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摘 要
!

$目的% 观察重组人红细胞生成素
' ()*+,-

对晚期乳腺癌化疗所致贫血的防治疗效& $方法% 选
择

.&

例以多西紫杉醇为主的联合或单药化疗方案所致晚期乳腺癌贫血的患者'血红蛋白
/0!##&123

"

或化疗后
/0

降低
"!&123

("随机分为两组 "治疗组
$&

例原方案化疗结束后
%4)

皮下注射
()*+,

% &&&& 562

周"连用
4

周& 对照组
$"

例不给予
()*+,

治疗"均服生血宁片
!

片
2

次"

$

次
27

"连续
4

周&

$结果% 对照组随化疗周期贫血程度上升"而
*+,

治疗可以明显减少化疗所致的各项血液学指标下降
程度)

+8"9&:

(&

4

周内
*+,

治疗组完成化疗总周期数为
;4

个周期"对照组为
.%

个周期"化疗完成率分
别为

4.9;<

和
;$9.<

"两组差异有统计学意义!

+=&9&&$
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*+,

治疗组有
$9$<

)

#2$&

(患者需要输血"对
照组有

!;9.<

)

42!>

(患者需要输血"两组之间差异有统计学意义)

!

!

=%9>.

"

+="9"!.

(+ $结论%
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对以
多西紫杉醇为主的联合或单药化疗方案所致晚期乳腺癌贫血有一定疗效"维持

/0

水平"减少输血要
求"为顺利完成化疗提供有力的保障&
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贫血是乳腺癌患者常见的并发症"其发生率约

为
.!<

"可由多方面因素造成$

#

%

&化疗是晚期乳腺癌

的主要治疗手段"化疗对骨髓造血系统的抑制会加

重肿瘤患者的贫血状态& 贫血所致的疲乏,食欲下

降, 呼吸困难以及循环系统症状等影响患者的生活

质量"降低抗肿瘤药物的疗效和耐受性"降低患者长

期生存率$

!

%

+ 目前国际上已有一些针对肿瘤相关性

贫血的治疗指南或共识" 对于晚期肿瘤姑息性治疗

的患者"可以首先考虑促红细胞生成素
'*_@S-

治疗"其

次是输血$

$

%

+重组人红细胞生成素
'(MRHN0KGFGO )VNFG
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可纠正贫血!减少对异体输血

的需求!改善患者生活质量"

%

#

$ 我们对
!3#4

年
5

月

至
!"55

年
5!

月
$"

例晚期乳腺癌化疗后贫血患者

应用
'*/01

!取得明显疗效$

5

资料与方法

!"!

一般资料

将
64

例经病理组织学或细胞学检查确诊为晚

期乳腺癌的女性一线化疗患者随机分为
'*/01

治

疗组和对照组各
$4

例!两组的一般情况无统计学差

异%

789:& 5

&$ 全部患者入组前均经
5

个周期以上的

化疗!化疗后检查外周血
;9!554<=>

或
;9

降低
"

!4<=>

!入组前
544<=>!;9!5!4<=>?

预计生存期
"6

个月
? @0A

评分
"B4

分
?

治疗前
%

周内未输血或未

使用过
/01

治疗$ 排除标准
C

其他原因贫血
D

铁'叶

酸'

E#!

缺乏'慢性失血及代谢障碍
2

或伴有血液系

统疾病
?

骨髓转移者
?

应用
/01

出现过敏反应者
?

并

发未控制的严重感染者
?

未控制的高血压和心血管

疾病者$

!"#

化疗方案

对所有患者以多西紫杉醇为主的联合或单药化

疗方案进行治疗$ 每次化疗前检查外周血
;9"

#44<F>

$

!

初治及既往未用过蒽环类治疗者
C

表阿霉

素
BGH<FH

! 静脉滴注!

I

#

( 多西紫杉醇
BGH<FH

! 静脉

滴注!

I

#

!每
$

周
#

次$

"

既往用过蒽环类治疗者
C

多

西紫杉醇
BGH<FH

! 静脉滴注!

I

#

! 顺铂
BGH<FH

! 静脉

滴注!

I

#

!常规水化'利尿
?

或多西紫杉醇
BGH<FH

! 静

脉滴注!

I

#

!希罗达
JG"H<FH

! 口服!

!

次
FI

!

I

5K5%

(或多

西紫杉醇
BGH<FH

! 静脉滴注!

I

5

!赫赛汀
6H<FL<D

首次

MH<FL<N

!

I

5

%

;&'!!

阳性患者&!每
$

周
5

次$

#

单用多

西紫杉醇
BGH<FH

! 静脉滴注!

I

5

!每
$

周
5

次$ 应用

多西紫杉醇前
5I

开始口服地塞米松!

56H<FI

! 连服

$I

!适当使用止吐药!并根据病情使用
O!PAQ

$

!"$ /01

治疗

治疗组
$"

例均接受沈阳三生制药股份有限公

司生产的
'*/01

! 化疗结束后
%M*

皮下注射
% """"

RSF

周!连用
M

周$ 对照组
$"

例均口服生血宁
!

粒
F

次!

$

次
FI

!连续
M

周$ 治疗过程中患者
;9!M"<F>

!

可考虑输血$ 两组患者治疗前及治疗后至少每周检

查血红细胞计数%

TEP

&'血红蛋白
U;92

及红细胞压

积值%

;P7

&$ 记录
M

周内两组完成化疗周期数以及

需要输血的例数$

!"%

统计学处理

数学分析采用
A0AA##V4

软件!

TEP

'

;9

和
;P7

的变化进行
)

检验!计数资料采用卡方检验$

0W4V4G

为差异有统计学意义$

!

结 果

#"!

两组完成化疗周期数及需要输血例数比较

M

周内
/01

治疗组完成化疗总周期数为
BM

个

周期!平均每例患者完成
!V6

个周期!与原计划完成

$

个周期相比!化疗完成率为
M6VBX

(而对照组可评

价病例
!J

例!

5

例患者因化疗时发生多西紫杉醇过

敏反应而退组! 完成化疗总周期数为
6%

个周期!平

均每例患者完成
!V!

个周期!化疗完成率为
B$V6X

$

治疗组与对照组完成化疗周期数比较差异有统计学

意义%

0Y4V44$

&$

/01

治疗组有
$V$X

%

5F$4

&患者需要

输血!而对照组有
!BV6X

%

MF!J

&患者需要输血%

789:&

!

&!差异有统计学意义%

$

!

Y%VJ6

!

0Y4V4!6

&$

#"#

血液学指标

GJ

例晚期乳腺癌患者化疗前各项血液指标均

符合化疗条件!其中
/01

治疗组化疗前
;9

为
54M"

54V$<F>

!

;P7

为
$G"%V5X

!

TEP

为
$V6#54

5!

"4V$$54

5!

F>

(

对照组
;9

为
54J%JV6<F>

!

;P7

为
$%"$VJX

!

TEP

为
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P*&H+)*&'8,( '&<-H&.

a/ '&<-H&.

a0 '&<-H&.

a; '&<-H&.

ab '&<-H&.

a '&<-H&.
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#J

!$
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#4M"#4V$
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#M
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'-?@A 1'()* $B !CD<EFGHB>

I

$C$

!

#G$B

"

I

J(27'(9 1'()* !H !C!<D%GFE> !ECD

!

FG!H

"

$CE!#B

#!

"BC$!#B

#!

GK

# 两组比较差异无统计学意义

!

@LBCBM

"$化疗后患者均出现不同程度的贫血#各项

血液学指标均有不同程度的下降# 对照组随化疗进

行贫血程度逐渐上升#而
?@A

治疗可以减少化疗所

致的各项血液学指标下降程度!

,/49. $

"$

%

周后和

对照组相比各项血液学指标差异均有统计学意义

!

@N"C"M

"$

!"#

不良反应

两组患者均出现白细胞减少% 血小板减少%乏

力%头晕%恶心%呕吐等症状#考虑与化疗有关#经对

症处理后均好转$ 全部患者中共有
M

例出现静脉血

栓#其中治疗组
$

例#对照组
!

例#两组之间差异无

统计学意义!

!

!

O"C""!

#

@O"CHDF

"#治疗组中
!

例出现

局部注射部位疼痛及硬结#未经处理症状自行缓解$

$

讨 论

乳腺癌患者初诊时已有部分患者发生贫血#接

受治疗后贫血发生率更高$ 欧洲癌症贫血调查组

<?JPQ>

对
RM $DE

例肿瘤患者进行研究发现乳腺癌

患者贫血发生率为
D!C"#

&

R

'

#也有一些研究结果发现

乳腺癌患者初诊时贫血发生率为
!MC"#

# 治疗前后

贫血总的发生率为
%!CH#

&

M

'

$ 癌性贫血严重影响肿

瘤患者的生存质量和预后$

!""F

年
S)4:T8

等&

D

'一项

"

期临床试验报道#辅助化疗期间若发生贫血#则局

部复发转移发生率显著性增加$ 刘长民等&

E

'的研究

结果也表明贫血可降低乳腺癌患者辅助化疗的疗

效#是影响预后的独立因素$ 因此#正确认识和及时

治疗乳腺癌患者化疗后伴发的贫血症状# 对改善乳

腺癌患者的生存质量和预后有着重要意义$

引起癌性贫血的原因有很多#如出血%营养不良

和造血原料的缺乏等# 但更重要的原因可能是肿瘤

本身相关因素$研究表明#肿瘤患者骨髓对血清促红

细胞生成素
<?@A>

反应性降低(一些细胞因子如肿瘤

坏死因子% 白细胞介素
R

% 干扰素是抑制红细胞生

成的特异性细胞因子# 这些细胞因子能使
?@A

失

效#进而加重贫血$ 自
'-?@A

研制成功以来#

'-?@A

以其高特异性%安全性的特点在临床广泛应用$

?@A

是红细胞生成素的重组体形式# 是重要的人体生长

因子# 对于红细胞素原始细胞的生存和增殖起促进

作用$ 国外将
'-?@A

作为治疗肿瘤化疗相关性贫血

的重要选择# 并且在治疗和预防肿瘤化疗相关贫血

上取得了很好的临床效果$

'-?@A

在早期乳腺癌中的应用存在较多争议$

+JJ+

癌症和化疗所致贫血的临床实践指南认为对

于有治愈希望的骨髓抑制性化疗#如早期乳腺癌%何

杰金淋巴瘤%非何杰金淋巴瘤%睾丸癌%早期非小细

胞肺癌等不建议使用促红细胞生成素$ 本组患者均

为晚期乳腺癌化疗所致的贫血患者#

'-?@A

治疗组

给予皮下注射
'-?@A

# 结果显示对照组随化疗周期

贫血程度逐渐上升#而
?@A

治疗可以减少化疗所致

的各项血液学指标下降程度#说明
'-?@A

治疗对晚

期乳腺癌化疗所致的贫血具有较好的预防和治疗作

用#其研究结果与以往文献报道结果相似&

F

'

$ 本研究

中
F

周内
?@A

治疗组完成化疗总周期数为
EF

个周

期#而对照组为
D%

个周期#化疗完成率分别为
FDCE=

和
E$CD=

!

@O"C""$

"(

?@A

治疗组有
$C$=

!

RG$"

" 患者

需要输血# 而对照组有
!ECD=

!

FG!H

" 患者需要输血

$%&'( ! )*+,%-./*0 *1 23(+*43(-%,5 252'( %06

4-%0/17/.*0 -%4( .0 &*43 8-*7,/

I

U6(3*/'.V W;7- 6(27'(9 1'()*

#

@NBCBMC

$%&'( # )3%08( *1 3(+%4*'*85 .06(9 %14(- 4-(%4+(04 .0 &*43 8-*7,/

I

)

6(3*/'.V W;7- 6(27'(9 1'()*

#

@NBCBMC

X/.3/7(9(1;6/9 ;2V.Y &'()* Z.5('. 7'./73.27

P57.' 7'./73.27

! W..T: % W..T: D W..T: F W..T:

X4<1GK>

XJ,<=>
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#$ 本研究对照组需要输血患者比

例为
!+'),

"与国内报道
$-,

%

(

&相似"而
.*/

治疗组

需要输血患者比例为
$'$,

" 可能与
.*/

的用法有

关"这一点我们可以从王宏羽等%

#-

&报道的临床研究中

得出结论'

01.*/$)--- 23

"

4

次
5

周与
01.*/ #- --- 23

"

$

次
5

周相比较"两组治疗期间输血比例分别为
!'(,

和
6'+,

$我们的研究结果表明早期使用
01.*/

可减

少晚期乳腺癌患者以多西紫杉醇为主的联合化疗所

致的贫血"减少因为贫血而导致的输血需求"保证化

疗的顺利进行$

关于促红细胞生成素在肿瘤相关性贫血中的应

用"国外已有血栓性合并症的荟萃分析"证实了使用

促红细胞生成类药物的肿瘤患者中" 血栓栓塞性风

险增加%

44

&

$本研究中共有
7

例出现静脉血栓"其中治

疗组
$

例"对照组
!

例"两组之间差异无统计学意义

(

!

!

&"'""!

"

*&"'()6

#$ 本研究与国内外文献不一"其

原因可能与选择的患者有关$ 本研究所选患者均经

4

个周期以上的一线化疗"化疗后外周血
89!44":5

;

"或
89

降低
"!-:5;

"入组前
4--:5;!89!4!-:5;

"

即本研究
01.*/

都是在
89!4!-:5;

的情况下使用

的"并且患者在前次化疗期间出现贫血$

01.*/

的使

用属于二级预防"未观察到
01.*/

对血栓栓塞有影

响$ 这与
<=>?@A

等%

4!

&报道的结果一致'针对阿法达

贝泊汀的
)

个试验研究进行的联合分析发现"

89B

4!:5C=

的患者 )

DD&4'))

"

(7,E2

'

-'(-!$'-%

* 或
4%C

内
89

增 加 超 过
4:5C=

的 患 者 )

DD &4')+

"

(7,E2

'

-'()!!'66

*"血栓栓塞的风险增加+

总之" 本研究结果表明晚期乳腺癌患者化疗同

时使用
01.*/

可预防血红蛋白水平的下降"保证化

疗顺利进行"减少因贫血而导致的输血需求"克服输

血带来的某些危险"改善生存质量$

01.*/

在晚期乳

腺癌治疗中安全有效"具有重要的临床应用价值$国

外研究分析发现" 接受促红细胞生成类药物以纠正

贫血和
89B4! :5C=

的癌症患者生存期缩短 %

4$

"

4%

&

$ 所

以我们不主张肿瘤患者
89B4!:5C=

时或未行化疗时

使用
.*/

$ 同时"我们也将进一步研究
.*/

对于患

者生存期,肿瘤无进展时间和肿瘤发展等影响+
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由海峡两岸医药卫生交流协会血液学专业委员会! 中华医学会白血病"淋巴瘤杂志社! 福建省漳州市医院主办的

#海峡两岸血液肿瘤高峰论坛暨第九届全国难治性白血病学术研讨会!第五届全国难治性淋巴瘤学术研讨会!第五届全

国多发性骨髓瘤学术研讨会$全国血液肿瘤诊治继续医学教育学习班%&拟于
!)#$

年
#)

月在福建省漳州市召开' 会议

将邀请海峡两岸知名学者就白血病!淋巴瘤及其他血液肿瘤目前国际上最为关注的问题进行专题报告(并开展学术交

流(以加强两岸学者的沟通及学科资源共享(促进两岸血液肿瘤诊治领域的交流与合作)会议被列入国家级继续医学教

育项目*项目编号+

!)#$L)$L)%L)X_

$国%,(与会代表将获得国家级
"

类学分
#)

分) 现征集有关白血病及其他血液肿瘤

的基础研究-临床治疗!病理诊断!调查报告以及护理等方面的论文)

征文请按正式发表论文格式撰写(附
\))"#)))

字摘要$按结构式撰写%(论文须未公开发表过)论文请注明作者姓名!

通讯地址!工作单位!邮政编码!联系电话!电子邮箱等)论文请一律通过互联网提交(统一采用
V52;

文档(注明#

!)#$

会议

征文&(以附件形式发送
[!43-:

至编辑部邮箱
FeF:F:fH'$M754

) 征文恕不退稿(请自留底稿)

截稿日期+

!"H$

年
G

月
!"

日 联系人+吕晶丽!郎华

收稿地址+山西省太原市职工新街
$

号.白血病"淋巴瘤/编辑部

邮编+

"$""H$

联系电话+
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