
乳腺癌保留乳房手术和前哨淋巴结检测专题

·专家论坛·

保留乳房治疗中的化疗问题

徐兵河

作者单位:100021暋北京,中国医学科学院肿瘤医院内科

暋暋辅助化疗是可手术乳腺癌最重要的治疗手段之一。业已证实,术后辅助

治疗能显著降低可手术乳腺癌患者的病死率,提高生存率。
最近10多年以来,保留乳房手术已在国外广泛应用。在中国,越来越多

的医院相继开展了保留乳房手术。许多学者认为,早期乳腺癌规范化保留乳

房综合治疗的疗效与切除乳房治疗的疗效相同,保留乳房提高了患者的生活

质量[1]。乳腺癌保留乳房综合治疗主要包括手术、放射治疗、化疗以及针对受

体阳性乳腺癌患者的内分泌治疗。然而,令人遗憾的是,尚无专门针对保留乳

房手术开展的术后辅助化疗的研究。临床上,一般是按照术后辅助化疗的原

则进行治疗,但保留乳房手术毕竟不同于根治术,辅助化疗有其一定特点。现

结合文献报道和笔者的体会,谈谈保留乳房手术的有关化疗问题。

1暋哪些患者需要化疗?
接受保留乳房治疗的患者是否需要辅助化疗、采用何种药物和方案,一般

参考根治术后的辅助治疗原则和策略。按照美国国家综合癌症网(NCCN)
《乳腺癌临床实践指南》,乳腺癌术后是否需要辅助治疗要根据患者身体状况、
肿瘤以及拟用药物等情况综合考虑。首先,要考虑患者年龄、月经状况、血常

规、重要器官功能、有无其他疾病等;其次,要考虑到肿瘤病理类型、分化程度、
淋巴结状态、人表皮生长因子受体2(HER灢2)及激素受体状况、有无脉管瘤栓

等。根据以上情况进行判断,初步选择治疗手段(如化疗、内分泌治疗、靶向药

物治疗)。并且,要考虑到这些药物或治疗手段给患者带来的受益及风险,尽
量使受益大于风险[2灢3]。

一般的辅助治疗原则是:浸润性乳腺癌原发肿瘤直径超过1cm 或淋巴结

阳性,一般要考虑术后辅助化疗;而对于肿瘤直径小于1cm 的患者,一般不需

要化疗。但是,如果患者有其他高复发风险因素,例如年龄<35岁、肿瘤病理

分期栿级、脉管瘤栓、受体阴性、HER灢2基因扩增等,则结合患者的身体状况、
器官功能和治疗意愿等考虑给予辅助化疗[2灢3]。

必须注意的是,由于保留乳房手术切除范围小,除术后必须给予放射治疗
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以外,辅助化疗对于大多数患者也是必不可少的。临床医师既要掌握基本治

疗原则,也要考虑保留乳房手术的特点,针对每个患者采用个体化治疗策略。
以化疗和内分泌治疗进行辅助治疗时应按照先化疗后内分泌治疗的顺序

进行。化疗和内分泌治疗给患者带来的获益可相互叠加,但单纯由化疗带来

的获益可能很小。是否在内分泌治疗基础上加用化疗应个体化考虑,尤其是

对预后较好以及年龄曒60岁的患者,因为她们加用化疗的益处更小。现有资

料表明,序贯或同时应用内分泌治疗和放射治疗都是可行的。没有足够的资

料支持70岁以上的患者接受化疗,应根据患者的情况采用个体化治疗。
对 HER灢2基因扩增的患者,建议给予曲妥珠单克隆抗体治疗1年。曲妥

珠单克隆抗体可与非蒽环类药物联合使用或在辅助化疗结束后再使用[2灢3]。

2暋术后放射治疗和化疗的次序

对于保留乳房治疗后辅助放射治疗和化疗的次序,一直存在不同意见。
目前,一种普遍的认识是,先化疗或先放射治疗的疗效无明显区别。

Recht等[4]于1996年在《新英格兰医学杂志》首次报道了美国放射治疗

联合中心(JointCenterforRadiationTherapy,JCRT)的试验结果。该试验

选择244例栺期或栻期乳腺癌患者行保留乳房治疗,将有远处转移风险的患

者随机分为放射治疗前、后两组给予12周环磷酰胺、多柔比星、氨甲喋呤、
5灢氟尿嘧啶和强的松(CAMFP)方案化疗。存活患者的中位随访时间是58个

月(10~124个月)。结果显示:先放射治疗和先化疗组患者的5年任何部位

的肿瘤实际复发率以及远处转移率分别为38%比31% (P=0.17)和36%比

25%(P=0.05),总生存率为73%比81% (P=0.11);而依部位的5年首次复

发粗率(five灢yearcruderatesoffirstrecurrence),如局部复发率分别为5%和

14%、远处转移或(和)区域复发分别为32%和20% (P=0.07)。这一结果提

示,对有全身转移风险的患者,先给予12周化疗后再行放射治疗比先放射治

疗再化疗更为合理。
Bellon等[5]于2005年在美国《临床肿瘤杂志》杂志发表了JCRT试验的

进一步随访结果。存活患者的中位随访时间为135个月。结果表明,两组至

任何事件的发生时间、远处转移和死亡等差异均无统计学意义。作者认为,对
于接受保留乳房手术的患者,在辅助化疗之前给予放射治疗并无益处,但该研

究并不能确定何种治疗顺序更具生存优势。
Arcangeli等[6]将206例接受保留乳房手术的患者随机分为环磷酰胺+

甲氨蝶呤+5灢氟尿嘧啶(CMF)化疗同时放射治疗或序贯放射治疗组。结果显

示,两组患者5年无乳腺癌复发率、无远处转移率、无瘤生存率(DFS)和总生

存率均无差异。作者认为,对接受辅助化疗的切缘阴性患者,放射治疗可以延

·442· 中华乳腺病杂志(电子版)2010年6月 第4卷 第3期ChinJBreastDis(ElectronicEdition),June2010,Vol.4,No.3



迟到7个月开始。同时给予CMF化疗和放射治疗是安全的,可用于切缘阳

性或肿瘤直径较大等高局部复发风险患者。
法国的一组多中心栿期临床试验亦获得相似结果[7]。1996年2月至

2000年4月,共有716例患者入组。结果显示,化疗(米托蒽醌+氟尿嘧啶+
环磷酰胺)序贯放射治疗以及同时放射治疗组患者的5年 DFS(两组均为

80%P=0.83)、局部区域无复发生存率(LRFS)(92%比95% P=0.76)、无
转移生存率(87%比84%P=0.55)以及总生存率(90%比91%P=0.76)差

异均无统计学意义。然而,在淋巴结阳性患者中,同时放射治疗组5年LRFS
优于序贯放射治疗组(97%比91%P=0.02)。

由于上述研究中采用的化疗方案多为20世纪80年代和90年代初的一

些老方案,目前已基本不用。因此,有必要研究新的化疗药物在化疗、放射治

疗序贯或同时方案中的作用。2010年新版 NCCN《乳腺癌临床实践指南》推
荐,对于保留乳房手术后需要化疗和放射治疗的患者,应先化疗,然后放射治

疗。目前国内外多数医院采用这一治疗策略,但这一推荐并不为国内放射治

疗科医师一致认可。笔者认为,至少对淋巴结转移数目多、大量脉管瘤栓、肿
瘤分化程度低或伴 HER灢2基因扩增等远处复发风险较大的患者,可以考虑先

化疗,而对那些局部复发风险较大或远处复发风险较低的患者,可以先放射

治疗。

3暋新辅助化疗
许多研究已经证实,新辅助化疗能够缩小肿瘤,降低肿瘤分期,已成为局

部晚期乳腺癌的标准治疗。原发肿瘤大的可手术浸润性乳腺癌,如其他条件

均具备保留乳房者,可通过新辅助化疗使肿瘤消失或明显缩小后,采用保留乳

房手术的综合治疗[8]。
Rouzier等[9]报道,对594例拟行保留乳房手术的浸润性 T2~3乳腺癌(平

均肿瘤直径4.9cm)患者先予3~4个周期蒽环类为主的新辅助化疗,然后手

术,术后放射治疗。结果显示,在新辅助化疗后,287例患者(48%)适合保留

乳房手术,307例接受了乳房切除术。多变量分析表明,诊断时肿瘤直径>
5cm、组织学分级低、小叶癌和多中心病灶是不适合保留乳房手术的独立预

测因素。单变量生存分析显示,保留乳房手术失败与预后差相关,接受肿块切

除与乳房切除患者的无复发生存率相似。依据研究结果,作者认为,肿瘤直

径、组织类型和分级以及多中心病灶是保留乳房手术可能的新辅助化疗预测

因素。
美国 M.D.Anderson肿瘤中心的研究结果显示[10]:340例乳腺癌患者先接

受新辅助化疗,然后行保留乳房手术和放射治疗,中位随访60个月,29例患者
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局部区域复发(LRR),其中16例为同侧乳房肿瘤复发(IBTR);患者5年无

IBTR和无LRR生存率分别为95%与91%。上述结果表明,在选择性病例,即
使是T3 或T4 病变,新辅助化疗后接受保留乳房手术的患者LRR率和IBTR率

也较低。诊断时淋巴结分期晚、残存肿瘤大于2cm、多灶残余病变和脉管受侵

的患者LRR率和IBTR率高。

4暋结语
在中国,保留乳房手术开展越来越普遍。然而,不少医师对保留乳房手术

后的综合治疗,特别是辅助化疗认识不足。必须意识到,单纯保留乳房手术并

不能取得与乳房切除术相同的疗效,临床医师应该特别重视术后的综合治疗,
只有采取规范化综合治疗,才能取得与乳房切除术相同的疗效。对于原发肿

瘤较大、有强烈保留乳房意愿的乳腺癌患者,可以通过新辅助化疗缩小肿瘤,
再考虑采用保留乳房综合治疗。相信通过深入开展相关基础和临床研究以及

不断的临床实践,必将能够进一步提高保留乳房手术的疗效,同时取得越来越

好的美容效果。
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