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致Cyclin D1相关联激酶的激活，Cyclin D1高表达，

肿瘤细胞表现出持续的增生和浸润。p16与哪些因

素有关，尚待进一步探索。

[ 参 考 文 献 】

[1】Fu M．Wang C。Li P，拼“．Minirew：Cyclin DI：normal and

abnormal[J]．Endocr／no／ogy，2004，145(12)：5 439—5 447．

[2]lmanishi Y，Hosokawa Y．Yoshimoto K。露d．Primary

hyperparathyroidism caused by parathyroid-targeted overexpression

of eyclin DI in transgenic mice[J]．J Clin Invest，2001，107(9)：

l 093—1 102．

[3]Neumeister P。Pixley FJ，Xiong Y，et a1．Cyclin dl governs adhesion

andmotility of macrophnges[J]．Mol Biol Cell，2003，14(5)：

2 005—2 015．

[4] Schauer IE．Siriwardana S，Langan TA，订a／．Cyclin DI

overexpression V8．retinoblastoma inactivation：implications for

growth control evasion in non-small cell and small cell lung cancer

[J]．ProcNatlAcadSei USA，1994．91(16)：7 827—7 831．

[5]Mesri M，Wall NR，Li J，et a1．Cancer gene therapy using asurvivin

mutant adenovims[J]．J Clin Invest，2001，108(7)：981—990．

[文章编号]1000-2200(2008)06-0756-03

[6]Bearzalto A，Conte D，Frattini M．d a／．P16讯斟‘hypermethyhtion

detected by fluorescent methylation—speeitlc PCR in plasmas from

non一8m且Il cell lung cancer[J]．Clin Cancer Res，2002，8(12)：

3 782—3 787．

[7 3 Belinsky SA，Klinge DM，I．,iechty KC，矗a／．Plutonium targets the

p16 gene for inactivation by promoter hypermethylation in human

lung adenocareinoma[J]．Carcinogenesis，2004，25(6)：1 063一

l 067．

[8]Jin M，Inoue s，Memura T，et甜．Cyelin D1，p16 and retinoblastoma

gene product expression ns a predictor for prognosis in noll-s删
ceB lung cancer at stages I and I[4[J]．血唧Cancer，2001，34

(2)：207—218．

[9]Palmqvist R，Rutegsrd JN，Bozoky B，et a／．Human colorectal

cancers with an intact p16／cyelin Dl／pRb pathway have up-

regulated p16 expression and decreased proliferation in small

invasive tumor clusters[J】．Am J Pathol，2000，157(6)：1 947一

l 953．

晚期鼻咽癌同步放化疗与单纯放疗疗效比较

张亚军，段诗苗，徐全敬，江浩，沈学明

·临床医学·

[摘要]目的：探讨晚期鼻咽癌同步放化疗疗效和毒性反应。方法：回顾性分析163例经病理证实的鼻咽癌患者，其中单纯放

疗组85例，同步放化疗组78例。两组均采用加速器6 MV x线常规分割放疗，每周5次，每次2 Gy，先面颈联合野加下颈切线

野放疗至36—38 Gy，随后改为耳前野加全颈切线野或小面颈联合野加下颈切线野，鼻咽部总剂量为68—70 Gy／7周，颈部根

治量为60一68Gy，预防量为50—55 Gy。同步放化疔组于放疗第l周及第5周配合化疗，化疗方案为甲酰四氢叶酸钙200 me,／

m2，dl-5，氟脲嘧啶500 me／m2，dl-5，顺铂20 me,／m2，dl-3。结果：同步放化疗组和单纯放疗组完全缓解率分别为87．2％和

65．9％，3年生存率、3年无瘤生存率单纯放疗组和同步放化疗组分别为62．4％、50．6％与78．2％、69．2％，5年生存率、5年无

瘤生存率单纯放疗和同步放化疗组分别为43．5％、32．9％与67．9％、51．3％，单纯放疗组和同步放化疗组5年内局部复发和5

年内远处转移率分别为48．2％、30．6％与32．1％、16．7％，差异均有统计学意义(P<0．05一P<O．01)。同步放化疗组黏膜反

应、胃肠道反应及白细胞减少均高于单纯放疗组(P<0．05)。结论：晚期鼻咽癌同步放化疗可以提高近期局部控制率、无瘤生

存率及总生存率，降低转移率。
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放疗一直是鼻咽癌主要治疗手段，早期患者治

疗的疗效较好，5年总生存率高达80％以上。但是

由于鼻咽癌的临床与生物行为特点导致其不易被早

期发现，患者就诊时多数已经是中晚期，这类患者单

纯放疗疗效不理想，5年总生存率仅为25％～50％，

治疗失败的主要原因为局部、区域复发或远处转移。

为提高晚期鼻咽癌局部控制率和总生存率，我科采

用同步放化疗治疗方法，取得较好效果，现作报道。
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1资料与方法

1．1一般资料取自1998年7月～2002年7月，

我科收治的鼻咽癌163例，均符合以下条件：(1)病

理检验确诊的鼻咽癌初治患者；(2)年龄<70岁；

(3)治疗结束前未发现远处转移；(4)Kamofsky评分

I>70分；(5)临床Ⅲ、1Va期(按1992年福州分期)；

(6)治疗前有血常规、生化常规、鼻咽纤维镜检查，

鼻咽部CT或MRI检查、胸部x线片、腹部B超、心

电图检查及全身骨骼ECT扫描；(7)无明显心、肝、

肾功能异常。单纯放疗组85例，同步放化疗组78

 



例。两组临床资料比较差异均无统计学意义(P>

0．05)(见表1)。

表1两组患者临床资料比较(n)

△不f僵

1．2 治疗方法两组均采用加速器6 MV X线常

规分割放疗，每周5次，每次2 Gy，先面颈联合野加

下颈切线野放疗至36—38 Gy，随后改为耳前野加

全颈切线野或小面颈联合野加下颈切线野，鼻咽部

总剂量为68—70 Gy／7周，颈部根治量为60—68

Gy，预防量为50～55 Gy，同步放化疗组放疗第1周

及第5周配合化疗，化疗方案为甲酰四氢叶酸钙

200 mg／m2，dl-5，氟脲嘧啶500 mg／m2，dl-5，顺铂

20 mg／m2，dl-3。

1．3观察指标两组在放疗3个月观察近期疗效，

按WHO标准评价，疗效评价为完全缓解(CR)、部

分缓解(PR)、稳定(SD)、进展(PD)。生存期从治

疗开始至死亡或末次随访。放疗副反应按照美国肿

瘤放疗协作组(RTOG)标准评定。

1．4随访治疗结束后2年内每3个月复查1次，

2年后则间隔6个月复查1次，3年后则每1年复查

1次。随访时间5年，末次随访时间为2007年7月

30日，12例失访，随访率92．7％，其中单纯放疔组7

例，同步放化疗组5例。失访病例以死亡计算，死亡

日期为末次随访日期。

1．5统计学方法采用z2检验和秩和检验。

2结果

2．1 近期疗效 治疗结束后3个月局部肿瘤(原

发灶和颈部淋巴结)CR率、PR率单纯放疗组分别

为65．9％(56／85)、34．1％(29／85)，同步放化疗组
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为87．2％(68／78)、12．8％(10／78)，两组CR率差

异有统计学意义(，=10．14，P<0．005)。

2．2生存率 3年生存率、3年无瘤生存率单纯放

疗组和同步放化疗组分别为62．4％、50．6％与

78．2％、69．2％，5年生存率、5年无瘤生存率单纯放

疗和同步放化疗分别为43．5％、32．9％与67．9％、

51．3％，两组差异均有统计学意义(P<0．05一P<

0．01)(见表2)。

表2两组3年和5年生存和无瘤生存比较(／／,)

2．3局部复发及远处转移情况单纯放疗组和同

步放化疗组5年内局部复发率和5年内远处转移率

分别为48．2％、30．6％(26／85)与32．1％、16．7％。

两组差异均有统计学意义(P≤0．05)(见表3)。

表3两组5年内局部复发和5年内远处转移比较(nl

2．4毒副反应比较 两组毒副反应比较差异均有

统计学意义(P<0．01)(见表4)。

3讨论

中国是世界上鼻咽癌的高发区，而南方五省又

是我国的高发区。在初诊的患者中局部晚期和区域

晚期病例占75％左右，单纯放疗的5年生存率一直

徘徊在25％一50％。局部区域复发和远处转移是

其治疗失败的主要原因。放射治疗是一种局部治疗

手段，对远处可能存在的亚l临床转移灶无能为力，故

要改善晚期鼻咽癌的预后，仅依靠单纯放疗是不够

的，放化疗联合治疗晚期鼻咽癌成为近年来研究的

热点之一。
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表4两组患者毒副反应比较(n)

迄今为止尚无临床随机研究结果可以肯定诱

导化疗和辅助化疗可提高患者总生存率。国际鼻咽

癌研究小组⋯组织的一多中心研究试验，人组的有

339例晚期鼻咽癌患者，随机分为2组，诱导化疗3

周期(BEC方案)后加放射治疗，结果显示局部控制

率和无瘤生存率诱导化疗组高于单纯放疗组，但3

年、5年生存率都无显著提高。亚太临床肿瘤学

会旧1组织的一多中心前瞻性研究表明，诱导化疗后

加放射治疗和单纯放疗比较未提高总生存率。

Kwong等旧1对局部晚期鼻咽癌于放疗后行6次辅助

化疗，结果显示未能提高3年生存率，Rossir等H1随

机比较116例单用放疗和1 13例放疗后辅助化疗6

个周期(VCA方案)，结果显示生存率无明显提高。

高云生等"o对局部晚期鼻咽癌，放疗前接受l一3个

疗程诱导化疗，放疗后接受2—4疗程辅助化疗，方

案为PCF，结果未提高总生存率。

目前认为氟脲嘧啶和顺铂是对鼻咽癌化疗有效

的药物，而且也证实它们对放疗有增效或协同作用，

故近年来以氟脲嘧啶和顺铂为方案的鼻咽癌放化疗

同步成为热点。un等帕1报道63例晚期鼻咽癌同

步放化疗(FP方案)总反应率100％，完全反应率

90．5％，3年总生存率和无瘤生存率都有提高。

Bijesh等"1在晚期鼻咽癌同步放化疗荟萃分析研究

中得出同步放化疗2年、3年、5年生存率显著优于

单纯放疗组，获益率分别为9％、10％和13％，同步

放化疗5年局部复发率和远处转移率低于单纯放

疗，其有显著意义。另外，也有学者的临床研究结果

是否定的，如潘建基等¨o研究发现同步放化疗未能

提高生存率和局控率，可能由于其分组包括早期病

例，而早期病例不能从同步放化疗中获益。本组结

果显示同步放化疗组完全缓解率(87．2％)优于放

疗组(65．9％)，3年、5年生存率和3年、5年无瘤生

存率均优于放疗组，也降低了5年远处转移率和5

年局部复发率。

鼻咽癌放射治疗和化疗均不同程度地带来毒副

反应和并发症，主要化疗相关性反应为骨髓抑制和

胃肠道反应，主要放疗相关性反应为黏膜急性炎症。

本文同步放化疗中重度黏膜反应、胃肠道反应及白

细胞减少均高于单纯放疗组。临床通过对症支持治

疗基本都能耐受，同步组中无一例中断放疗。放化

疗同步治疗是否还增加远期损伤还有待进一步的研

究。
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