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!短篇论著!

益肾健脾疏肝方治疗来曲唑致绝经后乳腺癌患者骨量减少的临床疗效

袁可淼!尤建良"

南京中医药大学无锡附属医院#无锡市中医医院肿瘤科#无锡
!

!#,"""

!!

!摘要"

!

目的"探讨益肾健脾疏肝方治疗来曲唑致绝经后乳腺癌患者骨量减少的临床疗效'方法"

()

例来曲唑致骨量减

少的绝经后乳腺癌患者随机分为治疗组!

$_!$

"和对照组!

$_!-

"'对照组单纯服用碳酸钙
O'

片#治疗组服用碳酸钙
O'

片
f

益肾健脾疏肝方#治疗
#

年后比较两组患者的骨量减少(骨质代谢(临床症状改善(体力状况评分等指标的差异#并评估用药安

全性和有效性'结果"经
#

年治疗后#益肾健脾疏肝方治疗组患者骨质增加(临床症状(体力状况等指标均明显优于对照组#差

异有统计学意义!

!

#

"."(

"'两组患者在改善骨代谢方面差异无统计学意义'治疗过程中#益肾健脾疏肝方治疗组未见明显

不良反应'结论"益肾健脾疏肝方能有效治疗来曲唑致绝经后乳腺癌患者骨量减少#并能有效改善患者临床症状和体力状况#

且毒副反应较小#值得临床参考应用'
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乳腺癌作为女性常见的恶性肿瘤之一#全球每

年约有
#'"

万新增病例#并有
,"

万患者死于乳腺

癌#通过早发现(早诊断(早治疗可明显改善患者预

后#提高患者生存率)

#%!

*

'目前乳腺癌的治疗有手

术(放疗(化疗(内分泌治疗及分子靶向治疗等手

段)

'

*

'作为乳腺癌内分泌治疗的第
'

代芳香化酶抑

制剂代表药物来曲唑#可有效抑制
-(U

"

-$U

的芳

香化酶活性#从而显著降低雌二醇水平#发挥其抗

肿瘤作用)

,

*

'雌激素是骨代谢的重要调控因子#因

此#来曲唑最明显的不良反应就是骨质流失'

$)#

AB;<5K5V203<:=2@A=;<;>:=I56;>;<5
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既往部分研究证实益肾健脾疏肝方中多味中

药可通过补肾健脾疏肝促进骨质形成#有效改善骨

痛(肌肉关节痛等症状)

(

*

'因此#本研究进一步采用

益肾健脾疏肝方治疗来曲唑致绝经后乳腺癌患者

骨量减少#探讨其临床疗效及安全性#为其临床应

用提供参考'

B

!

资料与方法

#.#

!

入选标准及患者分组
!

!"#&

年
#

月至
!"#)

年
'

月于本院肿瘤科门诊及住院行来曲唑内分泌治

疗并出现骨量减少的绝经后乳腺癌患者'骨量减

少诊断参照文献)

&

*

'乳腺癌患者必须经病理确

诊)

)%$

*

'绝经诊断标准参照
!"##

年版3中国绝经前

女性乳腺癌患者辅助治疗后绝经判断标准及芳香

化酶抑制剂临床应用共识4'

纳入标准$经病理确诊为明确的激素受体阳性

)雌激素受体!

C+

"和&或孕激素受体!

G+

"阳性"*的

绝经后乳腺癌患者%接受来曲唑治
&

个月以上(不超

过
!

年%出现骨关节(肌肉痛等骨质减少症状#并经

骨密度检查确诊为骨量减少%患者年龄不超过
)(

周

岁%一般情况良好#无其他重大疾病#功能状态评分

!

S:3<2@KT

8

评分#

SG/

评分"

$

&"

分'签署知情同

意书#自愿接受分组(治疗方案和随访'排除标准$

相关药物过敏者%患者既往患有代谢性骨病(肿瘤

骨转移#既往服用可能影响骨质代谢药物的患者%

随访依从性差#不能完成随访%不能耐受相关药物

治疗%无法提供完整诊疗资料的患者'

采用随机数字表法将患者随机均分为
!

组$治疗

组及对照组'共纳入
&"

例患者#

#

年治疗随访中
'

例

未完成观察#其中
!

例因依从性差不能完成随访#

#

例无法提供完整诊疗资料#完成观察病例共
()

例'

#.!

!

干预治疗方案
!

对照组$来曲唑片#

!.(L

H

&

次#

#

次&
6

%碳酸钙
O'

片#

".&

H

&次#

#

次&
6

%治疗组$

来曲唑片和碳酸钙
O'

片治疗量同对照组治疗方

案#同时服用益肾健脾疏肝方#每袋
#$"LF

#分早

上(下午
!

次口服#药用$熟地
#"

H

(山药
#"

H

(山茱

萸
#"

H

(泽泻
#"

H

(茯苓
#"

H

(丹皮
#"

H

(桑寄生
#"

H

(炒杜仲
#"

H

(怀牛膝
#"

H

(炒白术
#"

H

(生薏苡仁

#(

H

(半夏
#"

H

(陈皮
#"

H

(柴胡
&

H

(郁金
#"

H

(生白

芍
#"

H

(炙甘草
'

H

组成#由无锡市中医医院煎药器

统一代煎'

#.'

!

疗效评估指标

#.'.#

!

骨密度和骨代谢的检测
!

双能
Z

线测定腰

椎体
F

#

"

F

,

的骨密度!

H

&

>L

!

"并计算
N

值%抽取患

者清晨空腹血#检测碱性磷酸酶(血清钙等骨代谢

水平的变化'

#.'.!

!

疗效临床分级
!

骨量流失患者主要临床表

现$腰背疼痛(腰膝酸软(下肢疼痛(下肢痿弱(目眩

等'显著疗效$患者临床症状完全消失#行骨密度

检查提示患者骨量流失减少#骨密度明显增加%有

效$临床症状明显缓解#骨密度无再下降或略有增

加%无效$与治疗前相比#患者临床症状和实验室检

查均无改善'同时检测患者
SG/

评分(血清碱性磷

酸酶(血清钙及性激素和肝肾功能等其他生化指标

并评估患者体力(骨代谢(内分泌及肝肾功能情况'

#.,

!

预后随访及并发症
!

观察所有患者入院时予

以完善骨密度测定(病史采集(体格检查和各项生

化指标的检测#经治疗
#

年后再行骨密度检测#其他

各项指标每
'

个月进行
#

次检测并记录#随访过程

中发现不良反应严重或不能耐受治疗的患者予以

终止项目进行'经
#

年治疗后分析患者入院时和治

疗
#

年后的骨密度以及随访过程中监测的
SG/

评

分和生化指标'

#.(

!

统计学处理
!

采用
/G//#$."

统计分析软件

进行数据处理#计数资料采用
"

!检验#计量资料采

用
)

检验#检验水准!

!

"为
"."(

'

C

!

结
!

果

!.#

!

两组患者基线资料对比
!

结果!表
#

"表明$两

组患者年龄(绝经年限(服用来曲唑时间(肿瘤病理

类型(

SG/

评分等基线资料差异无统计学意义#具

有可比性'

表
B

!

两组患者基线资料的对比

!

变量 对照组!

%+$)

" 治疗组!

%+$&

"

平均年龄!岁"

*%.#*-'.*! #).*(-#.$!

年龄分层
$

!

!"

"

'#

岁
" $

!

'*

"

*%

岁
"' "#

!

*"

"

(#

岁
"! "$

绝经年限
)

&年
"%."*-'."$ ).$!-'.(*

服用来曲唑时间
)

&月
"*.$"-#.&$ "#.*(-#.*)

病理类型

!

浸润性导管癌
$( $*

!

导管内癌
% $

!

浸润性小叶癌
" "

SG/

评分
&$.($-(."& &".'"-*.*!

!)#

!

中国临床医学
!

$%"&

年
&

月
!

第
$#

卷
!

第
'

期
!!
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!.!

!

益肾健脾疏肝方对骨密度的影响
!

结果!表

!

"表明$经
#

年治疗后#治疗组患者经益肾健脾疏肝

方治疗后#腰椎骨密度和
N

值明显好转#而对照组

未见明显变化!

!

#

"."(

"'结果提示益肾健脾疏肝

方可显著提高患者骨密度'

!.'

!

益肾健脾疏肝方对骨代谢的影响
!

结果!表

'

"表明$两组患者血清碱性磷酸酶和血清钙在治疗

前(后并未发生明显变化#提示益肾健脾疏肝方并

未对患者血清碱性磷酸酶(血清钙水平产生明显

影响'

表
C

!

两组患者治疗前后腰椎骨密度及
E

值的比较

组别
$

骨密度!

H

&

>L

$

"

治疗前 治疗后

N

值

治疗前 治疗后

治疗组
$& %.&!)-%.%'$ %

.)%#-%.%$)

"&

/".(*-%.!) /"

.'&-%.!"

"&

对照组
$) %.&$$-%.%#( %.&!'-%.%$# /".&'-%.'! /".&%-%.'"

!!

"

!

#

%.%#

与本组治疗前相比%

&

!

#

%.%#

与对照组治疗后相比

表
F

!

两组患者治疗前后骨代谢相关指标的比较

组别
$

血清碱性磷酸酶
+

*

&!

\

/

F

/"

"

治疗前 治疗后

血清钙
,

*

&!

LL2=

/

F

/"

"

治疗前 治疗后

治疗组
$& (*.('-"".'( ((.%%-).*% $.!'-%."# $.!'-%."!

对照组
$) ('.)*-"$.!$ ('.*#-"".!& $.!'-%.%( $.!!-%.$%

!.,

!

益肾健脾疏肝方对患者临床症状的影响
!

结

果显示$益肾健脾疏肝方可明显改善患者临床症

状#治疗组总有效率为
((.#)U

!其中有效为

,$.!$U

#显效为
&.$-U

"#而对照组总效率为

!(.""U

!其中有效为
!(.""U

#显效为
".""U

"'两

组间差异有统计学意义!

!

#

"."(

"'

通过进一步分析了治疗前后患者体力状况

!

SG/

评分"发现$益肾健脾疏肝方可明显改善患者

身体机能!

$).&)b#,.'"&'$".""b).,'

#

!

#

"."(

"#而对照组未见身体机能的改善!

$!.&)b

#".&#&'$'.""b$.')

#

!

#

"."(

"'这提示经益肾

健脾疏肝方治疗提高了患者的骨密度之后#对患者

临床症状的改善和身体机能的恢复非常有利'两

组患者激素水平基本维持在绝经期水平#未见明显

波动#肝肾功能皆处于正常水平'这提示益肾健脾

疏肝方具有很好的安全性'

F

!

讨
!

论

雌激素是人体内调节骨质形成和代谢的重要

因子之一)

-

*

#雌激素水平降低或缺失可明显增加女

性的骨折风险'绝经后妇女体内的雌激素主要依

靠芳香化酶将雄激素转化而成'因此#来曲唑的应

用势必会进一步降低绝经后妇女体内雌激素水平#

导致骨质流失#从而导致严重的临床症状#影响患

者生存质量)

#"

*

'因此#如何在应用芳香化酶抑制剂

治疗乳腺癌的同时减少骨量丢失导致的骨质疏松

和相关临床并发症#从而提高患者生活质量是目前

临床上亟需解决的问题)

##%#!

*

'但是目前缺乏有效

的临床治疗药物'因此#本研究选择中药益肾健脾

疏肝方治疗来曲唑致绝经后乳腺癌患者骨量减少#

探讨其临床疗效及安全性#为其临床应用提供参考'

中医学将骨量减少归为-骨痿.-骨枯.-骨蚀.

等病证范畴)

#'

*

'盖因肾虚为首责#肾乃先天之本#

主骨生髓#肾虚则骨髓不充(骨失所养'绝经后女

性先天肾虚精亏#加之芳香化酶抑制剂更降雌激素

水平#更易发生骨量减少'对于术后及反复放化疗

的乳腺癌患者#后天脾胃亦伤#气血生化乏源#筋骨

无以滋养'此外#患者因肝气不疏#肝主筋藏血#肝

失疏泄则筋骨失养#肝阴亏虚则血热内生'因此#

绝经后乳腺癌患者骨量减少皆因肝脾肾受损#筋骨

失养而致#故中医治疗以补肾健脾疏肝为法#方选

益肾健脾疏肝方加减'全方主以六味地黄丸化裁#

方中熟地#味甘纯阴#主入肾经#长于滋肾填精益

髓%山药甘平#主入脾经#健脾补虚涩精#补后天以

养先天%山茱萸酸阴温#主入肝经#补肝秘精益气'

泽泻利湿泄浊以治肾虚水停#并防熟地滋腻%茯苓

淡渗脾湿#助泽泻泄肾浊#助山药健脾运%丹皮清泄

相火#以制山茱之温'桑寄生(炒杜仲(怀牛膝三味

补益肝肾(强筋健骨'白术(苡仁(陈皮(半夏行气

健脾(燥湿利水'柴胡(郁金行气疏肝解郁#白芍养

血柔肝敛阴'甘草调和诸药'全方共奏补肾填精

益髓(健脾益气调中(疏肝理气通络之功#达到补中

')#
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寓通#补而不滞#通而不泄#兼顾先后天的效果'

本研究结果证实益肾健脾疏肝方可有效治疗

来曲唑致绝经后乳腺癌患者骨量减少#促进患者骨

质形成#从而改善和缓解患者临床症状#有效提高

了患者的生存质量#且对性激素水平(肝肾功能等

无影响#从而亦证明其临床安全性'但本研究亦有

一定的局限性#样本量不够大#对统计结果可能会

产生一定偏倚#后续研究将继续扩大样本量#予以

深入研究'

综上所述#本研究结果初步证实益肾健脾疏肝

方中药疗法对改善绝经后乳腺癌患者因服用芳香

化酶抑制剂药物导致的骨质流失具有良好的辅助

治疗效果#值得临床推广'
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