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摘要　目的：探讨华蟾素联合ＣＡＦ方案治疗中晚期乳腺癌的临床疗效。方法：选取２０１５年２月至２０１７年２月三峡大学
第三临床医学院葛洲坝集团中心医院收治的中晚期乳腺癌患者中筛选出４１例，参照随机分配原则将其分为２组，联合组
（２０例）采用华蟾素联合ＣＡＦ化疗治疗，ＣＡＦ化疗组（２１例）单纯给予ＣＡＦ化疗治疗。治疗后３个月，评价和比较２组的
近期和远期疗效、生命质量的改善情况、疼痛缓解率以及不良反应的发生情况。结果：治疗后３个月，联合组治疗有效率
（７５００％）明显高于ＣＡＦ化疗组（５２３８％）（Ｐ＜００５）；联合组平均生存期为１２个月，ＣＡＦ化疗组为１１个月，２组差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。联合组的生命质量提高率（４５００％）明显高于ＣＡＦ化疗组（２３８１％）（Ｐ＜００５）。骨髓抑制、脱
发和胃肠道反应为２组主要的不良反应，联合组胃肠道反应发生率（１０００％）明显低于 ＣＡＦ化疗组（２３８１％）（Ｐ＜
００５），联合组脱发发生率（２０００％）也明显低于 ＣＡＦ化疗组（３８１０％）（Ｐ＜００５）。治疗后联合组疼痛改善率
（６５００％）优于ＣＡＦ化疗组（５２８１％）（Ｐ＜００５）。结论：华蟾素联合 ＣＡＦ化疗方案治疗中晚期乳腺癌具有较好的近期
效果，并能够缓解疼痛、改善患者的生命质量，且不良反应较少。
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　　乳腺癌是临床上常见的一类恶性肿瘤，随着社
会环境日益改变，近年来发病率不断上升［１２］。乳腺

癌不易诊断，需要同乳腺的炎性疾病、结核、增生病

变等相鉴别。且早期即可发生腋窝淋巴结转移，严

重影响女性的生命健康。目前化学治疗是治疗乳腺

癌重要手段之一，其中 ＣＡＦ方案是目前常用的一
线化疗方案，但该方案不良反应大，常使女性患者

难以耐受，限制了该方案在临床的广泛应用。华蟾

素具有较强的肿瘤抑制作用，不良反应小，能明显

提高患者的生命质量［３４］。如今，对于乳腺癌方面

研究较少。为探讨华蟾素联合 ＣＡＦ化疗方案治疗
中晚期乳腺癌的临床疗效，我院自２０１５年２月至
２０１７年２月选取了４１例乳腺癌患者进行研究，现
报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　筛选出２０１５年２月至２０１７年２
月在我院住院治疗的中晚期乳腺癌患者４１例为研
究对象，患者均为女性。参照随机分配原则将其分

为２组，联合组（２０例）：年龄２９５～６４０岁，平均
（３８３±８９）岁；化疗组：年龄２８５～６６０岁，平均
（３９５±８８）岁。２组患者在一般资料上比较差异
无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　对患者的诊断均以《乳腺肿瘤
ＷＨＯ组织学分类、分级标准》（２０１２年版）为依据，
最终诊断均经病理学、细胞学检查结果证实。

１３　纳入标准　１）符合中晚期乳腺癌的诊断标准：
２）近２个月内未接受其他抗肿瘤药物的治疗；３）对
华蟾素不过敏的患者；４）入组患者的ＫＰＳ评分在６０
以上且预计生存期超过３个月；５）经本院伦理委员
会同意，治疗前每位患者签署书面职权同意书。

１４　排除标准　１）有其他恶性肿瘤史者；２）有严重
心肺、肝脏或肾功能不全等疾病者；３）预计生存期在
３个月以下的患者。
１５　脱落与剔除标准　１）中途退出治疗计划者；２）
临床资料缺失者。

１６　治疗方法
１６１　联合组　在 ＣＡＦ化疗组给药的基础上，给
予华蟾素胶囊（陕西东泰制药有限公司，国药准字：

Ｚ２００５０８４６），２粒／次，３次／ｄ，ｄ１～ｄ２１，停７ｄ，２８ｄ
为１个周期，连用２个周期。
１６２　ＣＡＦ化疗组　环磷酰胺（江苏恒瑞医药股份
有限公司，国药准字Ｈ３２０２０８５７）５００ｍｇ／ｍ２，静脉推
注，ｄ１；氟尿嘧啶（南通精华制药股份有限公司，国药
准字Ｈ３２０２２２４６）６００ｍｇ／ｍ２，静脉滴入，ｄ１、ｄ８；吡柔

比星 （深 圳 万 乐 药 业 有 限 公 司，国 药 准 字

Ｈ１０９３０１０５）４０ｍｇ／ｍ２，静脉滴入，ｄ１。每２１ｄ为１
个疗程，连用２个疗程。
１７　观察指标　观察比较 ２组近期疗效、远期疗
效、ＫＰＳ评分、疼痛缓解率及毒性反应情况。
１８　疗效判定标准　１）近期疗效：根据 ＷＨＯ规定
的多脏器肿瘤综合疗效判定标准［５６］，分为四级，完

全缓解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、病情稳定（ＳＤ）、疾病
进展（ＰＤ），治疗有效率 ＝ＣＲ＋ＰＲ的百分率；２）远
期疗效；３）ＫＰＳ评分：评分治疗前后的生命质量，评
价标准增加≥１０分记为提高；降低≥１０分记为下
降；变化１０分以内为稳定；４）疼痛疗效评估：完全缓
解（ＣＲ）：给药３个月后疼痛消失；部分缓解（ＰＲ）：
疼痛较治疗前减轻，可以基本保证睡眠；轻度缓解

（ＭＲ）：疼痛较治疗后稍减轻，睡眠无法得到保证；无
效（ＮＲ）：疼痛与治疗前无明显变化。ＣＲ＋ＰＲ为疼
痛缓解率。５）毒性反应：观察治疗期间是否出现骨
髓抑制、心脏毒性、肝肾功能异常、胃肠道反应、脱发

等不良反应。

１９　统计学方法　采用Ｅｘｃｅｌ录入数据，ＳＰＳＳ１９０
软件进行数据结果分析。组间比较采用 ｔ检验计量
数据，采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示；用百分比来表
示计数资料，数据比较采取 χ２进行校验。以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者治疗后３个月的近期疗效比较　治
疗后 ３个月，联合组治疗有效率者 １５例，占
７５００％，ＣＡＦ化疗组治疗有效率１１例，占５２３８％，
联合组有效率明显高于ＣＡＦ化疗组（Ｐ＜００５）。见
表１。

表１　２组患者治疗后３个月的疗效比较（例）

组别 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ 有效者

联合组（ｎ＝２０） ３ １２ ４ １ １５
ＣＡＦ化疗组（ｎ＝２１） ２ ９ ６ ４ １１

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　２组远期疗效比较　到目前为止，联合组死亡
３例，生存期最短４个月，最长２７个月，平均１２个
月；ＣＡＦ化疗组死亡５例，生存期最短５个月，最长
２２个月，平均１１个月。２组平均生存期比较差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。
２３　２组治疗后生命质量的改善情况比较　联合
组生命质量提高率为 ４５００％，ＣＡＦ化疗组为
２３８１％。联合组的生命质量明显高于 ＣＡＦ化疗组
（Ｐ＜００５）。见表２。
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表２　２组治疗后生命质量的改善情况比较［例（％）］

组别 提高 稳定 下降

联合组（ｎ＝２０） ９（４５００） ８（４０００） ３（１５００）
ＣＡＦ化疗组（ｎ＝２１） ５（２３８１） ７（３３３３） ９（４２８６）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２４　２组疼痛缓解情况　联合组疼痛完全缓解 ３
例，疼痛部分缓解１０例，疼痛无缓解７例，改善率为
６５００％；ＣＡＦ化疗组疼痛完全缓解２例，疼痛部分
缓解９例，疼痛无缓解１１例，改善率为５２８１％。２
组比较，治疗后联合组疼痛缓解率（４５００％）优于
ＣＡＦ化疗组（２３８１％），差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。
２５　不良反应观察　治疗后３个月。骨髓抑制、胃
肠道反应和脱发为２组主要不良反应。其中，联合
组胃肠道反应和脱发发生率明显低于 ＣＡＦ化疗组
（Ｐ＜００５），而２组骨髓抑制的发生率比较无统计
学意义（Ｐ＞００５）。心脏毒性和肝肾功能异常在２
组均为偶发。见表３。
３　讨论

乳腺癌是一种严重威胁女性身心健康的恶性肿

瘤，由于乳腺内癌细胞易进入淋巴或血液循环，发生

扩散转移，以至于发现时，病情已到中晚期，治疗的

目的主要是提高生命质量，同时尽可能延长生命。

中晚期乳腺癌尤其是已经发生转移的患者不再适合

单纯手术治疗或放射，化疗对中晚期乳腺癌十分有

效，是主要治疗的手段。但中晚期乳腺癌化疗给药

剂量大，杀死癌细胞的同时也损伤正常的组织细胞，

带来了严重的不良反应，摧残患者的身心健康，反过

来限制了化疗药物的剂量，所以减轻化疗的不良反

应、改善患者生命质量成为人们研究的重要课题。

近年来，中西药配合放化疗治疗在提高生命质

量及延长生存期等方面显示出较大优势，而华蟾素

作为我国传统的野生药材，是从蟾蜍科动物中华大

蟾蜍或黑眶蟾蜍等的皮中提取的脂溶性成份精制而

成，为淡黄色的澄明液体，其中所含的蟾蜍甙元及华

蟾蜍精等成分具有抗癌作用。大量研究表明华蟾素

有明显的增效减毒作用［７９］。但此类的临床研究在

肝癌方面较多见，关于乳腺癌大多数还停留在相关

机制方面。例如许雷来、徐晓武、薛瑞等人［１０１２］从不

同方面探讨华蟾素对乳腺癌的作用机制，为华蟾素

的临床应用提供试验依据。本研究中，华蟾素联合

ＣＡＦ方案治疗３个月后，患者治疗有效率明显高于
单纯ＣＡＦ化疗，这一表现符合华蟾素有明显的增效
减毒作用，还体现了中药华蟾素在辅助化疗治疗肿

瘤方面重要的价值。远期疗效方面，截止到目前为

止患者平均生存期比较差异没有统计学意义，这可

能是因为入选病例较少，未能对远期疗效作出进一

步评估。本研究中，患者应用华蟾蜍后治疗后联合

组疼 痛 缓 解 率 （６５００％）优 于 ＣＡＦ化 疗 组
（５２８１％）（Ｐ＜００５），体现了华蟾素有一定镇痛的
作用。有相关研究证明华蟾素有镇痛作用［１３１５］。从

临床来看，当患者疼痛减轻，患者精神状态好转，焦

虑抑郁等不良情绪也相应减少，有利于提高患者依

从性。

本研究中，联合组生命质量提高率（４５００％）明
显高于 ＣＡＦ化疗组（２３８１％）（Ｐ＜００５），联合组
下降率（１５００％）明显低于 ＣＡＦ化疗组（４２８６％）
（Ｐ＜００５），患者病理性症状及体征有明显的减轻，
充分体现了华蟾素不良反应较小的特点。华蟾素不

良反应虽然小，但也会产生不良反应。如胸闷、心

悸、穿刺血管疼痛等问题［１６１７］。由于华蟾素属于国

家二级新药，作用机制尚未明确，有可能是由于药物

的直接毒性所导致的反应，也有可能是由于中药杂

质过多、提炼不纯所导致的变态反应。在本研究中

未出现如上反应，但鉴于以往经验，在应用华蟾素胶

囊时，应额外注意患者的体征变化。

经过３个月的治疗，骨髓抑制、胃肠道反应和脱
发为２组主要的不良反应，心脏毒性和肝肾功能异
常在２组均为偶然发生。心脏毒性在２组虽为偶然
发生，但蒽环类药物确实具有心脏毒性，是由活性氧

簇及心肌的氧化应激造成的，其中吡柔比星和表柔

比星均属于蒽环类药物。有文献证明华蟾素可减少

表柔比星化疗引起的心脏毒性［１８］。由此可见在理

论上华蟾素对蒽环类药物的心脏毒性是有效的，但

本研究样本过少，即使 ＣＡＦ化疗组心脏毒性的发生
率小于联合组，２组数据在统计学上还是无意义的。
联合组胃肠道反应发生率（１０００％）明显低于 ＣＡＦ
化疗组（２３８１％）（Ｐ＜００５），联合组脱发发生率

表３　２组治疗后生命质量改善情况比较［例（％）］

组别 骨髓抑制 胃肠道反应 脱发 心脏毒性 肝肾功能异常

联合组（ｎ＝２０） ３（１５００） ２（１０００） ４（２０００） １（５００） １（５００）
ＣＡＦ化疗组（ｎ＝２１） ３（１４２９） ５（２３８１） ８（３８１０） １（４７６） １（４７６）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

·０６３２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１７，Ｖｏｌ．１２，Ｎｏ．１０



（２０００％）也明显低于 ＣＡＦ化疗组（３８１０）（Ｐ＜
００５）。该结果表明华蟾素对化疗引起的胃肠道反
应和脱发有较好的疗效，有利于患者顺利完成化疗，

尤其是注重外貌的女性患者，提高其对化疗的依从

性。关于其他不良反应，虽差异无统计学意义，但可

看出联合组的发生率还是小于ＣＡＦ化疗组的。
如今随着中西医学的发展，中药已经迈入了新

的台阶，充分发挥中医药的独特疗效，是今后研究的

重点。而华蟾素的抗肿瘤作用具有广阔的临床应用

前景，其联合ＣＡＦ化疗方案对中晚期乳腺癌具有较
好的近期治疗效果，并能缓解疼痛、改善患者的生命

质量，且不良反应较少，值得推广。
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