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2015 版 CBCS 指南药物治疗部分解读

乳腺癌诊治更加注重个体化
▲ 复旦大学附属肿瘤医院   沈园园  张剑  胡夕春

随分子生物学的研究进展及对乳腺癌认识的逐渐深入，临床已经认识到乳腺癌并不是单一性疾病，而是由不同亚型组成的一大类疾病。梳理

近十年来乳腺癌诊治决策，是从肿瘤大体病理分期到临床病理分类，从免疫组化表型到分子病理与分子分型的科学过程。根据分子分型对患者进

行个体化的治疗对于乳腺癌的治疗是革命性的进步，也是乳腺癌区别于其他大多数实体瘤治疗的关键点。

《中国抗癌协会乳腺癌诊治指南与规范》（简称 CBCS 指南），每两年更新一次，旨在提高我国乳腺癌诊治的整体水平；新指南更新要求具

备权威性和共识性，既顺应国际发展潮流，又符合中国国情。

新 指 南 对 HER2 阳

性乳腺癌的抗 HER2 治

疗也有了新的认识。

ALTTO 临床研究显

示，在曲妥珠单抗基础

上联合或序贯拉帕替尼

治疗 1 年，不能改善患

者的无病生存时间。而

BETH 研究曲妥珠 单 抗

联 合 贝 伐 珠 单 抗 辅 助

治 疗 的 结 果 同 样 显 示，

不 能 改 善 HER2 阳 性

早 期 乳 腺 癌 患 者 的 生

存结局。

目前曲妥珠单抗辅

助治疗 1 年仍是标准。

而对 T1b/cN0 的小肿瘤

（0.5~1 cm）患者，多数

专家建议曲妥珠单抗辅

助治疗，由于这类患者

预后总体较淋巴结阳性

的患者要好，在化疗方

案的选择上可参考 Dana 

Farber 一项Ⅱ期临床研究

（APT 临床试验），采

用紫杉醇联合曲妥珠单

抗方案，其 3 年 DFS 达 

98.7%，这类患者虽有复

发风险，但要慎重对待，

避免过度治疗。

新 指 南 中 对 HER2

阳性乳腺癌辅助治疗作

出推荐：原发浸润灶＞

1.0 cm 时，推荐使用曲

妥珠单抗；原发肿瘤在

0.5~1.0 cm 时，可考虑

使用。中国专家不考虑

对 直 径 ≤ 0.5 cm 的 浸

润性 HER2 阳性乳腺癌

辅助应用曲妥珠单抗。

新指南还重点更新

了激素受体阴性的绝经

前患者在化疗期间可否

采用卵巢功能抑制药物

保护卵巢。许多国内医

生对年轻早期乳腺癌治

疗中卵巢功能是抑制还

是保护存在认识误区。

激素受体阳性乳腺

癌患者第一个复发高峰

是术后 2~3 年，卵巢功

能抑制长时间应用（超

过 3 年）对患者有治疗

作用；而卵巢功能抑制

短时间应用，通过降低

雌激素水平，可使卵泡

发育减缓等机制，从而

保护卵巢功能。因此卵

巢功能抑制保护卵巢的

功能和抗肿瘤作用不矛

盾，一个是短期效应，

一个长期效应。激素受

体阴性患者可考虑辅助

化疗期间应用卵巢功能

抑制保护卵巢功能。

与 2015 版 St.Gallen

指南一致，新指南仅推荐

激素受体阴性的绝经前

患者，在辅助化疗期间可

考虑使用卵巢功能抑制

药物保护卵巢功能。推荐

化疗前 1~2 周 给 药， 化

疗结束后 2 周给予最后

一剂药物。

旧版指南把药物去势

放在很高的地位，但无很好

的临床研究证据支持。尽

管早期乳腺癌临床试验协

作组分析显示药物去势的

价值，但这些早期临床试

验中的很多患者并未接受

过他莫昔芬治疗。TEXT 与

SOFT 研究进一步探讨了卵

巢功能抑制在激素受体阳

性早期乳腺癌辅助治疗中

的地位和作用，结果在一

定程度上支持高复发风险、

需要辅助化疗、化疗后处

于绝经前的乳腺癌患者临

床应用卵巢功能抑制。

新指南推荐卵巢去势

用于下列绝经前患者：高度

风险且化疗后未导致闭经

的患者（可与他莫昔芬联

合应用，卵巢去势后也可

考虑与第三代芳香化酶抑

制剂联合应用）；不愿接受

辅助化疗的中度风险患者；

对他莫昔芬有禁忌者。

绝经前患者辅助内分

泌治疗方案的选择需考虑

两方面因素：肿瘤方面，

复发风险高或需要使用辅

助化疗；患者方面，相对

年轻（＜ 35 岁）、在完成

辅助化疗后仍未绝经。

TEXT 与 SOFT 试验结

果提示，化疗和药物去势联

合应用是安全的，且联合

疗效可能较好，但仍需进

一步研究证实。故实际中，

对于那些肯定是绝经前的

患者可及早使用去势药物。

新指南推荐的卵巢去

势手段有：手术去势；药

物去势，作用可逆，停药后

70%~75% 患者卵巢功能可恢

复；放疗去势，效果不确切，

目前临床较少采用。辅助治

疗中，药物性卵巢去势治疗

的时长通常为 2~5 年。

对于延长辅助内分泌

治疗的时间，多数赞成给

予淋巴结阳性、组织学Ⅲ

级或高 Ki-67 值的患者（无

论绝经前 / 后）5 年内分泌

治疗延长至 10 年。

他莫昔芬 5 年后若患

者仍处于绝经前，国内专

家认为，部分患者（如高

危复发）可考虑延长服用

他莫昔芬至 10 年。

目前初始芳香化酶抑

制剂治疗 5 年后还缺乏延

长治疗的证据，临床中可

能要根据患者具体情况（危

险因素、耐受性、治疗意

愿等）来决策。此外，如

患者应用他莫昔芬 5 年后

处于绝经后状态，新指南

推荐选用芳香化酶抑制剂 5

年，或停止用药。

2009 年前的指南强调

患者复发风险对治疗方式

的影响，根据患者术后临

床病理参数评估患者复发

风险的高、中、低，推荐高

风险患者进行辅助化疗，低

风险患者不需要辅助化疗，

中危患者是否需要化疗应

根据情况而定。2011 版和

2013 版指南强调以乳腺癌

分子分型指导辅助治疗策

略，将乳腺癌分为 Luminal 

A、Luminal B、HER2 阳性

和三阴型四个分子亚型，

在强调乳腺癌分子分型的

同时忽视了患者复发风险。

2015 年 St.Gallen 指 南

重新定义了 Luminal A 样乳

腺癌和Luminal B样乳腺癌。

新 CBCS 指 南 指 出，

乳腺癌术后辅助全身治疗

的选择应基于患者复发风

险个体化评估、肿瘤病理分

子亚型及对不同治疗方案

的反应性。国内专家认为，

分子亚型和复发风险不宜

混在一起，因此新指南保留

了复发风险评估表，且保留

了上一版的分子分型的标

志物检测和判定表。不同分

子分型的乳腺癌患者采取不

同的辅助治疗方案（图 1）。

早期乳腺癌辅助治疗方案  展现“全面与分层”

卵巢保护  应“对号入座”

绝经前乳腺癌辅助内分泌治疗  “证据更新”

HER2 阳性乳腺癌  有“新方案”图 1 2015 年 CBCS 对不同分子分型乳腺癌的推荐治疗  * 特殊类型：内分泌反应型（筛状癌、小管癌和黏液腺癌）；

内分泌无反应型（顶浆分泌、髓样癌、腺样囊性癌和化生性癌）

亚型       治疗类型    备注

‘Luminal A 样’        大多数患者仅需内分泌治疗                一些高危患者需加用化疗

‘Luminal B 样 (HER2 阴性 )’     

‘Luminal B 样 (HER2 阳性 )’       化疗 + 抗 HER2 治疗 + 内分泌治疗      本亚型患者常规予以化疗

‘HER-2 阳性 ( 非 luminal)’       化疗 + 抗 HER2 治疗                            抗 HER2 治疗对象：pT1b 及更大肿瘤，或淋巴结阳性

‘三阴性 ( 导管癌 )’       化疗

‘特殊类型’*

  A. 内分泌反应型          内分泌治疗

  B. 内分泌无反应型                化疗                               

全部患者均需内分泌治疗，大多

数患者要加用化疗

是否加用化疗需要综合考虑激素受体表达高低，复发转

移风险，以及患者状态等

髓样癌 ( 典型性 ) 和腺样囊性癌可能不需要化疗 ( 若淋巴结

阴性 )
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