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[摘要] 鼻咽癌颈部淋巴结转移癌治疗后复发是鼻咽癌治疗后复发的常见类型之一，其复发后的确诊 

及再治疗是鼻咽癌治疗过程中的重要环节，其治疗效果必然影响到患者的生存和生活质量。该文对鼻咽癌治 

疗后颈部淋巴结转移癌复发的影响因素、诊断、治疗现状和研究进展作一综述。 
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[Abstract] Neck recurrence is a common type of recurrent nasopharyngeal carcinoma(NPC)，and its diagno- 

sis and re-treatment is an indispensable part of NPC treatment．It is of great significance to identify neck recurrence 

because it can affect the quality of life and survival of NPC patients．Here is to make a review of factors，diagnosis， 

treatment status and research progress of neck recurrence． 
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鼻咽癌是我国华南、西南地区最常见的恶性肿 

瘤之一，其治疗方法以放射治疗为主，但是其首程治 

疗失败者约占24．0％ ～29．5％，而影响鼻咽癌治疗 

效果的主要因素是治疗后出现局部复发和远处转 

移，其中局部区域治疗失败的患者占首程治疗失败 

全部患者的38．5％ ～43．9％L1l2 J。治疗后患者一旦 

出现复发，其治疗效果并不理想，并且出现远处转移 

的几率明显增加，将严重影响患者的生存状况及生 

活质量。在鼻咽癌治疗后局部复发中又分为鼻咽部 

原发灶复发和颈部区域性淋巴结转移癌复发，本文 

将就鼻咽癌治疗后颈部区域性淋巴结转移癌复发的 

诊疗进展作一综述。 

1 复发时间 

鼻咽癌局部区域出现复发多出现在根治性放疗 

后3～5年内，尤以3年内复发多见。Lee等L3 收集 

了 1996—2000年收治的2 687例鼻咽癌患者资料， 

通过分析发现中位复发时间为 1．1年。Sanguineti 

等 分析了378例仅接受单纯放疗初治的鼻咽癌患 

者，发现出现局部和区域复发的中位时间分别为 

8．2个月和 l3个月。Li等 总结的资料显示鼻咽 

癌患者的中位复发时间为 25个月。易俊林等 分 

析了905例初治的鼻咽癌患者，其局部治疗失败出 

现的时间为 3—133月，统计发现中位时间为 l8个 

月，局部失败出现在治疗后 1、2、3、4年的比率分别 

为 36．4％、63．6％、79．5％、87．9％；陈春燕等 的 

研究也证实治疗失败集中发生在治疗后的3年内。 

2 复发的影响因素 

高云生等⋯分析了 1 837例初治鼻咽癌患者， 

综合分析后发现与局部肿瘤控制有关的因素包括患 

者的病理类型、临床分期(其中包括 T分期以及综 

合临床分期)、肿瘤的放疗剂量以及面颈联合放射 

野等。Lee等 在对鼻咽癌初治病例的分析后发现 

在单纯放疗 的患者中，在肿瘤原发灶分期分别为 

Tl、 、 、T4分期的五年局部控制率分别为9l％、 

87％、80％、77％，在颈部转移灶分期分别为N0、Nl、 

N2、N3分期的五年局部控制率分别为98％、95％、 
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92％、83％，在局部肿瘤控制较好的患者中五年区域 

控制率亦较高，局部和区域治疗失败者通过分析有 

明显的相关性(P=0．001)，认为肿瘤的分期是影响 

患者局部区域治疗结果的重要影响因素。Leung 

等_8 J分析了不同分期的l 070例初治鼻咽癌患者，5 

年局部控制率T1者为 87．8％，而 T4者则为68．9％； 

NO的5年局部控制率为 97．0％，N3的患者则下降 

至82．5％，这证明肿瘤的五年局部复发率与肿瘤的 

分期有相关性。Sarisahin等-9 研究发现肿瘤体积与 

鼻咽癌复发有关，肿瘤体积越大，复发风险越高；通 

常 T分期越晚，患者肿瘤体积越大。 

3 诊断 

大多数淋巴结转移癌为实质性，早期活动，后期 

多个融合，边界不清，活动度差，甚至固定。当皮肤 

累及时可出现橘皮样改变。文献 。̈’⋯报道临床触 

诊的假阴性率为15％ ～20％，假阳性率为30％ 一 

50％；也有报告假阴性率为 10％ 一77％，影像学检 

查(CT、B超等)颈转移的敏感性和特异性均高于临 

床触诊，且能发现有28％～75％的隐匿性淋巴结转 

移。有学者将临床触诊、B超与病理对照进行对比 

分析 引̈，临床触 诊确 定 转移 癌 的敏感 性 仅为 

73．3％，特异性为60．0％，B超敏感性达 96．8％，但 

特异性仅为32．0％，如果与在 B超引导下细针穿刺 

细胞学检查结合，可使此两项指标分别达95．7％和 

92．9％。临床与 CT、MRI对 比的报告  ̈显示临床 

检查颈部转移准确率约为60％ ～67％，CT及 MR! 

可达81％ 一93％。临床上99roTe—MIBIPET／CT诊断 

恶性肿瘤一般以 MUI≥2．15为阳性标准。陈琛 

等 实验研究表明鼻咽癌放疗后，未复发组与鼻咽 

癌复发组的MUI之间差异显著(P<0．05)，鼻咽癌 

患者接受放疗后，其 MUI多呈下降趋势，提示99mTc— 

MIBIPET／CT可作为鼻咽癌复发的一种监测手段。 

PET—CT诊断颈转移癌 l̈-的敏感度为 7l％，特异度 

为92％，正确率为84％，单独 MRI的三指标分别为 

92％、71％和79％，两个方法联合则三个指标均可 

达 92％。 

4 治疗 

4．1 手术 手术对于鼻咽癌放疗后颈部淋巴结转 

移癌的复发治疗的效果是比较肯定的，目前的资料 

认为进行挽救性手术是对鼻咽癌放疗失败患者的主 

要治疗手段。颈部淋巴结转移癌复发者采用手术切 

除为主的综合治疗与单纯放疗相比，不仅生存率高， 

而且颈部放疗后副反应轻l】 ，而单纯再放疗5年 

生存率不足 24％_1引。鼻咽癌患者放疗后颈部淋巴 

结残留多是由于肿瘤组织太大或者肿瘤细胞对放射 

敏感性差引起，放疗后残留淋巴结多有局部纤维化、 

坏死、液化等，在这种组织环境下的肿瘤细胞的血供 

很差，直接导致肿瘤细胞中乏氧细胞较多，故对放疗 

不敏感，而手术的意义在于在切除病变淋巴结的同 

时可以减少再次放疗引起的局部严重副反应。有文 

献报道70％的患者放疗后颈部有不同程度的放射 

性损伤，而二程放疗后颈部的放射性损伤将更加严 

重 。一项 lO年随访的资料显示，对于颈部淋巴 

结转移癌复发的患者，根治性颈部淋巴结清扫术是 

安全和有效的。目前常用的切除颈部淋巴结复发的 

术式包括全颈清扫术、改良性颈清扫术、择区性颈清 

扫术和淋巴结切除术。对于复发，多倾向全颈清扫 

术、改良性颈清扫术，对于残留者，多主张择区性颈 

清扫术 。 

4．2 放疗 与传统的二维照射技术和三维适形放 

疗相比，调强放疗(intensity modulated radiation ther— 

apy，IMRT)可以提供卓越的剂量覆盖肿瘤，更好地 

保留周围组织，有可能改善局部控制和长期生存，更 

重要的是，提高患者的生活质量∞ 。对于复发鼻 

咽癌患者，IMRT往往是一个理想的选择，特别是当 

脊髓或脑干在首程放疗后已经达到了最大受量者。 

与非 IMRT技术相比，IMRT提高了头部和颈部肿瘤 

局部控制和生存率。一系列IMRT的研究已经报告 

复发鼻咽癌患者获得了满意的疗效 巧J。严格细 

致的靶向勾画可能有助于避免正常组织的再损伤。 

靶区勾画通常是由MRI和体检确定；如患者经济许 

可，完善PET—CT可提供更有价值的信息，有助于放 

疗计划的精确进行。推荐临床靶区(clinical target 

vohlme，CTV)通常于大体肿瘤靶区(gross tumor vol— 

ume，GTV)外扩 0．2—1．5 cm。Han等 钊最近报道 

239例 IMRT治疗复发鼻咽癌患者，5年的无瘤生存 

率和总生存率分别为45．4％和44．9％。其中有7．9％ 

的患者出现3级急性放射损伤，黏膜炎及中耳炎是 

最常见的放射损伤。由于复发鼻咽癌患者出现对放 

射线抗拒，可能需要较高剂量的辐射。一方面，剂 

量．反应关系已被证实在大多数肿瘤中；另一方面， 

大剂量照射可能会牺牲正常组织。复发鼻咽癌的二 

程放疗的最佳剂量仍未确立，根据文献报道，较多放 

疗学者推荐60 Gy以上(2 Gy／次)的总剂量  ̈ 。 ． 

ung等 研究显示，多因素分析显示平均60 Gy以 

上放疗剂量是较好的局部控制率和总生存率的显著 

的预后因素之一。 

4．3 化疗 目前关于化疗对复发鼻咽癌的疗效，无 
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论是作为一个单一治疗或联合放疗，仍未明朗。 

Chang等 回顾性分析186例接受放射治疗复发鼻 

咽癌患者，其中82例还接受化疗，但化疗没有显著 

改善总生存率。单纯化疗主要应用于姑息性治疗， 

顺铂为主的双药或三药产生更好的反应。虽然顺铂+ 

氟尿嘧啶是一种被广泛接受的化疗方案，一系列的 

Ⅱ期临床试验证实采用第三代化疗药物如紫杉醇和 

吉西他滨治疗复发转移性鼻咽癌 的有效性，研 

究 圳发现，接受姑息性化疗的复发并转移的鼻咽 

癌患者，其中位生存期 9～13个月。Ji等 报道了 
一 项前瞻性多中心Ⅱ期临床试验，47例复发和转移 

的鼻咽癌患者(其中29例复发)接受多西紫杉醇联 

合顺铂化疗，中位无疾病进展(PFS)和总生存期 

(os)分别为9．6和 28．5个月。然而，由于缺乏严 

格的入选标准，目前的证据尚未支持其为复发鼻咽 

癌的最佳化疗方案之一。一项Ⅲ期临床试验证实了 

同步放化疗联合辅助化疗被推荐为局部晚期复发鼻 

咽癌的标准治疗策略 3 。然而，复发鼻咽癌患者是 

否可以从辅助化疗中获益仍存在争议。Wong等 ] 

对42例复发鼻咽癌患者进行回顾性分析，与顺铂 + 

氟尿嘧啶单纯化疗相比，同步放化疗后进行顺铂 +氟 

尿嘧啶辅助化疗可提高局部控制率(58％：38％)，但 

总生存率无显著差异。Nakamura等 采用放化疗 

治疗 36例复发鼻咽癌患者，大多数患者接受同步奈 

达铂或顺铂 +氟尿嘧啶超过 2个周期，3年 PFS率 

为25．0％，3年 Os率为 58．3％。最近，诱导化疗后 

放疗已被证明是对头颈癌的较为有效的治疗策略； 

其能更好地控制微转移和肿瘤负荷减少进行后续治 

疗是其优点。临床试验证实多西紫杉醇为基础的诱 

导化疗已显示出令人鼓舞的初步结果-3 61 。淋巴 

结转移癌复发的患者通常肿瘤较大，诱导化疗可用 

于缩小肿瘤体积，为放疗提供明确 的靶区。Chua 

等【3副报道20例局部复发的鼻咽癌患者，接受吉西 

他滨和顺铂诱导化疗 3个周期后行调强放射治疗， 

其中75％的患者化疗后完全缓解，然而60％的患者 

存在 3或4级血液学毒性；1年局部 PFS率和OS率 

分别为 63％和 8O％。 

4．4 靶向治疗 近年来，鼻咽癌的生物学研究主要 

集中于针对表皮生长因子受体(epidermal growth fac． 

tor receptor，EGFR)或血管内皮生长因子(vascular eft— 

dothelial growth factor，VEGF)，目前正成为复发鼻咽 

癌的一种重要和有希望的治疗策略。鼻咽癌存在 

EGFR和 VEGF的高表达已成临床共识。抗 EGFR 

或抗VEGF药物可以抑制肿瘤细胞的增殖、血管生 
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成、细胞凋亡、侵袭和转移。更重要的是，这些药物 

与放疗联合可增强放疗的效果。Bonner等 运用 

西妥昔单抗联合放疗治疗晚期的头颈癌取得较好的 

疗效，西妥昔单抗与化疗联合治疗复发和转移性头 

颈癌 加 亦显示出令人鼓舞的效果。Chan等 进行 

使用卡铂和西妥昔单抗治疗复发性和转移性鼻咽癌 

Ⅱ期临床试验，有 11．7％的患者达到部分缓解，中 

位疾病进展时间和生存时间分别为 3个月和6个 

月。目前使用受体酪氨酸激酶抑制剂吉非替尼和厄 

洛替尼治疗复发鼻咽癌的效果欠佳[42’43]。帕唑帕 

尼是一类针对 VEGF、血小板衍生生长因子和 c—kit 

酪氨酸激酶的抑制剂，Lim等 进行的一项使用该 

药治疗复发或转移鼻咽癌的 Ⅱ期临床试验证实， 

6．1％的患者达到部分缓解 ，并 48．5％达稳定，1年 

PFS率和OS率分别为 13．0％和44．4％。Elser等-4副 

应用索拉非尼治疗复发或转移性头颈癌，10例患者 

达到稳定，中位疾病进展时间和生存时间分别为 

1．8个月和4．2个月。 

5 结语 

总之，手术是鼻咽癌治疗后颈部淋巴结转移癌 

复发主要治疗手段，IMRT有助于提高复发肿瘤的 

控制率，它同时还有助于提高患者的生活质量，联合 

化疗可能有助于进一步提高肿瘤的控制率，靶向治 

疗作为一种新兴生物靶点治疗手段已在各种癌瘤治 

疗上取得喜人的成绩，相信不久的将来，有效和合理 

的联合运用将使患者受益。 
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