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多西他塞联合顺铂治疗晚期激素非依赖性前列腺癌的 

临床分析 

何卫阳，苟 欣，吴小候，王 明，汤召兵，邓远忠，李 杰 

(重庆医科大学第一附属医院泌尿外科，重庆 400016) 

【摘 要】目的：探讨多西他塞加顺铂治疗晚期激素非依赖性前列腺癌的临床效果及毒副反应。方法：32例晚期激素非依赖性前 

列腺癌患者，均经去势手术或 (和)抗雄激素药物治疗，患者血前列腺特异抗原(Prostate specific antigen，PSA)呈逐渐上升趋势。 

全身骨扫描证实均有多发f生骨转移灶，其中26例出现不同程度的骨转移灶疼痛。多西他塞 75 m#m。加生理盐水 250 ml静脉滴 

注，第 1 d用；顺铂 100 mg／m 加生理盐水500 ml静脉滴注，第 1 d用。结果：治疗后患者血PSA值降至正常水平 (<4 ng／m1)8 

例，PSA值下降 >50％13例，11例 PSA值变化不明显，总有效率65％。26例骨转移灶疼痛者化疗后 9例疼痛缓解，l7例仍有疼 

痛。随访8～49个月，平均26-2个月，2l例患者死亡，中位生存期 18．6个月。疼痛缓解期平均 13．9个月。常见毒副反应为恶心、 

呕吐、白细胞减少、血红蛋白降低及血小板减少等，但均在耐受范围。结论：多西他塞联合顺铂全身化疗治疗晚期激素非依赖性 

前列腺癌的临床疗效明显，毒副反应较轻，可作为晚期激素非依赖性前列腺癌的一种治疗方法。 
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Clinical results of chemotherapy applying dOceta×eI—CispIatin combination for 

advanced hormone independent prostate cancer 

HE Wei-yang，et al 

(Department ofUrology，f FirstAffiliatedHospital，ChongqingMedical University) 

【Abstract】Objective：To evaluate the efficacy and toxicity of docetaxel and cisplatin for treatment of hormone independent prostate 

cancer．Methods：Thirty—tWO cases hor~mne independant prostate cancer patients were enrolled in this study．All patients had received 

castration and／or anti—androgens but relapse with elevated PSA．Muhiple metastasis were diagnosed by imaging approach．Before 

chemotherapy，there were 26 cases suft~red from pain by bone metastasis．Docetaxel 75 mg／nl + NS 250 ml was administered 

intravenously and cisplatin 1 00 mg／m +NS 500 ml was administered intravenously on the first days．Results：Levels of PSA decreased to 

nqrmal(<4 ng／m1)in 8 patients，and decreased more than 50 in 1 3 patients．and did not change in 1 1 patient．The total effective rate WBS 

65％．After chemotherapy，there were still 1 7 cases suffered from pain of bone metastasis．The patients were followed—up for 8～49 months 

(mean time 26．2 months)．Of 32 patients，2 1 patients died from the prostate cancer．The medium survival time was 1 8．6 months．Average 

time for remission of pain was 13．9 months．The toxicity of chemotherapy was tolerable，mainly nause，vomiting
，leukopenia，decreased 

hemoglobin and thrombocytopenia．Conclusion：The docetaxel—cisplatin combination regime is effective and tolerable in the treatment for 

advanced hormone in dependent prostate cancer，it could be considered as one of the adjuvant treatment for advanced hormone 

independent prostate cancer． 
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前列腺癌是雄激素依赖性肿瘤．一般除外科手 

术治疗外，内分泌治疗是治疗前列腺癌的首选方 

法。但在内分泌治疗 l～2年后肿瘤细胞逐渐由激素 

依赖性转变为激素非依赖性，目前临床上对激素非 
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研究方向：泌尿系肿瘤及结石的诊治 

依赖性前列腺癌仍无有效的治疗方法，大多数患者 

在 1年内死亡。目前对于预后较差的激素抵抗性的 

前列腺癌治疗方法主要是化疗。 

艾素 (多西他赛 )为国产 的半合成紫杉类抗癌 

药，其作用机制主要为促进微管蛋白装配成微管． 

能促进微管聚集 ，抑制微管的解 聚 ，从而抑制细胞 
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的有丝分裂和增殖，导致细胞死亡。实验研究表明， 

多西他赛在体外对前列腺癌细胞株的生长有明显 

抑制作用。临床研究表明它们对已耐药的乳腺癌、 

肺癌和卵巢癌等有较好疗效。2002年 8月至 2008 

年 12月我们采用多西他赛加顺铂方案治疗激素非 

依赖性晚期前列腺癌 32例，效果明显 ，现报告如 

下 

1 对象和方法 

1．1 一般资料 

选择 2002年 8月 ～2008年 12月我院住院的激素非依 

赖性前列腺癌患者32例，均符合以上病例选择条件。本组 

32例患者，年龄 61～79岁 ，中位年龄 67岁。患者均有多发 

性骨转移灶 ，其中伴不同程度骨转移灶疼痛 26例。 PSA≥ 

100 n~Jml者 21例、10—100 notml者 7例、<10 ng／ml者 4例。 

32例患者中9例行根治性前列腺癌切除术加去势手术，其 

余 23例行去势手术，所有患者去势后均应用抗雄激素药物 

治疗。 

1．2 病例 选择标准 

①经病理证实为前列腺腺癌；②全身骨扫描检查证实有 

骨转移灶 ；③前列腺特异性抗原(PSA)经抗雄激素治疗明显 

下降，以后又呈逐渐上升的趋势 ；④骨髓造血功能无明显受 

损(白细胞／>3．5×10 个几，血小板≥100X10。个／L，血红蛋白≥ 

90．0 g几)，肝肾功能基本正常；⑤ 均未接受过紫杉醇类或其 

他药物化疗 ；⑥患者依从性好，能配合治疗及方便观察。 

1．3 治疗方法 

(1)多西他赛 75 mg／m2加生理盐水 250 ml静脉滴注，第 

1 d用；为预防过敏反应及水潴留，常规化疗前 l d、治疗当天 

及化疗后 1 d给予口服地塞米松 5 mg，每日3次。顺铂 100 

m咖  加生理盐水 500 ml静脉滴注，第 1 d用，28 d为 1个 

疗程。 

(2)水化 顺铂 1 d给药者，第 1、2、3 d补液量≥2 500 

ml，多饮水，保证每天尿量≥2 500 ml。 

(3)辅助用药 化疗期间患者均采用 5-HT受体抑制剂 

预防和治疗胃肠道反应(格拉司琼针剂，3 mg静脉推注，1次 

／d)；19例患者均需用粒细胞集落刺激因子(G—CSF)药物提 

高白细胞 (欣粒生，150 g皮下注射，1次 ／d)。 

2 结果及毒副作用评价 

化疗前作全面检查 ，包括血常规 、生化常规 、 

PSA、心电图、胸部 x线片、全身骨扫描 、特定部位 

CT或 MR检查等。化疗结束后每周检查血常规 ，每 

次化疗前均检查生化常规、PSA等。PSA作为治疗 

反应的指标得到广泛应用，通常将 PSA水平下降≥ 

50％定义为有效。本组患者疗效 的评价主要是根据 

PSA值、临床症状及生存时间，生存时间自化疗开 

始后计算 。 

2．1 效果 

本组 32例患者 分别接 受 了 4～6个疗 程 的化 

疗，每疗程基本按计划全剂量给药。化疗结束后，患 

者血 PSA值降至正常水平(<5 ng／m1)8例，13例PSA 

值下降>50％，PSA值变化不明显 11例，总有效率 

65％。本组 21例伴有骨转移灶疼痛的患者在第 1次 

用药后 l～2周 内部分症状均得到明显缓解。化疗结 

束后，按 VRS疼痛分级0级 15例 、I级 l2例 、Ⅱ级 

5例。1l例 PSA变化不明显者疼痛及临床状况无明 

显改善。随访 8～49个月，平均 26．2个月，2l例患者 

死亡。中位生存期 18．6个月。疼痛缓解期平均 13．9 

个月：PSA值降低稳定期平均 5．5个月。 

2．2 毒副反应 

本组患者最常见 的毒副反应为 胃肠道反应 ：如 

恶心 、呕吐；骨髓抑制如白细胞减少 、血红蛋白减 

少及血小板减少等(表 1)。未出现严重肝、肾功能损 

害情况 。 

3 讨 论 

多数前列腺癌在平均 12～18个月后逐渐对抗 

雄激素治疗失去反应，转变为雄激素非依赖性前列 

腺癌(Hormonerefractory prostatecancer，HRPC)。HRPC 

目前缺乏有效的治疗 手段 ，预后较差 ，其 中位生存 

期仅 6～12个月H-3]。化疗可以缓解症状 ，改善患者体 

力状况，延长无进展生存期，并有可能延长 HRPC 

表 1 32例晚期激素非依赖性前列腺癌患者化疗后的毒副反应[例(％)】 
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患者的总生存期[4／。 

既往的细胞毒化疗对前列腺癌作用不明显，治 

疗结果有效率常低于 10％。Yagoda和Petrylak[ J回顾 

性分析 1987 1991年 26组的临床研究表明，前列 

腺癌的化疗总反应率为8．7％。 

目前。临床上用于治疗激素非依赖性前列腺癌 

的药物有：酮康唑、苏拉明、法乐通、米托蒽醌、雌二 

醇氮芥、VP-16、环磷酰氨等，但疗效不肯定删。而近 

年来 HRPC的化疗取得了新的进展。米托蒽醌、雌 

莫司汀等多种药物都曾应用于 HRPC的化疗，但是 

并不能延长患者生存时问[91，而紫杉醇类药物，特别 

是多西紫杉醇在HRPC的治疗中显示出一定优势。 

多西他赛是新一代紫杉类药物，体外试验已证实其 

抗肿瘤活性优于紫杉醇，它在细胞内药物浓度是紫 

杉醇的3倍㈣，且在细胞内停留时间更长，同时毒副 

作用低，尤其对心脏毒性方面要小于紫杉醇。 

多西紫杉醇的抗肿瘤机制主要在于抑制微管 

的解聚，并抑制癌基因bcl一2和bcl—xl的表达等。 

Bonham MJ等研究表明，在体外实验中可诱导激素 

非依赖性前列腺癌细胞发生凋亡，抑制肿瘤的生 

长。近期临床试验研究显示。多西紫杉醇可显著延 

长生命，减轻症状并控制PSAt”J。目前多西紫杉醇是 

第一种能明确延长 HRPC患者生存期的化疗药物。 

虽然多西紫杉醇具有粒细胞减少、贫血和脱发等副 

作用，但总体上安全性较高。目前。美国食品与药品 

管理局已批准多西紫杉醇联合泼尼松用于晚期 

HRPC的化疗 。 

目前常用化疗评价疗效监测指标是 PSA，通常 

将 PSA水平下降>50％定为部分缓解 (即有效)。研 

究表明，PSA明显下降与患者的临床症状及身体状 

况改善等相关旧。本组患者化疗结束后，患者血PSA 

值降至正常水平(<4 ng／m1)8例，13例PSA值下降> 

50％，11例 PSA值变化不明显 ，总有效率 65％。患者 

化疗后疼痛缓解较明显者其 PSA下降亦显著，本组 

11例 PSA变化不明显者其疼痛及临床状况无明显 

改善，说明前列腺癌患者PSA变化在很大程度上反 

映了肿瘤状况。本组32例患者行全身化疗后，21例 

(65％)PSA下降>50％。 

文献报道从激素依赖性前列腺癌转为激素非 

依赖性后，患者平均存活时间约6～l2个月。本组病 

例随访时问平均为26．2个月，2l例死亡，中位生存 

期 18．6个月，较文献报道的激素非依赖性前列腺癌 

的自然病程延长。 

本 组化疗 的毒副反应主要有恶心 、呕吐、白细 

胞减少、血红蛋白降低及血小板减少等，程度较轻， 

无明显肝肾功能损害，未引起严重后果。因此 ，多西 

他赛加顺铂方案是治疗激素非依赖性晚期前列腺 

癌较好选择，它毒副作用小而且能明显改善患者的 

症状及生存时问。因本组病例较少，尚缺乏大样本 

对照临床病例研究，得出的结论可能存在一定得偏 

倚；更完善的结论有待于大样本、多中心的进一步 

研究 
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