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表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗用于三阴乳腺癌的效果、
肿瘤标志物及毒副反应比较

盛树海 郑 进* 佟易凡
唐山工人医院，河北 063000

摘 要：目的：探讨表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗用于三阴乳腺癌的效果及对肿瘤标志物含量的影响，以及药物

所致毒副反应情况。方法：2013年 6月 -2016年 10月间在本院接受治疗的晚期三阴乳腺癌患者 108例，回顾性分析
其化疗方案并分为：接受表阿霉素联合多西紫杉醇化疗的联合组 55例、接受表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗的序贯组
53例。两组治疗 6疗程后对比近期疗效、肿瘤标志物 [组织多肽特异性抗原（TPA）、糖类抗原 15-3（CA15-3）、糖
类抗原 125（CA125）、癌胚抗原（CEA）]含量及毒副反应发生情况的差异，随访并观察远期生存情况。结果：治疗后，
两组患者的疾病控制率、治疗有效率及血清肿瘤标志物含量的差异无统计学意义（P > 0.05）；序贯组患者白细胞抑制、
血小板抑制、口腔溃疡、恶心呕吐的发生率低于联合组（P < 0.05）。随访 2年发现，序贯组患者的无进展生存时间、
平均生存时间长于联合组患者，整体生存情况优于联合组患者（P < 0.05）。结论：表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗治疗
三阴乳腺癌的疗效与联合治疗相当，但其毒副作用相对较小，对延长远期生存时间、提升生存率具有积极作用。
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Comparison�of�Ef�cacy,�Tumor�Markers,�Toxic�and�side�Effect�of�Sequential�Docetaxel�
Chemotherapy�with�EpirUbicin�in�Triple-negative�Breast�Cancer

Shu-Hai Sheng, Jin Zheng*, Yi-Fan Tong
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Abstract: Objective: To investigate the effect of sequential docetaxel chemotherapy with epirubicin on triple-negative 
breast�cancer�and�its�in�uence�on�contents�of�tumor�markers,�as�well�as�drug-induced�toxicity�and�side�effects.�Methods: 108 
cases of triple-negative breast cancer patients in our hospital during June 2013 to October 2016 were chosen as research subject, 
according to chemotherapy regimens all patients were divided into two groups: Combined group (n = 55, underwent epirubicin 
combined with docetaxel chemotherapy), Sequential group (n = 53, underwent epirubicin combined with docetaxel sequential 
chemotherapy). After 6 courses of treatment, the short-term curative effect, serum contents of tumor markers[Tissue polypeptide 
speci�c�antigen�(TPA),�carbohydrate�antigen�15-3�(CA15-3),�carbohydrate�antigen�125�(CA125),�carcinoembryonic�antigen�
(CEA)], occurrence of toxic and side effects were compared between two groups, and the long-term survival was observed. 
Results: After treatment, there were no significant difference in disease control rate, treatment efficiency and serum tumor 
markers between two groups (P > 0.05); incidence of leukocyte inhibition, platelet inhibition, oral ulcer, nausea and vomiting 
in Sequential group were lower than those in Combined group (P < 0.05). 2 years follow-up showed that the progression-free 
survival time and average survival time of sequential group were longer than those of combined group, survival condition was 
better than that of combined group (P < 0.05). Conclusion: Epirubicin sequential docetaxel chemotherapy is as effective as 
combination therapy in the treatment of triple-negative breast cancer, but its toxicity and side effects are relatively small, which 
has a positive effect on prolonging long-term survival time and improving survival rate.
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一、引言

乳腺癌是女性最高发的恶性肿瘤性疾病，其中三阴乳腺癌是指癌组织免疫组织化学检查结果雌激素受体（ER）、
孕激素受体（PR）和原癌基因Her-2均阴性的乳腺癌类型[1-2]。三阴乳腺癌发病率约占所有乳腺癌的10％-20.8％，但其
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恶性程度远高于其他类型乳腺癌，病情进展快、复发率，晚期患者的生存率更是不理想[3]，所以提高不能手术的晚期
三阴乳腺癌的治疗效果是目前临床研究的重点。表阿霉素配伍多西紫杉醇已在不同病理类型乳腺癌治疗中获得成功应

用，但由于化疗药物本身存在一定毒性、严重毒副反应可限制其疗效发挥甚至造成负面作用，具体药物应用方法仍有

待商榷。文中对比表阿霉素序贯多西紫杉醇、表阿霉素联合多西紫杉醇两种化疗方式在晚期三阴乳腺癌患者中的应用
价值，为日后应用这两种化疗药物的患者寻求更为高效安全的用药方式。

二、资料与方法

（一）临床资料
纳入2013年6月-2016年10月间在本院接受治疗的晚期三阴乳腺癌患者108例作为研究对象。回顾性分析其化疗方

案并分为：接受表阿霉素联合多西紫杉醇化疗的联合组55例、接受表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗的序贯组53例。联
合组患者年龄37-72周岁，平均（66.82±9.15）周岁，肿瘤最大直径1-7cm，平均（4.72±0.65）cm；序贯组患者年龄
35-71周岁，平均（66.20±9.07）周岁，肿瘤最大直径1-8cm，平均（4.65±0.71）cm。两组患者的上述年龄、肿瘤最
大直径分布差异无统计学意义（P > 0.05），具有可比性。医院伦理委员会通过此次研究的伦理审查。
（二）入组及排除

1. 标准入组标准
（1）穿刺病理确诊三阴乳腺癌；（2）病理类型的浸润性导管癌；（3）无包括避孕药在内的长期服药史；（4）

预计生存时间≥ 3月；（5）配合化疗且本人签署知情同意书。
2. 排除标准：
（1）合并其他原发恶性肿瘤性疾病；（2）恶液质、无法耐受化疗损伤；（3）化疗药物严重过敏反应。
（三）化疗方案
联合组患者接受表阿霉素联合多西紫杉醇化疗，具体如下：表阿霉素静脉滴注，75mg/m2，d1-d2；多西紫杉醇静

脉滴注，75mg/m2，d3。以21天为1疗程，共治疗6个疗程。
序贯组患者接受表阿霉素序贯多西紫杉醇化疗，具体如下：表阿霉素75mg/m2，静脉滴注，d1-d2，以21天为1疗

程，治疗前3个疗程；多西紫杉醇5mg/m2，静脉滴注，d1，以21天为1疗程，治疗后3个疗程，共计6疗程。
（四）近期疗效及肿瘤标志物

含量参照实体瘤治疗疗效评价标准-RECIST[4]评估两组患者的治疗效果，分为完全缓解（CR）、部分缓解
（PR）、疾病稳定（SD）、疾病进展（PD）四个等级，疾病控制率 =（CR例数＋PR例数＋SD例数）/总例数
×100％，治疗有效率 =（CR例数＋PR例数）/总例数×100％。治疗前后均获取两组患者的空腹外周静脉血标本并留
取上层血清，测定其中肿瘤标志物的含量，包括组织多肽特异性抗原（TPA）、糖类抗原15-3 （CA15-3）、糖类抗原
125 （CA125）、癌胚抗原（CEA），检测所用试剂盒为酶联免疫试剂盒。
（五）药物毒副反应

记录治疗期间药物毒副反应发生情况，主要包括血液系统不良反应（白细胞抑制、血小板抑制），肝肾功能损伤
及胃肠道不良反应（口腔溃疡、恶心呕吐、腹泻便秘）。

（六）远期生存情况

治疗完成出院后进行为期2年的随访，以治疗后2个自然年或者2年内患者死亡时间点作为随访终点，记录1年生存率、
2年生存率、无进展生存时间、平均生存时间（随访2年存活者生存时间记为2年，死亡者计算出院至死亡的时间差）。
（七）统计学方法

疗效等级比较采用U检验；疾病控制率、治疗有效率、毒副反应发生率比较采用卡方检验；肿瘤标志物含量、生
存时间比较采用t检验；生存曲线比较采用Wilcoxon检验。检验水平α = 0.05。
三、结果

近期疗效两组患者的疾病控制率、治疗有效率差异无统计学意义（P > 0.05）。见表1。
表1 两组近期疗效对比n（％）

组别 例数 CR PR SD PD 治疗有效率 疾病控制率
联合组 55 6 17 24 8 23（41.82） 47（85.45）
序贯组 53 7 17 20 9 24（45.28） 44（83.02）

统计值 U = 0.463 2 0.132= 2 0.121=

P 0.927 0.717 0.728
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注：CR：完全缓解；PR部分缓解；SD：疾病稳定；PD：疾病进展。

肿瘤标志物两组治疗前血清中TPA、CA15-3、CA125、CEA含量的差异无统计学意义（P > 0.05）。两组治疗后
血清中TPA、CA15-3、CA125、CEA的含量均低于治疗前，差异有统计学意义（P < 0.05），但两组间治疗后上述肿
瘤标志物含量的差异无统计学意义（P > 0.05）。见表2。

表2 两组肿瘤标志物含量的比较（� x s± ）

组别 例数 TPA（U/L） CA15-3（U/mL） CA125（U/mL） CEA（ng/mL）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

联合组 55 239.46±34.17 110.39±14.28 94.37±10.62 60.21±7.95 145.38±19.77 93.20±11.63 34.66±4.51 13.28±1.02

序贯组 53 241.02±32.43 111.10±15.57 95.11±11.03 61.03±7.54 147.02±18.32 91.77±10.43 35.02±5.40 12.95±1.51

t 0.243 0.247 0.355 0.550 0.447 0.672 0.377 1.335

P 0.404 0.403 0.362 0.292 0.328 0.252 0.354 0.092

注：TPA：组织多肽特异性抗原；CA15-3：糖类抗原15-3；CA125：糖类抗原125；CEA：癌胚抗原。

药物毒副反应序贯组患者白细胞抑制、血小板抑制、口腔溃疡、恶心呕吐的发生率低于联合组，差异均有统

计学意义（P < 0.05）。序贯组患者肝肾功能损伤、腹泻便秘的发生率低于联合组，但组间差异无统计学意义（P > 
0.05）。见表3。

表3 两组药物毒副反应发生率对比n（％）

组别 例数 血液系统 肝肾功能损伤 消化系统

白细胞抑制 血小板抑制 口腔溃疡 恶心呕吐 腹泻便秘

联合组 55 9（16.36） 10（18.18） 5（9.09） 14（25.45） 26（47.27） 8（14.55）

序贯组 53 2（3.77） 3（5.66） 0 5（9.43） 14（26.42） 3（5.66）
2 4.677 3.997 2.670 4.778 5.035 2.329

P 0.031 0.046 0.102 0.029 0.025 0.127

远期生存情况序贯组患者的无进展生存时间、平均生存时间长于联合组患者，差异均有统计学意义（P  < 
0.05）；随访2年的生存情况优于联合组患者，差异均有统计学意义（P < 0.05）。见表4、图1。

表4 两组远期生存情况对比（月， x s± ）

组别 例数 无进展生存时间 平均生存时间

联合组 55 6.54±0.77 9.64±1.22

序贯组 53 8.35±0.91 13.35±1.80

t 11.173 12.579

P 0.000 0.000

图1 两组的生存率对比（％）

四、讨论

表阿霉素、多西紫杉醇均可用于乳腺癌患者的化疗，两者配伍使用可增强对肿瘤细胞的杀伤作用，但随之而来是

巨大的药物毒副反应，部分患者因无法耐受而中断治疗、影响预期疗效的获得[5-6]。此次研究探索表阿霉素、多西紫杉

醇的配伍方式，发现联合组、序贯组患者的疾病控制率、治疗有效率相似，在统计值上不存在明显差异，宏观说明两

种用药方式的近期疗效相近。
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乳腺癌相关血清肿瘤标志物含量的检测是定量判断疾病严重程度、评估临床治疗效果的最常用手段。TPA是肿瘤细
胞分泌的一种多肽抗原，其在卵巢癌患者血清中呈普遍升高趋势，与女性生殖系统恶性肿瘤的发生发展密切相关[7-8]；

CA15-3与乳腺癌关系密切，较多研究[9-10]证实其含量与乳腺癌恶性程度呈正相关；CA125、CEA属于广谱肿瘤标志
物，诊断乳腺癌的敏感度不高，但与其他标志物联合检测有助于提高准确性[11-12]。文中两组患者治疗后上述肿瘤标志

物的含量均较治疗前大幅降低，说明化疗的有效性，但两组间术后各个标志物含量的差异不显著，再次说明联合或者

序贯治疗在控制晚期三阴乳腺癌方面的近期疗效相似。

化疗药物的毒副作用可攻击人体免疫系统并影响抗肿瘤免疫能力，对远期治疗结局有一定影响。表阿霉素是蒽环

类药物，通过影响DNA复制及解旋发挥抗肿瘤作用[13]；多西紫杉醇通过特异地结合到小管β位抑制细胞有丝分裂而发
挥抗肿瘤作用，两者联合用药的抗肿瘤效果强劲但是毒副作用也累加[14-15]。文中序贯组患者的白细胞抑制、血小板抑

制、口腔溃疡、恶心呕吐等毒副作用发生率较联合组低，说明表阿霉素、多西紫杉醇序贯治疗对患者的毒副作用更

轻，再结合上文所述两者疗效相似，说明序贯治疗在降低毒副作用程度的同时不会影响近期疗效的实现。

文中最后对入院治疗的晚期三阴乳腺癌患者均进行为期2年的随访，发现序贯组的无进展生存时间、平均生存时
间较长且随访2年的生存情况优于联合组患者，提示表阿霉素序贯多西紫杉醇治疗晚期三阴乳腺癌的远期疗效更为理
想，推测与表阿霉素序贯多西紫杉醇对晚期三阴乳腺癌患者的抗肿瘤免疫系统抑制作用较轻，后期患者自身免疫系统

阻碍肿瘤进展的能力较强相关。两组患者的2年生存率无明显差异，一方面可能与入组患者例数相对较少、数据存在
偏倚相关，另一方面也是由于三阴乳腺癌本身恶性程度较高、远期生存结局主要由病情决定。

综上所述，可知：表阿霉素序贯多西紫杉醇、表阿霉素联合多西紫杉醇这两种化疗用药方式对晚期三阴乳腺癌患

者的近期疗效相似，但序贯化疗所致毒副作用较轻，对患者远期生存时间的延长具有积极意义。
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