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戈舍瑞林联合比卡鲁胺治疗中老年前列腺癌临床研究

张 维 １，骆 华 １，李 倩 ２

（１．四川省德阳市第二人民医院，四川 德阳 ６１８０００； ２．四川省德阳市第五医院，四川 德阳 ６１８０００）
摘要：目的 探讨戈舍瑞林联合比卡鲁胺治疗中老年前列腺癌的临床疗效。方法 选取德阳市第二人民医院２０１５年７月到２０１７年６月
收治的中老年前列腺癌患者８０例，按随机数字表法分为对照组和试验组，各４０例。对照组患者给予手术去势。两组患者均服用比卡鲁
胺片牗５０ｍｇ，每日１次牘，试验组患者加用醋酸戈舍瑞林缓释植入剂牗３．６ｍｇ，每２８天１次牘。结果 试验组总有效率为 ８２．５０％，显著高
于对照组的５５．００％（Ｐ＜０．０５）；与治疗前比较，两组患者治疗后６个月、１２个月前列腺特异性抗原（ＰＳＡ）、睾酮牗Ｔ牘水平显著降低，且
试验组显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；试验组患者治疗后１２个月生存率为９２．５０％，显著高于对照组的７０．００％（Ｐ＜０．０５）；两组患者治
疗后蒙特利尔认知功能（ＭｏＣＡ）评分均较治疗前显著降低，但试验组显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组不良反应发生率相当（４７．５０％
比４２．５０％，Ｐ＞０．０５）。结论 醋酸戈舍瑞林缓释植入剂联合比卡鲁胺片治疗中老年前列腺癌，可提高疗效，改善患者血清 ＰＳＡ及 Ｔ水
平，提高生存率，且对患者认知功能影响较小，不增加不良反应。

关键词：醋酸戈舍瑞林缓释植入剂；比卡鲁胺片；中老年；前列腺癌；临床疗效
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前列腺癌（ＰＣＡ）为前列腺上皮性恶性肿瘤，病死率
占男性癌症死因的第二位，５５岁前该病发病率处于较
低水平，之后逐渐升高，高峰年龄为７０～８０岁犤１犦。目前，

ＰＣＡ早期筛查工作在我国尚未完全普及，国内 ＰＣＡ患
者的分期特点、生存率显示，本病一经发现多为晚期，丧

失了手术根治的最佳治疗时期。届时，首选治疗方案为

最大限度地阻断雄激素，该疗法虽不能根治前列腺癌，

但可通过暂时抑制前列腺癌细胞的繁殖，延缓疾病的恶

化。比卡鲁胺属非甾体抗雄激素药物，可与二氢睾酮竞

争性结合靶组织中的胞液雄激素受体，进而发挥阻断雄

激素的作用。醋酸戈舍瑞林缓释植入剂为无菌乳白色柱

形聚合物，常用于前列腺癌、乳腺癌及子宫内膜异位症

等疾病的激素替代治疗。有研究表明，醋酸戈舍瑞林缓

释植入剂联合比卡鲁胺片治疗前列腺癌可获得较好的
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表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４０犦

表３ 两组患者 ＭｏＣＡ评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝４０）

组别

对照组

试验组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２８．６５±１．４０
２８．２３±１．０５
１．５１８
０．１３３

治疗后

２３．３１±０．９２

２５．１３±０．７６

９．６４６
０．０００

组别

对照组

试验组

完全缓解

１０（２５．００）

１９（４７．５０）

部分缓解

１２（３０．００）

１４（３５．００）

病情稳定

９（２２．５０）

４（１０．００）

病情进展

９（２２．５０）

３（７．５０）

总有效

２２（５５．００）

３３（８２．５０）

注：与对照组比较，χ２＝７．０４０，Ｐ＝０．００８＜０．０５。

注：与本组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５。表４同。

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４０）

临床分期（例）

０．２０５
０．６５１

组别

对照组

试验组

ｔ／χ２值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５７．６０±３．２９
５８．１９±４．０１
０．７１９
０．４１４

病程

（Ｘ±ｓ，年）

２．６０±１．０９
２．４３±１．２１
０．８７１
０．３６８

Ⅱ期

２２
２４

Ⅲ期

１８
１６

疗效犤２犦，本研究中就此展开了探讨，现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《实用泌尿外科学》中前列腺癌相关

诊断标准犤３犦；经病理学检查确诊；年龄不小于 ４５岁；入
院前未接受过其他治疗；肿瘤临床分期为Ⅱ～Ⅲ期；本
研究经医院医学伦理委员会批准，患者及其家属均签署

知情同意书。

排除标准：合并其他恶性肿瘤；对本研究拟用药物有

禁忌证；心血管疾病史；甲状腺功能亢进；严重内科疾病。

病例选择与分组：选取德阳市第二人民医院２０１５年
７月至２０１７年６月收治的中老年前列腺癌患者８０例，
按随机数字表法分为对照组和试验组，各４０例，两组患
者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有
可比性。详见表１。

１．２ 方法
对照组患者给予手术去势治疗：患者取仰卧位，行

连续硬脊膜外麻醉，下腹会阴处消毒，于单侧阴囊正中

处作一切口，长约４ｃｍ，依次剖开皮肤、肉膜及筋膜层，
用手指固定睾丸，分离睾丸表面，将精索游离，剖开精索

鞘膜，采用 ７号线对输精管及精缩血管进行缝扎，将睾
丸切除，同法切除对侧睾丸；止血后置橡皮片进行引流，

手术切口闭合后，采用纱布加压包扎阴囊，术后常规抗

感染治疗。两组患者均口服比卡鲁胺片（上海朝晖药业

有限公司，国药准字 Ｈ２００６４０８５，规格为每片 ５０ｍｇ），
每次５０ｍｇ，１天１次，维持治疗１２个月。试验组患者腹
壁皮下注射醋酸戈舍瑞林缓释植入剂（ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａＵＫ
Ｌｉｍｉｔｅｄ，进口药品注册证号 Ｈ２０１６０２６０，规格为每支
３．６ｍｇ）每次 ３．６ｍｇ，每２８天１次，维持治疗 １２个月。
完成治疗后，两组患者均以电话或门诊复查等方式随访

１２个月。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：分别于治疗前及治疗后 ６，１２个月采集
患者清晨空腹静脉血各 ３ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心 ８ｍｉｎ，
采用化学发光免疫分析法检测患者前列腺特异性抗原

（ＰＳＡ）、睾酮牗Ｔ牘水平，试剂盒来源于罗氏诊断产品（上
海）有限公司，严格按试剂盒说明书操作。于治疗前后采

用蒙特利尔认知功能（ＭｏＣＡ）评分评价患者的认知功

能，满分 ３０分，包括定向力、抽象、延迟记忆、形象、语
言、命名、执行功能及视空间共７个维度，分数越高提示
认知功能越好。

疗效判定标准犤３－４犦：完全缓解，血清 ＰＳＡ水平下降
至正常水平并持续１个月；部分缓解，血清 ＰＳＡ水平下
降超过５０％并持续１个月；病情稳定，血清ＰＳＡ水平下
降低于 ５０％并持续 １个月；病情进展，血清 ＰＳＡ无变
化，甚至较治疗前升高。总有效＝完全缓解＋部分缓解。

安全性：记录患者治疗期间疲劳乏力、腹泻、潮热等

不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２４．０统计学软件。计数资料以率（％）表示，

行 χ２检验；计量资料以 Ｘ±ｓ表示，行 ｔ检验。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２ 结果

结果见表 ２至表 ４。试验组患者治疗后 １２个月生
存率为 ９２．５０％（３７／４０），显著高于对照组的 ７０．００％
（２８／４０牘牗χ２＝６．６４６，Ｐ＝０．０１０）。对照组发生不良反应
１９例，包括疲劳乏力 １２例、腹泻 ５例、潮热 ２例；试验
组发生不良反应１７例，包括疲劳乏力１０例、腹泻４例、
潮热 ３例。两组不良反应发生率相当（４７．５０％比
４２．５０％，χ２＝０．２０２，Ｐ＝０．６５３）。
３ 讨论

前列腺癌是一类雄激素依赖性肿瘤，雄激素扩散至

前列腺上皮细胞中，转变为高代谢活性的双氢睾酮，与

雄激素受体结合后，激活前列腺癌细胞分裂犤５犦。内分泌

治疗是目前治疗前列腺癌的重要方法，传统的内分泌治

疗主要是消除血液中的雄激素对前列腺癌细胞有丝分

裂的促进作用，如手术去势和药物去势犤６－７犦。传统的手

术去势一直是基层泌尿外科医院及经济困难患者的首

选治疗方案，可使患者血清Ｔ水平迅速下降且持续下降
至正常水平，然而对患者心理状态及生活质量影响较

大，多数患者并不愿意接受睾丸切除术，且手术去势仅
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表４ 两组患者 ＰＳＡ及 Ｔ水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４０）

对照组

试验组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５６．８４±１０．９８
５５．５１±９．１７
０．５８８
０．５５８

治疗后６个月

１１．３５±１．０７

４．８９±１．２８

２４．４９０
０．０００

治疗后１２个月

５．６７±１．１６

１．１９±４．３２

６．３３４
０．０００

治疗前

６７．１９±８．４０
６６．８２±７．９３
０．２０３
０．８４０

治疗后６个月

３６．２８±３．４９

３２．１６±２．９５

５．７０２
０．０００

治疗后１２个月

３３．４２±２．６３

２７．１７±３．０５

９．８１５
０．０００

组别

能阻断睾丸产生的雄激素，无法阻断肾上腺素释放的雄

激素犤８－９犦。因此，药物去势治疗已成为晚期前列腺癌患

者的一线标准方案。比卡鲁胺因其药物抵抗发生率小、

半衰期长及服用方便等优点常用于前列腺癌的治疗犤１０犦。

戈舍瑞林是天然的促性腺激素释放激素类药，长期应用

可对脑垂体促性腺激素产生抑制作用，降低男性血清睾

酮水平犤１１犦。患者在第 １次用药后 ２１ｄ睾酮水平可下降
至去势水平，改善了前列腺癌患者的临床症状犤１２犦。有研

究表明，醋酸戈舍瑞林缓释植入剂联合比卡鲁胺片治疗

可最大限度地提高雄激素阻断效果，缩小前列腺体积，

改善临床症状犤１３犦。

本研究结果显示，试验组总有效率显著高于对照

组，提示醋酸戈舍瑞林缓释植入剂联合比卡鲁胺片治疗

中老年前列腺癌可进一步提高临床疗效。分析其原因，

比卡鲁胺与内源性雄激素竞争性结合，可阻止双氢睾酮

进入细胞核，阻断雄激素对前列腺癌细胞中的促进作

用，加速前列腺肿瘤细胞的萎缩犤１４犦。加之戈舍瑞林进入

机体后，可在下丘脑阻断性激素受体，对下丘脑和睾丸

之间的反馈机制产生干扰，有效抑制雄激素分泌犤１５犦。上

述药物联用，共同提高疗效。ＰＳＡ是目前临床诊断前列
腺癌最有效的血清标志物之一，睾酮则主要由睾丸产

生，常用于监测前列腺癌的用药治疗。两组患者治疗后

ＰＳＡ、Ｔ均较治疗前降低，且试验组低于对照组，这主要
是由于联合治疗成功阻断了雄激素分泌，促进了前列腺

癌细胞萎缩所致，进而降低血清 ＰＳＡ、睾酮水平犤１６犦。本

研究中还从认知功能、生存率、不良反应等方面进行了

考察，结果试验组效果均优于对照组，有力佐证了醋酸

戈舍瑞林缓释植入剂联合比卡鲁胺片治疗中老年前列

腺癌，临床疗效较佳，安全性较高，可有效提高生存率。

综上所述，醋酸戈舍瑞林缓释植入剂联合比卡鲁胺

片治疗中老年前列腺癌，可提高疗效，改善患者血清

ＰＳＡ及 Ｔ水平，提高患者生存率，且对患者认知功能影
响较小，不增加不良反应。
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