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·论著·

　　乳腺癌属于妇科恶性肿瘤，是全世界第二大常见的肿
瘤，严重威胁女性生命健康[1]。其中手术和化疗是常用治疗乳
腺癌的方法[2]。分子生物学和免疫疗法的出现使靶向治疗干预
成为可能，提供针对患者和疾病个体特征的治疗[3-4]。人表皮
生长因子受体-2(HER-2)的过度表达与乳腺癌的病理生理学有
关，是其治疗的临床相关生物标志物[5-6]。曲妥珠单抗是一种
靶向HER2的重组抗体，是第一个获批用于治疗HER2阳性乳
腺癌的生物药物[7]。多项临床研究表明，曲妥珠单抗在减少乳
腺癌患者的复发和死亡方面具有重要作用[8-9]。因此，本研究
探讨曲妥珠单抗治疗晚期乳腺癌的应用效果与血清学指标观
察，现具体报道如下。

1  资料与方法
1.1 研究对象  选取2019年6月至2021年6月本院收治的晚期乳
腺癌患者130例，年龄39~76岁，平均年龄(52.38 ±7.98)岁。

　　纳入标准：符合《中国抗癌协会乳腺癌诊治指南与规范
(2017年版)》[10]中关于乳腺癌的诊断标准，患者经病理检
查确诊为乳腺癌；临床资料完整者；患者签署自愿受试同意
书，患者及其家属需签署知情同意书。排除标准：合并高血
压、糖尿病、高脂血症患者；合并其他恶性肿瘤患者；合并
其他器官严重性病变患者。
1.2 治疗方法  对照组根据晚期乳腺癌的化疗标准进行常规化
疗。研究组接受常规化疗联合曲妥珠单抗(上海复宏汉霖生物
制药有限公司，国药准字S20200019)治疗：首次负荷剂量
8mg/kg后，以8mg/kg剂量每3周1次给药。
1.3 疗效评定和不良反应  行血、尿常规及肝、肾功能检查，
进行CT检查，观察病灶进展情况以及不良反应发生情况，疗
效判定可分为完全缓解(CR)：靶病灶消失；部分缓解(PR)：
基线病灶长径缩小程度>30%；稳定(SD)：基线病灶长径缩
小≤30%；疾病进展(PD)：基线病灶长径综合增加程度超过
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Abstract: Objective  To analyze and explore the application effect and serological indexes of trastuzumab in the treatment of patients with advanced 
breast cancer. Methods  A total of 130 patients with advanced breast cancer who were admitted to our hospital from June 2019 to June 2021 
were selected and randomly divided into groups. The control group was given conventional chemotherapy, and the study group was given 
conventional chemotherapy combined with trastuzumab. The clinical efficacy, serological indexes and the incidence of adverse cardiac reactions 
were compared between the two groups. Results  There was no significant difference in the basic data of the two groups of patients (P>0.05), 
and they were comparable. The total effective rate of treatment in the study group was higher than that in the control group (P<0.05). The 
serum levels of ET, VEGF and HIF-1α in the study group after chemotherapy were significantly lower than those in the control group (P<0.05). 
The incidence of adverse cardiac reactions in the control group was 3.08 % (2/65), which was similar to 4.62 % (3/65) in the study group, and the 
difference was not statistically significant (χ2=0.208, P=0.648>0.05). Conclusion  Conventional chemotherapy combined with trastuzumab in the 
treatment of patients with advanced breast cancer is effective, can reduce the level of serological indicators, and is safe to use.
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20%。其中客观缓解率(ORR)=CR+PR/总例数×100%。比较两
组患者治疗期间的心脏不良反应发生率。
1.4 血清学指标监测  检测2组患者治疗前后血清学指标水平，
包括血管内皮生长因子(VEGF)、缺氧诱导因子-1α(HIF-1α)内
皮素(ET)。
1.5 统计学分析  收集的实验数据使用SPSS 21.0进行分析，符
合正态分布的计量资料采用χ

-
±s表示，两组比较采用独立样

本t检验，计数资料以例数或率表示，两组比较采用χ
2检验，

P<0.05为差异具有统计学意义。

2  结   果
2.1 2组基线资料比较  两组患者基本资料对比，差异无统计学
意义(P>0.05) ，具有可比性，见表1。

以利用患者的免疫系统来促进抗肿瘤反应[15]。研究发现曲妥
珠单抗与自然杀伤细胞(NK)上的Fc受体结合以促进抗体依赖
性细胞毒性 (ADCC)的能力[16-17]。有研究进一步阐明了曲妥
珠单抗与巨噬细胞上的 Fc-γ受体结合并促进抗体依赖性细胞
吞噬作用(ADCP)[18]。曲妥珠单抗可作为抗HER2阳性乳腺癌
治疗的首要选择[19]。已有研究显示每周或每三周一次单独给药
或与化疗联合给药对HER2阳性转移性乳腺癌患者有益[20-21]。
曲妥珠单抗与化疗通常发生的不良事件无关，例如脱发、骨
髓抑制和严重的恶心和呕吐 [22]。除了在第一次输注时需要
注意偶尔出现的超敏反应外，心脏毒性(主要是充血性心力
衰竭)是曲妥珠单抗最重要的不良反应[23-24]。本研究中研究
组治疗总有效率高于对照组。对照组心脏不良反应发生率为
3.08%(2/65)，与研究组的4.62%(3/65)相近，差异无统计学
意义(χ2=0.208，P=0.648>0.05)。
　　乳腺肿瘤细胞产生许多可溶性因子，可调节乳腺肿瘤内
癌细胞亚群之间的串扰[25]。这些因素中的大多数不仅对肿瘤的
增殖和进展至关重要，而且对乳腺癌细胞的转移也很重要[26]。
在这些分泌因子中，ET作为乳腺癌细胞生长、进展和转移的
重要因素而备受关注[27]。血管生成通过促进肿瘤相关新血管
的形成在肿瘤进展中发挥重要作用[28]。血管生成有助于转移
扩散，因为它使肿瘤细胞能够进入循环系统，并推动转移前
血管生态位的形成[29]。以缺氧为特征的癌症干细胞生态位经
历了代谢转变为更具侵入性的程序，并通过产生高水平的促
血管生成因子如VEGF来促进肿瘤新血管形成[30-31]。HIF-1α是
各种肿瘤细胞代谢的重要调节因子[32]。激活后，HIF-1α 通过
直接诱导许多细胞代谢基因的表达来增强有氧糖酵解[33-34]。乳
腺癌细胞的发展与缺氧有关[35]。HIF-1α 通过新血管形成影响
转移。有研究发现HIF-1α 与乳腺癌转移和较差的患者存活率
有关[36]。本研究中研究组患者化疗后血清ET、VEGF、HIF-
1α水平显著低于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)。
　　综上所述，常规化疗联合曲妥珠单抗治疗晚期乳腺癌效果
确切，降低血清学指标水平，用药安全，值得在临床上推广。
但是本研究具有一定的局限性，首先，纳入的样本量较少，中
心单一，需要进行大规模、多中心的研究来进一步证实。
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