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多西他赛联合顺铂治疗晚期乳腺癌临床观察

孙惠娟, 秦凤展,郑荣生,汪子书, 王洪亚,刘铁成

[摘要 ]目的:观察多西他赛联合顺铂治疗晚期乳腺癌的近期疗效与不良反应 。方法:47例晚期乳腺癌患者应用多西他赛 70

mg/m2静脉滴注 1 h,第 1天, 用药前 24 h口服地塞米松 7.5 mg, 每天 2次, 连用 3天;顺铂 25 ～ 30 mg/m2静脉滴注,第 1 ～ 4

天, 每 21天为 1周期。结果:完全缓解 5例, 部分缓解 29例,总有效率 72.3%。不良反应主要为中性粒细胞减少 、恶心 、呕吐

等。结论:多西他赛与顺铂联用治疗晚期乳腺癌疗效显著 、耐受性好。
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Docetaxelcombinedwithcisplatinfortreatmentofadvancedbreastcancer
SUNHui-juan, QINFeng-zhan, ZHENGRong-sheng, WANGZi-shu, WANGHong-ya, LIUTie-cheng

( DepartmentofMedicalOncology, AffiliatedHospitalofBengbuMedicalCollege, Bengbu233004, China) )

[ Abstract] Objective:Toobservetheclinicalresponseandsideeffectofdocetaxelcombinedwithcisplatinintreatmentofadvanced

breastcancer.Methods:Allthepatientswereadministereddocetaxel70 mg/m2 ivdripd1, anddexamethasone7.5 mgbidd1-3

twenty-fourhoursbeforechemotherapy.Cisplatin25-30mg/m2wasgivenivdripd1-3, every3 weeksasacircle.Results:Fivecases

presentedcompleteremission(CR), and29 casespartialremission(PR).Thetotalresponserate(PR+CR) was72.3%.Themain

toxicitywasneutropenia, nauseaandvomiting.Conclusions:Theregimenofdocetaxelcombinedwithcisplatinhassignificantantitumor

activityforpatientswithadvancedbreastcancer.
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　　乳腺癌是女性较常见的恶性肿瘤, 发病率有逐

年增加趋势 。随着医疗技术的发展及新的抗肿瘤药

物的出现,乳腺癌的治疗效果不断提高。对术后复

发转移的晚期乳腺癌患者, 采用以化疗为主的综合

治疗仍是最佳选择,尤其紫杉类药物的问世,使乳腺

癌化疗疗效获得明显提高 。 2002年 7月 ～ 2005年

6月,我科应用多西他赛 (docetaxel)与顺铂联合治
疗晚期乳腺癌 47例,现作报道。

1　资料与方法

1.1　一般资料　47例均为乳腺癌根治术后复发转

移的晚期乳腺癌患者, 其中浸润性导管癌 34例

( 72.3% ), 单 纯癌 5 例 ( 10.7%) , 硬 癌 4 例

( 8.5%) ,髓样癌 、腺癌及乳头状癌各 1例 ( 2.1%) 。

肺转移 28例 (合并胸腔积液 6例 ) ,肝转移 15例,锁

骨上淋巴结转移 7例,胸壁复发 3例,骨转移 11例,

脑转移 2例,对侧乳房转移 1例。每位患者至少具

有一个直径 1 cm以上的可测量病灶。年龄 34 ～ 72

岁, Karnofsky评分≥60分 。有 41例曾接受过含蒽

醌类方案化疗, 3例曾接受以紫杉醇为主的方案化

疗。入组前血液学检查白细胞和血小板均正常, 转

氨酶及胆红素≤正常值 ×1.5,肾功能正常。
1.2　治疗方法　多西他赛 70 mg/m

2
加入 5%葡萄

糖 250 ml或 0.9%生理盐水 250 ml静脉滴注 1 h,

第 1天;顺铂 25 ～ 30 mg/m
2
加入 0.9%生理盐水

500 ml静脉滴注,第 1 ～ 4天,每 21天为 1周期 。多
西他赛应用前需行预处理:地塞米松 7.5 mg口服,

每天 2次,化疗前 1天开始,连用 3天;次日于多西

他赛开始前服用。多西他赛输注前及输注后 5 min、

15 min、30min、60 min各测血压 1次 。

1.3　疗效评价 　按照 WHO标准评价近期客观疗

效, 分为完全缓解 (CR) 、部分缓解 (PR) 、稳定 (SD)

和进展 ( PD), CR+PR为有效 。不良反应按照
WHO制定的抗癌药物毒性反应评定标准评价,分为

0 ～Ⅳ级。

2　结果

2.1　近期疗效 　47例均可评价疗效及毒副反应,

每位患者接受多西他赛加顺铂化疗 2 ～ 4周期, 共

136周期 。 CR5例 ( 10.6%) , PR29例 ( 61.7% ),

CR+PR34例,总有效率 72.3%。尤其对肝转移疗

效明显, 15例肝转移 7例达 PR, 11例骨转移中有 8

例骨痛明显缓解,除 3例进展外,其余患者生活质量

均有不同程度提高 。

2.2　不良反应　主要表现为中性粒细胞减少 、恶
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心 、呕吐等 (见表 1) 。

表 1　本组多西他赛联合顺铂治疗副作用的发生率 (n=47)

毒副反应 0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 发生率 (% )

白细胞减少 4 18 14 9 2 91.5

血红蛋白降低 8 27 8 3 1 83.0

血小板下降 35 8 3 1 0 25.5

恶心 、呕吐 5 15 22 5 0 93.6

脱发 11 18 14 4 0 76.6

腹泻 43 3 1 0 0 8.5

皮肤毒性 42 5 0 0 0 10.6

发热 44 2 0 1 0 6.4

肝功能损害 37 9 1 0 0 21.3

神经肌肉毒性 43 4 0 0 0 8.5

过敏反应 45 2 0 0 0 4.3

液体潴留 46 1 0 0 0 2.1

3　讨论

　　多西他赛是新一代半合成紫杉类抗癌药物,对

复发性乳腺癌 、非小细胞肺癌及卵巢癌等具有显著

疗效。其作用机制与紫杉醇相同, 主要是促进微管

蛋白装配成微管,抑制微管解聚,从而导致微管束排

列异常,形成稳定的非功能性的星状体微管束,破坏

细胞的有丝分裂,对肿瘤细胞产生抑制和杀伤作用,

属细胞周期特异性药物。多西他赛稳定微管作用比

紫杉醇大 2倍,体外试验显示有 29种肿瘤对此药比

对紫杉醇更敏感
[ 1]

,且紫杉醇过敏反应发生率相对

偏高, 所采取的预处理措施较复杂,在某种程度上限

制了其使用, 所以多西他赛在临床应用日益广泛 。

该药对蒽醌类耐药的晚期复治性乳腺癌有较好疗

效,是因其不易被多药耐药蛋白 (MRP)转运, 对表

达 MRP的人类肿瘤具有抗癌活性
[ 2]

,与其它药物尤

其是蒽醌类抗肿瘤药很少产生交叉耐药
[ 3]
。欧洲

学者研究,多西他赛单药对蒽醌类耐药的晚期乳腺

癌有效率为 55.9%, 对蒽醌类抗拒的有效率为

46.3%。本组 87.2%患者曾使用过含蒽醌类药物

化疗, 有效率为 72.3%,与张冬梅报道的结果近似,

有效率 77.3%。有学者
[ 4]
认为应用多西他赛每周

给药一次方案能增加药物与肿瘤细胞的接触时间和

频率, 可获得更好的疗效和药物耐受性,有待于进一

步对比观察 。

本组的血液学毒性反应主要为白细胞减少

( 91.5%) ,多为 Ⅰ ～ Ⅱ级 ( 68.1%), Ⅲ ～ Ⅳ级较少

( 23.4%) ,经服用参芪片 、利血生等药物或加用 G-

CSF后均在 3周内恢复正常, 未出现严重感染。血

红蛋白下降发生率亦偏高 ( 83.0%), 但程度大多较

轻。血小板减少程度较轻 ( 25.5%) 。其他不良反

应如恶心呕吐 、脱发等发生率虽较高,大多在 Ⅰ ～ Ⅱ

级, 胃肠道反应可能主要与顺铂有关 。有 4例用药

后出现腹泻,予诺氟沙星 、洛哌丁胺口服后好转。皮

肤毒性 5例,均为Ⅰ级,表现为上肢或小腿皮肤红色

斑点状皮疹或脱屑,未予处理, 2 ～ 3天后自行消退。

神经肌肉症状主要表现为轻度肢端麻木,肌肉关节

酸痛,一般在用药后 2 ～ 4天出现,本组有 4例,可能

系多西他赛对神经微管的毒性所致
[ 5]

,亦不排除顺

铂引起的神经毒性。肝功能损害 10例 ( 21.2% ),

表现为轻度转氨酶升高,保肝治疗后很快降至正常。

由于抗过敏药物提前应用, 仅 2例出现轻度过敏反

应, 无血压下降 、支气管痉挛 、呼吸困难等严重过敏

事件发生 。

需要提醒的是要掌握多西他赛的滴速, 开始

10 min内宜慢, 20滴 /分左右, 观察无不良反应则可

将滴速调至 50 ～ 60滴 /分, 1 h内输完,以利于严重

过敏反应的救 治。液体 潴留发生较少 且轻

( 2.1% ),仅 1例表现为下肢 Ⅰ度水肿, 与本组多西

他赛累积剂量大多不超过 400mg/m
2
及用药前口服

地塞米松有关 。化疗过程中应先用多西他赛后用顺

铂, 否则会使多西他赛从肾脏排泄减少,导致其在体

内蓄积时间延长,毒性增加
[ 6]
。综上所述, 多西他赛

与顺铂联合是治疗复发性晚期乳腺癌疗效较好 、毒

性较低 、耐受性好的一线化疗方案,且国产多西他赛

价格明显低于进口的多西他赛, 故该方案值得在临

床推广。
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