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内分泌治疗是乳腺癌垒身治疗的主要手段之一。20世

纪70年代，三苯氧胺的问世成为乳腺癌内分泌药物治疗的

里程碑；90年代，第3代芳香化酶抑制荆的问世则使乳腺癌

的内分泌治疗进八了一个新时代。2005年1月2日，我国北

方部分从事乳腺癌临床工作的专家，根据国内升学术研究进

展，结合自身临床实践经验，参考乳腺癌治疗的国际指南，就

内分泌治疗在乳腺癌的复发转移、术前新辅助治疗和术后辅

助治疗中的作用和地位进行了讨论，并达成基本共识．由执

笔者整理成文。

一、复发转移乳腺癌的内分泌治疗

复发转移晚期乳腺癌的治疗目的应该是改善患者的生

活质量，延长患者的生存期。复发转移乳腺癌是否选择由分

泌治疗，要考虑患者肿瘤组织的激素受体状况、年龄、月经

状态以及疾病进展是否缓慢。原则上，对疾病进展迅速的复

发转移患者应首选化疗，而进展缓慢的激素反应性乳腺癌患

者可以首选内分泌治疗。

1．进展缓慢复发转移乳腺癌的特点：(1)原发和(或)复

发转移灶肿瘤组织雌激素受体(ER)阳性和(或)孕激素受体

(PR)阳性{(2)术后无病生存期较长，如术后2年以后出现

复发转移；(3)仅有软组织和骨转移，或无明显症状的内脏

转移，如非弥散性的肺转移和肝转移，肿瘤负荷不大、不危及

生命的其他内脏转移。

2激素反应性乳腺癌的概念：激素反应性乳腺癌是基

于患者可能从内分泌治疗中获益的角度提出来的，以界定哪

些患者适台内分泌治疗。满足下列条件中的I条或教条的

患者有可能从内分泌治疗中获益：(1)原发灶和(或)复发转

秽灶ER和(或)PR阳性；(2)老年患者；(3)术后无病间期较

长；(4)既往内分泌治疗曾获益。

3复发转秽乳腺癌内分泌治疗的基本原则：(1)尽量避

免不必要的强烈化疗，以便在控制疾病进展的同时，保证患

者的生存质量。(2)激素璺体阳性、进展缓慢的复发转移乳

腺癌，绝经后患者可以首选内分泌治疗，绝经前患者可以考

虑药物性卵巢去势联合内分泌药物治疗。(3)首选化疗的激

素受体阳性患者，在化疗无效、肿瘤未控的治疗间隙，或患

者因任何原因不能耐受继续化疔时，应及时给予内分泌治
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疗。(4)在治疗阶段，严格疗效评价标准，本着“效不更方，无

效必改”的原则，在每次治疗失败后，都提倡化疗和内分泌治

疗合理的序贯使用，疾病发展相对缓慢阶段可以序贯应用不

同类型的内分泌治疗药物。(5)治疗后，晚期患者疾病长期

保持稳定应视为临床获益，因为持续稳定6个月蛆上的患

者，生存期与完垒缓解(cR)、部分缓解(PR)患者相同。基

于内分泌治疗里适台长期用药的特点，应谚尽量延长治疗用

药时间．尽可能用到疾病进展，以延长患者的生存期。

4药物选择：对于绝经后复发转移乳腺癌，一线内分泌

治疗药物首选第3代芳香化酶抑制荆，包括阿那曲唑、来曲

唑和依西美坦。在复发转移乳腺癌的一线内分泌治疗中，新

一代芳香化酶抑制剂明显优于三苯氧胺⋯，在三苯氧胺治疗

失败的复发转秽乳腺癌的二线治疗中，弟3代芳香化酶抑制

剂比甲地孕酮曼有效。绝经前复发转移乳腺癌患者应首选

化疗，适合或需要内分泌治疗时，可以采取药物性卵巢去劳

联合应用芳香化酶抑制剂。

一般认为，绝经的判定需要符合下列条件之一：(1)年

龄≥60岁；(2)年龄在45—60岁之间，自然停经1年以上；

(3)双侧卵巢切除末后；(4)赢侧拜巢放疗去势后。聪下情

况需要根据血雌激素(E2)、卵泡刺激素(FSH)、促黄体生成

素(LH)的水平，判断患者是否达到了绝经后水平：(1)年龄

在45～60岁之间，自然停经不足1年；(2)45岁以下，固化疗

等其他原因停经；(3)曾接受单纯子宫切除术而保留卵巢。

但应注意。有时患者的血激素水平会固化疗发生暂时的改

变，所以判定这部分患者是否绝经应慎重，需要神态检测激

素水平。

复发转移乳腺癌首选芳香化酶抑制剂治疗失败后，可以

考虑化疔。适台继续采用内分泌治疗时，可以选择孕激素或

选择性El／调节剂氟维司群。鉴于目前第3代芳香化酶抑制

(失活)剂之间不存在交叉耐药的证据不足+当某一芳香化酶

抑制剂治疗失败后，选择另一个第3代芳香化酶抑制剂时应

慎重。

除对绝经蔼患者，目前大多数专家不主张石厨娄别内分

泌药物之问联合应用，因为尚无临床试验的证据表明联合用

药比单药治疗效果更好。

内分泌治疗药物和亿疗药特台用是否提高疗效尚无定

论。尽管有三苯氧胺联合化疗可能逆转化疗耐药的实验和

小样本临床研究报告，以及孕激素联合化疗增加疗效、减轻
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化疗不良反应的临床报告，但目前并不主张内分泌药物和化

疗药物联合应用，尤其是第3代芳香化酶抑制剂，还没有它

们与化疗药物合用的成功经验。孕激素可以改善转移晚期

乳腺癌患者的一般状况，与化疗药物合用可以增强患者对化

疗的耐受性。

二、术前新辅助内分泌治疗

术前新辅助内分泌治疗，可以作为绝经后激素受体阳性

患者术前治疗的男一选择，尤其是不适合化疗的老年患者，

可经过新辅助内分泌治疗缩小肿瘤后，再考虑手术切除。术

前内分泌治疗有效的患者，手术后可以采用同样的药物作为

术后辅助内分泌治疗。临床研究结果表明，第3代芳香化酶

抑制剂用于绝经后患者的新辅助治疗，疗效优于三苯氧胺。

新辅助内分泌治疗的最佳治疗疗程，根据1～2十月治疗后

的疗效确定，肿瘤缩小的患者可以在3～4个月治疗后考虑

手术，也可以治疗4—6个月后再手术。

目前，术前新辅助内分泌治疗在临床应用方面存在较大

困难。原因在于，那些需要术前治疗的局部晚期患者，如果

采用新辅助化疗，只需明确病理诊断就可以开始，而且一线

联合化疗的有效率较高；而采用术前新辅助内分泌治疗．则

需要等待肿瘤组织的激素受体检测结果，激素受体阴性的患

者不适于选用内分泌治疗，而中国妇女激素受体阳性率仅为

50％左右。随着人口老龄化加剧和医疗保险覆盖到更多的

老年患者，以及医患双方对内分泌治疗认识的不断深入，术

前新辅助内分泌治疗的临床应用会更加广泛。

三、术后辅助内分泌治疗

三苯氧胺是早期乳腺癌术后辅助内分泌治疗的基本药

物。目前，关于三苯氧胺在乳腺瘤术后辅助治疗中的应用有

以下基本共识”’”：(I)辅助内分泌治疗的决定因素为激素

受体状况，Ell阳性者效果最好，部分ER阴性但PR阳性的

患者也可以使用三苯氧胺；(2)三苯氧胺合适的服药时间为

5年，再延长用药时间不能提高疗效；(3)三苯氧胺的疗效与

患者的年龄关系不大，绝经前后均可使用；(4)服用三苯氧胺

能显著降低ER阳性患者对侧乳腺癌的发生风险；(5)长期

服用三苯氧胺将明显增加罹患子宫内膜癌的风险；(6)EH阳

性患者化疗后加三苯氧胺，比单用化疗或单用三苯氧胺效果

好，且化疗后序贯合用三苯氧胺的效果优于同时合用。

三苯氧胺作为乳腺癌内分泌治疗的代表性药物，不良反

应比化疗药物明显轻，多数患者和健康妇女均可耐受5年甚

至更长时间的三苯氧胺连续治疗。常见的不良反应有乏力、

颜面潮红、皮疹、阴道干燥、阴道出血，较少见的不良反应有

纳差、恶心、腹泻、出汗、体重增加和静脉血桂。鉴于三苯氧

胺已广泛用于临床，且有健康妇女作为预肪用药，所以要警

惕长期用药可能出现的少见但重要的不良反应，如眼毒性、

增加血栓形成和子宫内膜癌风险。

对绝经后早期乳腺癌患者行术后辅助治疗，第3代芳香

化酶抻制剂的疗效忧于三苯氧胺。绝经后患者不同阶段加

用第3代芳香化酶抑制剂，疗效优于单用三苯氧胺5年。

对于绝经前乳腺癌患者，术后单纯辅助化疗疗效不够，

再加上卵巢去势治疗效果可能会更好。在各种卵巢去势方

法中，卵巢切除术的优点是彻底阻断卵巢来源的雌激素，缺

点是手术创伤及不可逆性；放疗卵巢去势的缺点是所需时间

较长，阻断卵巢功能可能不完全，也有可能造成毗邻器官的

放射损伤；药物性卵巢去势，克服了手术和放疗去势的缺点，

且安全有效，符合保证疗效和提高生活质量的现代乳腺癌治

疗原则，更能为众多年轻患者所接受。药物性卵巢去势联合

芳香化酶抑制剂治疗绝经前晚期乳腺癌疗效明确。对激素

受体阳性的绝经前早期乳腺癌患者行术后辅助治疗，药物性

卵巢去势与CMF方案(环磷酰胺、氨甲喋呤、5．氟尿嘧啶)化

疗等效，而在标准化疗后再加卵巢去势是否提高疗效尚无结

论。

对绝经后激素受体阳性患者，术后辅助内分泌治疗可以

选择：(1)术后5年阿那曲唑或来曲唑。(2)三苯氧胺2～3

年后，再序贯使用2～3年依西美坦或阿那曲唑；三苯氧胺

5年后，再加用来曲唑5年。(3)不能承受芳香化酶抑制剂

治疗的患者，仍然可以用三苯氧胺5年。

对绝经前激素受体阳性的患者，可先给予三苯氧胺2～3

年，届时再根据患者的月经状况以及是否有复发转移的高危

因素，参照绝经后激素受体阳性患者的治疗原则，央定是继

续三苯氧胺，还是改用芳香化酶抑制剂或药物性卵巢去势联

合芳香化酶抑制剂。
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泌治疗的宣传和学习非常重要,本文参阅国内外相关文献,对乳腺癌内分泌治疗的现状及存在的问题综述如下.

5.期刊论文 王俊斌.郑荣生 乳腺癌新辅助内分泌治疗研究进展 -蚌埠医学院学报2009,34(11)
    乳腺癌发病开始就可能存在微转移,前移全身性治疗时间是必然的.新辅助内分泌治疗(neoadjuvant endocrine therapy,NAET)是指对乳腺癌患者在

应用局部治疗前进行的全身性内分泌治疗.NAET和新辅助化疗相似,能够使那些对内分泌治疗敏感的乳腺癌达到原发病灶和区域淋巴结降期的目的,从而提

高乳腺癌的局部控制率,为可能需要行乳房切除术的患者提供保留乳房的机会;并能使一些不能手术治疗的局部晚期乳腺癌转化为可行手术治疗的肿瘤,为

改善晚期乳腺癌提供治疗机会;且能抑制体内已经存在的微小转移灶;新辅助内分泌治疗还能够提供肿瘤对激素敏感性方面的宝贵资料,可有效地指导术后

辅助治疗.NAET的副作用少,一个潜在的优点是在围手术期可持续使用.

6.期刊论文 李荣萍.任佳.吕文静.张立娜.刘峰 来曲唑在绝经后乳腺癌新辅助内分泌治疗中的应用 -山东医药

2009,49(32)
    目的 评价来曲唑在绝经后乳腺癌新辅助内分泌治疗中的应用价值.方法 对110例绝经后乳腺癌患者进行来曲唑新辅助内分泌治疗,设置他莫西芬新辅

助内分泌治疗为对照组.结果 来曲唑组内分泌治疗前后乳腺癌临床分期方面有统计学差异(P<0.05);来曲唑组临床疗效明显优于他莫西芬组(P<0.05).两

组均未出现明显毒副反应.结论 来曲唑新辅助内分泌治疗绝经后乳腺癌安全、有效,是优于他莫西芬的新辅助内分泌治疗方案.

7.期刊论文 张思伟.吕霞.刘晓雁 内分泌治疗对女性乳腺癌患者的骨量影响 -广东医学2009,30(2)
    目的 探讨内分泌治疗对女性乳腺癌患者骨密度水平的影响.方法 采用法国CHALLENGER公司双能X线骨密度仪,测定72例应用内分泌治疗(观察组)和

72例同年龄段非内分泌治疗(对照组)乳腺癌患者的腰椎(L2～4)及左髋部骨密度值.结果 (1)观察组腰椎骨密度(BMD)较对照组明显降低,差异有显著性

(P<0.01);而左侧整体髋BMD也较对照组降低,差异有显著性(P<0.05).(2)两组绝经后患者骨量减少的发生率和骨质疏松的发生率,均高于对照组,差异有显

著性(P<0.05).结论 绝经后乳腺癌患者不同程度地存在骨量减少和骨质疏松,内分泌治疗可使乳腺癌患者BMD明显下降,对接受内分泌治疗的乳腺癌患者

,定期BMD监测和预防性骨质疏松治疗是有必要的.

8.期刊论文 黄佩珊.朱淡萍.陈丽香.陈少红.陈奕娜 乳腺癌新辅助内分泌治疗及其保乳手术的护理 -广东医学

2008,29(11)
    探讨乳腺癌新辅助内分泌治疗及其保乳手术的优势及护理特点.方法对ⅡA期至ⅢB期行新辅助内分泌治疗的29例乳腺癌患者进行临床观察,分析其治

疗过程的副作用及患者的心理状态、生活质量、手术和保乳情况.结果全组患者顺利完成3个月的内分泌治疗后原发灶明显缩小,有效地降低了临床TNM分

期,其中16例患者接受保乳治疗,另13例患者行乳腺改良根治术.保乳手术率达到了55.2%,随访13～61个月均未发现有复发或转移的病例.结论新辅助内分

泌治疗毒、副反应低,患者心理状况稳定,护士耐心的解释及疏导,使患者顺利完成新辅助内分泌治疗,提高了手术或保乳的机会,生活质量明显改善.

9.期刊论文 沈坤炜.陈灿铭.沈镇宙 乳腺癌辅助内分泌治疗的现状和展望 -中华肿瘤杂志2003,25(6)
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    辅助内分泌治疗是乳腺癌综合治疗中的重要组成部分.1998年英国早期乳腺癌协作组(EBCTCG)的资料显示[1],乳腺癌术后用三苯氧胺作为辅助内分泌

治疗,可使乳腺癌术后复发率相对减少47%,死亡率相对减少26%.近年来,随着第三代芳香化酶抑制剂逐渐地被用于乳腺癌的辅助内分泌治疗,乳腺癌辅助内

分泌治疗的疗效有望得到进一步的提高.

10.期刊论文 杨名添.连臻强.YANG Ming-Tian.LIAN Zhen-Qiang 乳腺癌内分泌治疗的进展 -癌症2007,26(4)
    内分泌治疗是激素受体阳性乳腺癌综合治疗的重要组成部分,其疗效已得到广泛的认可.随着新的内分泌药物的出现,乳腺癌的内分泌治疗也取得了新

的进展.目前,三苯氧胺对绝经前患者仍是内分泌治疗的标准用药,但对绝经后患者应用芳香化酶抑制剂会有更大的效益.芳香化酶抑制剂及药物去势等多

个大型的临床研究还正在进行并备受关注.本文概述乳腺癌的内分泌治疗并着重介绍近期的进展.
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