
区人群的 ＯＰ早期干预措施与诊疗提供有力的指导。
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摘　要　目的　研究化疗对乳腺癌患者血脂、血糖、尿酸水平的影响及相关因素，为乳腺癌患者的综合管理提供诊疗依据。

方法　收集 ２０１４年 １月 ～２０１５年 １２月徐州医科大学附属医院甲乳外科 ３９５例完成 ６～８周期规范化化疗的乳腺癌患者的血

脂、血糖、尿酸及临床病理资料，分析患者接受化疗后的血脂、血糖、尿酸水平变化及相关影响因素。结果　接受化疗后乳腺癌患

者血清总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ－Ｃ）、空腹血糖（ＦＢＧ）、尿酸（ＵＡ）水平显著高于术前，高密度

脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ－Ｃ）水平显著低于术前，差异有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０５）。单因素分析提示是否绝经（χ２ ＝９．６８４，Ｐ＝

０００２）是患者化疗后 ＴＣ水平升高的影响因素；是否绝经（χ２＝１７．０２２，Ｐ＝０．０００）、体重指数（ＢＭＩ）（χ２＝１１．９７７，Ｐ＝０．００１）是患

者化疗后 ＬＤＬ－Ｃ水平升高的影响因素；ＵＡ的升高与患者年龄（χ２＝４．２７７，Ｐ＝０．０３９）、是否绝经（χ２＝１７．９４４，Ｐ＝０．０００）、ＢＭＩ

（χ２＝７２２４，Ｐ＝０．００７）有关，而肿瘤分期、分子分型、化疗方案与各代谢指标变化无关。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析显示，未绝经（ＯＲ＝

２．２４１，Ｐ＝０．０００）、ＢＭＩ≤２８ｋｇ／ｍ２（ＯＲ＝２．３２６，Ｐ＝０．００７）是影响乳腺癌患者化疗后 ＬＤＬ－Ｃ水平升高的独立危险因素；未绝经

（ＯＲ＝２．６６３，Ｐ＝０．００１）是影响乳腺癌患者化疗后 ＵＡ升高的独立危险因素。结论　乳腺癌患者化疗后 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ－Ｃ、ＦＢＧ、

·５４１·

　　医学研究杂志　２０２０年 １０月　第 ４９卷　第 １０期 ·论　　著·　



ＵＡ水平明显升高，ＨＤＬ－Ｃ水平明显降低，未绝经与已绝经患者 ＴＣ、ＬＤＬ－Ｃ、ＵＡ升高比例不同，需定期检测血脂、血糖、尿酸的

水平并及时处理，综合管理乳腺癌患者。
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ｉｎｄｅｘｅｓ．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｐｒｅｍｅｎｏｐａｕｓａｌ（ＯＲ＝２．２４１，Ｐ＝０．０００），ＢＭＩ≤２８ｋｇ／ｍ２（ＯＲ＝２．３２６，Ｐ＝０．００７）

ｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｔｈｅｉｎｃｒｅａｓｅｏｆＬＤＬ－Ｃｌｅｖｅｌ．Ｐｒｅｍｅｎｏｐａｕｓａｌ（ＯＲ＝２．６６３，Ｐ＝０．００１）ｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ

ｆｏｒｔｈｅｉｎｃｒｅａｓｅｏｆＵＡ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＴＣ，ＴＧ，ＬＤＬ－Ｃ，ＦＢＧ，ａｎｄＵＡｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ

ａｆｔｅｒｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ，ａｎｄｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＨＤＬ－Ｃａｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｄ．ＴｈｅｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｏｆＴＣ，ＬＤＬ－Ｃ，ａｎｄＵＡｉｎｐｒｅｍｅｎｏｐａｕｓａｌａｎｄ

ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｐａｔｉｅｎｔｓｉｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔ．Ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄｓ，ＦＢＧａｎｄＵＡｓｈｏｕｌｄｂｅｒｅｇｕｌａｒｌｙｃｈｅｃｋｅｄａｎｄｄｅａｌｔｗｉｔｈｉｎｔｉｍｅｔｏｃｏｍｐｒｅ

ｈｅｎｓｉｖｅｌｙｍａｎａｇｅｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ；Ｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ；Ｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄ；Ｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ；Ｕｒｉｃａｃｉｄ

　　乳腺癌是我国女性最常见的肿瘤，我国乳腺
癌发生率较以前明显升高

［１，２］
。随着医学诊疗技

术的提高，多数患者的生存期延长，以一种慢性病

的状态长期生存。乳腺癌伴随疾病问题成为影响

患者预后的新挑战。很多乳腺癌患者术后会接受

化疗，化疗在杀死、抑制癌细胞的同时，也会引起

机体血脂、血糖等代谢指标的变化。本研究收集

乳腺癌患者的临床资料，探究化疗对血脂、血糖、

尿酸的影响，为乳腺癌患者的综合管理提供依

据。

对象与方法

１．研究对象：选取２０１４年１月 ～２０１５年１２月于
徐州医科大学附属医院甲乳外科收治的乳腺癌患者

作为研究对象，纳入标准：行乳腺癌改良根治术者；术

后病理结果证实为原发浸润性乳腺癌者；病理资料完

整；行 ６～８周期规范化化疗。排除标准：男性；初诊
为Ⅳ期或对侧新发或转移复发乳腺癌；有糖尿病、甲
状腺疾病、降脂药物应用者，合并其他部位恶性肿瘤，

严重心脏、肝脏、肾功能衰竭者；既往行放化疗及内分

泌治疗；妊娠或哺乳期女性；伴发精神疾病或无法配

合者；临床资料不完整或无法配合者。根据上述标

准，共有３８５例患者纳入。本研究获得患者或近亲属
知情同意。

２．分组：根据乳腺癌患者化疗前月经状态分为绝
经组及未绝经组；根据年龄分为≤４５岁组及 ＞４５岁
组；根据体重指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）分为≤
２８ｋｇ／ｍ２组及 ＞２８ｋｇ／ｍ２组；根据《乳腺癌诊治指南
与规范（２０１９年版）》［３］肿瘤分期分为Ⅰ期、Ⅱ期、Ⅲ
期；分子分型分为 ｌｕｍｉｎａｌ型（包括 ｌｕｍｉｎａｌＡ型、ｌｕ
ｍｉｎａｌＢ型）及非 ｌｕｍｉｎａｌ型（包括 ｈｅｒ２过表达型、三
阴性型）；根据化疗方案药物分为蒽环类药物为主

及蒽环类联合紫杉醇类药物为主，以２１天为１个化
疗周期。

３．数据采集及检测：收集患者性别、年龄、绝经情
况、ＢＭＩ、现病史、糖尿病病史、病理分期、免疫组化等
数据。收集乳腺癌患者术前空腹血脂、血糖、尿酸等

作为化疗前患者的数据，收集乳腺癌患者末次化疗后

１个月的检验结果作为化疗后患者的数据，血脂、血

·６４１·
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糖、尿酸检测采用笔者医院检验科全自动生化分析

仪。患者的肿瘤分期、免疫组化等病理检测均在笔者

医院病理科实验室进行。

４．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２３．０统计学软件对数
据进行分析。计量资料采用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，组间比较使用配对样本 ｔ检验。计数资料采用例
数（构成比）ｎ（％）表示，组间比较采用 χ２检验。应
用二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨影响乳腺癌患者化疗后
代谢指标变化的独立影响因素，以 Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

结　　果
１．乳腺癌患者接受化疗后血脂、血糖、尿酸水平

变化：乳腺癌患者接受化疗后 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ－Ｃ、ＦＢＧ、
ＵＡ水平较前升高，ＨＤＬ－Ｃ降低，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），详见表１。

表 １　乳腺癌患者化疗前后血脂、血糖和尿酸水平变化

指标 化疗前 化疗后 ｔ Ｐ

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．０５±１．０３ ５．５０±１．１０ －１０．１４９ ０．０００

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．２７±０．６８ ２．１６±１．３６ －１６．０６６ ０．０００

ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．８１±０．８３ ３．０６±０．８３ －６．５４４ ０．０００

ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．７０±０．４３ １．４７±０．３９ １３．６５７ ０．０００

ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．４０±０．６１ ５．４８±０．８２ －２．３７４ ０．０１８

ＵＡ（μｍｏｌ／Ｌ） ２３７．４４±５８．８３２６２．３８±６１．２８ －１０．０９４ ０．０００

　　２．影响乳腺癌患者化疗后血脂、血糖、尿酸变化
的单因素分析：是否绝经是患者化疗后 ＴＣ水平升高
的影响因素；是否绝经、ＢＭＩ是患者化疗后 ＬＤＬ－Ｃ
水平升高的影响因素；ＵＡ的升高与患者年龄、是否
绝经、ＢＭＩ有关，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。而
肿瘤分期、分子分型、化疗方案与各代谢指标变化无

关（Ｐ＞０．０５），详见表２。

表 ２　影响乳腺癌患者化疗前后血脂、血糖、尿酸变化的单因素分析［ｎ（％）］

项目 ｎ
ＴＣ

升高
χ２／Ｐ

ＴＧ

升高
χ２／Ｐ

ＬＤＬ－Ｃ

升高
χ２／Ｐ

ＨＤＬ－Ｃ

降低
χ２／Ｐ

ＦＢＧ

升高
χ２／Ｐ

ＵＡ

升高
χ２／Ｐ

年龄（岁）

　≤４５ １４３ １０７（７４．８） １．６９１ １２９（９０．２） ０．０８８ １０２（７１．３） ３．４７２ １０３（７２．０） ３．３７５ ６４（４４．８） ３．１６２ １１１（７７．６） ４．２７７
　＞４５ ２４２ １６６（６８．６） ０．１９３ ２１６（８９．３） ０．７６７ １５０（６２．０） ０．０６２ １９４（８０．２） ０．０６６１３１（５４．１） ０．０７５ １６４（６７．８） ０．０３９
绝经

　否 ２４２ １８５（７６．４） ９．６８４ ２１８（９０．１） ０．１５６ １７７（７３．１） １７．０２２ １８３（７５．６） ０．８５７１１８（４８．８） ０．９３０ １９１（７８．９） １７．９４４
　是 １４３ ８８（６１．５） ０．００２ １２７（８８．８） ０．６９３ ７５（５２．４） ０．０００ １１４（７９．７） ０．３５５ ７７（５３．８） ０．３３５ ８４（５８．７） ０．０００

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）
　≤２８ ３３３ ２４０（７２．１） １．６１７ ３００（９０．１） ０．６０９ ２２９（６８．８） １１．９７７ ２５５（７６．６） ０．４４８１６７（５０．２） ０．２４６ ２４６（７３．９） ７．２２４
　＞２８ ５２ ３３（６３．５） ０．２０４ ４５（８６．５） ０．４３５ ２３（４４．２） ０．００１ ４２（８０．８） ０．５０３ ２８（５３．８） ０．６２０ ２９（５５．８） ０．００７
肿瘤分期

　Ⅰ １１２ ７１（６３．４） ４．４２２ ９５（８４．８） ４．１５１ ７４（６６．１） ０．８１５ ９１（８１．３） １．５８８ ６４（５７．１） ２．９８４ ７６（６７．９） ２．３３３
　Ⅱ １９２ １４１（７３．３） ０．１１０ １７７（９２．２） ０．１２５ １２２（６３．５） ０．６６５ １４４（７５．０） ０．４５２ ９０（４６．９） ０．２２５ １３６（７０．８） ０．３１１
　Ⅲ ８１ ６１（７５．３） ７３（９０．１） ５６（６９．１） ６２（７６．５） ４１（５０．６） ６３（７７．８）
分子分型

　Ｌｕｍｉｎａｌ ２７７ １９９（７１．８） ０．４１６ ２５２（９１．０） １．９７４ １８４（６６．４） ０．４１２ ２１４（７７．３） ０．００７１３３（４８．０） ２．７４３ １９９（７１．８） ０．０８２
　非ｌｕｍｉｎａｌ １０８ ７４（６８．５） ０．５１９ ９３（８６．１） ０．１６０ ６８（６３．０） ０．５２１ ８３（７６．９） ０．９３２ ５２（５７．４） ０．０９８ ７６（７０．４） ０．７７４
化疗方案

　蒽环类为主 ９６ ７１（７４．０） ０．５７６ ８７（９０．６） ０．１４１ ６１（６３．５） ０．２０７ ７８（８１．３） １．２２３ ５２（５４．２） ０．６３３ ６６（６８．８） ０．４５０
　蒽环＋紫杉醇 ２８９ ２０２（６９．９） ０．４４８ ２５８（８９．３） ０．７０７ １９１（６６．１） ０．６４９ ２１９（７５．８） ０．２６９１４３（４９．５） ０．４２６ ２０９（７２．３） ０．５０３

　　３．Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响乳腺癌患者血脂、血糖、
尿酸水平变化的独立危险因素：将单因素分析显示可

能影响乳腺癌患者血脂、血糖、尿酸变化的因素纳入

回归模型，患者未绝经（ＯＲ＝２．２４１，Ｐ＝００００）、ＢＭＩ
≤２８ｋｇ／ｍ２（ＯＲ＝２．３２６，Ｐ＝０．００７）是影响化疗后患
者 ＬＤＬ－Ｃ水平升高的独立危险因素。未绝经（ＯＲ
＝２．６６３，Ｐ＝０．００１）是影响化疗后患者 ＵＡ升高的独
立危险因素。年龄及 ＢＭＩ与患者化疗后 ＵＡ变化无
相关独立性（Ｐ＞０．０５），详见表３、表４。

表 ３　影响乳腺癌患者化疗后 ＬＤＬ－Ｃ升高的

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素 Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
未绝经 １２．７４２ ２．２４１ １．４３９～３．４９１ ０．０００

ＢＭＩ≤２８ｋｇ／ｍ２ ７．３２６ ２．３２６ １．２６２～４．２８５ ０．００７

　　将乳腺癌患者绝经、ＢＭＩ＞２８ｋｇ／ｍ２设置为哑变量

讨　　论
随着诊疗技术的发展，我国乳腺癌患者生存时间

显著延长，因治疗引起的不良反应或由于激素水平等

·７４１·
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表 ４　影响乳腺癌患者化疗后 ＵＡ升高的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素 Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
未绝经 １１．０２２ ２．６６３ １．４９４～４．７４７ ０．００１

ＢＭＩ≤２８ｋｇ／ｍ２ ３．７２７ １．８４５ ０．９９１～３．４３６ ０．０５４

≤４５岁 ０．２４５ ０．８５７ ０．４６５～１．５７９ ０．６２１

　　将乳腺癌患者绝经、ＢＭＩ＞２８ｋｇ／ｍ２以及年龄 ＞４５岁设置为哑变量

因素变化导致的伴随疾病成为影响患者生存质量乃

至死亡的新挑战。一项来自美国流行病学与最终结

果数据库的 ７５４２７０例乳腺癌女性随访调查研究显
示，虽然乳腺癌仍为乳腺癌确诊后最常见的死亡原

因，但心脏病和脑血管病也造成了相当数量的死亡，

仅次于乳腺癌
［４］
。本研究分析化疗对常见代谢指标

的影响，为乳腺癌患者伴随疾病诊治提供依据。

化疗是浸润性乳腺癌基本的治疗方式，本研究发

现，乳腺癌患者化疗后的 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＦＢＧ、ＵＡ水
平均明显升高，ＨＤＬ－Ｃ明显降低。Ｌｉ等［５］

对 ３９４例
乳腺癌辅助化疗前后血脂水平进行分析，发现化疗后

ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ－Ｃ、载脂蛋白 Ｂ水平均明显高于化疗
前，而 ＨＤＬ－Ｃ水平则相反，Ｄｉｅｌｉ－Ｃｏｎｗｒｉｇｈｔ、Ａｒｉｐｉ
ｎｏ等也获得了相似的结果［６，７］

。Ｌｕ等［８］
通过口服葡

萄糖耐量试验发现，乳腺癌患者化疗时糖尿病前期比

例明显高于初诊时。分析引起上述代谢指标改变的

原因可能为蒽环类化疗药物可以通过下调过氧化物

酶体增殖物从而激活受体 γ和肝 Ｘ受体 α转录因
子，它能降低 ＡＴＰ结合转运子 Ａ１导致血脂水平降
低，而紫杉醇类药物可以降低 ＬＤＬ－Ｃ受体蛋白水平
使 ＬＤＬ－Ｃ水平升高［９］

。紫衫醇类药物可能对乳腺

癌患者胆固醇代谢途径产生调节障碍，且单次短剂量

紫杉醇输注即可以引起脂质代谢的显著改变
［１０］
。辅

助化疗在杀死大量癌细胞和损伤部分正常组织细胞

的同时，全身氧化应激及细胞代谢分解也会引起机体

血脂、血糖、尿酸的变化。治疗过程中，会预使用糖皮

质激素对不良反应进行处理，可引起代谢指标的波

动。还有研究认为将血脂、血糖、尿酸的改变归因于

乳腺癌诊治时饮食、运动等生活方式的改变。

本研究进一步进行单因素及多因素分析发现，患

者未绝经状态是影响辅助化疗后 ＬＤＬ－Ｃ、ＵＡ水平
升高的独立危险因素，未绝经患者的 ＴＣ水平升高程
度明显高于绝经患者，辅助化疗对ＬＤＬ－Ｃ、ＴＣ及ＵＡ
水平升高的影响在未绝经女性中表现的更明显。

Ｋｉｍ等［１１］
研究发现，同绝经前和绝经后患者比较，围

绝经期女性血脂水平变化更大。于子琪等
［１２］
通过对

１４１例乳腺癌患者的研究则发现，绝经前患者化疗后

ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ－Ｃ水平明显升高，ＨＤＬ－Ｃ水平明显降
低，ＦＢＧ变化则不明显，而绝经后患者 ＴＧ、ＦＢＧ均明
显升高，其他血脂指标变化不明显。张雯娟等

［１３］
对

接受新辅助化疗乳腺癌患者研究发现，未绝经状态还

是 ＨＤＬ－Ｃ变化的独立危险因素。这或许与不同研
究纳入的研究对象的年龄、性别分布不同。化疗引起

的代谢指标的变化与绝经情况有关，Ｇｏｒｄｏｎ等［１４］
将

其归因于化疗引起的卵巢功能障碍。化疗可诱发一

过性或永久性闭经，雌激素、孕激素等水平的改变引

起了患者包括血脂、血糖、尿酸等水平的变化
［１５，１６］

。

本研究结果还发现，ＢＭＩ≤２８ｋｇ／ｍ２是影响辅助化疗
后 ＬＤＬ－Ｃ水平升高的独立危险因素。

蒽环类和紫杉醇类药物均能导致乳腺癌患者代

谢指标的异常，那不同化疗方案对乳腺癌患者血脂、

血糖、尿酸的影响是否存在差异？此类研究报道较

少。本研究根据化疗方案的不同将患者分为蒽环类

为主组和蒽环类联合紫杉醇类为主组，发现这两组患

者化疗后血脂、血糖、尿酸的变化未见明显差异。张

雯娟等
［１３］
研究发现，蒽环类联合紫杉醇类化疗方案

（ＯＲ＝３．５０８，Ｐ＝０．００１）是影响 ＴＧ水平升高的独立
危险因素。今后需开展更大样本量的研究，从而探索

关于不同化疗方案对乳腺癌代谢指标的影响及可能

机制。

综上所述，辅助化疗可引起浸润性乳腺癌患者血

脂、血糖和尿酸等代谢指标的改变，需密切关注化疗

患者代谢指标改变，定期检测并及时干预，以进一步

提高乳腺癌患者的生活质量和改善预后。
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