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以多柔比星脂质体和表柔比星为基础的乳腺癌
患者治疗效果及副作用的meta分析
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摘要    目的：探讨以多柔比星脂质体（LD）和表柔比星（E）为基础的乳腺癌患者治疗效果及副作用的meta分析。方法：基于

PubMed、Embase、中国知网、万方数据库、Web of Science及Cochrane图书馆等 6个数据库，采用回顾性研究和随机对照试验

（RCT）比较基于LD和基于E的治疗方案的疗效及副作用。采用Cochrane标准，RevMan 5.3软件对试验的病理完全缓解率、心

脏毒性、免疫毒性、血液毒性及神经毒性副作用进行分析, 用比值比（OR）及其95%置信区间（95% CI）来呈现研究结果。结果：

分析了 5项RCT和 16项回顾性研究，涉及 3 597例患者。Meta分析结果显示，基于 LD的治疗方案在病理完全缓解率（OR=

1.31）、心脏毒性事件发生率（OR=0.40）和血液毒性事件发生率（OR=0.59）等方面均优于基于E的治疗方案（P＜0.05），但基于

LD治疗的免疫毒性（OR=2.52）和神经毒性较高（OR=0.59）（P＜0.05）。结论：基于 LD的治疗方案较基于 E更适合乳腺癌患

者，但对于存在免疫系统和神经系统疾病负担或其他相关禁忌证的患者应谨慎选择。
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The efficacy and side effects of liposomal doxorubicin-based therapy and epirubicin-based 

therapy for breast cancer patients: a meta-analysis
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School, Central South University, Changsha 410013, China; 2. Nursing School, Ningxia Medical University, Yin‐

chuan 750004, China; 3. Nursing School, Xinjiang Medical University, Urumqi 830054, China)

Abstract    Objective: To conduct a meta-analysis to explore the specific efficacy and side effects of liposomal 

doxorubicin (LD) and epirubicin (E)-based therapies in breast cancer patients. Methods: We searched 6 databases 

including PubMed, Embase, CNKI, Wanfang Data, Web of Science, and the Cochrane Library, and adopted  retro‐

spective studies and randomized clinical trials (RCTs) to compare the efficacy and side effects during LD and E-

based therapies. Cochrane criteria were followed, and the RevMan 5.3 software was used to analyze the patho‐

logical complete response rate, as well as the side effects  of the trials such as cardiotoxicity, immunotoxicity, he‐

matotoxicity and neurotoxicity. The odds ratios (OR) and 95% confidence intervals (95% CI) were used to pres‐

ent the results. Results: In total, we analyzed the results from 3,597 patients in 5 RCTs and 16 retrospective stud‐

ies. The meta-analysis results showed that the LD-based therapy had better performance than the E-based therapy 

in pathological complete response rate (OR=1.31), incidence of cardiotoxic events (OR=0.40) and incidence of he‐

matotoxic events (OR=0.59) (P＜0.05). However, LD-based therapy showed significantly higher immunotoxicity 

(OR=2.52) and neurotoxicity (OR=0.59) (P＜0.05). Conclusion: Compared with E-based therapy, LD-based 

therapy is generally more suitable for breast cancer patients. However, for patients with a burden of immune sys‐

tem and nervous system diseases or other related contraindications, careful selection should be made. 
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根据世界卫生组织提供的数据，乳腺癌已成为

全球范围内导致死亡的第五大癌症类型。2020年，

全球约有 68.5万女性死于乳腺癌[1]。在治疗乳腺癌

的众多方法中，蒽环类化疗药物被证明是临床上极

为有效的一种手段[2]，单独使用时，其反应率大约在

30%～50%。此外，相较于不含蒽环类药物的治疗

方案，以蒽环类药物为基础的治疗方案在提升病情

缓解率及延长无进展生存期方面展现出了显著的

优势[3]。然而，传统蒽环类药物〔例如表柔比星（epi‐

rubicin, E）〕所带来的潜在治疗效果，却因其可能引

发的全身性毒副作用而受到限制。这些毒副作用

的风险显然与药物的累积剂量密切相关，主要由自

由基[4]及毒性代谢物[5]的生成所导致。因此，即便是

对那些可能对治疗产生积极响应的患者而言，最终

也可能不得不面临中断治疗或放弃后续治疗的

困境。

在治疗过程中，多柔比星可能导致高达 30%的

患者出现心脏毒性副作用，这种副作用极为严重，

能够引发不可逆的充血性心力衰竭，进而威胁到患

者的生命，同时还给患者带来了沉重的经济负担和

心理压力[6]。为了减少毒副作用的发生，多柔比星

常被其替代药物——多柔比星脂质体（liposomal 

doxorubicin, LD）所取代。包括多柔比星在内的蒽

环类药物引起心脏毒性的原因复杂多样，如药物在

心肌细胞的滞留、心脏组织抗氧化活性减弱、心肌

细胞线粒体活跃、与心磷脂结合抑制呼吸链等。而

以LD为首的蒽环类脂质体制剂可以通过提高药物

稳定性、避免免疫系统识别、选择性靶向肿瘤组织

释放药物并减少心脏分布，有效减轻心脏毒性，研

究显示其相比普通制剂在心脏组织中峰浓度降低、

滞留时间延长、曲线下面积减小，且聚乙二醇脂质

体制剂能进一步显著延长半衰期，增加药物暴露，

降低表观分布容积和清除率。临床实践表明，使用

LD治疗的患者，其疗效与传统多柔比星相当，但其

心脏毒性[7]、血液毒性[8]和免疫毒性[9] 的发生率均显

著降低。

此外，E作为多柔比星的一种异构体药物，是另

一种在乳腺癌化疗中广泛使用的蒽环类药物。基

于E的治疗方案在乳腺癌患者中展现出了较低的毒

性反应，特别是在心脏毒性方面[10-11]。与传统蒽环

类药物因累积剂量增加而带来的副作用相比，无论

是单独用药还是联合用药，高剂量的E似乎比低剂

量更具疗效。据研究估算，当E的剂量与多柔比星

相当时，其骨髓毒性约为多柔比星用药的 75%，而

心脏毒性约为其50%[12]。

根据国家综合癌症网络发布的临床实践指南，

蒽环类药物被视为一线乳腺癌治疗中至关重要的

化疗药物之一[13]。近年研究显示，虽然紫杉醇或环

磷酰胺等联合用药可能影响药物代谢微环境[14]，但

当前多数临床研究仍采用联合用药方案[15]，因此难

以通过传统 meta 分析完全区分 LD 和 E 的独立效

应。关于基于LD的方案与基于E的方案在乳腺癌

治疗中引发的具体副作用，目前学界尚存在不同意

见。本文旨在通过 meta分析全面而系统地将两种

蒽环类药物的疗效及其副作用进行对比，从而为常

规临床应用的乳腺癌化疗方案的选择提供有价值

的参考依据。

1   方法与材料

1.1    检索策略

此次文献检索不受地域限制、出版物类型限制

以及语言限制，检索时间为 2024 年 11 月。主要利

用 PubMed、Embase、中国知网、万方数据库、Web of 

Science、Cochrane图书馆等电子数据库作为信息来

源。中文检索词包括“乳腺肿瘤”“乳腺癌”“多柔比

星脂质体”“表柔比星”“阿霉素脂质体”“表阿霉

素”，英文检索词包括“breast neoplasms”“breast can‐

cer”“breast carcinoma”“breast tumor”“liposomal 

doxorubicin/adriamycin”“epirubicin/ellence”。此外，

充分利用相关文章功能，以进一步拓宽搜索范围，

确保信息的全面性和准确性。除计算机检索外，还

进行了人工检索，仔细查阅所有检索到的研究论

文、综述文章以及会议摘要的参考文献列表，以期

发现更多可能遗漏的相关信息。在遇到多个报告

描述同一研究群体的情况时，优先选择最新或信息

最完整的报告，以确保数据的时效性和完整性。

1.2    纳入标准和排除标准

纳入标准：（1）研究类型为临床随机对照试验

（randomized clinical trial, RCT）或回顾性研究；（2）

研究对象为身体状况能够耐受化疗的乳腺癌患者；

（3）研究的主要干预措施分为实验组和对照组，实

验组和对照组分别采用以LD或E为基础的治疗方
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案；（4）原始数据完整。排除标准：（1）数据不正确

或不完整，无法进行有效数据提取；（2）重复发表的

文献；（3）样本基线数据的差异有意义，样本数据不

可比。

1.3    文献筛选、数据提取和质量评价

观察指标包括病理完全缓解率、心脏毒性副作

用（具体评估左心射血率和心电图异常率）、免疫毒

性副作用（如黏膜炎、感染和过敏反应）、血液毒性

副作用（包括贫血、血小板减少和中性粒细胞减少）

以及神经毒性副作用（如神经病变、呕吐）。检索到

的文献首先由两名研究员进行筛选，对于筛选结果

存在不一致的地方，由第3位研究员进行最终裁决。

以下信息由一位研究员摘录，并由另外两位研

究员检查，以确保信息的准确性和完整性。摘录的

信息包括作者姓名、出版年份、研究对象的年龄范

围、随访时间、样本量大小以及研究的纳入标准。

在摘录过程中，若两位研究员之间存在任何分歧，

均通过深入的讨论得到了妥善解决。

RCT 采用 Cochrane 偏倚风险工具[16]来评估其

方法学质，从而确保试验结果的可靠性和有效性。

回顾性研究则采用改良的纽卡斯尔—渥太华量表[17]

来评估其方法学质量。该量表涵盖了 3 个关键因

素：患者选择的合理性、研究组之间的可比性以及

结果评估的准确性和客观性。根据量表评分，将回

顾性研究评为 0～9分。为确保研究的质量和可信

度，将评分高于 6分的RCT和回顾性研究视为高质

量研究，并纳入分析。

1.4    统计学方法

采用 Revman 5.3版软件和 Stata 12.0软件来进

行分析，用比值比（OR）及其 95% 置信区间（95% 

CI）来呈现研究结果。计数资料以百分率（%）表示，

率的比较采用χ2检验，以P＜0.05为差异有统计学意

义。同时，采用 I²统计量来量化异质性程度。在数

据处理时，若各研究间存在显著的异质性，选择随

机效应模型来进行合并分析；若不存在显著异质

性，则采用固定效应模型[16]。随后进行亚组分析以

更深入地探讨两种抗肿瘤治疗方法之间的差异。

2   结   果

2.1    文献检索结果

共检索出 1 803篇相关引文，经初步筛选，根据

标题和摘要内容排除了 1 471篇不符要求的文章。

对余下的 332 篇引文进行了全文筛选，发现其中   

18篇为综述或评论性质，38篇为病例报告研究，还

有 265篇的干预措施与本研究不相关经过筛选，最

终纳入了21项研究。文献筛选过程见图1。

图1    文献筛选流程

2.2    文献基本情况

纳入文献包括 5项RCT和 16项回顾性研究，总

样本量为 3 597例。如表 1所示，纳入的研究中，文

献[1-5]为RCT，其余则为回顾性研究。多数研究均

报告了两种药物（LD和 E）在乳腺癌患者中的病理

完全缓解率。同时，也有多项研究关注了这两种药

物对乳腺癌患者的心脏毒性影响。此外，Schnee‐

weis等[18]的研究还探讨了药物对免疫系统和神经系

统的副作用，而Vici等[20]的研究则报道了药物对血

液系统的副作用。

所有纳入的研究均被评定为高质量。这些研

究几乎都具有明确的研究目的，纳入了连续的患者

群体，设置了对照组，采用了适当的终点指标，并进

行了充分的统计分析。关于纳入研究的细节和质

量评估见图2。

邓    浪，等 .以多柔比星脂质体和表柔比星为基础的乳腺癌患者治疗效果及副作用的
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第一作者/年份

Schneeweiss/2019[18]

Lotrionte/2013[19]

Vici/2011[20]

Chan/2004[21]

Marty/2001[22]

赵月/2015[23]

吕一骏/2018[24]

杨清默/2018[25]

张改琴/2017[26]

吴凡/2013[27]

应晓钢/2018[28]

Hung/2020[29]

周竹超/2021[30]

宋田利/2022[31]

薛梦圆/2022[32]

祝琴/2022[33]

王茜茜/2023[34]

彭显更/2024[35]

朱珠/2024[36]

苑黎明/2024[37]

Yang/2024[38]

研究类型

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

基于LD方
案样本量

P/M 475

LD 29

P/V 50

MC 80

MC 75

T/LD 18

LD/C 23

AC 86

LD/P/C 76

LD/C 32

LD/C 7

P/M 183

LD/C 175

LD/C 35

LD/M/C 73

LD/C 58

P/M/C 102

LD/C 40

LD/C 52

LD/C 35

LD/C 183

基于E方
案样本量

E/P/C 470

E 23

E/V 54

EC 80

EC 80

T/E 42

E/C 23

EC 60

E/P/C 76

E/C 32

E/C 39

E/P/C 183

E/P/C 193

E/C 39

E/P/C 106

E/C 58

E/P/C 96

E/P/C 40

E/C 52

E/P/C 40

E/C 183

联合用药/
单独用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

联合用药

匹配指标

1；8；7；9；3；2；5

1；5；3；6；7

1；2；4；5；6；8；7；9

7；4；5；1；2；6；8；

2；7

1；2；3；4；6；8

1；2；3；4；5；6；8

1；2；3；8

1；2；3；4；8

2；4；5；6；8

1；2；3；8

1；2；3；4；8

1；2；3；8

1；2；3；8；9

1；2；3；6；8

1；2；3；6；7；8

1；2；3；8；9

1；2；3；8

1；2；3；8；9

1；2；3；8

1；2；3；8

证据
等级

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

7

7.5

6

6.5

6.5

6

6.5

6

6.5

6.5

7

6.5

6

6.5

6

6

表1    纳入文献的基本特征

P/M：紫杉醇，非聚乙二醇LD；E/P/C：E、紫杉醇和环磷酰胺；EV：E/长春瑞滨；P/V：聚乙二醇脂质体多柔比星/长春瑞滨；

MC：多柔比星加环磷酰胺；EC：E加环磷酰胺；T：紫杉醇；C：环磷酰胺；匹配指标：1：年龄；2：病理诊断；3：肿瘤评估；4：生命周

期评估；5：细胞毒性药物史；6：内脏功能评估；7：随机性；8：病理分型；9：月经评估。

图2    RCT研究的偏倚风险

2.3    Meta分析结果

基于LD组与基于E组的meta分析比较结果见

表 2。病理完全缓解率、心脏毒性、血液毒性、免疫

毒性和神经毒性 5项结局指标的合并效应量差异均

具有统计学意义（P＜0.05）。异质性检验表明，血液

毒性、免疫毒性和神经毒性的异质性较高（I²分别为

84%、65% 和 81%，P＜0.05），而病理完全缓解率和

心脏毒性的异质性较低（I²分别为 32% 和 24%，P

＜0.05）。

2.3.1    病理完全缓解率    综合 18 项研究的数据，

对 3 090例患者的病理完全缓解情况进行了评估。

对比基于LD的治疗组和基于E的治疗组，发现两组

患者的病理完全缓解率具有显著差异（65.50% vs. 

61.62%；OR=1.31，95% CI：1.10～1.57，P＜0.05）。

根据研究类型（回顾性研究和 RCT）对病理完

全缓解率进行分组比较，结果显示，回顾性研究

（55.43% vs. 50.81%，OR=1.47，95% CI：1.16～1.85）

中的两组患者病理完全缓解率比较，差异具有统计

学意义（P＜0.05），RCT中（77.01% vs. 74.82%，OR=

1.11；95% CI：0.84～1.47）两组患者差异无统计学意

义（P＞0.05）（图3）。
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结局指标

疗效

心脏毒性

血液毒性

免疫毒性

神经毒性

基于LD
方案

1 519

1 366

1 148

1 440

1 372

基于E
方案

1 571

1 415

1 189

1 524

1 416

95% CI

1.31（1.10～1.57）

0.40（0.31～0.52）

2.52（2.04～3.13）

0.59（0.49～0.71）

0.44（0.37～0.51）

P

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

异质性检验

X2、df、I2、P

23.42、16、32%、0.10

19.79、15、24%、0.18

56.64、9、84%、＜0.05

42.90、15、65%、＜0.05

68.83、13、81%、＜0.05

表2    基于LD组与基于E组meta分析比较结果

图3    病理完全缓解率的森林图和meta分析
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2.3.2    心脏毒性    共分析 16项研究，涉及 2 781例 

患者，这些研究通过左心室射血分数和心电图异常

率对心脏毒性进行了评估。对比基于LD的治疗与

基于E的治疗，发现以LD为基础的治疗组的心脏毒

性事件发生率显著低于以 E 为基础的治疗组

（7.61% vs. 16.33%，OR=0.40，95% CI：0.31～0.52，   

P＜0.05）。回顾性研究的结果也证实了这一结果，

即基于LD的治疗组的心脏毒性事件发生率低于基

于 E 的治疗组（11.53% vs. 27.16%，OR=0.34，95% 

CI：0.25～0.45，P＜0.05）。然而，当仅对 RCT 研究

进行分析时，两个实验组之间的心脏毒性事件发生

率比较，差异并无统计学意义（3.02% vs. 2.71%，OR

=1.11，95%CI：0.57～2.18，P＞0.05）（图4）。

图4    心脏毒性反应率的森林图和meta分析
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2.3.3    免疫毒性    共分析 10 项研究报告，涉及      

2 337例患者，在观察期间以黏膜炎、感染和过敏反

应为标准，对免疫毒性不良反应进行评估。综合数

据显示，基于 LD的治疗组免疫毒性事件发生率高

于基于 E 的治疗组（39.98% vs. 25.15%，OR=2.52，

95% CI：2.04～3.13，P＜0.05）（图 5）。分析回顾性

研究（涉及 1 128例患者）和RCT研究（涉及 1 209例

患者）的汇总数据，发现两组间的免疫毒性事件发

生率比较，差异均具有统计学意义（P＜0.05）。在回

顾性研究中，两组的免疫毒性事件发生率分别为

24.68% 和 4.27%（OR=10.83，95% CI：6.57～17.84），

而在RCT研究中，两组的免疫毒性事件发生率分别

为 53.39% 和 45.36%（OR=1.50，95% CI：1.16～

1.93）（图5）。

2.3.4    血液毒性    16项研究以贫血、血小板减少症

和中性粒细胞减少症为评判标准，评估 2 964例患

者的血液毒性情况。在血液毒性方面，两组间差异

具有统计学意义（64.86% vs. 70.47%，OR=0.59，95% 

CI：0.49～0.71，P＜0.05）。回顾性研究结果同样证

实了总体研究的结论（55.21% vs. 63.91%，OR=0.50，

95% CI：0.39～0.63，P＜0.05），基于 LD的治疗组血

液毒性事件发生率低于基于E的治疗组，而在RCT

研究中，两组患者的血液毒性发生率分别为 78.18%

和 80.46%，差异无统计学意义（OR=0.81，95% CI：

0.60～1.11，P＞0.05）（图6）。

图5    免疫毒性反应率的森林图和meta分析

邓    浪，等 .以多柔比星脂质体和表柔比星为基础的乳腺癌患者治疗效果及副作用的

meta分析 ·· 283



广西医科大学学报           2025  Apr. 42（2）

2.3.5    神经毒性    对 16项研究进行了综合评估，这

些研究以神经病变和呕吐反应为观察指标评价     

2 964例患者的神经毒性不良反应。综合数据显示，

基于LD的治疗组的神经毒性事件发生率低于基于

E 的治疗组（64.86% vs. 70.47%，OR=0.59，95% CI：

0.49～0.71，P＜0.05）。然而，分析 1 755例回顾性研

究和 1 209例 RCT研究的汇总数据时，发现两组间

的神经毒性事件发生率差异并不一致。在回顾性

研究中，两组患者的神经毒性事件发生率分别为

55.21% 和 63.91% （OR=0.50，95% CI：0.39～0.63，  

P＜0.05），而在 RCT 研究中，两组患者的神经毒性

事件发生率分别为 78.18% 和 80.46%（OR=0.81，

95% CI：0.60～1.11，P＞0.05）（图7）。

图6    血液毒性反应率的森林图和meta分析
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3   讨   论

本研究采用meta分析对比了LD与E在乳腺癌

治疗中的疗效及副作用，综合了 5项RCT与 16项回

顾性研究，涉及 3 597例乳腺癌患者。结果显示，两

种药物联合使用未增加额外副作用。与基于E的方

案相比，基于LD方案在病理完全缓解率、心脏及血

液毒性事件发生率上表现更佳，但在免疫毒性和神

经毒性方面稍逊。综合考虑，LD 对多数乳腺癌患

者是更优选择。

在新治疗方案的应用中，患者的安全至关重

要。综合RCT的结果可以确认，无论是基于 LD还

是基于E的治疗方案，对于乳腺肿瘤患者而言都是

安全且有效的。虽然LD和E均属于治疗乳腺癌的

图7    神经毒性反应率的森林图和meta分析
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一线蒽环类药物，但结果显示基于 LD的治疗组在

病理完全缓解率上略占优，推测其部分原因是，LD

是多柔比星的优质替代物，而E则是多柔比星的同

素异形体，这一发现也得到了其他研究人员的广泛

支持[39]。

在评估心脏毒性方面，左心室射血分数和心电

图异常发生率均被证明是有效的评价手段[40]。总体

而言，基于 LD的治疗组在心脏毒性发生率上明显

低于基于E的治疗组。然而，在RCT研究的亚组分

析中，各组间的心脏毒性发生率并无显著差异。另

一项涉及 4 018 例患者的 RCT 也得出了类似的结

果，即与多柔比星相比，LD和E对乳腺癌患者的心

脏毒性更低。但随着药物在患者体内的蓄积量增

加，心脏毒性的发生率也会相应上升[41]。由于心脏

组织的低分布密度，LD 在预先形成阶段即表现出

较低的心脏毒性[42]。因此，建议在临床实践中，对于

有心脏病史的乳腺癌患者，应优先考虑使用 LD为

基础的治疗方案。

在评估免疫毒性方面，采用了口腔黏膜炎和其

他感染的发生率作为客观指标。研究结果显示，以

LD为基础的治疗方案所引发的免疫毒性总体水平

显著高于以E为基础的治疗方案。并且，在亚组分

析中，本课题组的研究结果也是一致的。这一结论

与 Moebus 等[43]的实验结果相一致。此外，研究表

明，使用LD会显著提高手足红斑的发生率，并可能

导致皮肤出现红斑、肿胀及疼痛等不适症状[44]。因

此，本组认为，对于伴有神经系统疾病负担的乳腺

癌患者而言，以E为基础的治疗方案或许是一个更

佳的选择。

在评估血液毒性方面，本组则采用了贫血和中

性粒细胞减少的发生率作为客观指标。研究结果

显示，以 LD为基础的治疗方案的血液毒性发生率

略低于以E为基础的治疗组。回顾性研究分析的结

果与整体水平保持一致，但RCT的结果没有显著性

差异。Von等[45]的研究结果表明，在选择LD和E作

为治疗乳腺癌的药物时，血液毒性疾病的负担并不

应成为主要的考虑因素。然而，临床实践中使用这

两种药物仍然会导致乳腺癌患者面临一定的血液

毒性风险。因此，在制定治疗方案时，医生需要综

合考虑患者的具体情况，以权衡疗效与副作用之间

的关系。

在评估神经毒性状态时，本组采用了神经病变

和呕吐发生率作为客观指标。研究结果显示，以

LD为基础的治疗方案在总体水平上展现出了明显

低于以E为基础的治疗方案的神经毒性。然而，在

RCT亚组分析中，本组并未观察到两组间存在显著

差异。Lu等[46]的研究也指出，在高剂量下，以LD为

基础的治疗与呕吐发生率的相关性较小，而以E为

基础的治疗则更可能导致高神经毒性事件的发生

率。LD 具有较长的半衰期，且不易被巨噬细胞和

单核细胞吞噬，这可能是导致其神经毒性相对较低

的原因之一[47]。因此，笔者建议，对于存在神经系统

疾病负担的乳腺癌患者，可以考虑使用以 LD为基

础的治疗方案。

本研究纳入的RCT数量有限，无法通过敏感性

分析得出明确结论。研究间异质性方面，病理完全

缓解率和心脏毒性结局异质性不显著，但免疫毒

性、血液毒性和神经毒性结局异质性显著，可能与

病理分类、疗程和结果测量方式不同有关。随机效

应模型虽能减少异质性影响，但无法完全消除。回

顾性研究可能增加偏倚风险，纳入研究数量少且临

床专业知识水平不同，可能影响疗效评估。未来系

统评价应分别评价适应证，采用更统一、准确的评

估指标。解读结果时，需考虑局限性。本研究采用

OR作为效应量指标，尽管OR在meta分析中广泛应

用，但其主要反映暴露与结局的关联强度，而非直

接的风险变化，且在事件发生率较高时可能高估效

应大小。在结果解读时已充分考虑这些局限性，并

通过亚组分析验证了结果的稳定性。此外，纳入文

献普遍存在 LD/E 与其他药物的联合使用情况，虽

然基础研究提示联合用药可能存在药代动力学相

互作用，这些相互作用可能混淆两种蒽环类药物本

身的疗效与毒性差异，但受限于原始研究设计，本

研究未能对这些联合用药的影响进行量化分析。

也因为仅比较 LD/E两种方案，不满足网络 meta分

析的条件，故而采用了传统 meta 分析聚焦疗效差

异。以上提示未来研究需要更严格控制的单独用

药比较数据。

综上，本meta分析的结果表明，采用基于LD的

治疗方案比基于E的治疗方案在乳腺癌患者的治疗

中展现了更好的临床疗效。并且，采用基于 LD的

治疗方案可能展现出更低的心脏毒性和血液毒性，

而基于E的治疗可能具有较低的免疫毒性和神经毒

性。基于上述分析，对于伴有心脏疾病和血液系统

疾病负担的乳腺癌患者，采用以 LD为基础的治疗

方案，而对于有免疫疾病负担和神经系统疾病负担

的乳腺癌患者应选择以E为基础的治疗。
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