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摘  要 

目的：分析白蛋白结合型紫杉醇对比多西紫杉醇在三阴性乳腺癌患者新辅助化疗中的疗效，进一步证实

白蛋白结合型紫杉醇在三阴性乳腺癌新辅助化疗中的优势。方法：在本回顾分析中，分析了2018年1月
至2020年12月于千佛山医院行新辅助化疗且行根治手术治疗的三阴性乳腺癌患者，根据患者接受的新

辅助化疗药物，将患者分为白蛋白结合型紫杉醇组(n = 63，白蛋白结合型紫杉醇260 mg/m2、多柔比星

50 mg/m2和环磷酰胺500 mg/m2)和多西紫杉醇组(n = 62，多西紫杉醇75 mg/m2，多柔比星50 mg/m2

和环磷酰胺500 mg/m2)，分析并评价两组的病理疗效、临床疗效、不良反应发生率以及生存期。结果：

白蛋白结合型紫杉醇组与多西紫杉醇组的临床缓解率并无统计学差异(42.86% vs 46.78%, P = 0.660)；
而白蛋白结合型紫杉醇组的病理完全缓解(pCR)率显著高于多西紫杉醇组(25.40% vs 8.06%, P = 0.019)，
进一步亚组分析显示，组织学分级、淋巴结状态、Ki-67分数以及肿瘤分期是影响治疗结果的重要因素，

而多变量分析显示，治疗药物和组织学分级是影响治疗结果的重要因素。关于不良反应，白蛋白结合型

紫杉醇组患者出现肝功能损伤以及胃肠道反应的风险更低(P =0.020, P < 0.001)；分析患者的生存期显

示白蛋白结合型紫杉醇方案的患者生存期更长(P = 0.002)。结论：对于三阴性乳腺癌患者，白蛋白结合

型紫杉醇相比于多西紫杉醇具有更好的病理疗效，发生肝功能损伤及胃肠道反应的风险更低，且对患者

的预后更好。 
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Abstract 
Objective: To compare the efficacy of albumin-bound paclitaxel with docetaxel in neoadjuvant 
chemotherapy of tri-negative breast carcinoma and to confirm the superiority of albumin-bound 
paclitaxel in neoadjuvant chemotherapy of tri-negative breast carcinoma. Methods: In this retro-
spective analysis, we analyzed the data of triple-negative breast carcinoma treated with neoadju-
vant chemotherapy and radical operation in Qianfoshan Hospital from January 2018 to December 
2020. Based on the new adjuvant chemotherapy drugs the patients received, the patients were di-
vided into the albumin-binding cisplatin group (n = 63, albumin-bound cisplatin 260 mg/m2, doxo-
rubicin 50 mg/m2 and cyclophosphamide 500 mg/m2) and the dosicisplatin group (n = 62, dosici-
zumab 75 mg/m2, doxorubicin 50 mg/m2 and cyclophosphamide 500 mg/m2), the pathology, clini-
cal efficacy, incidence of adverse reactions and survival of the two groups were analysed and eval-
uated. Results: There was no significant difference in clinical remission rate between the two groups 
(42.86% vs 46.78%, P = 0.660). The pathologic complete remission (pCR) rate of albumin binding 
paclitaxel group was significantly higher than that of docetaxel group (25.40% vs 8.06%, P = 0.019). 
Further subgroup analyses revealed that histologic grade, lymph node status, Ki-67 score, and tu-
mor stage were important predictors of treatment outcome. However, multivariate analysis showed 
that therapeutic drugs and histological grade were important factors affecting treatment outcome. 
With regard to adverse reactions, patients in the albumin-binding paclitaxel group had a lower risk 
of hepatic dysfunction and gastrointestinal reactions (P = 0.020, P < 0.001). Analysis of patient sur-
vival revealed that patients with albumin-binding paclitaxel regimens had longer survival (P = 
0.002). Conclusion: Compared with docetaxel, albumin-bound paclitaxel has better pathological ef-
ficacy, lower risk of liver injury and gastrointestinal response, and better prognosis for patients 
with triple-negative breast carcinoma. 
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1. 引言 

国际癌症研究署(IARC)发布的 2022 年全球癌症报告数据显示，乳腺癌新发病例将近 230 万例，超过

肺癌等其他癌症，成为世界第一大恶性肿瘤[1]。乳腺癌在全世界女性所患癌症中居于首位，其占全球女

性新诊断癌症病例的 1/4 以及癌症死亡病例的 1/6 [2]，乳腺癌的高发病率严重影响了女性的健康。随着

乳腺癌综合治疗的不断完善，乳腺癌患者的生存期逐渐延长，而化疗作为一种最常规的辅助治疗，个体

化选择最佳的化疗方案仍有重要意义[3]。乳腺癌新辅助化疗(neoadjuvant chemotherapy, NAC)是指对于未

发现远处转移的初治乳腺癌患者，在手术治疗或手术加放射治疗的局部治疗前进行的全身系统性化疗[4]。
紫杉醇自问世以来，已用于多种癌症，包括乳腺癌、卵巢癌、胰腺癌、肺癌等[5]-[8]。白蛋白结合型紫杉

醇以白蛋白为载体，具有不同于溶剂型紫杉醇的独特转运机制，其进入血液后迅速溶解释放，以游离紫

杉醇和白蛋白结合型紫杉醇复合物的形式存在，其中游离紫杉醇以被动扩散的方式转运，而绝大多数的

白蛋白结合型紫杉醇复合物以主动运输的方式进入肿瘤间质，并与肿瘤组织表面的高表达半胱氨酸型酸

性蛋白结合，富集于肿瘤组织发挥作用，具有相对靶向性[9]。而传统紫杉醇类药物如紫杉醇注射液、多

西紫杉醇的水溶性较差，需经过聚氧乙烯蓖麻油、乙醇助溶处理，而助溶剂可刺激机体释放组胺，导致

严重的过敏反应，为了降低化疗药物的不良反应，临床用药前须使用激素类物质及抗组胺药等进行预处

理，白蛋白结合型紫杉醇是采用纳米技术制作而成的载体复合物，相较于传统紫杉醇类药物，白蛋白结

合型紫杉醇无需使用助溶剂，不仅能避免助溶剂所致不良反应，还能提高化疗药物在血液内的生物利用

度，提高治疗效果，降低化疗药不良反应[10] [11]。紫杉醇类药物不仅可以联合其他化疗药物使用，还可

以联合免疫疗法治疗转移的三阴性乳腺癌[12]。有研究表明，在 HER-2 阳性型和 HER-2 阴性型乳腺癌的

新辅助化疗中，白蛋白结合型紫杉醇比多西紫杉醇具有更好的疗效，使用白蛋白结合型紫杉醇的患者具

有更长的生存期[11] [13] [14]。本研究通过回顾性分析 2018 年 1 月至 2020 年 12 月在千佛山医院行新辅

助化疗的 125 例三阴性乳腺癌患者，通过描述性统计分析白蛋白结合型紫杉醇与多西紫杉醇对三阴性乳

腺癌患者的病理及临床疗效，并统计两种化疗药物产生的不良反应，统计患者生存情况，进一步证实白

蛋白结合型紫杉醇在新辅助化疗中的优势。 

2. 患者与方法 

2.1. 患者 

纳入标准：① 年龄 ≥ 20 岁且≤70 岁女性乳腺癌患者，知情同意并且符合新辅助化疗方案治疗标准；

② 入组前没有接受过任何乳腺癌的治疗，如化疗、靶向、免疫治疗及内分泌治疗等；③ 所有患者均进

行乳腺肿瘤粗针穿刺病理活检，以明确 ER、PR、HER-2 及 Ki-67 的状态；④ 所有患者心肺功能及肝肾

功能均正常。排除标准：① 病例不合作，不愿签署知情同意书者；② 已经确诊肿瘤发生远处转移；③ 
入组前曾进行抗肿瘤治疗、激素替代治疗及其他乳腺癌相关治疗；④ 合并任何其他恶性肿瘤；⑤ 有活

动性感染、有 HIV 病史或慢性乙型肝炎或丙型肝炎的患者；⑥ 心肺功能或肝肾功能异常者；⑦ 近 3 个

月内参与过其他临床研究。剔除标准：① 化疗过程中发生严重不良反应导致无法继续完成足疗程者；② 
治疗过程中疾病进展者；③ 随访脱落病例。我们纳入了 2018 年 1 月至 2020 年 12 月期间所有符合纳入/
排除标准的患者，最初共确定了 138 名患者，排除新辅助化疗后未接受根治性手术(n = 3)、未完成全部化

疗周期(n = 6)或失访(n = 4)的患者。最终，125 名三阴性乳腺癌患者参加了这项研究。筛选的过程如下图
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1 所示。根据患者接受治疗的药物分为白蛋白结合型紫杉醇组(n = 63)和多西紫杉醇组(n = 62)。白蛋白结

合型紫杉醇组患者接受 6 个周期，每 3 周白蛋白结合型紫杉醇 260 mg/m2，多柔比星 50 mg/m2 和环磷酰

胺 500 mg/m2。多西紫杉醇组患者接受 6 个周期的多西紫杉醇 75 mg/m2、多柔比星 50 mg/m2 和环磷酰胺

500 mg/m2 的 q3w。所有患者根据具体疾病特征按照美国国家综合癌症网络(NCCN)乳腺癌临床实践指南

进行给药。医生根据肿瘤反应和副作用及时调整方案、剂量和时间表，多西紫杉醇组每次化疗前均静脉

注射地塞米松，所有患者在 NAC 后 2~4 周接受手术。本研究已经医院医学伦理委员会批准。 
 

 
Figure 1. The procedure of screening and grouping of patients 
图 1. 患者筛选及分组过程 

2.2. 化疗疗效及毒性评估 

2.2.1. 临床疗效观察 
根据治疗期间超声、钼靶及磁共振前后结果的对比，依据实体瘤疗效评价标准(RECIST1.1)进行分类，

并统计病例数；包括：① 完全缓解(CR)：所有癌灶消失，无新的肿瘤病灶出现并最低维持 4 周；② 部

分缓解(PR)：肿瘤病灶最大直径之和减少≥30%，至少维持 4 周；③ 疾病稳定(SD)：肿瘤病灶最大直径之

和缩小未达 PR，或增大未达进展性疾病(PD)；④ 疾病进展(PD)：肿瘤病灶最大径之和至少增加≥20%，

及其绝对值增加至少 5 mm，出现新病变也称为 PD。若肿瘤出现 CR、PR 则为临床缓解。 

2.2.2. 病理疗效观察 
根据术前穿刺病理与术后病理的对比结果，采用 Miller & Payne 标准进行病理疗效评估并统计不同

级别病例数；Miller & Payne 标准：I 级：肿瘤病灶基本无变化；II 级：≤30%的肿瘤细胞消失；III 级：约

30%~90%的肿瘤组织消失；IV 级：≥90%的肿瘤细胞消失；V 级：无浸润性癌组织残留。其中，若出现 III
级或 III 级以上表示病理缓解，若出现 II 级或 II 级以下表示未达到病理缓解，V 级表示患者达到 pCR。
所有患者在新辅助化疗前均已经过空芯针穿刺，通过病理诊断明确雌激素受体(ER)、孕激素受体(PR)、
HER-2 状态和 Ki-67 水平。 

2.2.3. 不良反应观察 
每周期化疗结束后 72 h 内通过电话随访并记录患者化疗期间各种不良反应。紫杉醇常见的化疗不良

反应包括血小板减少、中性粒细胞减少、肝功能损伤、胃肠道反应、肌肉关节疼痛等。不良反应按照国

家癌症研究所(NIH, NATIONAL CANCER INSTITUTE)制定的常见不良事件评价标准 5.0 (Common Ter-
minology Criteria for Adverse Events，简称 CTCAE v5.0)的通用标准进行分级。 
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2.3. 统计处理方法 

对于连续型变量，若服从正态分布者，以均值 ± 标准差描述，采用 t 检验比较组间差异；若不服从

正态分布，以中位数(上下四分位数)表示，采用非参数秩和检验(Mann-Whitney U 检验)比较组间差异；对

于不良反应率等分类变量，以频数和率(或构成比)表示，采用卡方检验或 Fisher 确切概率法比较组间差

异。采用 SPSS 26.0 统计学软件进行统计分析，双侧检验，P < 0.05 认为差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 临床病理特征 

2018 年 1 月至 2020 年 12 月，63 名接受白蛋白结合型紫杉醇治疗的患者和 62 名接受多西紫杉醇方

案的患者参加了该研究，并可用于分析。所有患者新辅助化疗前均使用空芯针进行穿刺并符合病理学诊

断为浸润性乳腺癌，并符合研究标准。基本病理特征如下表 1 所示。白蛋白结合型紫杉醇组和多西紫杉

醇组的中位年龄分别为 50 (27~69)岁和 51 (26~68)岁。两组之间的基线特征相当，包括年龄(P =0.655、肿

瘤大小(P = 0.657)、组织学分级(P = 0.929)、淋巴结状态(P = 0.617)、Ki-67 水平(P = 0.391)、临床分期(P 
= 0.932)和 PD-L1 表达情况(P = 0.623)。 
 
Table 1. Base characteristics of patients 
表 1. 患者基本特征 

亚类 白蛋白结合型紫杉醇组 
(n = 63) 

多西紫杉醇组 
(n = 62) χ2 P 值 

年龄(岁)  

≤50 33 30 
0.199 0.655 

>50 30 32 

肿瘤大小  

T1~T2 34 31 
0.197 0.657 

T3~T4 29 31 

组织学分级  

I~II 31 31 
0.008 0.929 

III 32 31 

淋巴结状态  

+ 40 42 
0.250 0.617 

− 23 20 

Ki-67  

≤20% 15 19 
0.737 0.391 

>20% 48 43 

临床分期  

II 33 32 
0.007 0.932 

III 30 30 

PD-L1  

+/++ 39 41 
0.242 0.623 

− 24 21 
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3.2. 临床疗效对比 

使用白蛋白结合型紫杉醇化疗方案患者的临床缓解(CR + PR)率为 42.86% (27/63)，多西紫杉醇化疗

方案患者的临床缓解率为 46.77% (29/62)，差异无统计学意义(P = 0.660)，见下表 2。 
 
Table 2. Clinical efficacy 
表 2. 临床疗效 

临床疗效 白蛋白结合型紫杉醇 
(n = 63) 

多西紫杉醇 
(n = 62) χ2 P 

CR + PR 27 29 
0.194 0.660 

SD + PD 36 33 

3.3. 病理疗效对比 

白蛋白结合型紫杉醇组和多西紫杉醇组患者的 pCR 分别为 25.40% (16/63)和 8.06% (5/62)，差异具有

统计学意义(P = 0.010)，见下表 3。进一步经过亚组分析，白蛋白结合型紫杉醇组的组织学分级 I~II 级、

淋巴结(+)、Ki-67 ≤ 20%以及临床分期 I~II 期的患者的 pCR 率高于多西紫杉醇组，差异均具有统计学意

义(P = 0.018; P = 0.014; P = 0.001; P = 0.041)，如下表 4。pCR 的多变量回归分析结果如下表 5 所示，白

蛋白结合型紫杉醇相比多西紫杉醇具有更高的 pCR (OR: 3.881; 95%CI: 1.323~11.381; P = 0.019)，而在年

龄(岁)、肿瘤大小、组织学分级以及淋巴结状态这四种变量中，组织学分级是影响预后的独立因素，如下

表 5。 
 
Table 3. Pathological efficacy 
表 3. 病理疗效 

病理疗效 白蛋白结合型紫杉醇 
(n = 63) 

多西紫杉醇 
(n = 62) χ2 P 

pCR 16 5 
6.716 0.010 

Non-pCR 47 57 
 
Table 4. Subgroup analysis of pathological complete response rate 
表 4. 病理完全缓解率的亚组分析 

亚类 白蛋白结合型紫杉醇 
(n = 63) 

多西紫杉醇 
(n = 62) OR (95%CI) P 值 

共计 16/63 5/62 0.258 (0.088~0.756) 0.019 

年龄(岁)  

≤50 8/33 3/30 0.347 (0.083~1.457) 0.248 

>50 8/30 2/32 0.183 (0.035~0.949) 0.066 

肿瘤大小  

T1~T2 11/34 4/31 0.310 (0.087~1.106) 0.118 

T3~T4 5/29 1/31 0.160 (0.017~1.463) 0.168 

分级  

I~II 12/31 3/31 0.170 (0.042~0.683) 0.018 

III 4/32 2/31 0.483 (0.082~2.849) 0.698 
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续表 

淋巴结状态  

+ 9/40 1/42 0.084 (0.010~0.699) 0.014 

− 7/23 4/20 0.571 (0.139~2.342) 0.666 

Ki-67  

≤20% 13/15 4/19 0.041 (0.006~0.262) 0.001 

>20% 3/48 1/43 0.357 (0.036~3.569) 0.689 

临床分期  

I~II 11/33 3/32 0.207 (0.051~0.832) 0.041 

III 5/30 2/30 0.357 (0.064~2.007) 0.421 

PD-L1  

+/++ 10/39 3/41 0.229 (0.058~0.908) 0.055 

− 6/24 2/21 0.316 (0.056~1.773) 0.335 
 
Table 5. Multivariate analysis of pCR 
表 5. pCR 的多变量分析 

变量 疗效 OR (95%CI) P 

治疗方案 白蛋白结合型紫杉醇 vs 多西紫杉醇 3.881 (1.323~11.381) 0.019 

年龄(岁) ≤50 vs >50 1.100 (0.430~2.812) 0.842 

肿瘤大小 T1~T2 vs T3~T4 2.700 (0.972~7.502) 0.086 

分级 I~II vs III 3.032 (1.091~8.429) 0.041 

淋巴结状态 + vs − 0.404 (0.156~1.047) 0.099 

3.4. 不良反应对比 

入组的 125 例患者均完成了 6 个周期新辅助化疗。在整个新辅助化疗期间，白蛋白结合型紫杉醇组

有 92.06%的患者至少出现过一次不良反应，而多西紫杉醇组有 95.16%的患者至少出现过一次不良反应。

中性粒细胞减少症是化疗期间最常见的不良反应；白蛋白结合型紫杉醇组发生率为 82.54%，多西紫杉醇

组发生率为 90.32%，两组间差异无统计学意义(P = 0.066)。 
对于肝及胃肠道的影响，多西紫杉醇组发生不良反应的概率更高(82.26% vs 44.44%, 88.71% vs 

77.78%)且具有统计学意义(P = 0.002; P = 0.009)，而对于血液系统及肌肉关节系统来说，两组的不良反应

并无统计学意义(P 均>0.05)。如下表 6。 
 
Table 6. Treatment-related adverse events 
表 6. 治疗相关不良事件 

不良反应 白蛋白结合型紫杉醇 
(n = 63) 

多西紫杉醇 
(n = 62) χ2 P 值 

血小板减少  

0 18 21 

0.486 0.784 1~2 25 24 

3~4 20 17 
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续表 

中性粒细胞减少    

0 11 6 

5.446 0.066 1~2 33 25 

3~4 19 31 

肝功能损伤    

0 25 11 

12.719 0.002 1~2 13 17 

3~4 15 34 

胃肠道反应    

0 13 7 

9.524 0.009 1~2 30 19 

3~4 19 36 

肌肉关节疼痛    

0 28 25 

2.288 0.319 1~2 22 17 

3~4 13 20 

3.5. 生存情况比较 

白蛋白结合型紫杉醇组术后中位总生存期为 52 个月，多西紫杉醇组术后中位总生存期为 39 个月，

两组生存曲线比较差异有统计学意义(P = 0.002, P < 0.05)，见下图 2。 
 

 
Figure 2. Survival curve 
图 2. 生存曲线 
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4. 讨论 

女性乳腺癌诊断率提高的同时也要求医疗水平的提高，但并非所有的乳腺癌患者均具有手术指征，

所以术前新辅助化疗(neoadjuvant chemotherapy, NAC)的问世为部分晚期乳腺癌的患者带来了福音，通过

术前新辅助化疗这部分患者获得手术的机会，从而提高生存质量，因为新辅助化疗可以缩小肿瘤体积、

消灭潜在转移灶、预测治疗效果和检测化疗药物敏感性。尽管 NAC 和术后辅助化疗的患者在无病生存

(diseasefree survival, DFS)和总生存(overall survival, OS)方面无显著差异[15]，但 NAC 能对化疗药物的有

效性进行早期评估，而且 NAC 后达到病理完全缓解(pathological complete remission, pCR)的乳腺癌患者往

往预后较好[16]。不同病理分型的乳腺癌，白蛋白结合型紫杉醇与多西紫杉醇的疗效也不同，基于个体的

精准治疗显得尤为关键[17]。而随着乳腺癌综合治疗的不断发展，乳腺癌五年生存率在不断提高。美国在

2010~2014 年被诊断为乳腺癌的患者，五年生存率高达 90.2% [18]，我国乳腺癌的五年生存率在 2010~2014
年创造了新高达到 83.2%，比过去 10 年间提高了 7.3%，但晚期乳腺癌的五年生存率仍较低，所以选择最

优的治疗方案仍是重中之重。有研究表明，对于三阴性乳腺癌，无论 PD-L1 的状态如何，阿替利珠单抗

联合新辅助化疗都比单独标准新辅助化疗具有更高的完全病理缓解率[19]，但选择最优的新辅助化疗药

物仍是重中之重。 
根据上述结果，我们验证了白蛋白结合型紫杉醇的病理疗效优于多西紫杉醇，且化疗过程中发生不

良反应的风险低，且病人具有更长的生存期。 
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