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鼻腔鼻窦未分化癌 #

2-131,2,. K1F-CC>A>1B-,B>F

8,A8-13+,

!

DRE=

$! 起源于后鼻孔外胚层上皮细胞!

是一种十分罕见% 发生于鼻腔或鼻窦的肿瘤&

6'&)

年由
SA->A231

等 '

6

(首次报道!其中位生存期)

+>F-,1

2KAG-G,. B-+>

!

TDU

*仅
(

个月&

DRE=

有其特有的组

织学特异性! 不同于如嗅神经母细胞瘤等其他鼻腔

和鼻窦神经内分泌肿瘤! 可根据镜下所见及免疫组

化判断'

!

(

& 尽管研究者们尝试联合了放疗%化疗及靶

向治疗!该疾病的预后依然很差&

6

患者资料

患者
!&

岁!女性!

!:6;

年
$

月因+头痛
6

月,至

当地医院就诊!行颅脑
T?V

提示-左侧鼻腔%后鼻

孔%筛窦及蝶窦占位!部分突入左侧眼眶"

&

月
(

日

穿刺活检结果提示-#左鼻腔*非角化性癌!未予特殊

治疗&

!:#;

年
&

月来我院就诊& 入院鼻咽部
T?V

平

扫
W

增强#

S-4KA> 6,

*提示-考虑肿瘤性病变伴左侧额

窦%眼眶%脑膜侵犯"双侧颌下见肿大淋巴结&

=U

胸

及全腹平扫
W

增强#

S-4KA> !,

*未见明显异常&初步诊

断为-#左鼻腔*非角化性癌& 排除化疗禁忌后行
XY

方案#吉西他滨
64P+

!

!

F

6

!

F

&

W

奈达铂
&:+4P+

!

!

F

6

*化

疗
6

周期! 同时联合使用重组人血管内皮抑素注射

液
Z6;+4PF

!

F

6[6(

*& 化疗期间患者鼻塞%头痛症状一

度改善"化疗间歇期患者症状再次加重!并出现左眼

球凸出及视力下降!考虑疾病快速进展!再次复查鼻

咽部
T?V

#

S-4KA> 60

*提示病变较前明显增大&

经多学科治疗团队#

+K.B-F-28-@.-1,A\ B>,+

!

T]U

*

会诊后给出意见-患者局部病变范围大%侵犯周围组

织! 暂不适宜手术! 改行
UY

方案 #紫杉醇脂质体

6%;+4P+

"

!

F

6

W

奈达铂!

&:+4P+

"

!

F

6

*化疗!辅以尼妥珠

单抗#

!::+4

*治疗& 化疗后患者鼻塞同前!左眼球凸

出较前加重!提示肿瘤迅速进展&

会诊外院病理切片并行免疫组化检测后提示-

鼻腔鼻窦未分化癌#

S-4KA> %

*& 免疫组化-

*T<

#

W

*!
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!

?

"#

/=&

!

?

"#

@/=

!

?

"#

=1A$BC

约
ADE

# 余抗体 !

/=FGA

#

@A%

#

@F%

#

/6H

#

I7+

#

B/H

#

/J%

#

/J!"

"均为!

K

"$

>

月
!#

日起行 调 强 放 疗 !

1+L2+31L7

M(N)-,L2N *,N1,L1(+ L02*,O7

#

CPQR

"辅

以同步化疗# 放疗计划暂定%

SR:9

筛窦& 鼻腔& 鼻咽
%AS7G!;TS7

#

9F.

'

/R:9

筛窦&鼻腔&鼻咽&淋巴引流区

%"S7G!S7

#

9F.

'同步化疗 %紫杉醇脂

质体
A"M6?

顺铂
T"M6?

尼妥珠单抗

!""M6

#每周
9

次 #治疗结束后复查

鼻咽及颈部
PQC

提示病灶明显缩小

!

U16)*2 95

"#再次定位后追加局部缩

野推量#计划为%

SR:9

筛窦&鼻腔&

鼻咽
%F;!S7G!;!S7

#

9A.

'

/R:9

筛窦 &

鼻腔&鼻咽
!&;&S7G9;&S7

#

9A.

$

放疗结束后复查
@VRG/R

提示%

W9X

左侧鼻腔&筛窦软组织肿块#部分

放射摄取增高!

IY:M,Z%;!

"'

W!X

双侧

颌下!

IY:M,Z9;>

"&左肺门淋巴结放

射性摄取增高!

IY:M,Z!;>

"'

W%X

双肺

上叶胸膜下结节可能#考虑转移!

IY!

:M,Z!;"

"$给予左鼻腔肿瘤病灶中心

高代谢处加量
AS7G%S7

#

!.

$同时复查

/R

胸部平扫!

U16)*2 ![

"#提示%双肺

多发结节#考虑转移'左侧少量胸腔

积液$鉴于既往化疗方案对疾病控制

效果差#再次
PJR

会诊后于
9!

月
T

日

更换
V@

方案 !依托泊苷
9""M6GM

"

#

N

9\%

?

洛铂
%"M6GM

"

#

N

9

"联合尼妥珠单

抗
T""M6G

周#化疗
!

个周期$ 患者化疗期间出现咳

嗽不适#复查
/R

胸部平扫!

U16)*2 !5

"提示%双肺结

节较前明显增多增大#左侧胸腔积液较前明显$

治疗结束
9

周后#患者因鼻塞加重#左眼&咽喉

疼痛#咳嗽咳痰再次入院$ 复查胸部
/R

!

U16)*2 !N

"

提示%双肺结节较前明显增多增大#左侧胸腔积液明

显$复查鼻咽部
PQC

!

U16)*2 9N

"提示病情明显进展$

传统放化疗及尼妥珠单抗靶向治疗疗效较差# 行基

因检测结果提示%

VSUQ

野生型'

:VSUQ

&

VSUQ

表

达正常$ 遂行多西他赛 !

A"M6GM

"

#

N

9

"

?

卡培他滨

!

9"""M6GM

"

#口服#

N

9\T

#

[1N

"方案化疗
9

周期$化疗结

束后患者双侧胸膜腔出现大量血性胸水#鼻塞&眼凸

症状无缓解并较前加重$ 终因病情进展合并肺部感

染&贫血&化疗后骨髓抑制死亡$

!

讨论及文献复习

I<Y/

是一种罕见的鼻腔鼻窦肿瘤# 始发症状

多为鼻塞&流鼻血&头痛&复视等#侵袭性高#易发生

转移
W

肺&骨&脑&肝和颈部淋巴结转移
X

$ 组织学特征

为%镜下见瘤细胞呈巢状&小叶状&小梁状&片状排

列'核大&畸形#核仁明显#分裂相多'常见淋巴管&血
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管浸润!其诊断则主要根据组织学及免疫组化结果!

因该疾病较为少见" 并且症状与其他鼻咽部恶性肿

瘤相似"故易误诊! 且
'()*

患者病情进展极快"本

文中患者从发病到死亡仅
$

个月! 根据以往研究报

道"推荐使用多学科综合治疗"但疗效不佳"中位生

存期仅约
+,#%

个月!目前
'()*

尚没有一个标准的

治疗方案" 在已发表的文献中仅有一些回顾性的病

例分析#

-./01 2

$

%

%

&

!

3145

等%

+

&于
!""!

年报道"共
%6

例患者! 其中"

2$

例接受手术治疗"

!%

例接受放疗"

7

例接受大剂

量的化疗! 中位生存期为
28

个月!

9:;<

等%

=

&在
!""!

年报道的一项研究中包含
2=

例患者"接受了
=",=+><

以及环磷酰胺'阿霉素'长

春新碱的新辅助放化疗后接受外科手术( 该研究中

总体
!

年生存率为
+$?

" 其中
6+?

接受了手术治

疗"

!=?

接受了化疗和
@

或放疗)

AB;CDB4

等 %

6

&在
!88+

年发表的报道中提到*诱

导化疗后接受同步放化疗是一个值得期待的治疗

'()*

的方案) 他们对
#8

例患者进行了回顾性分

析"其中
$

例患者接受了
%

个周期的诱导化疗"方案

为*顺铂#

#88E5FE

!

$或卡铂#

G)*H=

$联合
="

氟尿嘧

啶#

#888E5FE

!

$每周连续输注
=I

"每
%

周
#

次+然后

接受放疗 #中等剂量*

=+><

" 单次分割剂量为*

#J&,

!><

$) 该
$

例患者
!

年的生存率为
6+?

)

-.4K01L

等%

$

&在
!88&

年发表了一项包含
2=

例患

者的研究)他们得出结论*对于病灶可切除的患者应

在接受手术治疗后辅以术后辅助放疗" 而病灶不可

切除的患者应接受放疗) 放疗的同时加用顺铂每周

%8E5FE

!

"但不确定是否有获益)

A1B1L;14

等 %

&

&

!82!

年发表的一篇
91M.

分析中

包含了从
27&6

年至
!828

年的
%8

个研究#

26$

例患

者$) 这些患者接受单纯的外科手术,放疗或化疗以

及不同治疗方式的组合)最常见的化疗药物包括*环

磷酰胺'阿霉素和长春新碱+最常见的放疗剂量介于

=8><

到
6=><

之间)

A1B1L;N4

等分析认为能够手术

切除的患者应该接受手术治疗后加做放疗或化疗)

他们指出" 仅接受一种治疗的患者有更高的复发率

和死亡率)并且就目前的数据来看"并不能显示出某

种特定的治疗顺序可以使患者获得更大的生存获

益)

!8#%

年"

G0"9.E5.4B

等 %

7

&发表了一项从
#776,

!8#8

年"包含
!#

例患者的一项研究) 患者接受以下

三种方案之一*#

#

$外科手术后接受化疗或放疗"#

!

$

诱导化疗后接受手术及外科治疗"#

%

$化疗) 从
!88!

年起"调强放疗#

O9A-

$也开始被使用) 作者认为"两

种及以上治疗方式的联用"虽然毒性较大"但可以使

疾病得到相对好的局部控制) 他们还认为"

O9A-

的

使用" 可以有效减少晚期毒性以及永久性的视神经

损害) 最后"对于局部晚期的患者"作者推荐侵袭性

肿瘤切除术后行选择性淋巴引流区照射)综上所述"

手术辅以放化疗和单纯放化疗在文献资料中均有讨

论"治疗上推荐使用多学科综合治疗)

在
!8#=

年一篇发表文献中"

*D.E/1L;

团队选

取美国国家癌症研究所流行病学监测数据中
#7$%

至
!8#8

年所有
':LP1B00.4C1 QRBI1EBN0N5< .4I Q4I

A1;:0M; RLN5L.E

#

'QQA RLN5L.E

$以及记录的
%#&

例

病例调查研究发现 %

#8

&

"年龄加权调整后"

'()*

的发

病比例约在
8J8!##88888

"发病率男性#

OA

*

8J8%

$高于

女性#

OA

*

8J8#

$) 平均年龄为
=$J&

岁"患者年龄均匀

地分布在
!8,&8

岁之间的年龄分组中"生存率随着

诊断年龄递增而递减) 大多数患者
S$7J6?T

接受了放

射治疗"

==J"?

患者接受了手术"

++J$?

患者接受了

(NM1

*

A-HL.IBNMD1L.R<

+

*-HCD1ENMD1L.R<

+

*A-HCD1ENL.IBNMD1L.R<

+

O*-HB4I:CMBN4 CD1ENMD1L.R<J

!"#$% & '())"*+ ,- .*%/0,(1$+ .(#$012%3 14(30%1 ,5 6789 4*%"4)%54

G:MDNL ( 'M:I< I1;B54 -L1.ME14M

ULB1L;N4 1M .0

%

2

&

"

27&6 & A1MLN;R1CMBP1 A- $ ;:L51L<

"

A- $ *-

3145 1M .0

%

+

&

"

!""! %6 A1MLN;R1CMBP1 A- V4H!%T

"

;:L51L< V4H2$T

"

*- V4H7T

9:;< 1M .0

%

=

&

"

!""! 2= A1MLN;R1CMBP1 (1N.IW:P.4M *A- VC<C0NRDN;RD.EBI1

"

INXNL:/BCB4

"

PB4CLB;MB41T Y ;:L51L<

"

NL A-$*-

AB;CDB4 1M .0

%

6

&

"

!88+ #8 A1MLN;R1CMBP1 O*- V4H$T

"

;:L51L< .4I A- V4H!T

"

A- V4H#T

-.4K01L 1M .0

%

$

&

"

!88& #= A1MLN;R1CMBP1 ':L51L< .4I A- V4H7T

"

A- .0N41 V4H=T

"

;:L51L< .0N41 V4H#T

A1B1L;14 1M .0

%

&

&

"

!8#! #6$ 91M.".4.0<;B; ':L51L<

"

*-

"

.4I A-

"

.0N41 NL B4 IBZZ1L14M CNE/B4.MBN4;

G0"9.E5.4B 1M .0

%

7

&

"

!"2% !2 A1MLN;R1CMBP1 ':L51L<

"

*-

"

.4I A-

"

.0N41 NL B4 IBZZ1L14M CNE/B4.MBN4;

*D.E/1L; 1M .0

%

2"

&

"

!"2= %2& A1MLN;R1CMBP1 ':L51L<

"

A-

"

':L51L< CNE/B41I[BMDA-
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手术和放疗! 接受放疗患者对比未接受放疗患者的

%

年生存率有明显改善
=>?;!@ A3 !$;B@C

"

D

年生存

率也有明显改善
=%&;$@ A3 !%;?@

"

EFG";>$9

"

HI

";"9C

! 手术联合放疗对比接受单一疗法治疗或未经

治疗的患者"死亡率减少
>!@

! 接受手术的患者对

比未接受手术患者"

%

年生存率有改善趋势#

>D;9@

A3 !&;%@

$"

D

年生存率也有改善的趋势 #

%>;9@!A3!

!$;%@

$% 接受手术的患者死亡率较未接受手术患者

减少
!$@=EFG";$%

"

HG";"BC

! 随着时 间的推移 "

J<K/

的中位生存期有所提高! 这项研究提供了有

关在美国的鼻窦未分化癌的生存模式的新数据"显

示了近几十年来改善生存的趋势" 证实了生存受益

于手术联合放射治疗!

!L9B

年
>

月发表的一项研究中 &

99

'

"研究者以裸

鼠为模型进行体内实验"使用人源
J<K/ MNO&$&&!

B

细胞系进行全基因组单核苷酸多态性#

J<H

$的分

析"以确定该细胞系中拷贝数的变化% 结果表明"在

MNO&$&&!B

细胞系中
PFQQ!

基因高表达" 人表皮

生长因子受体
!=EPF!C

过表达及
MNO&$&&!B

磷酸

化%该研究发现"拉帕替尼可有效地抑制
EPF!

信号

通路%实验由此得出结论"抑制
EPF!

基因的表达可

以成功抑制
MNO&$&&!B

细胞系在体内和体外的增

殖 % 提示针对
EPF!

基因的靶向治疗作为治疗

J<K/

的新方法值得进一步研究%

本文中的病例并未接受外科手术治疗" 如该患

者在病程中接受手术治疗" 是否会延长生存仍不可

知%根据上述文献复习"传统手术(放疗(化疗疗效欠

佳% 新型基因检测技术以及靶向药物在
J<K/

中的

应用"将会是今后着重研究的方向"以期找到更佳的

治疗方案"提高
J<K/

患者生活质量(延长生存%
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