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论著·临床研究

儿童鼻咽癌临床治疗研究

廖伟伟　唐锁勤　刘英　冯晨

（解放军总医院小儿内科，北京　１００８５３）

　　［摘　要］　目的　探讨ＡＲＡＲ０３３１方案对儿童鼻咽癌的治疗效果。方法　回顾性分析２００４年５月至２０１２年
５月收治的８例鼻咽癌患儿的临床资料。８例患儿中，男６例，女２例，发病年龄３～１３岁；ⅡＡ期、ⅣＡ期各１例，Ⅲ期
６例。１例（Ⅲ期）采用以 ＥＡＰ、ＢＥＰ和 ＥＡ为主的化疗联合放疗的方案，７例采用美国儿童肿瘤协作组（ＣＯＧ）
ＡＲＡＲ０３３１治疗方案。结果　采用以ＥＡＰ、ＢＥＰ和ＥＡ为主的化疗联合放疗治疗的这例患儿，化疗过程中出现多发
骨转移。ＡＲＡＲ０３３１方案治疗的７例患儿中，４例处于完全缓解，２例处于部分缓解。目前７例患儿均存活，生存率
为１００％，生存期为８～７５个月。ＡＲＡＲ０３３１治疗并发症主要包括放射性皮炎、口咽黏膜炎及胃肠道反应，未发现
远期并发症。结论　ＡＲＡＲ０３３１方案为有效、安全的治疗儿童鼻咽癌的方法，但需积累更多病例进一步证实。
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　　鼻咽癌是起源于上皮细胞的恶性肿瘤，我国儿
童鼻咽癌占所有儿童恶性肿瘤的１％ ～２％，发病率
低。呈地域性分布，在我国南方、东南亚、地中海盆

地等地较为常见，在日本、欧洲和北美等地罕见。其

在鼻咽顶后壁或鼻咽侧壁多发，常见的初发症状为

血性鼻涕、耳鸣、头痛、鼻塞和颈部淋巴结肿大［１］。

鼻咽癌的治疗目前国内无统一方案，有的采用单纯

放疗，５年生存率在５０％左右［２３］；有的采用综合治

疗，５年生存率 ６０％ ～７０％［４５］。我院自 ２００６年
２月后采用美国儿童肿瘤协作组（ＣＯＧ）ＡＲＡＲ０３３１方

案治疗鼻咽癌取得了较好疗效。现将２００４年５月至
２０１２年５月我院收治的８例鼻咽癌患儿的临床资
料进行回顾性分析，总结报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
２００４年５月至２０１２年５月我院收治的８例鼻

咽癌患儿，均经病理活检及免疫组织化学染色确诊。

８例患儿中，男６例，女２例，男女比例为３∶１；发病
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年龄３～１３岁。
参考美国癌症分期联合委员会（ＡＪＣＣ）第５版

的方案进行分期［６］，８例患儿中，ⅡＡ期、ⅣＡ期各１
例，Ⅲ期６例。起病时患儿血常规及生化检查均未

见明显异常，其中３例查 ＥＢＶ，均为阴性。患儿性
别、发病年龄、发病至确诊时间、首发症状、伴随症

状、病理分型、分期、治疗方法和放疗剂量及化疗方

案等临床资料见表１。

表１　８例鼻咽癌患儿的临床资料

序号性别
发病年

龄（岁）

发病至

确诊（月）
首发症状 伴随症状 病理分型 分期

治疗方法及

放疗剂量
化疗方案

１ 男 １３ ２ 右颈部淋巴结

肿大

鼻塞，右侧头

面部，右眼疼

痛

低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 ６５Ｇｙ（鼻咽部）＋化疗 ＋３０Ｇｙ
（右股骨转移灶）＋４０Ｇｙ／２０Ｆ
（肋骨转移灶）＋５０ＧＹ／２５Ｆ（肋
骨转移灶）

ＥＡＰ４次 ＋ＢＥＰ
２次＋ＥＡ３次

２ 男 １１ ３ 右颈部淋巴结

肿大

右眼眶疼痛 低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 ７２．６Ｇｙ／３３Ｆ（鼻咽部）＋诱导化
疗＋６６Ｇｙ／３３Ｆ（颅底）

顺铂＋５Ｆｕ１次

３ 男 ８ ３ 右侧头痛 右侧眼眶疼痛

及右侧面颊部

疼痛

非角化型未分

化癌（泡状核

癌）

ⅣＡ期 诱导化疗 ＋３８Ｇｙ（鼻咽、颅底及
上颈区）＋５０Ｇｙ（中下颈及双锁
骨上区）

顺铂＋５Ｆｕ３次

４ 女 ３ ６ 颈部淋巴结肿

大

无 低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 诱导化疗＋６０Ｇｙ／３０Ｆ（鼻咽部）
＋３次顺铂

顺铂＋５Ｆｕ３次

５ 女 １１ １ 视力下降 鼻塞、头痛、听

力下降

低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 诱导化疗＋６６Ｇｙ／３３Ｆ（鼻咽部）
＋３次顺铂

顺铂＋５Ｆｕ３次

６ 男 １１ １ 头痛 视力下降、右

耳痛、间断鼻

衄

低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 诱导化疗 ＋６５．４Ｇｙ／３５Ｆ（鼻咽
部）＋３次顺铂

顺铂＋５Ｆｕ３次

７ 男 １０ ３ 颈部淋巴结肿

大

无 低分化鳞状细

胞癌

Ⅲ期 诱导化疗＋６２Ｇｙ／３１Ｆ（鼻咽部）
＋３次顺铂

顺铂＋５Ｆｕ３次

８ 男 １２ １３ 右侧鼻堵、鼻

出血

涕血 低分化鳞状细

胞癌

ⅡＡ期 手术＋６６Ｇｙ／３０Ｆ（鼻咽部） 未化疗

　　注：ＥＡＰ（顺铂＋足叶乙甙＋吡柔比星）；ＢＥＰ（顺铂＋博莱霉素＋ＶＰ１６）；ＥＡ（异环磷酰胺＋阿霉素）

１．２　治疗方案
１．２．１　２００６年２月前治疗方案　　２００４年５月至
２００６年２月治疗１例１３岁Ⅲ期男孩（表１中序号
１病例），采用的是以 ＥＡＰ（顺铂 ＋足叶乙甙 ＋吡柔
比星）、ＢＥＰ（顺铂＋博莱霉素 ＋ＶＰ１６）和 ＥＡ（异环
磷酰胺＋阿霉素）为主的化疗联合放疗的方案。
１．２．２　２００６年２月后治疗方案　　２００６年２月后
采用美国ＣＯＧＡＲＡＲ０３３１方案，将患儿分成 Ａ、Ｂ２
组：Ａ组为Ｉ期和ＩＩＡ期患儿，采用单独的局部放疗
方案，本组病例中１例患儿属于Ａ组（表１中序号８
病例），发病年龄１２岁；Ｂ组为 ＩＩＢ～ＩＶ期患儿，采
用放、化疗结合的方案，本组病例中６例患儿属于Ｂ
组，其中男４例，女２例，发病年龄３～１１岁。

（１）Ａ组治疗方案：对Ａ组患儿采用单独的局部放
疗，每周第１～５天进行放疗，放疗前１５～３０ｍｉｎ给予
氨磷汀，剂量为每次２００ｍｇ／ｍ２，当剂量＞３００ｍｇ时分
两个不同部位注射。每天的放疗剂量为１．８Ｇｙ，放疗
总量为６６．６Ｇｙ／３７Ｆ，疗程约７～８周。

（２）Ｂ组治疗方案：采用放、化疗结合，先给予
３个疗程顺铂＋５Ｆｕ的诱导化疗，之后予以局部放

疗＋３疗程顺铂化疗。①诱导化疗：第一天采用顺
铂静脉注射，剂量为８０ｍｇ／ｍ２，注射时间在６ｈ以上，
且顺铂注射前后给予甘露醇静脉滴注；第１～４天给予
５Ｆｕ持续静滴，每日１０００ｍｇ／ｍ２，第１天于顺铂注射后
立刻进行。化疗同时给予大量水化碱化液。每个化

疗的疗程应为２１ｄ或者患儿的绝对中性粒细胞数
（ＡＮＣ）≥ ０．７５×１０９／Ｌ，同时血小板计数≥ ７５×
１０９／Ｌ，也可以开始下一疗程化疗。放疗总量根据肿
瘤对化疗的反应进行调整。②局部放疗 ＋３疗程单
独顺铂化疗：第一天顺铂１００ｍｇ／ｍ２静脉注射，注射
时间在６ｈ以上；顺铂前后给予甘露醇静脉滴注；放
疗的疗程为７～８周，每周第１～５天进行。放疗前
１５～３０ｍｉｎ给予氨磷汀，剂量为每次２００ｍｇ／ｍ２，当
剂量＞３００ｍｇ时分两个不同部位注射。放疗剂量为
每天１．８Ｇｙ，当患儿诱导化疗结束后处于部分缓解
（ＰＲ）或完全缓解（ＣＲ）时放疗总量为６１．２Ｇｙ／３４Ｆ，
当诱导化疗结束后患儿处于疾病稳定状态（ＳＤ）时放
疗总量为７０．２Ｇｙ／３９Ｆ。
１．３　治疗反应的评估标准

治疗反应的评估标准参考 ＲＥＣＩＳＴ１．１版［７］。
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鼻咽部位隐蔽且鼻咽癌是浸润性生长，故难以估计

瘤体大小，在 ＲＥＣＩＳＴ１．１版中可被认为是非靶病
灶。疗效的评价可分为：（１）ＣＲ：所有非靶病灶消失
且肿瘤标记物的水平正常化。所有淋巴结在大小上

必须是非病理性的（即短轴值小于１０ｍｍ）。（２）介
于ＣＲ和疾病进展之间（ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ）：有一个
或多个非靶病灶持续存在，和／或 肿瘤标志物维持
在正常水平以上。（３）疾病进展（ＰＤ）：存在非靶病
灶的明确恶化（出现一个或多个新病灶也被认为是

疾病进展）。

２　结果

２．１　治疗效果
根据实体瘤疗效评估标准，８例患儿中，２例处

于ＰＤ，２例处于 ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ，４例 ＣＲ。２００６年
２月前收治的１例，化疗过程中出现多发骨转移，经
反复化疗和放疗３年８个月后失访。２００６年２月
后收治的７例患儿中，２例复发，１例为放疗后复
发，复发后再次化疗＋放疗，治疗后达 ＣＲ，１例为治
疗７个月时复发，虽经多次化疗 ＋放疗，仍不断进
展；４例（包括复发的１例）治疗后处于 ＣＲ；２例处
于ＰＲ。目前７例患者均存活，生存率为１００％，生
存期为８～７５个月，继续随访中。见表２。
２．２　治疗相关副反应

２００６年２月前的治疗方案化疗并发症以胃肠
道反应及骨髓抑制为主。ＡＲＡＲ０３３１方案的放疗并
发症主要为放射性皮炎、口咽黏膜炎，其中６例接受
化疗，并发症主要为胃肠道反应。见表２。

表２　８例鼻咽癌患儿的疗效评估及预后

序号 治疗后的残灶 新病灶 总体评估 生存期 预后 化疗并发症 放疗并发症

１ ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ 有 ＰＤ ３年８个月后失访 化疗过程中多发骨

转移

口腔溃疡、恶心、

纳差、骨髓抑制
　　　无

２ ＣＲ 无 ＣＲ ３年２个月 复发后治疗达完全

缓解

胃肠道反应 放射性皮炎、口

咽黏膜炎

３ ＣＲ 无 ＣＲ ６年３个月 治疗结束随访中 　　　无 　　　无

４ ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ 无 ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ ７个月 最后一次复查病灶

减小

　　　无 　　　无

５ ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ 无 ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ ４年２个月 最后一次复查未复

发

胃肠道反应 　　　无

６ ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ 有 ＰＤ １年６个月 治疗７个月后多发
骨转移，目前继续

治疗中

　　　无 放射性皮炎、口

咽黏膜炎

７ ＣＲ 无 ＣＲ １年１个月 治疗结束随访中 　　　无 　无
８ ＣＲ 无 ＣＲ ８个月 治疗结束随访中 　　　－ 放射性皮炎、口

咽黏膜炎

　　ＣＲ：完全缓解；ＰＤ：疾病进展；ＮｏｎＣＲ／ｎｏｎＰＤ：介于完全缓解和疾病进展之间。

３　讨论

鼻咽癌的发病与基因及环境因素有关，包括特

异的ＨＬＡ亚型，染色体 ３ｐ、９ｐ、１１ｑ、１３ｑａｎｄ１４ｑ的
缺失、ｐ５３和ＲＢ２／ｐ１３０基因的突变、ＥＢ病毒感染和
接触致癌物［８］。本组病例中男女比例为３∶１，男性
发病较女性常见，与国内男女发病比例大致相

同［２５］；病理分型主要以低分化鳞状细胞癌为主，与

国内的研究基本一致［４］。

该病早期不易发现，就诊时多属于晚期，本组病

例中ＩＩＢ～ＩＶ期的占了８８％（７／８），多有颈部淋巴
结转移，故首发症状中颈部淋巴结肿大较常见，可通

过淋巴结活检诊断鼻咽癌。此外，首发症状还包括

牙关紧闭症、疼痛、中耳炎、听力损失、颅神经麻痹，

原发肿瘤的进一步增大可致鼻塞、鼻出血，远处转移

可出现骨痛、器官功能障碍等［８］。

目前我国鼻咽癌的治疗仍无统一的方案，各地医

院仍在积极探索，目前认为综合治疗可以有效改善儿

童鼻咽癌的预后，尤其对于分期晚的患者［２５］。国际

上认为以顺铂为基本的化疗结合大剂量的放疗可以

有效提高鼻咽癌患者的预后，有研究显示顺铂＋放疗
剂量≥５０Ｇｙ组的预后比单纯放疗剂量≥５０Ｇｙ组、
放疗剂量＜５０Ｇｙ组的预后好［９］。我院２００６年２月
开始采用美国儿童肿瘤学会（ＣＯＧ）ＡＲＡＲ０３３１方案
治疗鼻咽癌，使用该方案共治疗７例患儿，目前无病
·５７２·
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例死亡，４例处于 ＣＲ中，２例处于 ＰＲ中；随访超过
３年的有３例，超过５年的有１例，均处于ＣＲ中。治
疗效果较国内文献报道的好。有文献报道采用成人

鼻咽癌治疗方案进行治疗１３例儿童鼻咽癌，其中有
１２例采用以顺铂＋５Ｆｕ为主的化疗联合放疗，５年
无病生存率为 ７７％，５年总生存率为 ８４％［１０］。而

ＡＲＡＲ０３３１方案也是以顺铂＋５Ｆｕ为主的化疗联合
放疗，化疗药和放疗的剂量更加符合儿童的生长特

性。此外，Ｂｕｅｈｒｌｅｎ等［１１］的研究显示使用化疗 ＋放
疗＋β干扰素综合治疗的方案取得了很好的疗效。
Ｌｏｕｉｓ等［１２］的研究显示使用ＥＢＶＣＴＬ治疗ＥＢ病毒
阳性的复发或难治性的鼻咽癌有较好的长期临床效

果，在无远处转移的鼻咽癌中更为显著。以顺铂为

基础的化疗＋放疗治疗后复发的病人还可以使用吉
西他滨联合长春瑞滨继续治疗，可以取得３７．７％的
应答率［１３］。

本研究中，患儿化疗的毒副作用主要表现在胃

肠道反应及骨髓抑制等，经对症处理后可有效缓解；

放疗的毒副作用可见放射性皮炎，经治疗后可恢复，

未见远期的毒副作用。国外文献显示放疗的远期毒

副作用有牙关紧闭、慢性或反复性的鼻窦炎、中耳

炎、肺纤维化、一些内分泌疾病如生长激素缺乏、促

性腺激素缺乏症等，这些远期的毒副作用及继发性

肿瘤影响患者的生活质量［９］。

综上所述，鼻咽癌在儿童发病率低，易转移，就

诊时多属于晚期，放化疗可有效改善预后，总体治疗

效果较好，因此对于此类病例应积极治疗。ＣＯＧ
ＡＲＡＲ０３３１方案治疗儿童鼻咽癌疗效较好，无严重
并发症，但仍需积累更多病例进一步研究。
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