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摘要 将局部晚期鼻咽癌患者分为动脉灌注化疗联合放疗

( IAC) 组和静脉诱导化疗联合放疗( IVC) 组。治疗后 4 周，
IAC组与 IVC组的完全缓解( CＲ) 率分别为 94. 0%、70. 0%，

差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) ; 治疗后 12 周，IAC 组与 IVC

组的 CＲ率分别为 98. 0%、72. 0%，差异有统计学意义( P ＜
0. 05) 。两组治疗有效率均为 100%，均未发现远处转移病
例。两组之间 3、4 级急性毒副反应发生率比较，差异无统计
学意义( P ＞ 0. 05) 。因此动脉灌注诱导化疗联合后期同步
放化疗疗效可靠、安全。
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鼻咽癌( nasopharyngeal carcinoma，NPC ) 对放
化疗敏感，其治疗失败的主要原因为局部复发及远

处转移［1］。动脉灌注诱导化疗已经成为头颈部肿
瘤治疗的重要手段［2］。传统的动脉灌注化疗技术
停留在“即插即用”的水平，必须一次性、短时间内
将化疗药物灌注完毕，很难做到与放疗同期进行。
该研究采用动脉灌注放化疗治疗局部晚期鼻咽癌，

观察其近期疗效及安全性。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 本研究纳入 2009 年 1 月 ～ 2013
年 6 月入住福建医科大学附属第二医院和重庆医科
大学附属第一医院首次治疗局部晚期［T3T4 和
( 或) N2N3］鼻咽癌患者 100 例，年龄 35 ～ 75 ( 55. 25
± 6. 79 ) 岁。患者纳入标准: ① 体力状况评分
( KPS) ≥80 分，可以接受动脉灌注化疗; ② 心、肝、
肾等重要脏器功能无异常;③ 病理类型为鳞癌。排
除标准:① 非鳞癌的其它病理类型; ② 治疗前已经
出现远处转移者;③ 未完成整个研究的患者。随机

将患者分为 2 组，每组各 50 例，动脉灌注诱导化疗
联合放疗组( intra-arterial neoadjuvant chemotherapy
followed by concurrent chemo-radiotherapy，IAC) 和经
静脉诱导化疗联合放疗组( intravenous neoadjuvant
chemotherapy combined with radiotherapy，IVC ) ，两
组一般临床资料差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ，具
有可比性，见表 1。所有入选患者均签署知情同意
书，本研究经福建医科大学附属第二医院伦理委员

会批准。

表 1 两组基本资料的比较( n，珋x ± s)

项目 IAC组( n =50) IVC组( n =50) t /χ2值 P值
性别( 男 /女) 31 /19 30 /20 0． 042 0． 838
年龄( 岁) 54． 21 ± 6． 32 56． 54 ± 7． 65 1． 660 0． 100
TNM分期( Ⅲ /Ⅳa) 31 /19 28 /22 0． 372 0． 542
放疗总剂量( Gy) 70． 00 ± 3． 74 70． 00 ± 2． 74 0． 000 1． 000
放疗时间( d) 51． 15 ± 6． 21 51． 45 ± 4． 55 0． 000 1． 000

1． 2 治疗方法
1． 2． 1 IAC组治疗方案 采用动脉灌注诱导化疗
联合同步放化疗。通过经皮左锁骨下动脉 Seldinger
法穿刺插管，导入并留置动脉导管在上颌动脉或鼻

咽部供血动脉，埋置药盒于左锁骨下。联合使用多
西他赛 60 ～ 75 mg /m2，第 1 天，以及顺铂 75 mg /m2，

第 1 天，21 d为 1 个周期，给药方式是动脉灌注，共
进行 2 个周期的诱导化疗。化疗间歇期后开始放
疗，每次分割量 2 Gy，每天 1 次，每周放疗 5 d，鼻咽
参考点放疗总剂量为 66 ～ 74 Gy，中位放疗时间 51
d( 46 ～ 59 d) ，并于放疗第 5 周即 40 Gy /20 次 /28 d
之后开始予以动脉灌注每周 1 次顺铂 40 mg /m2 的

同步放化疗，持续到放疗结束。
1． 2． 2 IVC组治疗方案 主要是经静脉诱导化疗
联合同步放化疗。化疗采用经静脉给药方式，化疗
方案及放疗均与 IAC组一致。
1． 3 疗效评价及评价标准 于治疗结束后 4 周及
12 周分别评价，评价标准参照实体瘤客观疗效评价
新标准( ＲECIST 标准) ，具体为: 肿瘤病灶完全消失
为完全缓解( complete remission，CＲ) ; 肿瘤病灶最大
径缩小 30%以上为部分缓解 ( part remission，PＲ) ;
肿瘤病灶最大径增加 30%以上或出现新病灶为肿
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瘤进展( progressive disease，PD) ; 肿瘤病灶改变介
于 PＲ与 PD之间为病情稳定( stable disease，SD) 。
1． 4 不良反应观察及评价标准 观察对比治疗期
间直至全程治疗后 12 周 IAC 及 IVC 组不良毒副反
应的发生情况。按美国 NCI毒性标准( Version 2． 0)
分级方案进行评价。
1． 5 统计学处理 采用 SPSS 17． 0 统计软件进行分
析，计量资料均以珋x ± s表示。计数资料用 χ2 检验。

2 结果

2． 1 近期疗效 所有病例均完成全程治疗。治疗
后 4 周及 12 周，IAC组的 CＲ率均优于 IVC组，治疗
后 4 周，IAC 组与 IVC 组的 CＲ 率分别为 94. 0%
( 47 /50) 、70. 0% ( 35 /50) ( χ2 = 11. 327，P = 0. 001) ;
治疗后 12 周，IAC 组与 IVC 组的 CＲ 率分别为
98. 0% ( 49 /50 ) 、72. 0% ( 36 /50 ) ( χ2 = 13. 255，P =
0. 000) 。两组治疗结束后 4 周及 12 周的有效率均
为 100%，均未发现远处转移病例。
2． 2 急性毒副反应 IAC 组于灌注化疗期间 3 例
( 6. 0% ) 出现口腔异物感，可以忍受，休息 3 ～ 5 h 后
自行缓解，未发生其它与插管相关的并发症。急性
毒副反应普遍较轻，大部分患者表现为 1、2 级。分
析比较两组的 3、4 级严重急性毒副反应，IAC 组及
IVC组分别为 32. 0%、34. 0%，差异无统计学意义
( χ2 = 0. 396，P = 0. 529) ，见表 2。

表 2 3、4 级急性毒副反应比较［n( %) ］

项目 IAC组 IVC组
骨髓抑制

白细胞计数 6( 12． 0) 7( 14． 0)
中性粒细胞计数 5( 10． 0) 6( 12． 0)
血小板计数 2( 4． 0) 2( 4． 0)
血红蛋白水平 3( 6． 0) 2( 4． 0)
口腔、口咽黏膜炎 16( 32． 0) 17( 34． 0)
皮肤反应 8( 16． 0) 9( 18． 0)
吞咽疼痛 6( 12． 0) 7( 14． 0)
恶心呕吐 0( 0． 0) 0( 0． 0)
腹泻 0( 0． 0) 0( 0． 0)
肝功能损害 1( 2． 0) 1( 2． 0)
肾功能损害 0( 0． 0) 0( 0． 0)
体重下降( ≥10) 2( 4． 0) 1( 2． 0)

3 讨论

局部晚期鼻咽癌容易出现远处转移，复发率高，

因此如何提高其治疗效果一直是困扰医学界的难题

之一［3］。目前国际上公认的治疗局部晚期鼻咽癌
的策略是同期放化疗［4］。同期放化疗与诱导化疗
联合放疗相比，可更有效地改善局部晚期鼻咽癌患

者的局部控制率，提高患者生存率［5］。但传统的经
静脉给药模式的局部复发率及远处转移率仍然居高

不下。
本研究对局部晚期鼻咽癌患者采用动脉灌注诱

导化疗联合同步放化疗的治疗方案。由于动脉灌注
部位为鼻咽供血动脉 －上颌动脉或咽升动脉，使得
化疗药物主要集中在鼻咽部肿瘤组织周围，大大增

加靶器官的化疗效果，而全身其它部位的化疗药物

浓度较低，从而可以更好地保护心、肝、肾等重要脏
器及骨髓的功能，可望降低急性毒副反应。而传统
的经静脉诱导化疗给药方式不能使化疗药物充分作

用于鼻咽肿瘤部位，导致靶器官药物浓度较低［6］。
本研究结果显示，经动脉灌注化疗组化疗后鼻咽肿

瘤的 CＲ率均优于 IVC 组。另一方面，在治疗时和
治疗结束后的不良反应观察结果提示两种治疗方案

的急性不良反应相仿，可见，动脉灌注放化疗治疗局

部晚期鼻咽癌安全可行。
本研究比较分析不同给药化疗模式联合同期放

化疗治疗局部晚期鼻咽癌，结果显示经动脉灌注化

疗联合放疗可提高局部晚期的近期疗效，未增加急

性毒副反应，但其远期疗效如何仍有待于进一步观

察，本研究为局部晚期鼻咽癌提供一种新的治疗方

案和理论依据，值得临床推广应用。
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Early clinical effect of intra-arterial induction chemotherapy on
Locally advanced nasopharyngeal carcinoma
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Abstract LANC was randomly divided into IAC，intra-arterial neoadjuvant chemotherapy followed by concurrent
chemo-radiotherapy and IVC，intravenous neoadjuvant chemotherapy combined with radiotherapy． After 4 weeks，
the complete remission rate ( CＲ) in group IAC and IVC was 94. 0% vs 70. 0%，with statistical significance ( P ＜
0. 05) ，and at 12 weeks，98. 0% vs 72. 0%，with statistical significance ( P ＜ 0. 05) ． The effective rate of the two
groups was both 100%，and there was no distant metastasis． 3，4 grade of acute toxicity incidence in Group IAC
and Group IVC was 32. 0% and 34. 0%，respectively，without statistical significance ( P ＞ 0. 05 ) ． Intra-arterial
induction chemotherapy followed by concurrent chemo-radiotherapy has obvious effect on LANC and perform safely．
Key words intra-arterial chemotherapy; radio-chemotherapy; locally advanced nasopharyngeal carcinoma; early
clinical effect

人源性肝癌异种移植动物模型的建立及 CD90、ALDH1表达鉴定
博庆丽1，阮 亮1，胡安拉1，李 李1，杨 懿2，赵奇红1

摘要 从新鲜的人肝癌标本上切除肿瘤组织，移植于裸鼠皮

下，建立原代移植瘤并连续传代 3 次，观察移植瘤的成瘤潜
伏期、成瘤率、肿瘤体积、肿瘤的侵袭和转移情况。通过 HE

染色，与临床标本进行组织病理学比较，利用免疫组化方法

比较肿瘤干细胞标志物 CD90 和乙醛脱氢酶 1 ( ALDH1 ) 在
临床和动物模型组织中的表达变化。结果显示动物模型肿
瘤组织和临床肿瘤组织结构类似; CD90、ALDH1 表达一致。

建立人源性肝癌移植动物模型，其组织结构稳定，某些特定

蛋白表达一致，可成为肝癌基础研究的重要工具。

关键词 肝癌; 人源性组织异种移植; 动物模型
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目前，手术切除及肝脏移植是肝癌治疗的首要

选择，然而肝癌发病隐匿，进展迅速，大多数患者确

诊时已失去手术最佳时机，病死率居高不下。因此，
有必要建立与人类临床肝癌特征相似的人源性肿瘤

动物模型，以加快抗肝癌药物的研发和治疗方案的

制定，促进肝癌的转化医学研究。该研究利用裸鼠
作为人原发性肝癌组织异种移植的宿主，建立多例

能传代和复苏的并能保持肝癌临床组织特征的实验

动物模型，即人源性肿瘤组织异种移植模型( patient
derived tumor xenograft model，PDX模型) ，并对这些
模型的组织结构，某些特定蛋白表达进行评价。

1 材料与方法

1． 1 实验动物 BALB /c雌性裸鼠 225 只，SPF级，
4 ～ 6 周龄，( 20 ± 2) g，购自北京维通利华实验动
物技术有限公司，饲养于 SPF级动物房( 25 ± 2) ℃，
40% ～70%湿度，12 h ∶ 12 h 昼夜交替，自由饮食。
开始实验前小鼠适应性饲养 3 d 以上。由于临床标
本运达时间不一，购买小鼠需要有周龄梯度。接种
开始于 6 周龄小鼠。
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