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周兴芹，赵洪瑜，宋瑶，陈文娟，沈超艳，季斌
Therapeutic Effect of Elemene Combined with Chemoradiotherapy and Its Influence on 
Immune Function in Nasopharyngeal Carcinoma Patients 
ZHOU Xingqin, ZHAO Hongyu, SONG Yao, CHEN Wenjuan, SHEN Chaoyan,  JI Bin 
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Abstract: Objective  To observe  the  therapeutic effect of elemene emulsion  injection combined with 
chemoradiotherapy and its effect on immune function in nasopharyngeal carcinoma (NPC) patients. Methods  
Random number method was used to divide the patients into control group (IMRT+fluorouracil+cisplatin) 
and observation group (IMRT+fluorouracil+cisplatin+elemene injection 500 mg/d). We evaluated the short-
term efficacy, the changes of T lymphocyte subsets in peripheral blood and adverse reactions. Results  All 
patients successfully completed the treatment. There was statistically significant difference between control 
group and observation group in the total effective rate (71.74% vs. 82.61%, P<0.05), CD8+ level in peripheral 
blood lymphocyte subsets (31.35±2.39 vs. 34.37±1.97, P<0.05), the ratio of CD4+/CD8+ (1.37±0.03 vs. 0.98
±0.18, P<0.05), and the quality of life (57.2±7.4 vs. 60.3±5.3, P<0.05). Compared with control group, the 
observation group had lower hematological toxicity and grade Ⅲ-Ⅳ skin reactions, and the incidence of grade 
Ⅲ-Ⅳ gastrointestinal reactions (nausea, vomiting) was significantly lower (P<0.05). Conclusion  Elemene 
combined with chemoradiotherapy could improve the quality of life of nasopharyngeal carcinoma patients, 
reduce the incidence of adverse reactions and obtain a better prognosis.
Key words: Elemene injection; Chemoradiotherapy; Nasopharyngeal carcinoma; Immune function
摘  要：目的  探讨榄香烯同步放化疗治疗鼻咽癌疗效及对患者免疫功能的影响。方法  采用随机数

字法将92例鼻咽癌患者分为对照组（调强放疗+氟尿嘧啶+顺铂）和观察组（调强放疗+氟尿嘧啶+顺

铂+静脉滴注榄香烯注射液500 mg/d）。评价两组患者近期疗效，外周血淋巴T细胞亚群水平变化，并

记录评估不良反应发生情况。结果  92例患者均顺利完成了所有治疗。对照组总有效率（71.74%）

与观察组（82.61%）相比，差异有统计学意义（P<0.05）；外周血淋巴细胞亚群CD8+水平观察组

（34.37±1.97）与对照组（31.35±2.39）相比明显升高（P<0.05），CD4+/CD8+比例观察组（0.98±
0.18）与对照组（1.37±0.03）相比显著下调（P<0.05）。观察组患者生存质量（60.3±5.3）与对照组

（57.2±7.4）相比差异有统计学意义（P<0.05）；观察组在血液学毒性、皮肤反应Ⅲ~Ⅳ级发生率方面

均较对照组有所降低，在消化道反应Ⅲ~Ⅳ级发生率显著低于对照组（P<0.05）。结论  榄香烯同步

放化疗可提高鼻咽癌患者的生存质量，降低不良反应发生率，同时能获得较好的预后。
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·临床应用·

0  引言
鼻咽癌是发生于鼻咽腔顶部和侧壁的恶性肿

瘤，在我国为高发性的恶性肿瘤，其发病率为耳

鼻咽喉恶性肿瘤之首[1]。由于其解剖位置特殊，临

床表现不典型，且病灶常伴有结节型、溃疡型及

黏膜下浸润等多种形态[2]，一般在早期很难发现，

初诊患者分期上多属于局部晚期。临床中常采用

放化疗结合的综合疗法，但由于放化疗通常不良
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反应大，患者治疗过程中生活质量大大降低，很

难配合顺利按期完成后续治疗，严重影响临床治

疗效果及预后。榄香烯（Elemene）是从传统中

草药姜科植物温郁金（温莪术）中提取的萜烯类

化合物。多年临床应用证实，榄香烯具有抗瘤谱

广、临床疗效确切、不良反应小等特点[3-4]。同时

榄香烯不同于传统的细胞毒性化疗药物，在发挥

直接抗肿瘤作用的基础上，还能起到逆转肿瘤细

胞耐药、抑制转移、提高机体免疫力[5-6]。榄香烯

在治疗鼻咽癌方面也有应用，并取得了很好的临

床疗效。因此，本文基于榄香烯同步放化疗治疗

鼻咽癌，并对患者免疫功能进行评价分析，以期

为临床上治疗鼻咽癌提供新的思路。

1  资料与方法
1.1  一般资料

选取南通大学附属医院2014年7月—2017年

6月收治被确诊为鼻咽癌的患者92例作为研究对

象。治疗前分别对上述患者行血常规检查、胸部X
片、腹部B型超声、鼻咽镜、CT、MR等检查，证

实患者无远处转移。以上患者均为初次治疗的患

者，既往未接受过抗肿瘤放化疗，且临床病灶客

观可评估。其中男50例、女42例；年龄28~78岁，

平均年龄（48.7±12.5）岁。鼻咽癌分期参照国际

抗癌联盟所指定的第七版分期标准进行划分：Ⅰ

期5例、Ⅱ期41例、Ⅲ期46例。根据病理类型进行

划分，患者中非角化型未分化86例、非角化分化

型6例。92例患者随机分为对照组和观察组，每组

各46例。对照组中男28例、女18例，年龄28~72
岁，平均年龄（46.5±10.7）岁；Ⅰ期3例、Ⅱ期

20例、Ⅲ期23例；未分化型43例、分化型3例。观

察组中男22例、女24例，年龄30~78岁，平均年龄

（49.5±9.78）岁；Ⅰ期2例、Ⅱ期21例、Ⅲ期23
例；未分化型43例、分化型3例。

分别对两组患者的性别、年龄、肿瘤分期及病

理类型等临床资料进行比较分析，差异无统计学意

义（P>0.05），具有可比性。本研究方案经医院医学

伦理委员会审核批准，患者在知情、自愿的前提下

同意参加本次临床观察研究，并签订知情同意书。

1.2  治疗方法

治疗前常规行颈部及鼻咽部MR检查，胸部CT
平扫，若有可疑的肺部结节或纵隔淋巴结，加做

胸部增强CT或行PET-CT检查、腹部B型超声、全

身骨显像、肿瘤标志物、血常规及生化等。对照

组给予常规放疗方案，具体操作方法参照《鼻咽

癌诊断和治疗》中相关规定[7]：（1）体位固定：

头颈肩热塑膜固定，根据患者颈部长度选择B枕或

C枕。CT检查范围颅底至锁骨上增强扫描，3 mm
重建，图像传送TPS系统，定位CT与鼻咽及颈部

MR片进行融合，按化疗之前MR片确定鼻咽原发

肿瘤及咽后淋巴结，勾画大体肿瘤靶体积（gross 
target volume, GTVnx），双侧颈部淋巴结按化疗

后CT片进行勾画颈部转移淋巴结（gross target vol-
ume, GTVnd），危及器官（organs at risk, OAR）

包括双侧眼球、晶状体、视神经、视交叉、垂

体、颞叶、脑干、脊髓、口腔、喉、颞颌关节、

腮腺、甲状腺、内耳、垂体等。（2）计划靶区处

方PGTVnx剂量Ⅱ期及Ⅲ期患者69.96 Gy/33 F，颈

部转移淋巴结PGTVnd 66 Gy/33 F；鼻咽部及上颈

部高危淋巴引流区PCTV1（planning clinical  target 
volume 1, PCTV1）：60 Gy/30 F，下颈部及锁骨

上PCTV2：54 Gy/30F。对于颅底或颅内有侵犯的

患者，于放疗结束时PGTVnx推量两次，总剂量

达74.2 Gy/35F。如果上下颈均有淋巴结转移，则

全颈给予PCTV1剂量，如果一侧颈部无淋巴结转

移，则同侧下颈不予预防照射。危及器官限制剂

量：50%腮腺体积剂量<30 Gy；平均<26 Gy。脑干

<54 Gy，脊髓<45 Gy，晶体<8 Gy，视神经、视交

叉<54 Gy，颞颌关节< 60 Gy，颞叶<60 Gy[8]。

Ⅰ期患者给予单纯根治性放疗，Ⅱ期及Ⅲ期

患者化疗方案选择PF方案，由PICC置管输注，于

放疗前一天开始，顺铂25  mg/m2，d1~d3静脉滴

注；氟尿嘧啶500 mg/m2，d1~d5持续静脉泵入，

28天为一个疗程，同步治疗2疗程。观察组在对照

组的基础上，给予榄香烯注射液（大连华立金港

制药有限公司，批准文号：H10960114）治疗，取

500 mg榄香烯溶解于0.9%氯化钠注射液500 ml中，

静脉滴注，1次/天。榄香烯注射液贯穿整个鼻咽癌

患者放化疗治疗过程中。同时严格监测患者在放化

疗期间所出现的不良反应，对症给予预防性药物。

1.3  指标检查

分别对两组患者的免疫功能指标进行评定，T
细胞亚群的测定作为检测机体细胞免疫功能的重

要指标。分别于治疗前后抽取外周静脉血，采用

流式细胞仪对免疫功能指数CD3+、CD4+、CD8+细

胞所占比例及CD4+/CD8+比例进行分析。

1.4  疗效评价

参照WHO实体瘤近期客观疗效的诊疗标准，

主要疗效评价指标分为完全缓解（CR）：全部可

测量的临床病灶全部消退并持续维持在4周以上；
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部分缓解（PR）：可测量病灶缩小50%以上，至

少维持4周；稳定（SD）：可测病灶缩小<50%或

增大<25%，至少维持4周；疾病进展（PD）：可

测病灶增大>25%或出现新病灶。总有效率（RR）

= 完全缓解（CR）+部分缓解（PR）。

1.5  生活质量评价

采用Karnofsky对两组患者治疗前后进行功能

状态评价，得分越高，表明患者健康状况越好[9]。

1.6  不良反应

两组患者在治疗期间不良反应发生情况参照

世界卫生组织（WHO）抗癌药物毒性反应评定标

准及美国肿瘤放疗协会（RTOG）放射损伤分级标

准对治疗期间反应进行分级[10]，观察两组患者在

治疗期间有无出现口干、急性口腔黏膜反应、颈

部皮肤反应、血液毒性（血小板降低、贫血）、

消化道系统（恶心、呕吐）等不良反应，并对出

现的不良反应随时进行监测、记录。

1.7  统计学方法

采用SPSS 22.0软件进行实验数据分析，计量

资料以（x±s）表示，采用t检验，临床治疗效果采

用χ 2检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果
2.1  两组近期疗效

分别对两组患者近期疗效进行评估，观察

组的总有效率为82.61%（38/46）与对照组总有

效率71.74%（33/46）相比，差异有统计学意义

（P<0.05），见表1。

2.2  免疫功能指标评价

两组患者治疗前CD3+、CD4+、CD8+细胞所占

比例以及CD4+/CD8+比例相比，差异无统计学意

义（P>0.05）。经系列治疗后，两组患者CD3+和

CD4+水平无明显差异。观察组的CD8+水平（34.37
±1.97）与对照组（31.35±2.39）相比较明显升高，

差异有统计学意义（P<0.05）；观察组的CD4+/
CD8+比例（0.98±0.18）与对照组（1.37±0.03）相

比显著下降，差异有统计学意义（P<0.05），见

表2。

2.3  两组患者卡氏评分比较

两组患者在治疗前卡氏评分，观察组（80.5±
6.3）与对照组（82.4±5.9）比较，差异无统计学意

义（P>0.05）。治疗后两组患者卡氏评分结果均

有所降低，而观察组（60.3±5.3）与对照组（57.2±
7.4）比较，差异有统计学意义（P<0.05）。

2.4  不良反应发生情况

分别对两组患者放化疗期间急性不良反应进

行监测，其中观察组中有2例患者出现轻微静脉

炎，给予黄金如意膏涂抹一段时间均能自行缓

解。两组患者在治疗期间均未出现肝肾功能损

伤、骨髓抑制等严重不良反应，而不良反应多表

现在急性口腔黏膜反应、颈部皮肤反应、血液学

毒性及消化道反应症状，分别对症给予相应的药

物进行治疗。同时观察组在消化道反应Ⅲ～Ⅳ级

发生率显著低于对照组（P<0.05），见表3。

3  讨论
鼻咽癌是一类严重威胁人类生命健康的疾

表1 两组患者临床疗效比较 (n(%))
Table 1 Comparison of clinical efficacy between two 
groups (n(%))
Groups n CR PR SD PD RR
Observation 46 23(50.00) 15(32.61) 6(13.04) 2(4.35) 38(82.61)
Control 46 17(36.96) 16(34.78) 10(21.74) 3(6.52) 33(71.74)
 χ2 5.000
P 0.0253

表2 两组患者治疗前后T细胞亚群的变化分析 (x±s, %)
Table  2 Changes of T lymphocyte subsets in two groups before and after treatment (x±s, %)

Groups n CD3+ CD4+ CD8+ CD4+/ CD8+

Before  After  Before  After  Before  After  Before  After 
Observation  46 66.21±3.01 63.12±4.01 33.87±2.98 31.25±2.18 31.21±2.16 34.37±1.97 1.53±0.09 0.98±0.18
Control 46 65.93±2.98 60.23±3.89 31.25±3.09 29.76±2.43 30.98±2.65 31.35±2.39 1.48±0.13 1.37±0.03
 χ2/t 0.202 0.190 0.178 0.381 0.035 5.093 0.188 5.670
P 0.653 0.850 0.861 0.352 0.849 0.022 0.852 0.000

表3 两组患者不良反应发生情况 (%)
Table  3 Incidence of adverse reactions in two groups (%)

Clinical symptoms Control group(n=46) Observation group(n=46) χ 2 P0 Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ 0 Ⅰ-Ⅱ Ⅲ-Ⅳ
Acute oral mucosal 0 28(60.87) 18(39.13) 0 32(69.57) 14(30.43) 0.334 0.563
Neck skin 24(52.17) 15(32.61)   7(15.22) 28(60.87) 12(26.09)   6(13.04) 0.402 0.524
Hematological toxicity 19(41.30) 15(32.61) 12(26.09) 21(45.65) 17(36.96)   8(17.39) 0.343 0.558
Gastrointestinal reaction 18(39.13) 20(43.48)   8(17.39) 32(69.57) 12(26.09) 2(4.35) 4.459 0.035
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病，具有临床发病率较高，起病隐匿，预后较差

的特点。关于鼻咽癌发病的病因目前尚不清楚，

较为肯定的关联因素为EB病毒感染、接触化学致

癌物质、饮食习惯（烟熏泡菜类食物）、环境因

素等[11-12]，同时鼻咽癌发病与遗传相关，其发病呈

现明显的地区性和家庭种族聚集性。由于鼻咽部

特殊的解剖结构及发病部位相对较深，与颅脑连

接紧密等特点，在早期发病即可形成淋巴转移，

也使得鼻咽癌手术治疗的预后较差。

临床上，鼻咽癌的治疗常以放化疗为主，谭

明等 [13]报道84例鼻咽癌患者接受调强适形放疗

后，与对照组相比较，疾病缓解率为72.6%，疾病

控制率为89.3%，表明调强适形放疗对鼻咽癌患者

作用效果显著。在放化疗联合应用治疗晚期鼻咽

癌方面，杨娜等[14]纳入10个临床研究1 200例患者

Meta分析同步放化疗与单纯放疗应用于晚期鼻咽

癌的疗效，结果显示同步放化疗较单纯放化疗的3
年、5年生存率有显著提高，同步放化疗比单纯放

化疗组更能提高晚期鼻咽癌患者的生存率，降低

远处转移率。因此，本研究也采用同步放化疗治

疗鼻咽癌及对患者免疫功能进行观察。

榄香烯经药理研究证实具有抗肿瘤作用。以

榄香烯为主要成分制成的榄香烯乳状注射液在临

床上广泛应用于多种实体肿瘤，以及癌性胸腹水

的治疗，均取得了很好的临床疗效。有研究证

实，榄香烯乳状注射液与化疗药物联合应用治疗

癌症有减毒增效的作用[15]。在鼻咽癌治疗方面，

榄香烯注射液联合放化疗能显著提高患者临床疗

效，获得较好的预后，其作用机制可能与提升

血清中nm23H1表达水平，降低COX-2阳性率、

VEGF表达水平密切相关 [16-17]。本研究采用榄香

烯同步放化疗治疗鼻咽癌，与对照组相比较，观

察组临床总有效率为82.61%，差异有统计学意义

（P<0.05），表明榄香烯注射液在鼻咽癌患者治

疗中能够获得很好的临床获益。监测两组患者在

治疗过程中不良反应发生情况，观察组在血液毒

性、皮肤以及消化道反应等方面Ⅲ~Ⅳ级发生率低

于对照组；在0°不良反应发生情况上患者总人数

高于对照组，本研究结果也显示放化疗联合应用

榄香烯能降低不良反应的发生率，改善患者生存

质量。

周云等[18]探讨榄香烯注射液联合靶向药物吉

非替尼对晚期非小细胞肺癌（NSCLC）患者免

疫功能及生活质量影响，结果显示治疗后联合榄

香烯对NSCLC患者CD8+细胞率明显下降，CD4+/

CD8+细胞比例上升（P<0.05）。表明榄香烯可增

强晚期NSCLC患者免疫功能。雷俊华等[19]采用榄

香烯联合化疗观察对晚期NSCLC患者生活质量的

影响，结果显示：联合用药组治疗后KPS评分为

（82.07±4.91）分显著高于单纯化疗组的（74.83
±5.74）分，差异有统计学意义（P<0.05）。本研

究对两组患者外周淋巴细胞亚群CD8+水平检测结

果发现，观察组（34.37±1.97）与对照组（31.35
±2.39）相比明显上升（P<0.05），CD4+/CD8+比

例观察组（0.98±0.18）与对照组（1.37±0.03）相

比显著下调（P<0.05），治疗后卡氏评分观察组

（60.3±5.3）与对照组（57.2±7.4）比较，差异有

统计学意义（P<0.05）；榄香烯同步放化疗能提

高患者生存质量，改善患者免疫功能。

综上可知，榄香烯同步放化疗能改善鼻咽癌

患者免疫功能，提高临床总有效率，同时可降低

放化疗所带来的不良反应。同时我们也能看到本

研究尚有一定局限性，主要是样品量有待增加，

缺乏多中心的系统研究，榄香烯同步放化疗治疗

鼻咽癌的长期疗效有待于进一步观察和研究。
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