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［摘要］　目的：观察卡培他滨单药一线治疗Ⅱａ期老年乳腺癌的临床疗效和不良反应。方法：２００２年６月至２００５年６月本

院收治的７１例Ⅱａ期老年乳腺癌，患者术后分别行卡培他滨单药口服化疗（Ｘ组）及ＣＥＦ方案化疗（ＣＥＦ组）。结果：Ｘ组３
年和５年总生存率分别为９７．０６％、９４．１２％，复发及转移率为５．８８％，均与ＣＥＦ组患者无明显差异（Ｐ＞０．０５）。Ｘ组具有口服

给药的优势，不良反应以手足综合征为主，发生率８２．３５％，均可耐受，其胃肠道反应以及骨髓抑制程度等均显著低于ＣＥＦ组

（Ｐ＜０．０１），未有因不良反应减量、中断或放弃化疗者，且无明显化疗恐惧感。结论：对于Ⅱａ期老年乳腺癌患者术后采用卡

培他滨单药口服化疗疗效可靠，给药方便，不良反应极小，患者对治疗的耐受及依从性佳。
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　　乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤，近年来其发
病率及病死率均已跃居女性恶性肿瘤的首位［１］。一
直以来化疗在乳腺癌的辅助及解救治疗方面占有极

其重要的地位，但采取何种方案既有效又适度仍是
个探究中的问题。上海长海医院２００２年６月至

２００５年６月对收治的３４例Ⅱａ期老年乳腺癌行卡
培他滨单药化疗，并与同期 ＣＥＦ方案（ｃｙｃｌｏｐｈｏ
ｓａｐｈａｍｉｄｅ＋ｅｐｉｒｕｂｉｃｉｎ＋５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ）化疗的３７
例患者对照研究，现报告如下。

１　资料和方法

１．１　一般资料　２００２年６月至２００５年６月本院收
治７１例Ⅱａ期老年女性乳腺癌，年龄（６２±３．２５）岁
（５５～６９岁），均绝经，局部接受手术治疗（改良根治
或保乳手术），病理淋巴结转移少于３个。术后化
疗：卡培他滨（ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ，Ｘ）单药口服化疗３４例，

ＣＥＦ方案（ＣＴＸ／ＥＰＩ／５ＦＵ）静脉化疗３７例，激素受
体阳性者化疗后加用内分泌治疗。
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１．２　方法　卡培他滨单药口服化疗组（Ｘ组）：希罗
达每日２０００ｍｇ／ｍ２，分２次，口服１４ｄ，２１ｄ为１周
期，治疗６周期；ＣＥＦ方案静脉化疗组（ＣＥＦ组）：环
磷酰胺（ＣＴＸ）６００ｍｇ／ｍ２、表柔比星（ＥＰＩ，法玛新）

７５ｍｇ／ｍ２、５氟尿嘧啶（５ＦＵ）５００ｍｇ／ｍ２，第１日静
滴，２１ｄ为１周期，治疗６周期。

　　每次化疗前复查血常规、肝肾功能、心功能，按

ＷＨＯ标准评估急性和亚急性毒性作用（０～Ⅳ度），按

Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分评估生活质量，以视觉模拟尺度表
（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ）评估对化疗的心理困扰程度。

１．３　随访　随访项目包括复发、转移时间，生存时
间。随访方式主要为电话或信函、定期复查时的问
询调查。定期复查指术后２年内每３个月复查１
次，以后每半年１次。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行
统计分析，组间差异比较采用χ

２ 检验，总体生存率
采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析，ｌｏｇＲａｎｋ检验。不良反应
采用Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法进行检验。

２　结　果

２．１　临床疗效　两组一般资料均衡，无显著差异
（Ｐ＞０．０５，表１），具有可比性。Ｘ组患者失访４例，
死亡２例（其中１例与肿瘤转移相关），３年和５年总
生存率分别为９６．９７％、９３．３３％（剔除失访者），复发
及转移率为６．６７％。ＣＥＦ组患者失访６例，死亡３
例（其中２例与肿瘤转移相关），３年和５年总生存率
分别为９６．６７％、９０．３２％，复发及转移率为６．４５％。
两组临床疗效无明显差异（Ｐ＜０．０１）。

表１　两组患者一般资料比较

Ｔａｂ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｇｒｏｕｐ ｎ Ａｇｅ（ｙｅａｒ）
Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｔｙｐｅ（ｎ）

Ｄｕｃｔａｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ

Ｌｏｂｕｌａｒ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ

Ｍｕｃｏｕｓ
ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ＥＲ（－） ＰＲ（－） ＨＥＲ２

（）

Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ
ｓｃｏｒｅ

Ｘ ３４ ６４±４．１３ ２４ １２ ３ ７ ８ ５ ８９±５．２３
ＣＥＦ ３７ ６１±２．５７ ２８ １１ ２ ９ １１ ６ ９３±６．１５

Ｘ：Ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ；ＣＥＦ：Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓａｐｈａｍｉｄｅ＋ｅｐｉｒｕｂｉｃｉｎ＋５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ；ＥＲ：Ｅｓｔｒｏｇｎｒｅｃｅｐｔｏｒ；ＰＲ：Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ；ＨＥＲ２：Ｈｕｍａｎｅｐｉ

ｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ２

２．２　不良反应　Ｘ 组患者全部足量完成化疗
（１００％），ＣＥＦ组患者完成化疗３１例（８３．７８％），４
例仅完成４周期化疗，２例仅完成２周期化疗，其中
表柔比星用量在１～２周期后因不良反应剧烈而下
调为原剂量的８０％～９０％。两组化疗相关的不良
反应主要为恶心、呕吐、口腔溃疡，中性粒细胞减少，
转氨酶升高，心肌缺血，两组间严重程度具有统计学

差异（Ｐ＜０．０１，表２）。Ｘ组手足综合征突出，一般
发生于３个疗程后，Ⅰ、Ⅱ度７３．５３％，Ⅲ度８．８２％，
口服维生素Ｂ６ 能缓解症状；而ＣＥＦ组的静脉炎折
磨着该组每例患者，为减少静脉炎留置的ＰＩＣＣ管
也提高日常护理要求。化疗期间生活质量 Ｋａｒｎｏｆ
ｓｋｙ评分Ｘ组（９０±５．４６）、ＣＥＦ组（７８±４．９２），两组
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。

表２　两组不良反应比较

Ｔａｂ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
［ｎ（％）］

Ａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔ
Ⅰ＋Ⅱ

Ｘ（ｎ＝３４） ＣＥＦ（ｎ＝３７）
Ⅲ＋Ⅳ

Ｘ（ｎ＝３４） ＣＥＦ（ｎ＝３７）

Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｒｅｓｐｏｎｓｅ ４（１１．７） ３０（８１．０８） ０ ７（１８．９２）

Ｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉａ ３（８．８２） ２３（６２．１６） ０ ４（１０．８１）

Ｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙ ２（５．８８） ９（２４．３２） ０ １（２．７０）

Ｃａｒｄｉａｃｔｏｘｉｃｉｔｙ ２（５．８８） ８（２１．６２） ０ １（２．７０）

Ｈａｎｄｆｏｏｔｓｙｎｄｒｏｍｅ ２５（７３．５３） ０ ３（８．８２） ０

　Ｐ＜０．０１ｖｓＸｇｒｏｕｐ．Ｘ：Ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ；ＣＥＦ：Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓａｐｈａｍｉｄｅ＋ｅｐｉｒｕｂｉｃｉｎ＋５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌ

２．３　化疗期间心理状态　本研究发现ＣＥＦ组患者

１００％（３７／３７）存在轻至中重度心理困扰，其中

８６．４９％（３２／３７）自我评价心理困扰≥４分，其主要

的困扰是对化疗不良反应的恐惧，对是否能承受或
坚持化疗的焦虑、抑郁。而Ｘ组对化疗基本无明显
心理困扰，未见自我评价心理困扰≥４分者，＜４分
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者也仅占５．８８％（２／３４）。两组患者化疗期间心理
状态差异显著（Ｐ＜０．０１）。

３　讨　论

　　随着社会老龄化程度的增加，我国老年女性乳
腺癌发病率更有所增加。老年人乳腺癌与中青年相
比，其疾病发展较慢、侵袭性较低、雌激素受体（ＥＲ）
阳性率较高。老年患者对较大手术耐受力差、对化
疗药物毒副反应承受力有限，因此在尽可能缩小手
术范围、减小手术创伤的基础上结合恰当的全身辅
助治疗成为治疗的主导。随机临床试验提示辅助化
疗在改善大于７０岁的乳腺癌患者的生存率方面未
见优势［２］，但７０岁以下的老年人辅助化疗仍对生存
率有改善。故对７０岁以下绝经期乳腺癌患者采取
何种化疗在保证疗效的基础上又能减小毒副反应是

一项有挑战性的课题。

　　从２０世纪８０年代起蒽环类药物被公认为治疗
乳腺癌最有效的药物之一，因其心脏毒性等不良反
应的影响，限制了其在老年患者中的广泛应用。

１９９８年５月卡培他滨（希罗达）作为具有靶向作用
的口服氟尿嘧啶类制剂，由美国食品与药品监督管
理局批准用于治疗对标准疗法耐药的转移性乳腺

癌，目前在转移性乳腺癌二、三线治疗中的疗效也已
得到公认［３４］，与他药联合一线治疗进展或复发性乳
腺癌均见报道［５６］。

　　卡培他滨的生物靶向作用在于令胸苷磷酸化酶
（ＴＰ，催化无毒性的５氟尿嘧啶前体生成具有细胞
毒活性５ＦＵ）在多数实体瘤中活性高于正常组
织［７］，例如乳腺癌，所以卡培他滨具有独特的抗肿瘤
作用以及对正常组织毒性较小的高选择性，尤其适
合耐受力差的老年患者。

　　本院乳腺外科在２００２年６月至２００５年６月对

３４例Ⅱａ期老年乳腺癌患者（５５～６９岁，绝经）采用
口服卡培他滨单药一线治疗，其３年和５年总生存
率分别为 ９７．０６％、９４．１２％，复发及转移率为

５．８８％，获得了与ＣＥＦ方案化疗患者相似的疗效，
而不良事件发生少，其胃肠道反应以及骨髓抑制程
度均显著低于ＣＥＦ方案组，未有因不良反应减量、
中断或放弃化疗者。ＣＥＦ组化疗患者在化疗期间
不但拥有可以从实验室检验、检查体现出的众多生

理上的不适，所有患者在心理上均受到强烈困扰，主
要为对化疗不良反应的恐惧，对是否能承受或坚持
化疗的焦虑、抑郁，有些患者对类似表柔比星的红色
液体，对着白衣的医务人员均能诱发胃肠反应，该组
所有患者表柔比星均因不良反应减量使用，其中６
例（１６．２２％）最终中止化疗。而Ｘ组患者对化疗无
明显心理困扰，均能足量全程做完化疗。卡培他滨
的不良反应主要为手足综合征，可耐受，其突出的优
势是口服给药，不仅方便，更杜绝了静脉炎，极大地
改善了患者化疗期间的生活质量。

　　总之，对于Ⅱａ期老年乳腺癌患者术后采用卡
培他滨单药口服化疗疗效可靠，给药方便，不良反应
小，患者对治疗的耐受及依从性佳。

［参 考 文 献］

［１］　ＡＩＲＴＷｏｒｋｉｎｇＧｒｏｕｐ．Ｉｔａｌｉａｎｃａｎｃｅｒｆｉｇｕｒｅｓ－ｒｅｐｏｒｔ２００６：１．

Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ，ｍｏｒｔａｌｉｔｙａｎｄｅｓｔｉｍａｔｅｓ［Ｊ］．ＥｐｉｄｅｍｉｏｌＰｒｅｖ，２００６，

３０（１Ｓｕｐｐｌ２）：８１０，１２２８，３０１０１．
［２］　ＤｕＸＬ，ＪｏｎｅｓＤＶ，ＺｈａｎｇＤ．Ｅｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆａｄｊｕｖａｎｔｃｈｅｍｏ

ｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｎｏｄｅｐｏｓｉｔｉｖｅｏｐｅｒａｂｌｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｉｎｏｌｄｅｒｗｏｍｅｎ
［Ｊ］．ＪＧｅｒｏｎｔｏｌＡＢｉｏｌＳｃｉＭｅｄＳｃｉ，２００５，６０：１１３７１１４４．

［３］　ＦｕｍｏｌｅａｕＰ，ＬａｒｇｉｌｌｉｅｒＲ，ＣｌｉｐｐｅＣ，ＤｉèｒａｓＶ，ＯｒｆｅｕｖｒｅＨ，Ｌｅｓ

ｉｍｐｌｅＴ，ｅｔａｌ．Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ，ｐｈａｓｅⅡｓｔｕｄｙｅｖａｌｕａｔｉｎｇｃａｐｅｃｉｔ

ａｂｉｎｅｍｏｎｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｔｈｒａｃｙｃｌｉｎｅａｎｄｔａｘａｎｅ

ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄｍｅｔａｓｔａｔｉｃｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＥｕｒＪＣａｎｃｅｒ，２００４，４０：

５３６５４２．
［４］　ＳａｅｋｉＴ，ＫｉｍｕｒａＴ，ＴｏｉＭ，ＴａｇｕｃｈｉＴ．ＡｐｉｌｏｔｐｈａｓｅⅡｓｔｕｄｙ

ｏｆｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅｉｎａｄｖａｎｃｅｄｏｒｒｅｃｕｒｒｅｎｔｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．

ＢｒｅａｓｔＣａｎｃｅｒ，２００６，１３：４９５７．
［５］　ＰａｇａｎｉＯ，ＳｅｓｓａＣ，ＮｏｌèＦ，ＭｕｎｚｏｎｅＥ，ＣｒｉｖｅｌｌａｒｉＤ，Ｌｏｍｂａｒｄｉ

Ｄ，ｅｔａｌ．Ｄｏｓｅｆｉｎｄｉｎｇｓｔｕｄｙｏｆｗｅｅｋｌｙｄｏｃｅｔａｘｅｌ，ａｎｔｈｒａｃｙｃｌｉｎｅｓ

ｐｌｕｓｆｌｕｏｒｏｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅｓａｓｆｉｒｓｔｌｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎａｄｖａｎｃｅｄｂｒｅａｓｔ

ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＡｎｎＯｎｃｏｌ，２００５，１６：１６０９１６１７．
［６］　ＭｏｒｉｔａＳ，ＴｏｉＭ，ＫｏｂａｙａｓｈｉＴ，ＩｔｏＹ，ＨｏｚｕｍｉＹ，ＯｈｎｏＳ，ｅｔａｌ．

ＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆａｃｏｎｔｉｎｕａｌｒｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｍｅｔｈｏｄｔｏａｐｈａｓｅⅠ

ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｏｆｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａ

ｍｉｄｅａｎｄｅｐｉｒｕｂｉｃｉｎ（ＣＥＸ）ｆｏｒｉｎｏｐｅｒａｂｌｅｏｒｒｅｃｕｒｒｅｎｔｂｒｅａｓｔ

ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪｐｎＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２００４，３４：１０４１０６．
［７］　ＭｉｗａＭ，ＵｒａＭ，ＮｉｓｈｉｄａＭ，ＳａｗａｄａＮ，ＩｓｈｉｋａｗａＴ，ＭｏｒｉＫ，ｅｔ

ａｌ．Ｄｅｓｉｇｎｏｆａｎｏｖｅｌｏｒａｌｆｌｕｏｒｏｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅｃａｒｂａｍａｔｅ，ｃａｐｅｃｉｔ

ａｂｉｎｅ，ｗｈｉｃｈｇｅｎｅｒａｔｅｓ５ｆｌｕｏｒｏｕｒａｃｉｌｓｅｌｅｃｔｉｖｅｌｙｉｎｔｕｍｏｕｒｓｂｙ

ｅｎｚｙｍｅｓｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅｄｉｎｈｕｍａｎｌｉｖｅｒａｎｄｃａｎｃｅｒｔｉｓｓｕｅ［Ｊ］．Ｅｕｒ

ＪＣａｎｃｅｒ，１９９８，３４：１２７４１２８１．

［本文编辑］　尹　茶


