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　　紫杉烷类化合物是最具有潜力的抗恶性肿瘤药物之

一。紫杉醇属于紫杉烷类化合物，是目前被批准用于乳腺

癌、卵巢癌、肺癌等恶性肿瘤的一线化疗药物。紫杉醇为

从太平洋紫杉树皮中提取的二萜类化合物，其产量低、结

构复杂、不易提取和合成以及不溶于水的特性大大限制了

紫杉醇的临床应用研究。多西他赛是半合成紫杉醇类似

物，水溶性略大于紫杉醇，是有潜力的细胞微管蛋白抑制

剂，临床应用较多。传统的紫杉醇采用聚氧乙烯蓖麻油作

为药物载体，会引起多种不良反应［1］，限制了该药的使

用。2003年我国研制成功的注射用紫杉醇脂质体(力扑素)

采取脂质体替代聚氧乙烯蓖麻油以及无水乙醇复合溶媒，

具有降低紫杉醇毒性及因溶媒导致的过敏反应的优势，使

得紫杉烷类化合物在临床上的应用得到进一步的推广。现

将2006年9月—2012年12月中南大学湘雅二医院乳腺与甲状

腺外科收治的328例乳腺癌患者分别采用注射用紫杉醇、紫

杉醇脂质体及多西他赛治疗后的疗效及不良反应的发生率

报道如下。

1　资料和方法

1.1　临床资料

　　以我院2006年9月—2012年12月收治的328例女性乳腺

癌患者为研究对象，年龄32~65岁，平均50.16岁。病理类

型：浸润性导管癌304例，浸润性小叶癌19例，髓样癌5

例。采用随机数字表法将患者分为紫杉醇注射液组(A组，

96例)、紫杉醇脂质体组(B组，112例)、多西他赛组(C组，

120例)。入选标准为：全部患者均经病理或细胞学确诊，

且均为首诊；有可评价疗效的客观指标，包括X线、CT

及MRI检查；血常规、肝肾功能、心电图正常，无远处转

移，无药物过敏史，能随访并有好的依从性。

1.2　治疗方法 

　　紫杉醇注射液(紫烷素)：四川康益生物技术制药有限

责任公司生产，30 mg/瓶；紫杉醇脂质体(力扑素)：南京

振中生物工程有限公司生产，30 mg/瓶；多西他赛：江苏

奥赛康药业股份有限公司生产，20 mg/瓶。A组：紫杉醇注

射液175mg/m2，静脉滴注，表柔比星75 mg/m2，环磷酰胺

600 mg/m2；B组：紫杉醇脂质体 175 mg/m2，静脉滴注，

表柔比星75 mg/m2，环磷酰胺600 mg/m2；C组：多西他赛

75 mg/m2，表柔比星75 mg/m2，环磷酰胺600 mg/m2。21 d

为1个周期，持续治疗6个周期。

1.3　评价标准

　　按国际抗癌联盟(UICC)实体瘤通用疗效评定标准，用

药2个周期后评定疗效。按世界卫生组织(WHO)化疗药物

急性亚急性毒性分级标准评定不良反应。

1.4　统计学处理

　　采用SPSS 10.0统计软件对资料进行分析，多样本的检

验采用多样本的t检验，P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　近期疗效

　 　 A 组 完 全 缓 解 率 为 2 . 1 0 % ( 2 / 9 6 ) ， 部 分 缓 解 率 为

46.87%(45/96)，总有效率为48.96%(47/96)；B组完全缓解

率为3.50%(4/112)，部分缓解率为44.64%(50/112)，总有效

率为48.21%(54/112)；C组完全缓解率为3.33%(4/120)，部

分缓解率为45.83%(55/120)；总有效率为49.16%(59/120)，



《中国癌症杂志》2013年第23卷第12期 1015

3组疗效差异无统计学意义(P>0.05)。

2.2　不良反应

　　B组皮疹、皮肤潮红等变态反应发生率明显低于

A、C组，差异有统计学意义(P=0.003、P=0.010)；3

组 间 粒 细 胞 减 少 、 神 经 毒 性 、 低 血 压 、 心 律 失 常 、

肝 功 能 异 常 、 关 节 肌 肉 酸 痛 、 恶 心 呕 吐 、 乏 力 、 脱

发 等 不 良 反 应 的 发 生 率 相 近 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 

(P>0.05，表1)。

表 1　不同治疗组不良反应发生情况

Tab. 1    Adverse reactions in the 3 different treatment groups 
Adverse reactions Group A(n=96) Group B(n=112) Group C(n=120) P
Rash 14 0 13 0.003
Flushing 17 1 15 0.010
Neutropenia 4 4 5 0.754
Neurotoxicity 40 42 41 1.013
Hypotension 21 20 23 0.654
Arrhythmia 18 15 22 0.975
Abnormity of liver function 12 15 14 0.662
Aches of joint and muscle 31 30 32 0.863
Nausea and vomiting 25 26 24 0.576
Fatigue 35 30 36 0.694
Alopecia 45 48 47 0.812

3　讨　　论

　　紫杉醇是目前治疗乳腺癌的一线化疗药物，可通过

其含氧四环的紫杉烷环及酯侧链的聚合和稳定微管作用

发挥抑瘤效应。紫杉醇不易提取和合成以及不溶于水的

特性显著限制了紫杉醇注射液的临床应用研究。多西他

赛是由欧洲红豆杉叶提取物10-去乙酰基巴卡亭Ⅲ合成的

半合成紫杉醇类似物，具有较高的抗癌活性。然而，多

西他赛水溶性仍较低，且在体内呈非选择性分布、半衰

期短，使其临床应用也受到一定限制。此外，临床上使

用较多的多西他赛(多帕菲或泰素蒂)均会导致严重的不良

反应，如中性粒细胞减少症、骨骼肌肉毒性、外周神经

病变及过敏反应等［1-2］。

　　以脂性溶液作为载体能增加紫杉醇溶解性。传统的

聚氧乙烯蓖麻油在发挥这一优势的同时，其过敏反应、

肾功能损伤、高脂血症、心脏血管毒性及神经毒性等不

良反应的发生率高［3-5］。近年来，随着脂质体药物传输

系统以及纳米药物传输系统研究的发展，紫杉醇脂质体

在临床上得到了广泛应用。2001年，Treat等［6］报道了紫

杉醇脂质体的Ⅰ期临床试验，发现其具有减少心脏不良

反应的作用。2003年我国自主研发的注射用紫杉醇脂质

体(力扑素)在国内首个获批上市。该产品采取脂质体替代

聚氧乙烯蓖麻油以及无水乙醇复合溶媒，具备理化性质

稳定、存储时间长、可降低紫杉醇毒性及避免因溶媒导

致的过敏反应等优点。2003年陈强等［7］采用多中心、随

机对照的方法观察了紫杉醇脂质体制剂(力扑素)及传统紫

杉醇注射液治疗乳腺癌和非小细胞肺癌的疗效，结果发

现力朴素具有与传统紫杉醇注射液相似的抗肿瘤效应，

而不良反应发生率明显降低。另有研究者也发现力朴素

在乳腺癌化疗中疗效确切，不良反应较轻［8］。

　　本研究对比观察了紫杉醇注射液、紫杉醇脂质体

以及多西他赛治疗乳腺癌的疗效，发现总有效率依次

为48.96%(47/96)、48.21%(54/112)、49.16%(59/120)，

3组疗效差异无统计学意义(P＞0.05)。经紫杉醇治疗

后主要的不良反应有皮疹、皮肤潮红、粒细胞减少、

神经毒性、低血压、心律失常、肝功能异常、关节肌

肉酸痛、恶心呕吐、乏力、脱发等，与文献报道结果

相符［9］。3组药物治疗后虽然在粒细胞减少、神经毒

性、心血管毒性、肝脏损害及躯体症状等不良反应方

面差异无统计学意义，然而在变态反应方面，B组明显

优于A组与C组，皮疹及皮肤潮红的发生率显著减少。

因此，紫杉醇脂质体在具有紫杉醇注射液及多西他赛

相 近 抑 瘤 效 应 的 同 时 能 大 大 降 低 化 疗 带 来 的 不 良 反

应，有助于紫杉醇类化疗药物在乳腺癌患者中的应用 

推广。
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