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三阴性乳腺癌患者新辅助化疗后行保乳手术的可行性分析
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［摘要］　目的　探讨三阴性乳腺癌（TNBC）患者新辅助化疗（NC）后行保乳手术（BCS）的可行性。 

方法　以南昌大学第二附属医院 2014 年 6 月至 2017 年 6 月收治的 132 例 TNBC 患者为研究对象，其中 62 例接受

NC 后 BCS（NC 组），70 例仅接受传统的标准 BCS（对照组）。计算 NC 组患者的缓解率。比较两组患者的一般临

床病理资料，采用 Kaplan-Meier 法对两组患者的无病生存期进行分析，采用 Cox 比例风险回归方法分析 NC 后 BCS 对

TNBC 患者无病生存的影响。结果　NC 组患者的临床缓解率为 96.8%（60/62）。NC 组患者的年龄、肿瘤组织学分

级、腋窝淋巴结状态、Ki67 指数、NC 后的肿瘤最大直径与对照组比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05），NC 组

脉管内癌栓侵犯的患者比例高于对照组（P＜0.01）。BCS 后，NC 组的 1、3、5 年无病生存率分别为 100%（62 例）、

93.5%（58 例）、69.4%（43 例），平均无病生存期为 55.5 个月；对照组的 1、3、5 年无病生存率分别为 100% 
（70例）、95.7%（67例）、72.9%（51例），平均无病生存期为 55.6个月。两组无病生存期差异无统计学意义（P＞0.05）。
Cox 比例风险回归分析显示，NC 后 BCS 不是 TNBC 患者无病生存的危险因素（HR＝1.133，95% CI 0.600～2.139，

P＝0.701）。结论　TNBC 患者接受 NC 后临床缓解率较高，NC 后行 BCS 的治疗策略是切实可行的。
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［ Abstract ］　Objective　To investigate the feasibility of breast-conserving surgery (BCS) after neoadjuvant 
chemotherapy (NC) for triple-negative breast cancer (TNBC). Methods　One hundred and thirty-two TNBC patients who 
were admitted to The Second Affiliated Hospital of Nanchang University from Jun. 2014 to Jun. 2017 were divided into NC 
group (62 patients who received NC followed by BCS) and control group (70 patients who received only conventional standard 
BCS). The response rate was calculated for patients in the NC group. The general clinicopathological data of the 2 groups were 
compared. The disease-free survival (DFS) of the 2 groups was analyzed using the Kaplan-Meier method, and the effect of NC 
followed by BCS on the DFS was analyzed using Cox proportional hazards regression method. Results　The response rate of 
patients in the NC group was 96.8% (60/62). There were no differences in age, histological grade, axillary lymph node status 
or Ki67 index between the 2 groups (all P＞0.05), and the maximum tumor diameter after NC in the NC group was similar 
to that of the control group (P＞0.05). The ratio of intraventricular cancerous thrombus invasion cases was higher in the NC 
group than in the control group (P＜0.01). The 1-, 3-, and 5-year DFS rates in the NC group were 100% (62 cases), 93.5% (58 
cases), and 69.4% (43 cases), respectively, with a mean of 55.5 months; the 1-, 3-, and 5-year DFS rates in the control group 
were 100% (70 cases), 95.7% (67 cases), and 72.9% (51 cases), respectively, with a mean of 55.6 months; and there was no 

DOI: 10.16781/j.CN31-2187/R.20230307

［收稿日期］　2023-06-01　　　　　［接受日期］　2023-11-09
［作者简介］　夏坤健，硕士，住院医师．E-mail: 411439019155@email.ncu.edu.cn 

*通信作者（Corresponding author）. Tel: 0792-8880080, E-mail: 1375478869@qq.com



海军军医大学学报　   2025 年 1 月，第 46 卷· 142 ·

difference in DFS between the 2 groups (P＞0.05). Cox proportional hazards regression analysis showed that BCS after NC 
was not a risk factor for DFS in patients with TNBC (hazard ratio＝1.133, 95% confidence interval 0.600-2.139, P＝0.701). 
Conclusion　The response rate to NC is high in TNBC patients, and the treatment strategy of BCS after NC is feasible.
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2020 年乳腺癌已经超过肺癌成为全球发病率

最高的癌症，女性乳腺癌病例约占所有女性癌症

病例的 24.5%［1］。三阴性乳腺癌（triple-negative 
breast cancer，TNBC）约占所有乳腺癌病理类型的

15%，具有侵袭性强、预后差的特点［2］。新辅助化

疗（neoadjuvant chemotherapy，NC）可降低乳腺

癌患者的肿瘤 TNM 临床分期，使部分不可手术的

患者变为可手术或使不可保乳的患者接受保乳手术

（breast-conserving surgery，BCS）［3］。在实际临

床工作中，TNBC 患者往往具有较高的临床分期，

其接受 NC 的比例亦较高。研究显示，TNBC 对 NC
的敏感性优于其他病理类型的乳腺癌，病理完全缓

解（pathological complete remission，pCR）率约为

30%［4］。早期乳腺癌临床试验协作组（Early Breast 
Cancer Trialists’ Collaborative Group，EBCTCG）

的 meta 分析发现接受 NC 的患者保乳率更高，但其

研究同时表明，NC 后行 BCS 的患者局部复发率较

未接受 NC 行 BCS 的患者高［5］。因此，TNBC 患者

NC 后行 BCS 的临床疗效值得进一步探讨。本研究

旨在探究 TNBC 患者接受 NC 后行 BCS 的可行性，

为临床实践提供一定的参考。 

1　资料和方法

1.1　一般资料　回顾性纳入 2014 年 6 月—2017 年

6 月在南昌大学第二附属医院接受治疗的 132 例

TNBC 患者为研究对象，其中 62 例接受 NC 后 BCS
（NC 组），70 例仅接受传统的标准BCS（对照组）。

纳入标准：（1）经病理证实的女性 TNBC 患者； 
（2）接受BCS 治疗；（3）放化疗方案规范、完整；

（4）病历资料完整。排除标准：（1）双侧乳腺癌

患者；（2）有远处转移者；（3）伴有其他原发肿

瘤者；（4）曾在外院接受阶段性化疗后转入南昌

大学第二附属医院治疗者；（5）手术期间因并发

症死亡或随访时间不超过 3 个月的患者。利用南昌

大学第二附属医院住院病历系统统计所有患者的临

床病理资料，包括年龄、腋窝淋巴结状态、肿瘤组

织学分级、Ki67 指数、脉管内是否见癌栓侵犯，

以及 NC 组接受 NC 后的肿瘤最大直径和对照组的

肿瘤最大直径等。本研究符合《赫尔辛基宣言》对

伦理学的要求。

1.2　放化疗方案　NC 组患者均接受了 TAC 的 NC
方案：多西他赛 75 mg/m2，吡柔比星 50 mg/m2，

环磷酰胺 500 mg/m2，21 d 为 1 个周期，共 6 个周

期，所有药物均为静脉滴注。根据超声检查与乳腺

MRI 检查评价 NC 疗效，NC 组患者均在 NC 后的

2～4 周期行 BCS，术后完成剩余化疗周期。对照

组患者均接受了常规的术后辅助化疗，均为 AC 序

贯密集 P 方案：多柔比星 60 mg/m2，环磷酰胺 600 
mg/m2，21 d 为 1 个周期，共 4 个周期；序贯紫杉

醇 80 mg/m2，7 d 为 1 个周期，共 12 个周期；所有

药物均为静脉滴注。

1.3　BCS 方法　NC 组与对照组均根据肿瘤部位选

择放射状或弧形切口，对肿瘤病灶行扩大切除，切

缘距肿瘤≥2 cm（NC 组患者切缘依据降期后肿瘤范

围），完整切除肿瘤及周围正常组织。切缘内、外、

上、下、基底部及乳头方向分别标记送快速冰冻病

理检查，切缘若阳性则扩大切除至阴性，瘤床放置

钛夹标志便于术后放疗。NC 组患者治疗前均行腋

窝淋巴结活检，若为阳性，则直接加行腋窝淋巴结

清扫，若为阴性，则术中行前哨淋巴结活检。对照

组常规行前哨淋巴结活检。所有患者均接受辅助放

疗，方案为全乳放疗（总剂量 4 500～5 000 cGy，
疗程 4～5 周）＋瘤床局部追加剂量放疗（总剂量 
1 000～1 500 cGy，疗程 1～1.5 周），如果腋窝淋巴结

阳性，则增加患侧锁骨上区和腋窝顶淋巴结区放疗。

1.4　NC 疗效评价标准　按照 WHO 实体瘤疗效

评价标准［6］评价 NC 疗效。完全缓解（complete 
response，CR）：所有原发肿瘤病灶消失，无新病

灶出现；部分缓解（partial response，PR）：原发

肿瘤最大径和最大垂直径乘积缩小 50% 以上；稳

定（stable disease，SD）：原发肿瘤两径乘积缩小

或增大＜25%，未出现新的病灶；进展（progress 
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disease，PD）：原发肿瘤两径乘积增大＞25%，或

出现新的肿瘤病灶。临床缓解率（%）＝（CR 病

例数＋PR 病例数）/ 总病例数×100%。pCR 定义

为乳腺原发灶和腋窝淋巴结手术标本病理检查无浸

润性肿瘤细胞残余。

1.5　随访方法　术后第 1～2 年每 3 个月随访 1 次，

第 3 年开始每 6 个月随访 1 次。随访方式为医师

与患者在门诊复查时面对面访问，如患者未返院复

查，则通过电话或微信联系患者或患者家属获取相

关随访信息。随访内容为病史、肿瘤四项（癌胚

抗原、糖类抗原 15-3、糖类抗原 19-9、糖类抗原

125）、乳腺彩超、腹部彩超、胸部 CT、放射性核

素全身骨扫描、乳腺或腋窝淋巴结穿刺活检（如

有必要）等。根据随访结果，计算患者的无病生存

期。无病生存期定义为确诊至出现局部或区域复

发、远处转移、对侧乳腺癌、死亡（因任何原因）

或随访结束的时间。随访时间为 5 年。

1.6　统计学处理　采用 SPSS 20.0 软件分析数据。

采用 Shapiro-Wilk 法检验计量资料是否符合正态分

布；若符合正态分布则采用 x±s 表示，两组间比较

采用独立样本 t 检验；不符合正态分布则采用中位

数（下四分位数，上四分位数）表示，两组间比较

采用 Mann-Whitney U 检验。计数资料以例数和百

分数表示，组间比较采用 Pearson χ2 检验或 Fisher
确切概率法。采用 Kaplan-Meier 生存分析法对两

组患者的无病生存期进行分析，计算平均无病生存

期，绘制无病生存期曲线并进行 log-rank 检验。采

用单因素及多因素 Cox 比例风险回归方法分析患

者接受 NC 后 BCS 对预后的影响，回归过程采用

Enter 法（全部变量进入）。检验水准（α）为 0.05。

2　结　果

2.1　NC 的临床疗效分析　NC 组患者均顺利完成

6 个周期化疗，CR 患者 20 例（32.3%），PR 患者 
40 例（64.5%），SD 患者 2 例（3.2%），未出现

PD 患者。临床缓解率为 96.8%（60/62）。pCR 率

为 32.3%（20/62）。

2.2　两组患者一般临床病理资料比较　NC 组患者

的年龄、肿瘤组织学分级、腋窝淋巴结状态、Ki67
指数、NC 后的肿瘤最大直径与对照组比较差异均

无统计学意义（均 P＞0.05），NC 组有脉管内癌栓

侵犯的患者比例高于对照组（P＜0.01）。见表 1。

表 1　NC 组与对照组 TNBC 患者的一般临床病理资料比较

指标 对照组 N＝70 NC组 N＝62 统计值 P值

年龄/岁, x±s 49.8±9.0 50.0±8.8 t＝－0.169 0.866
肿瘤组织学分级, n (%) χ2＝1.229 0.541
 Ⅰ 5 (7.1) 8 (12.9)
 Ⅱ 29 (41.4) 24 (38.7)
 Ⅲ 36 (51.4) 30 (48.4)
肿瘤最大直径a, n (%) χ2＝2.145 0.143
 ＜2 cm 34 (48.6) 38 (61.3)
 2～5 cm 36 (51.4) 24 (38.7)
腋窝淋巴结, n (%) χ2＝3.340 0.068
 阴性 46 (65.7) 31 (50.0)
 阳性 24 (34.3) 31 (50.0)
Ki67, n (%) χ2＝0.418 0.518
 ＜14% 24 (34.3) 18 (29.0)
 ≥14% 46 (65.7) 44 (71.0)
脉管内癌栓侵犯, n (%) χ2＝8.729 0.003
 无 44 (62.9) 23 (37.1)
 有 26 (37.1) 39 (62.9)

a：NC组肿瘤最大直径为患者接受NC后的测量结果. NC：新辅助化疗；TNBC：三阴性乳腺癌.

2.3　两组患者的无病生存期比较　所有患者均获

得定期随访，无删失数据。NC 组患者 1、3、5 年

无病生存率分别为 100%（62 例）、93.5%（58 例）、

69.4%（43 例），平均无病生存期为 55.5 个月。对

照组患者1、3、5年无病生存率分别为100%（70例）、

95.7%（67 例）、72.9%（51 例），平均无病生存

期为 55.6 个月。Kaplan-Meier 生存分析曲线如图 1
所示，两组比较差异无统计学意义（P＝0.699）。
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2.4　NC 后 BCS 对 TNBC 患者预后的影响　采用

单因素 Cox 比例风险回归分析筛选 TNBC 患者随

访 5 年无病生存的危险因素，将 P＜0.05 的危险因

素纳入多因素 Cox 比例风险回归分析。结果显示，

NC 后 BCS 不是 TNBC 患者无病生存的危险因素 
（HR＝1.133，95% CI 0.600～2.139，P＝0.701），

而年轻、肿瘤直径大、腋窝淋巴结阳性、Ki67 高

表达和脉管内癌栓侵犯是 TNBC 患者无病生存的

独立危险因素（均 P＜0.05）；各变量均满足等比

例风险假定。见表 2。
图 1　NC组与对照组TNBC患者的Kaplan-Meier生存曲线

NC：新辅助化疗；TNBC：三阴性乳腺癌.

表 2　TNBC 患者 5 年无病生存的单因素与多因素 Cox 比例风险回归分析

变量
单因素分析 多因素分析

HR (95% CI) P值 HR (95% CI) P值

年龄 0.962 (0.927, 0.998) 0.037 0.956 (0.919, 0.995) 0.028
肿瘤组织学分级

 Ⅰ 1
 Ⅱ 1.217 (0.267, 5.552) 0.800
 Ⅲ   2.996 (0.711, 12.626) 0.135
肿瘤最大直径a

 ＜2 cm 1 1
 2～5 cm 2.391 (1.236, 4.626) 0.010 3.823 (1.875, 7.796) ＜0.001
腋窝淋巴结

 阴性 1 1
 阳性 2.243 (1.177, 4.272) 0.014 2.019 (1.029, 3.962) 0.041
Ki67
 ＜14% 1 1
 ≥14%  4.728 (1.677, 13.329) 0.003   3.738 (1.303, 10.726) 0.014
脉管内癌栓侵犯

 无 1 1
 有 3.992 (1.887, 8.445) ＜0.001 4.396 (2.048, 9.434) ＜0.001
治疗方法

 BCS 1
 NC后BCS 1.133 (0.600, 2.139) 0.701

a：NC组肿瘤最大直径为患者接受NC后的测量结果. TNBC：三阴性乳腺癌；BCS：保乳手术；NC：新辅助化疗；HR：风险比；

CI：置信区间.
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3　讨　论

随着社会的发展及人们生活水平的提高，越来

越多的女性更倾向于接受 BCS。NC 可降低乳腺癌

的临床分期、减小手术范围、提高BCS 符合率［7-8］。 
因此，近年来 NC 联合 BCS 在乳腺癌治疗中的应用

越来越广泛。TNBC 虽然浸润性强、复发率高，但

其对 NC 敏感。研究表明，在所有乳腺癌亚型中，

TNBC 患者获得 pCR 率最高，约为 30%［4,9］；而雌

激素受体阳性患者 CR 的比例仅为 2%～10%［10］。

Golshan 等［11］的研究纳入了 634 例 TNBC 患者，其

中被认为不符合 BCS 条件的 TNBC 患者 141 例，经

NC 后，75 例（53.2%）达到符合BCS 的条件。本研

究纳入 62 例接受了 NC 的 TNBC 患者，NC 后临床 
缓解率为 96.8%（60/62），pCR率为 32.3%（20/62）， 
亦证实 TNBC 对 NC 的敏感性。同时，MRI 显示

TNBC 大多数呈肿块样强化，钙化比例较少，绝大

部分呈向心性退缩［12］，有利于获得阴性切缘。阳

性切缘是导致 NC 后 BCS 局部复发率高于传统的标

准 BCS 的主要原因。因此，TNBC 行 NC 后 BCS 的
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治疗策略是可行的。

BCS 相较于乳房全切术可减少患者术后因乳

房缺失造成的生理及心理的不良反应［13］，且安全

性已得到证实［14］。然而，对于 NC 后的 BCS，其

安全性则存在一定的争议。NSABP B-18 研究显

示，经 NC 降期后行 BCS 的患者同侧乳房肿瘤复发

率高于初诊时适合 BCS 的患者（分别为 15.9% 和

7.6%），年轻患者复发率可能更高［15］。但是，随

着研究的深入，有学者得出了不同的结论。Lee等［16］

的研究显示 NC 没有增加局部晚期乳腺癌的局部复

发率；Mittendorf 等［17］对 2 983 例接受 BCS 的乳腺

癌患者进行了 18 年的观察研究发现，接受 NC 与

未接受 NC 的患者之间的局部复发率无显著差异。

这表明 NC 后 BCS 是较为安全的。造成上述研究

结果不一致的原因较多。首先，NC 后部分肿瘤呈

非向心性退缩，导致明确 NC 后 BCS 的切缘较传统

的标准 BCS 困难，若手术不彻底则易导致灶状肿

瘤细胞残留［18］。由于技术原因，早期的临床研究

NC 后 BCS 的患者切缘阳性率可能较传统的标准

BCS 高，从而导致较高的局部复发率。其次，BCS
的适应证选择过宽可能会导致局部复发率较高。

关于 NC 后 BCS 的适应证仍存在较大的争议，尚无

统一标准，目前参考的仍是早期乳腺癌 BCS 的标

准。2008 年美国国立癌症研究院将 NC 后 BCS 的

适应证归纳为：NC 后病灶＜2 cm，无血管和淋巴

管侵犯，残余病灶为单灶病变，病理类型为浸润性

导管癌，切缘阴性［19］。研究表明，初诊时高 T 分

期、NC 后残留肿瘤病灶大、残留肿瘤病灶为多灶

模式、合并脉管及淋巴管内癌栓是 NC 后 BCS 患

者乳腺癌局部复发的危险因素［20-21］。因此，充分

评估患者的术前状态、选择合适的患者进行 NC 后

BCS 有助于降低术后复发风险。早期的临床研究

更易产生选择偏倚，不能准确把握 NC 后 BCS 的适

应证，从而可能造成较高的局部复发率。最后，进

行精确的术前评估、明确肿瘤的退缩模式也是保证

术后低复发率的重要因素［22］，早期的研究往往忽

略了 MRI 在术前评估中的作用［23］，从而导致术中

切除范围不够。总而言之，NC 后 BCS 的安全性仍

存在一定争议，尚需要大样本的随机对照试验来证

明。笔者认为，如能保证阴性切缘、准确把握手术

适应证、进行全面的术前评估，NC 后 BCS 是安全

可行的。本研究显示 NC 组与对照组 TNBC 患者之

间的无病生存期差异无统计学意义，通过 Cox 比例

风险回归分析后，得出 NC 后 BCS 并非 TNBC 患者

5 年无病生存的危险因素。因此，对于 TNBC 患者，

NC 后 BCS 是安全的。

中国抗癌协会乳腺癌诊疗指南与规范（2019 年 
版）指出，对于 cN0 期的患者，NC 后可行前哨淋

巴结活检；对于 cN＋期的患者，满足以下几个条

件时可行前哨淋巴结活检：cT1～3N1 期，采用双

示踪剂法，至少检出 3 个前哨淋巴结，NC 前放置

标记夹并于术中检出［24］。NC 后前哨淋巴结活检

是否可替代腋窝淋巴结清扫一直是研究的热点，亦

存在许多争议。由于南昌大学第二附属医院技术条

件无法满足上述几个条件，因此，本研究 NC 组患

者均接受了 NC 前腋窝淋巴结活检，若为 cN0 期患

者则术中进行前哨淋巴结活检，若为 cN＋期患者

则直接行腋窝淋巴结清扫。本研究结果显示，治疗

前 NC 组有脉管内癌栓患者的比例较对照组高，其

原因在于接受 NC 的 TNBC 患者往往 T 分期较高，

而研究表明T分期越高脉管内越易有癌栓浸润［25］。

因本研究部分患者获得 pCR，无法统计 NC 后的脉

管内癌栓情况，NC 后脉管内癌栓情况还有待进一

步探讨。此外，本研究的研究对象全部来源于南昌

大学第二附属医院，病例数有限，研究设计为回顾

性分析，且随访时间仅为 5 年，无法分析接受 NC
后 BCS 的 TNBC 患者的远期生存率。延长随访时

间、增加研究终点亦是本研究的后续工作。
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