.183）；重度组与轻度组的 5 年 LRFS 率差异无统计学意

义（89.1% vs. 83.3%，HR=0.625，P=0.270）；重度组的 5 年 DRFS 率高于轻度组（85.5% vs. 77.0%，

HR=0.41，P=0.048）。

结论： TNBC 患者 EC-T 方案辅助化疗期间出现 III~IV 度骨髓抑制者较 0~II 度骨髓抑制者预后好，提

示化疗诱导的骨髓抑制可以作为化疗有效性的标志，有助于判断预后和制定治疗决策。对于仅轻度骨

髓抑制的患者，可能后续需要强化治疗。值得注意的是，重度骨髓抑制会增加粒细胞减少性发热及感

染的风险，必须权衡利弊、严密监控并进行对症治疗。
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Influence of degrees of myelosuppression following adjuvant 
chemotherapy on prognosis of patients with triple-negative 
breast cancer 

ZHANG Yanwu, LI Shuaiping, NIU Yaodong, WANG Lu, ZHAN Xiangyu 

(Department of Breast Surgery, the Third Affiliated Hospital of Zhengzhou University, Zhengzhou 450052, China)

Abstract	 Background and Aims: Triple-negative breast cancer (TNBC) is a subtype of breast cancer with poor prognosis. 

Due to the lack of endocrine therapy and anti-HER-2 therapy targets, adjuvant chemotherapy is its main treatment 

strategy. As one of the most common side effects of chemotherapy, bone marrow suppression has an unclear 

effect on the prognosis of TNBC. This study was conducted to investigate the effect of the degree of bone marrow 

suppression on the prognosis of TNBC after adjuvant chemotherapy. 

Methods: According to the inclusion and exclusion criteria, the clinical, pathological and follow-up data of 

patients with TNBC who underwent adjuvant chemotherapy with epirubicin and cyclophosphamide followed by 

docetaxel (EC-T) regimen in the Department of Breast of the Third Affiliated Hospital of Zhengzhou University 

from January 2012 to December 2017 collected for a retrospective analysis. Based on the WHO classification 

criteria for acute and subacute toxicity of anticancer drugs, the enrolled patients were divided into mild group 

(degree 0–II) and severe group (degree III–IV) according to the degree of bone marrow suppression after 

chemotherapy. The clinicopathologic features, disease-free survival (DFS), local-regional recurrence-free survival 

(LRFS), distant recurrence-free survival (DRFS) and total survival (OS) were compared between the two groups 

of patients.

Results: A total of 168 patients were included with 102 cases in mild group and 66 cases in severe group. There 

were no statistical differences in the baseline clinicopathologic characteristics between the two groups of patients 

(all P>0.05). The median follow-up time for mild group was 66.5 (22-95) months, and for severe group was 67.5 

(28-96) months. There were 38 and 15 DFS events in mild group and severe group respectively, and the median 

DFS in mild group was 84 months, while severe group did not reach a median DFS; 20 and 8 OS events occurred 

in mild group and severe group respectively, and neither group achieved a median OS; 17 and 8 LRFS events were 

recorded in mild group and severe group respectively, and neither group reached a median LRFS; there were 27 

and 10 DRFS events in mild group and severe group respectively, and neither group reached a median DRFS. 

Survival analysis showed that the 5-year DFS rate of severe group was higher than that of mild group (78.3% vs. 

69.2%, HR=0.45, P=0.037); there was no significant difference in the 5-year OS rate between severe group and 

mild group (91.1% vs. 83.3%, HR=0.602, P=0.183; no statistical difference in the 5-year LRFS rate between severe 

group and mild group (89.1% vs. 83.3%, HR=0.625, P=0.270); the 5-year DRFS rate of severe group was higher 

than that of mild group (85.5% vs. 77.0%, HR=0.41, P=0.048).

Conclusion: TNBC patients with grade III–IV myelosuppression during adjuvant chemotherapy with EC-T 

regimen have a better prognosis than those with grade 0–II myelosuppression, suggesting that chemotherapy-

induced hematological toxicity can be regarded as a sign of the effectiveness of chemotherapy, and is helpful for 

prognosis estimation and treatment decision making. For patients with only mild bone marrow suppression, 

following more intense treatment may be required. The issue that needs attention is that severe myelosuppression 

will increase the risk of neutropenic fever and infection, so the pros and cons must be weighed, and strict 

monitoring as well as symptomatic treatment must be offered. 

Key words	 Triple Negative Breast Neoplasms; Chemotherapy; Bone Marrow Suppression; Prognosis

CLC number: R737.9



张彦武，等：三阴性乳腺癌患者辅助化疗后不同骨髓抑制程度对预后的影响第 11 期 1321

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://www.zpwz.net

乳 腺 癌 是 全 球 女 性 发 病 率 最 高 的 恶 性 肿 瘤 ，

也 是 导 致 女 性 死 亡 的 主 要 原 因 。 根 据 国 家 癌 症 中

心发布的报告，2015年中国乳腺癌新发患者数为

30.4万例，占全国癌症新发病例的7.81%，发病率

在总人群中列第五位，女性中列第一位。中国乳腺癌

5年生存率仍低于美国、澳大利亚等西方国家[1-3]，其

预后尚有进一步提高的空间。

三 阴 性 乳 腺 癌 （ t r i p l e - n e g a t i v e  b r e a s t 

c a n c e r ， T N B C ） 是 指 雌 激 素 受 体 （ e s t r o g e n 

r e c e p t o r ， E R ） 、 孕 激 素 受 体 （ p r o s g e s t o g e n 

receptor，PR）和人表皮生长因子受体2（human 

epidermal growth factor receptor 2，HER-2）均为

阴性的一种特殊类型乳腺癌。TNBC具有复杂基因

组 、 高 度 遗 传 不 稳 定 异 质 性 以 及 缺 乏 内 分 泌 治 疗

和抗HER -2治疗的靶点等特点，预后较差。虽然

近年来以PD-1，PD-L1抗体为代表的免疫检查点抑

制剂治疗成为TNBC治疗的热点，但由于其治疗效

果 有 限 ， 辅 助 化 疗 仍 是 其 主 要 治 疗 策 略 。 然 而 ，

辅 助 化 疗 的 毒 副 反 应 ， 尤 其 是 骨 髓 抑 制 制 约 着 化

疗 剂 量 、 强 度 和 化 疗 周 期 的 实 现 ， 影 响 肿 瘤 的 缓

解 率 与 治 愈 率 。 其 中 化 疗 引 起 的 中 性 粒 细 胞 减 少

（chemotherapy induced neutropenia，CIN）是最

重 要 的 剂 量 限 制 性 毒 性 之 一 ， 并 且 经 常 是 剂 量 减

少的原因。此外有研究显示骨髓抑制可作为药代动

力学参数，对不同组织的化疗敏感性提供参考[4]，化

疗 诱 导 的 骨 髓 抑 制 可 能 是 早 期 乳 腺 癌 治 疗 有 效 的

标志之一 [5]。TNBC作为一种特殊类型的乳腺癌，

其 发 生 、 发 展 和 转 归 具 有 更 加 复 杂 的 特 点 ， 与 化

疗 后 骨 髓 抑 制 的 关 系 尚 不 明 确 。 本 研 究 旨 在 比 较

不同骨髓抑制程度对TNBC患者预后的影响，以期

为TNBC的治疗提供更为精准的策略。 

目前，国内外关于TNBC辅助化疗期间出现骨

髓 抑 制 程 度 对 复 发 及 生 存 影 响 的 研 究 较 少 。 作 者

回顾性分析了郑州大学第三附属医院2012年1月—

2017年12月168例TNBC患者的临床病理资料，探

究了辅助化疗期间骨髓抑制程度对TNBC患者预后

的影响，现报告如下。

1　资料与方法

1.1  一般资料

将2012年1月—2017年12月郑州大学第三附属

医 院 乳 腺 外 科 收 治 的 接 受 表 柔 比 星 联 合 环 磷 酰 胺

序贯多西他赛（EC-T）方案辅助化疗的TNBC患者

纳入研究。化疗方案为前4个周期采用EC方案：化

疗第1天表柔比星100 mg/m2、环磷酰胺600 mg/m2，

静脉滴注，1次/d，21 d为1个周期；后4个周期采

用T方案，化疗当天多西他赛100 mg/m 2，静脉滴

注，1次/d，21 d为1个周期。用多西他赛前1天，

开始口服地塞米松 7.5 mg，2 次/d，连服 3 d。

病例纳入标准：⑴ 女性，年龄<70岁；⑵ 病

理 证 实 为 T N B C ； 病 理 学 分 期 I ~ I I I 期 ； ⑶  美 国

东部肿瘤协作组（Eastern  Coopera t ive  Oncology 

Group，ECOG）体力状况评分0~2分；⑷ 术前未

行肿瘤相关治疗；⑸ 无明显肝肾脑心等重要器官

疾病；⑹ 手术方式为乳腺癌改良根治术；⑺ 化疗

期间定期复查血常规且资料完善；⑻ 影像及病理

学 资 料 完 善 ， 在 该 院 定 期 复 查 或 随 访 者 。 排 除 标

准：⑴ T4肿瘤，包括炎性乳腺癌；⑵ 病理证实为

转 移 性 乳 腺 癌 ， 或 者 临 床 、 影 像 学 资 料 提 示 为 转

移性乳腺癌；⑶ 既往有乳腺癌或者其他恶性肿瘤

病史；⑷ 妊娠或哺乳期乳腺癌；⑸ 化疗期间出现

复发转移者；⑹ 各种原因未完成既定化疗方案，

或化疗剂量减少的；⑺ 首疗程化疗后预防性使用

粒细胞集落刺激因子者。

1.2  分组与预后评价

化疗后骨髓抑制分度采用WHO抗癌药物急性

及亚急性毒性反应分度标准进行。因EC -T化疗方

案 主 要 抑 制 白 细 胞 和 中 性 粒 细 胞 ， 所 以 本 研 究 根

据 白 细 胞 、 中 性 粒 细 胞 计 数 进 行 骨 髓 抑 制 分 度 ，

分为0、I、II、II I、IV度。所有患者首疗程化疗

后 不 预 防 性 使 用 粒 细 胞 集 落 刺 激 因 子 治 疗 ， 化 疗

第 1 0 天 复 查 血 常 规 并 进 行 骨 髓 抑 制 分 度 。 对 于 

0~II度骨髓抑制不做治疗，III~IV度骨髓抑制使用

重 组 人 粒 细 胞 集 落 刺 激 因 子 1 5 0  μ g / d 皮 下 注 射 ，

每 天 复 查 血 常 规 至 白 细 胞 总 数 和 中 性 粒 细 胞 计 数

恢复正常停止用药。以后每个周期第10天复查血

常规并进行骨髓抑制分度。在EC-T方案的8个周期

内 均 为 0 ~ I I 度 骨 髓 抑 制 者 定 义 为 轻 度 ， 纳 入 轻 度

组。任一周期出现III~1V度者定义为重度，纳入

重 度 组 ， 并 在 下 一 周 期 开 始 预 防 性 使 用 粒 细 胞 集

落 刺 激 因 子 （ 包 括 长 效 和 短 效 ） 治 疗 。 随 访 开 始

时间为第1疗程化疗开始第1天，随访截止时间为 

2019年12月31日。采用下列指标评价预后，包括
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无病生存率（disease-free survival，DFS）、总生

存率（overall survival，OS）、无局部复发生存率

（local  recurrence- f ree survival，LRFS）、无远

处复发生存率（distant recurrence-free survival，

DRFS）。DFS事件包括自随访开始任何乳腺癌复

发或因任何原因导致的死亡；OS事件包括自随访

开始任何原因导致的死亡；LRFS事件包括自随访

开始乳腺癌的胸壁和/或区域淋巴结复发；DRFS事

件 包 括 自 随 访 开 始 任 何 部 位 的 乳 腺 癌 远 处 转 移 。

本 研 究 经 郑 州 大 学 第 三 附 属 医 院 伦 理 委 员 会 批 准

（2019医伦审第08号）。 

1.3  统计学处理

应用SPSS 21.0统计软件进行数据分析，组间

比较使用χ ²检验，生存资料采用Kaplan -Meier法

进 行 生 存 分 析 ， 采 用 L o g - r a n k 检 验 进 行 单 因 素 分

析。P<0.05认为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  基线特征

本 研 究 共 纳 入 1 6 8 例 患 者 ， 其 中 轻 度 组 纳 入

102例，重度组纳入66例。两组患者的基线临床病

理特征差异无统计学意义（均P>0.05）（表1）。

2.2  生存分析

轻度组的中位随访时间是66.5（22~95）个月，

重 度 组 的 中 位 随 访 时 间 是 6 7 . 5 （ 2 8 ~ 9 6 ） 个 月 。 

轻度组、重度组 分别发生DFS事件38例和15例，

轻 度 组 的 中 位 D F S 为 8 4 个 月 ， 重 度 组 未 达 到 中 位

D F S 。 轻 度 组 、 重 度 组 分 别 发 生 O S 事 件 2 0 例 和 

8 例 ， 两 组 均 未 达 到 中 位 O S 。 轻 度 组 、 重 度 组 分

别发生LRFS事件17例和8例，两组均未达到中位

LRFS。轻度组、重度组分别发生DRFS事件27例和

10例，两组均未达到中位DRFS。 

重 度 组 的 5 年 D F S 率 较 轻 度 组 高 ， 差 异 具

有 统 计 学 意 义 （ 7 8 . 3 %  v s .  6 9 . 2 % ， H R = 0 . 4 5 ，

P = 0 . 0 3 7 ） ； 重 度 组 与 轻 度 组 的 5 年 O S 率 差 异 无

统 计 学 意 义 （ 9 1 . 1 %  v s .  8 3 . 3 % ， H R = 0 . 6 0 2 ，

P = 0 . 1 8 3 ） ； 重 度 组 与 轻 度 组 的 5 年 L R F S 率 差 异

无 统 计 学 意 义 （ 8 9 . 1 %  v s .  8 3 . 3 % ， H R = 0 . 6 2 5 ，

P=0.270）；重度组的5年DRFS率较轻度组高，差

异具有统计学意义（85.5%  vs.  77.0%，HR=0.41，

P=0.048）（表2）（图1）。

表 1　168 例 TNBC 患者的临床病理基线特征 [n（%）]
Table 1　Clinicopathologic baseline characteristics of the 168 

TNBC patients [n (%)]

因素
轻度组

（n=102）

重度组

（n=66）
χ2 P

ECOG 评分
　0 51（50.00） 28（42.42）
　1 41（40.20） 33（50.00） 1.586 0.452
　2 10（9.80） 5（7.58）
月经状态
　绝经前 57（55.88） 38（57.58）

0.047 0.829
　绝经后 45（44.12） 28（42.42）
BMI（kg/m2）
　＜ 25 40（39.22） 24（36.36）
　25~30 31（30.39） 18（27.27） 0.656 0.720
　＞ 30 31（30.39） 24（36.36）
组织学分级
　I 5（4.90） 6（9.09）
　II  61（59.80） 32（48.48） 2.536 0.281
　III 36（35.29） 28（42.43）
T 分期
　T1 25（24.51） 19（28.79）
　T2 69（67.65） 41（62.12） 0.542 0.763
　T3~4 8（7.84） 6（9.09）
N 分期
　N0 56（54.90） 33（50.00）
　N1 32（31.37） 20（30.30）

0.575 0.902
　N2 9（8.82）  7（10.61）
　N3 7（6.86） 6（9.09）
Ki-67（%）
　≤ 20 28（27.45） 20（30.30）

0.160 0.689
　＞ 20 74（72.55） 46（69.70）

表 2　两组的预后比较（%）
Table2　Comparison of the prognosis of the two groups (%)

指标 轻度组 重度组 HR P 
5 年 DFS 69.2 78.3 0.45 0.037
5 年 OS 83.3 91.1 0.602 0.183
5 年 LRFS 83.3 89.1 0.625 0.270
5 年 DRFS 77.0 85.5 0.41 0.048
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3　讨　论

T N B C 是 一 种 高 侵 袭 性 的 乳 腺 癌 亚 型 ， 占 所

有乳腺癌的15%~20% [6]。此类乳腺癌与乳腺癌易

感基因1（breas t  cancer  suscept ib i l i ty  gene  1，

BRCA1)相关乳腺癌相似，具有分化差、组织学分

级高、复发和转移率高的特点 [7-9]，复发高峰通常

出 现 在 术 后 1 ~ 3 年 ， 且 以 内 脏 转 移 为 主 ， 一 旦 复

发，患者往往在5年内死亡 [10-12]。同时TNBC又是

一种高度异质性的肿瘤，Lehmann等[13]采用基因芯

片方法，将TN BC分为基底细胞样1型、基底细胞

样2型、免疫调节型、间充质细胞型、间充质干细

胞 样 型 和 管 腔 内 雄 激 素 受 体 型 ， 提 示 对 不 同 分 型

可 以 采 用 不 同 的 治 疗 策 略 。 在 临 床 研 究 中 也 发 现

对于TNBC采用免疫治疗、多聚二磷酸腺苷核糖聚

合酶（PARP）抑制剂治疗及抗血管生成治疗均有

一定的疗效，但由于缺少内分泌治疗及抗HER-2治

疗的靶点，目前对TNBC的主要治疗仍为化疗[14]。

T N B C 虽 然 预 后 较 差 ， 但 对 化 疗 具 有 较 高 的

敏 感 性 ， 在 新 辅 助 化 疗 中 ， 采 用 蒽 环 和 紫 衫 类

药 物 的 联 合 或 序 贯 化 疗 方 案 可 以 取 得 较 高 的 P C R

率 [ 1 5 - 1 7 ] 。 目 前 ， A C - T 方 案 （ 包 括 E C - T ） 仍 为

T N B C 的 标 准 化 疗 方 案 之 一 ， 并 获 得 中 国 临 床 肿

瘤 协 会 （ C S C O ） 2 0 2 0 指 南 的 一 级 推 荐 。 骨 髓 抑

制尤其是中性粒细胞减少是AC -T方案的常见化疗

副 反 应 ， 可 能 导 致 化 疗 剂 量 减 少 和 延 期 ， 从 而 影

响 化 疗 疗 效 。 在 N C C N 髓 细 胞 生 长 因 子 指 南 中 ，

A C - T 方 案 属 于 导 致 粒 细 胞 减 少 性 发 热 （ f e b r i l e 

neutropenia，FN）的中风险化疗方案，其发生风

险 为 1 0 % ~ 2 0 % ， 可 不 预 防 性 使 用 粒 细 胞 集  落 刺

激因子（granulocyte  colony-st imulat ing factor，

G -C S F ) ， 但 如 前 一 疗 程 出 现 F N 或 者 F N 的 高 危 因

素，则下一疗程需要预防性使用G-CSF[18]。在本研

究中，化疗后并未常规预防性使用G-CSF，不会影

响骨髓抑制程度的判断，如任一周期出现III~IV度

骨髓抑制，则已确定纳入重度组，因III~IV度骨髓

抑制是FN的高危因素，存在感染的风险，会在下

一周期开始预防性使用G-CSF治疗。

既往研究 [19-20 ]显示，化疗方案和化疗剂量的

不 同 、 骨 转 移 是 导 致 重 度 骨 髓 抑 制 的 独 立 风 险 因
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图 1　两组患者 Kaplan-Meier 生存曲线　　A：DFS 曲线；B OS 曲线：C：LRFS 曲线；D：DRFS 曲线 
Figure 1　Kaplan-Meier survival curves of the two groups of patients　　A: DFS curves; B: OS curves; C: LRFS curves; D: DRFS curves
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子 。 在 本 研 究 中 ， 在 化 疗 方 案 一 致 并 排 除 了 骨 转

移 的 前 提 下 ， 轻 度 骨 髓 抑 制 组 和 重 度 骨 髓 抑 制 组

的 基 线 E C O G 评 分 、 绝 经 状 态 、 B M I 、 组 织 学 分

级、肿瘤大小、腋窝淋巴结状态、Ki -67水平差异

均 无 统 计 学 意 义 。 提 示 这 些 常 见 的 临 床 病 理 因 素

并 不 影 响 骨 髓 抑 制 的 严 重 程 度 。 在 相 同 的 化 疗 剂

量 下 ， 骨 髓 抑 制 程 度 的 不 同 可 能 代 表 着 不 同 患 者

骨 髓 细 胞 对 于 化 疗 药 物 的 敏 感 性 。 此 外 有 学 者 从

基 因 层 面 探 讨 了 这 个 问 题 ， 认 为 骨 髓 抑 制 的 发 生

可能与CYP2B6和ERCC1的遗传多态性相关[21]。

有 研 究 [ 2 2 ]显 示 ， 骨 髓 抑 制 尤 其 是 C I N 可 能 是

药物生物学活性的替代指标。Ma等 [23]的研究分析

了410例浸润性乳腺癌的临床病理特征及预后，发

现与非CIN组相比，CIN组的5年DFS和DMFS显著

延 长 ， 但 两 组 的 O S 和 L R F S 差 异 无 统 计 学 意 义 。

Abraham等[24]的研究表明，与II级及以下中性粒细

胞减少的早期乳腺癌患者相比，III级、IV级中性

粒细胞减少症的患者DFS、OS延长，中性粒细胞

减 少 症 可 能 是 肿 瘤 干 细 胞 死 亡 的 潜 在 标 志 。 本 研

究 发 现 ， 在 接 受 E C -T 方 案 辅 助 化 疗 的 T N B C 中 ，

III~IV度骨髓抑制患者的DFS及DRFS均较0~II度骨

髓 抑 制 患 者 具 有 优 势 ， 提 示 骨 髓 抑 制 的 程 度 对 于

TNBC的预后具有预测价值。至于LRFS无统计学差

异，可能与TNBC的复发以远处转移多见，局部复

发较少。而OS无统计学差异，则可能与III~IV度

骨 髓 抑 制 患 者 在 复 发 转 移 后 进 行 后 续 化 疗 时 耐 受

性差，无法足剂量使用有关。

III~IV度骨髓抑制的TNBC患者为何具有更好

的 预 后 ？ 作 者 分 析 原 因 在 于 出 现 重 度 骨 髓 抑 制 间

接 说 明 化 疗 药 物 剂 量 充 足 ， 抗 肿 瘤 作 用 更 强 。 而

仅 轻 度 骨 髓 抑 制 说 明 化 疗 剂 量 相 对 不 足 ， 仍 有 提

高的空间。同时因为TNBC对化疗高度敏感，中性

粒 细 胞 和 乳 腺 癌 细 胞 都 属 于 代 谢 旺 盛 的 细 胞 ， 容

易 被 化 疗 药 物 杀 伤 ， 而 中 性 粒 细 胞 被 杀 伤 的 程 度

可 能 代 表 了 肿 瘤 细 胞 被 杀 伤 的 程 度 。 此 外 有 学 者

认 为 中 性 粒 细 胞 可 能 是 乳 腺 癌 细 胞 扩 散 的 帮 凶 ，

Park等[25]在TNBC小鼠模型中发现，中性粒细胞能

够释放出一种名为NET -DNA的胞外陷阱帮助癌细

胞在小鼠机体中扩散。Yang等 [26]的研究也发现中

性粒细胞所释放的胞外陷阱中的DNA可以充当癌

细 胞 的 趋 化 物 质 ， 促 进 乳 腺 癌 细 胞 的 肝 转 移 。 另

有 多 项 研 究 显 示 中 性 粒 细 胞 可 能 参 与 了 肿 瘤 的 进

展 和 转 移 [ 2 7 - 2 9 ]。 而 化 疗 相 关 性 骨 髓 抑 制 会 导 致 中

性 粒 细 胞 减 少 ， 从 而 削 弱 这 种 胞 外 陷 阱 作 用 。 再

者，有研究 [ 30]显示相较于轻度骨髓抑制，重度骨

髓 抑 制 患 者 骨 髓 中 的 弥 散 性 肿 瘤 细 胞 相 应 减 少 ，

而 弥 散 性 肿 瘤 细 胞 是 T N B C D F S 和 O S 的 不 良 预 测 

因子。

综上所述，TNBC患者EC-T方案辅助化疗期间

出现III~IV度骨髓抑制较0~II度骨髓抑制预后好，

有 助 于 判 断 疗 效 和 制 定 治 疗 决 策 。 对 于 仅 轻 度 骨

髓 抑 制 的 患 者 ， 可 能 后 续 需 要 强 化 治 疗 。 值 得 注

意 的 是 ， 重 度 骨 髓 抑 制 会 增 加 粒 细 胞 减 少 性 发 热

及 感 染 的 风 险 ， 必 须 权 衡 利 弊 、 严 密 监 控 并 进 行

对 症 治 疗 。 本 研 究 不 足 之 处 在 于 样 本 量 较 少 ， 需

要进一步扩大研究样本研究。
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本刊对来稿中统计学处理的有关要求

1. 统计研究设计：应交代统计研究设计的名称和主要做法。如调查设计（分为前瞻性、回顾性或横断面调查研究）；实

验设计（应交代具体的设计类型，如自身配对设计、成组设计、交叉设计、正交设计等）；临床试验设计（应交代属于第几

期临床试验，采用了何种盲法措施等）。主要做法应围绕 4 个基本原则（随机、对照、重复、均衡）概要说明，尤其要交代

如何控制重要非试验因素的干扰和影响。

2. 资料的表达与描述：用 x-   ± s 表达近似服从正态分布的定量资料，用 M（QR）表达呈偏态分布的定量资料；用统计表时，

要合理安排纵横标目，并将数据的含义表达清楚；用统计图时，所用统计图的类型应与资料性质相匹配，并使数轴上刻度值

的标法符合数学原则；用相对数时，分母不宜小于 20，要注意区分百分率与百分比。

3. 统计分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采用的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用合适的统计分

析方法，不应盲目套用 t 检验和单因素方差分析；对于定性资料，应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和频数所具备条

件以分析目的，选用合适的统计分析方法，不应盲目套用 χ2 检验。对于回归分析，应结合专业知识和散布图，选用合适的回

归类型，不应盲目套用简单直线回归分析，对具有重复实验数据的回归分析资料，不应简单化处理；对于多因素、多指标资

料，要在一元分析的基础上，尽可能运用多元统计分析方法，以便对因素之间的交互作用和多指标之间的内在联系进行全面、

合理的解释和评价。

4. 统计结果的解释和表达：当 P<0.05（或 P<0.01）时，应说明对比组之间的差异有统计学意义，而不应说对比组之间具

有显著性（或非常显著性）的差别；应写明所用统计分析方法的具体名称（如：成组设计资料的 t 检验、两因素析因设计资料

的方差分析、多个均数之间两两比较的 q 检验等），统计量的具体值（如 t=3.45, χ2=4.68, F=6.79 等）应可能给出具体的 P 值（如

P=0.023 8）；当涉及到总体参数（如总体均数、总体率等）时，在给出显著性检验结果的同时，再给出 95% 置信区间。
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