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摘 要!$目的% 探讨沙利度胺联合
;<

方案治疗晚期乳腺癌的临床
疗效& $方法% 将

G"

例晚期乳腺癌患者随机分为观察组和对照组!对
照组给予

;<

方案'吉西他滨
T

顺铂(化疗!观察组在对照组的基础上
加用沙利度胺!治疗至少

!

个周期& 比较两组
!

个月后的临床疗效)

不良反应以及生活质量* $结果% 观察组总有效率为
QG9#U

!对照组
为

H79OU

!两组差异有统计学意义
V<WI9IQX

* 观察组
H

年生存率与对
照组有统计学差异

V<W"9"QX

* 观察组胃肠道反应明显低于对照组
V<W

"9"QX

! 骨髓抑制+ 沙利度胺的不良反应发生率两组无明显差异
V<Y

"9"QX

, 观察组化疗后在躯体功能)角色功能)情绪功能)物理症状以
及整体健康状况方面与对照组相比差异亦有统计学意义

V<W"9"QX

,

$结论% 沙利度胺联合化疗对晚期乳腺癌的疗效明显优于单纯化疗!

能减轻患者的胃肠道反应!提高患者的生活质量,
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乳腺癌是女性常见恶性肿瘤之一!近年来其发病率逐年

升高且趋于年轻化, 对于晚期的乳腺癌患者已经失去了手术

治疗的机会!化疗是降低肿瘤风险)提高患者生存率的重要

方法, 近年研究认为!肿瘤复发和转移的重要依赖因素就是

血管,新生血管形成之后!加快了肿瘤的扩散和转移$

7

%

,因此!

血管新生与实体瘤的生长)浸润)转移及预后密切相关!这为

肿瘤的治疗提供了新的思路, 沙利度胺'

>.*+/C&?/C0

!反应停#

是一种血管生成抑制剂!抑制诱导新生血管形成!作用机制

可能与抑制血管内皮生长因子
V8=;\X

)碱性成纤维细胞生长

因子
V@\;\X

)肿瘤坏死因子
!!VB:\!!X

等有关 $

!

%

, 本研究旨在

探讨沙利度胺联合
;<

方案治疗晚期乳腺癌的临床疗效及其

安全性,

7

资料与方法

!"!

一般资料

!"7"

年
H

月至
!"7!

年
7

月兰州大学第一医院收治
G"

例晚期乳腺癌患者!均为女性浸润性导管癌患者!年龄
H7]$L

岁!中位年龄
QQ

岁!均经组织学或细胞学证实!既往未使用

过吉西他滨及顺铂!血常规)肝肾功能)心电图正常!无精神

病史!预计生存期大于
H

个月!

=-2;

评分
!!

分!至少有一

个可测量病灶!签署知情同意书, 将
G"

例患者采用随机数字

表法随机分为观察组和对照组, 两组患者的一般情况经统计

学比较无显著性差异'

<Y"9"Q

#'

B*@+0 7

#,

!"#

方 法

对照组!吉西他滨
V;=^X7 III?4[?

!

!加入
!QI?+

的氯化

钠注射液 !静脉滴注 !第
7

)

S

天 -顺铂
V__<XHI?4[?

!

!加入

QII?+

氯化钠注射液!静脉滴注!第
7#H

天,

观察组!在对照组的基础上加用沙利度胺治疗!

QI?4[

晚

起步!一周后加至
!II?4[

晚!连续给药, 两组患者治疗至少
!

个周期, 治疗结束后进行相关指标的比较,

!"$

观察指标

疗效判定!采用
J=-`aB

评价标准进行疗效判定,分为完

全缓解
V-JX

)部分缓解
V<JX

)稳定
Va_X

和进展
V<_X

!

-J

为全部

病灶消失!至少维持
O

周-

<J

为基线病灶最大径总和缩小大

于等于
HIU

! 至少维持
O

周-

a_

介于
<J

和
-J

之间-

<_

为

出现新的病灶或病灶最大径之和增加超过
!IU

-有效率
JJb

-J

率
T<J

率,

毒副反应! 按
cd2

抗癌药物毒性反应标准分为
I#"

度, 通过对患者血象)胃肠道反应等的观察!评价患者每个疗
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程的不良反应程度!

生活质量! 所有患者随访
#

年" 采用健康调查简表
%&'!

($)

评价患者的生活质量"该量表包括躯体功能#认知功能#角

色功能#社会功能#情绪功能
*

个维度"

#!

项物理症状包括心

疼痛#呕吐#食欲下降#睡眠紊乱#腹泻#疲劳等! 整体生活质

量表评分
#"+

分" 分数越高" 表明功能越好! 内部一致性

,-./0123

$

1

系数为
456+*

!

生存率!两组患者均随访
$"7"

个月"记录患者的
(

年生

存率!

!"#

统计学处理

采用
&8&&9:54

软件进行统计学分析"计量资料采用%

!#

;

&表示"组间比较采用
<

检验"计数资料用例%

=

&表示"采用
!

!

检验进行比较"以
8>454*

为差异有统计学意义!

!

结 果

$"!

两组患者临床疗效及生存率比较

两组患者中均无
,?

病例" 观察组中
8? !4

例 "

&@ 99

例"

8@ 7

例!对照组
8? 99

例"

&@ 9$

例"

8@ 6

例!观察组总有

效率为
*+59=A!"B(*C

"对照组为
(#57=%##B(*C

"两组之间有效

率差异有统计学意义
%8>454*C

%

D10EF !

&! 观察组
(

年生存率

为
7*5+=G#$B(*C

"对照组为
(#5(=%#$B(*C

"差异亦有统计学意

义
%8>454*C

!

$"$

两组患者不良反应比较

两组患者不良反应主要为胃肠道反应和骨髓抑制! 两组

""#

度胃肠道反应的发生率分别为
#75(=

和
7*5+=

"差异具

有统计学意义
%8>454*C

'两组
"H$

度骨髓抑制的发生率分别

为
!!5:=

和
!65$=

"差异无统计学意义
%8I454*C

%

D10EF (

&! 观

察组患者未出现深静脉血栓"有
!

例疲倦#嗜睡"

#

例出现神

经周围病变"不良反应发生率为
65$=%(B(*C

"对照组未有以上

反应!

$"%

两组患者生活质量比较

观察组化疗后在躯体功能#角色功能#情绪功能#物理症

状以及整体健康状况方面与对照组相比差异均有统计学意

义
%8>454*C

! 两组的社会功能和认知功能差异无统计学意义

%8I454*C%D10EF 7C

!

(

讨 论

乳腺癌是发生在乳腺腺上皮组织的恶性肿瘤"在女性中

的发病率较高! 据相关报道显示"乳腺癌在我国的发病率占

恶性肿瘤的
#4=

左右! 近年来"随着
J

超的广泛应用和人们

对自身健康的逐渐重视" 乳腺癌的早期诊断率明显提高"但

晚期复发# 转移性乳腺癌仍然是一个十分突出的临床问题!

肿瘤细胞具有诱导血管生成的潜能"血管生成是决定肿瘤大

小和局部#远处转移的关键因素(

(

)

"抗血管生成治疗已经成为

肿瘤治疗的新靶点!

KLM'

是对血管形成具有特异性的重要生长因子" 能够

促进乳腺癌肿瘤新生血管生成# 瘤血管内皮细胞分裂增殖"

且特异性较强"能够增加和促进肿瘤的进展和转移'

0'M'

是

一种高度特异的内皮细胞丝裂原"能诱导新血管生成以及促

进细胞有丝分裂"

0'M'

与
KLM'

对促血管生成具有协同作

用(

7

)

'

DN'!%

是由单核*巨噬细胞产生的无明显毒性作用的细

胞因子"能够直接杀伤肿瘤细胞而对正常细胞"在低剂量时

可作为生长因子诱导血管生成"乳腺癌患者血清
DN'!%

浓度

是明显上升的"升高的
DN'!%

可促进肿瘤血管生成! 因此"若

有一种药物能够抑制
KLM'

#

0'M'

#

DN'!%

" 就能够抑制肿瘤

转移!

沙利度胺是一种合成谷氨酸衍生物 "

9:*+

年在欧洲上

市" 用于治疗妊娠性呕吐"

9:$9

年发现其有致畸作用而被禁

用! 近几年研究发现"沙利度胺具有抗肿瘤血管生成作用! 沙

利度胺对多发性骨髓瘤的疗效已经明确"近年来的研究表明

沙利度胺对实体瘤也有很好的治疗作用(

(

"

7

)

! 沙利度胺可以抑

制肿瘤和骨髓基质细胞
KLM'

和
0'M'

的分泌" 从而减少上

皮细胞的迁移和粘附"抑制诱导的新生血管形成(

*

)

! 同时沙利

度胺可以抑制肿瘤坏死因子的合成"促进肿瘤细胞凋亡(

(

)

! 因

此"沙利度胺在引起新生血管退化的同时"可以引起瘤体的

消退(

$

)

! 长期应用沙利度胺不但不会使肿瘤患者产生耐药性"

而且可使肿瘤处于一种休眠状态"从而持续发挥抗肿瘤进展

的效果(

+

)

!
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本研究对
;<

例晚期乳腺癌患者应用沙利度胺联合
=>

方案和单纯
=>

方案对照组进行了随机临床研究! 研究发现

联合组和对照组的有效率分别为
?;9#@

和
A79B@

! 两组间差

异具有显著性"

>C<9<?

#!说明沙利度胺联合
=>

方案可提高

晚期乳腺癌治疗的有效率$ 这与昝瑛等%

D

&对三阴性乳腺癌的

研究结果相一致$

左彩莹的研究显示!沙利度胺还能减轻乳腺癌化疗患者

的胃肠道反应!且不良反应轻微%

E

&

!本研究的结果也证实了这

一结论$ 观察组联合沙利度胺后
!F"

度胃肠道反应的发生

率明显低于对照组!差异具有统计学意义
G>C<9<?H

'但加用沙

利度胺后两组骨髓抑制的发生率却没有明显差异
I>J<9<?H

$说

明加用沙利度胺可明显改善乳腺癌患者化疗期间的胃肠道

反应!且安全可靠$

有研究指出!沙利度胺与
=>

方案具有协同作用!联合应

用能够提高晚期非小细胞肺癌的生活质量%

A

&

$ 本研究也证实

了这一结论$ 联用沙利度胺后观察组在躯体功能(角色功能(

情绪功能( 物理症状以及整体健康状况方面均高于对照组!

差异具有统计学意义
I>C<9<?H

$这表明联合应用沙利度胺能提

高晚期乳腺癌患者的生活质量!使患者获益$

综上所述! 对于晚期乳腺癌患者在应用
=>

方案联合化

疗的基础上加用沙利度胺!提高疗效的同时可明显改善患者

化疗期间的胃肠道反应!提高患者的生活质量!从而为临床

上晚期乳腺癌患者的治疗提供更优化的治疗方案选择!为晚

期乳腺癌患者带来更多的福音$
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