
·经验交流·

绝经后局部进展期乳腺癌新辅助化疗30例报告
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暋暋乳腺癌是一个需要综合治疗的系统性疾病,不同分期的乳腺癌需要合理
安排治疗计划才能最大限度提高疗效。乳腺癌是对化疗比较敏感的肿瘤,对
于原发灶较大或区域淋巴结转移较多的局部进展期乳腺癌,先给予新辅助化
疗可以使肿瘤缩小、降期,获得外科手术的机会。2007年1月至2009年

12月,本中心对30例绝经后的局部进展期乳腺癌患者进行了新辅助化疗,探
讨这部分人群对新辅助化疗的疗效和毒性反应。

1暋资料和方法

1.1暋一般资料
本组30例均为女性,为绝经后局部进展期乳腺癌患者,中位年龄67岁

(58~75岁)。术前按美国癌症联合委员会(AJCC)乳腺癌 TNM 分期为

栿A 期25例,栿B 期5例。所有患者均有可评价的肿瘤病灶,均为单发病灶,
肿瘤直径为4~7cm,中位值为5cm。肿物位于乳腺外上象限15例、内上象
限7例、内下象限4例、外下象限3例、中央区1例。左侧乳腺癌18例,右侧乳
腺癌12例。化疗前均经空芯针穿刺获得病理诊断。浸润性导管癌25例,浸
润性小叶癌5例,雌激素受体阳性25例,孕激素受体阳性20例,雌孕激素受
体双阳性18例,雌孕激素受体双阴性5例,HER灢2过表达7例。既往未接受
过相关治疗。ECOG评分均为0~1分,新辅助化疗前超声心动评估左室射血
分数(LVEF)>55%,血常规、肝、肾功能正常。
1.2暋化疗方法

TE方案:表柔比星60mg/m2 第1天静脉注射,紫杉醇175mg/m2 第

2天持续3h静滴,21d为1个周期。化疗后根据血常规情况,给予重组人粒
细胞集落刺激因子治疗。30例患者均完成了4个周期化疗。化疗后患者接
受手术治疗,满足保乳条件者行保留乳房的乳腺癌根治术(局部广泛切除+腋
窝淋巴结切除)。术后按原方案化疗2个周期,化疗后有放射治疗指征者接受
放射治疗,激素受体阳性者接受内分泌治疗,HER灢2过表达者建议其接受靶
向治疗。
1.3暋预防用药

化疗前30min静脉注射地塞米松5mg,恩丹西酮12mg。紫杉醇化疗
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前12h口服地塞米松20mg,化疗前30min静脉注射地塞米松10mg、恩丹
西酮12mg、西米替丁300mg ,肌注苯海拉明40mg预防胃肠道反应及
过敏。
1.4暋疗效评价

新辅助化疗前后均通过临床触诊、超声和钼靶X线评价肿瘤最大径和垂直径
的变化。按照国际抗癌协会(UICC)实体瘤客观评定标准评定[1灢2]。完全缓解
(completeresponse,CR):原发肿瘤不再触及;部分缓解(partialresponse,PR):原
发肿瘤最大直径和最大垂直径乘积减少50%以上;疾病稳定(stabledisease,SD):
肿瘤两径乘积缩小或增大<25% ,无新病灶出现;进展(progressivedisease,PD):
靶病灶增大20%,或出现新发病灶。根据 Miller灢Payne分级进行病理评价[3]:以新
辅助化疗前后肿瘤细胞密度,将化疗反应分为5级。1级,没有变化或仅有个别细
胞改变;2级,恶性肿瘤细胞减少小于30%,残留大量恶性肿瘤细胞;3级,肿瘤细胞
减少在30%~90%之间;4级,肿瘤细胞显著减少,90%以上肿瘤细胞消失,仅残留
小簇状或散在的肿瘤细胞;5级,原肿瘤部位无明显肿瘤细胞残留,仅可能残留血
管纤维弹性基底膜(导管内癌残留亦归为5级)。

2暋结果
本组患者均按计划完成了4个周期化疗。3例患者在第2周期因发热性

中性粒细胞减少入院治疗,在随后的新辅助化疗中蒽环类药物剂量下调10%
后未再次出现中性粒细胞减少性发热。在本组患者中,CR4例 (13.3%,
4/30),其 中 病 理 完 全 缓 解 (pathologiccompleteresponse,pCR)3 例
(10.0%,3/30);PR10例(33.3%,10/30);SD16例(53.3%,16/30);无进展
病例。肿物缩小、降期后行保留乳房手术7例,乳房单纯切除2例,改良根治
术21例。

随访至2010年12月,随访率100%(30/30),随访时间11~47个月。随
访期间有2例患者分别于17个月和20个月时出现骨转移,1例患者于13个
月时出现胸壁复发及胸腔积液,病理证实胸膜转移;上述3例患者在随访期间
仍带瘤生存。1例患者于21个月时发生肝转移,29个月时因肝转移进展
死亡。

化疗中主要不良反应为不同程度的骨髓抑制。1~2级骨髓抑制22例,
3~4级骨髓抑制8例;发热性中性粒细胞减少3例;1~2级呕吐16例;3级外
周神经毒性8例;1~2级脱发23例,3~4级脱发7例;1~2级腹泻10例;1~
2级关节肌肉疼痛23例(表1)。

3暋讨论

20世纪60年代以前,手术治疗一直是乳腺癌的主要治疗手段。Fisher根据
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表1暋绝经后局部进展期乳腺癌患者新辅助化疗中临床不良反应暋暋(例)暋
分级

不良反应
1级 2级 3级 4级

骨髓抑制 暋 4暋 18 5 3
周围神经毒性 暋 5暋 17 8 0
脱发 10 13 5 2
呕吐 13 暋 3暋 0 0
腹泻 暋 8暋 暋 2暋 0 0
关节肌肉疼痛 暋 9暋 14 0 0

系列研究提出乳腺癌早期是一种全身性疾病,综合采用多种治疗手段才有可能提
高治愈率。这一理论为新辅助化疗奠定了理论基础。局部进展期乳腺癌由于乳腺
原发灶和(或)腋窝转移淋巴结较大,直接手术很难获得无瘤的切缘,所以对这一部
分患者进行术前新辅助化疗,以期使肿瘤缩小降期获得手术机会,甚至获得保乳的
机会,已为各乳腺癌治疗指南和临床实践所采纳。新辅助化疗相对于辅助化疗而
言,其优点包括:及早开始全身治疗对可能存在的微转移灶有抑制作用;降低手术
期间肿瘤的播散;抑制术后可能残存的肿瘤增殖;由于肿瘤区完整的血供未被手术
破坏,术前化疗有利于化疗药物抵达病灶;获得肿瘤对化疗药物的敏感信息;缩小
肿瘤体积获得手术或保乳机会[4]。目前,已有的临床试验均提示:与辅助化疗相
比,新辅助化疗患者的无瘤生存率和总生存率与辅助化疗者相似[5灢6]。笔者在前期
研究中发现,术前给予4个周期蒽环联合紫杉类药物的新辅助化疗,可以达到

94%的临床有效率,病理完全缓解率为25%(9/36)[7]。崔光等[8]比较了2个周期
多柔比星联合环磷酰胺和2个周期多烯紫杉醇联合多柔比星对老年局部晚期乳腺
癌新辅助化疗患者的疗效和不良反应。多烯紫杉醇联合多柔比星组显示出优于多
柔比星联合环磷酰胺组,其临床有效率分别为59%和38%。紫杉类药物联合蒽环
类药物在老年局部晚期乳腺癌患者中也有相似的疗效。所以,本研究中,笔者对绝
经后局部进展期乳腺癌患者选择了新辅助化疗效果较为肯定的蒽环类联合紫杉醇
方案,观察其疗效和不良反应。结果显示新辅助化疗对该组患者的临床有效率
(CR+PR)为46.7%(14/30),病理完全缓解率为10%(3/30)。与既往的研究比较,
新辅助化疗对绝经后患者的有效率低于整个人群[7]。绝经后的老年患者其雌孕激
素受体阳性的比例相对高于绝经前患者,这部分细胞增殖相对缓慢的人群可能对
化疗不敏感,导致新辅助化疗对绝经后患者的有效率低于既往。本组病例中雌孕
激素受体阳性者25例,这也可能是化疗疗效相对较低的原因之一。但是,对于局
部进展期的患者,如果不进行新辅助治疗,患者可能无法接受手术或失去保乳机
会,这就需要寻找更好的新辅助化疗疗效预测因子,找出最适合接受新辅助化疗的
人群。对于激素受体阳性的患者,可以考虑在临床试验的架构下接受新辅助内分
泌治疗。研究显示,对于绝经后受体阳性的乳腺癌患者,新辅助内分泌治疗和新辅
助化疗的疗效相似,而且不良反应更轻微[9]。本研究也显示,老年患者接受蒽环联
合紫杉类新辅助化疗容易出现3~4级的骨髓抑制和周围神经毒性,需要在化疗前
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后密切监控患者的血常规,必要时预防性应用重组人粒细胞集落刺激因子。
绝经后局部进展期乳腺癌患者的新辅助治疗是其综合治疗的重要组成部分,

对这部分老年患者更应注意新辅助化疗的不良反应,应根据其内分泌治疗的反应
性及伴随疾病的情况制定治疗策略。寻找新辅助化疗疗效预测因子可帮助临床医
师对老年女性乳腺癌患者进行更加个体化的治疗。
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