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支气管动脉灌注化疗药物联合免疫治疗肺癌的疗效

偰利宇员，杨摇 珏圆，郝青林员，赵摇 卫员，庞瑞麟员，马摇 智圆，黄建强员，董学先圆，姚发仙猿（员援 昆明医学院第一
附属医院，昆明摇 远缘园园猿圆；圆援 云南省第一人民医院；猿援 昆明医学院第二附属医院）

［摘摇 要］摇 目的：评价支气管动脉灌注化疗药物联合干扰素治疗肺癌的价值。方法：将 源园 例肺癌随机分为 圆 组：支气管动
脉灌注化疗药物联合干扰素治疗 圆园 例为观察组；单纯支气管动脉灌注化疗药物 圆园 例为对照组。对 圆 组病例的近期疗效和生
存率分别进行 Χ检验。结果：首次治疗肺癌的总有效率（悦砸 垣 孕砸）观察组为 远园援 园豫（员圆 辕 圆园），与对照组 源园援 园豫（愿 辕 圆园）比较，
差异无显著性（Χ圆 越 员援 远园，孕 跃 园援 园缘）；但 员，圆 年的生存率观察组分别为 愿缘援 园豫（员苑 辕 圆园），源缘援 园豫（怨 辕 圆园），分别与对照组 缘园郾 园豫
（员园 辕 圆园），员园援 园豫（圆 辕 圆园）比较，有显著性差异（Χ圆值分别为 缘援 缘愿，远援 员源；孕 约 园援 园缘）。结论：支气管动脉灌注化疗药物联合干扰素
治疗能提高肺癌患者的生存率，是一种有价值的治疗方法。
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摇 支气管动脉灌注化疗药物是肺癌的一项成熟的治

疗技术，其治疗肺癌的近期疗效得到了充分地肯

定［员鄄圆］。免疫治疗恶性肿瘤的价值也得到了有力地证

实［猿鄄远］。本文评价支气管动脉灌注化疗药物联合干扰

素治疗，对提高肺癌近期疗效和患者生存率的价值。

员 材料和方法

员援 员摇 研究对象
我院肿瘤介入专科病房 员怨怨远 年 远 月 耀 员怨怨怨 年 愿

月收治原发性肺癌 源园 例，随机分为 圆 组（按入院时间
顺序编为 员 耀 源园 号，单号为观察组，双号为对照组）。
支气管动脉灌注化疗药物，联合干扰素治疗 圆园 例为观
察组；单纯支气管动脉灌注化疗药物治疗 圆园 例为对照
组。观察组男 员远 例、女 源 例，年龄 源员 耀 愿员 岁，平均年
龄 缘源援 愿 岁；对照组男 员缘 例、女 缘 例，年龄 源猿 耀 苑怨 岁，平

·园愿圆·
中国肿瘤生物治疗杂志
悦澡蚤灶 允 悦葬灶糟藻则 月蚤燥贼澡藻则

摇 圆园园圆 阅藻糟；怨（源）：圆愿园 耀 圆愿圆
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均年龄 缘缘援 圆 岁。全部病例均经影像学（载 线胸片或胸
部 悦栽扫描）加组织病理学或痰细胞学检查证实。病
理类型：观察组鳞癌 愿 例、腺癌 缘 例、小细胞癌 苑 例，对
照组鳞癌 远 例、腺癌 苑 例、小细胞癌 苑 例，经 Χ圆检验，圆
组肺癌病理类型的差异无显著意义（ 孕 越 园援 苑猿 跃
园郾 园缘）。按 栽晕酝 分期［苑］：观察组Ⅰ期 远 例、Ⅱ期 员园
例、Ⅲ期 猿 例、Ⅳ期 员 例，对照组Ⅰ期 缘 例、Ⅱ期 怨 例、
Ⅲ期 源 例、Ⅳ期 圆 例，经秧和检验，圆 组肺癌分期的差
异无显著意义（孕 越 园援 缘园 跃 园援 园缘）。圆 组病例首次治疗
前的血象、肝功、肾功和心电图均正常。

员援 圆 治疗方法

对照组采用 杂藻造凿蚤灶早藻则忆泽 法，经支气管动脉灌注卡
铂针剂 源园园 皂早 辕 皂圆和表阿霉素针剂 源园 皂早 辕 皂圆；观察组

按对照组方法治疗后 员 周，肌肉注射干扰素针剂［深圳
科兴生物制品有限公司生产的注射用基因工程干扰素

α员遭，批准文号：（怨远）卫药准字（圳科兴）杂鄄园圆 号］员园园
万单位，每日 员 次，圆园 次为 员 疗程。圆 组病例予以相同
的对症、支持治疗。全部病例均于支气管动脉灌注化

疗药物治疗后 源 周，复查 载 线胸片或胸部 悦栽 扫描，若
肺癌病灶缩小或稳定，间隔 员 耀 圆 月再次复查；一旦发
现肺癌病灶发展，立即根据患者的血象和心、肝、肾功

能，进行对症治疗后，按照各组的治疗方案择期再次治

疗。

员援 猿 评价标准

疗效判定根据 宰匀韵（员怨愿员 年）统一的评价标准分
为：完全缓解（悦砸）、部份缓解（孕砸）、稳定（杂阅）和进展
（孕阅）；统计学处理采用 Χ圆检验，比较 圆 组病例首次治
疗肺癌的总有效率（悦砸 垣 孕砸）和 员，圆 年的生存率。

圆 结 果

圆援 员 疗程

支气管动脉灌注化疗药物治疗：观察组 员 次者 园
例、圆 次者 圆 例、猿 次者 怨 例、源 次者 苑 例、缘 次者 圆 例，对
照组 员 次者 员 例、圆 次者 猿 例、猿 次者 员源 例、源 次者 员
例、缘 次者 员 例，经 Χ圆检验，圆 组肺癌行支气管动脉灌
注化疗药物治疗的次数无显著性差异（ 孕 越 园援 员猿 跃
园郾 园缘）。观察组行干扰素治疗 员 疗程 员 例、圆 疗程 猿 例、
猿 疗程 员园 例、源 疗程 远 例，对照组未行干扰素治疗。圆
组病例上述治疗结束后，除给予相同的对症、支持治疗

外，均未作其它治疗。

圆援 圆摇 两组病例的近期疗效和生存率比较
首次治疗肺癌的总有效率（悦砸 垣 孕砸）观察组为

远园援 园豫（员圆 辕 圆园），与对照组 源园援 园豫（愿 辕 圆园）比较，差异无
显著性（Χ圆 越 员援 远园，孕 跃 园援 园缘）（见表 员）；员，圆 年的生存
率观察组分别为 愿缘援 园豫（员苑 辕 圆园），源缘援 园豫（怨 辕 圆园），分别
与对照组 缘园援 园豫（员园 辕 圆园），员园援 园豫（圆 辕 圆园）比较，有显著
性差异（Χ圆值分别为 缘援 缘愿，远援 员源；孕 约 园援 园缘）（见表 圆）。

表 员摇 圆 组病例首次治疗肺癌的近期疗效比较（豫）
栽葬遭援 员摇 悦燥皂责葬则蚤泽燥灶 燥枣 贼澡藻则葬责藻怎贼蚤糟 藻枣枣藻糟贼泽 遭藻贼憎藻藻灶 贼澡藻 贼憎燥 早则燥怎责泽 憎蚤贼澡 责怎造皂燥灶葬则赠 糟葬灶糟藻则 葬枣贼藻则 贼澡藻 枣蚤则泽贼 贼则藻葬贼皂藻灶贼（豫）

郧则燥怎责泽 悦葬泽藻泽 悦砸 孕砸 杂阅 孕阅 悦砸 垣 孕砸（豫）

悦燥灶贼则燥造 早则燥怎责 圆园 员 苑 员园 圆 愿（源园援 园豫）

韵遭泽藻则增藻凿 早则燥怎责 圆园 员 员员 苑 员 员圆（远园援 园豫）

Χ圆 员援 远园

孕 跃 园援 园缘

表 圆摇 圆 组病例的生存率比较（豫）
栽葬遭援 圆摇 悦燥皂责葬则蚤泽燥灶 燥枣 泽怎则增蚤增葬造 则葬贼藻 遭藻贼憎藻藻灶

贼澡藻 贼憎燥 早则燥怎责泽（豫）

郧则燥怎责泽 悦葬泽藻泽 员 赠藻葬则 圆 赠藻葬则泽

悦燥灶贼则燥造 早则燥怎责 圆园 员园 圆

韵遭泽藻则增藻凿 早则燥怎责 圆园 员苑 怨

Χ圆 缘援 缘愿 远援 员源

孕 约 园援 园缘 约 园援 园缘

猿摇 讨 论

支气管动脉灌注化疗药物治疗肺癌，定向性强，化

疗药物聚集，具有高浓度化疗杀伤癌细胞兼全身化疗

的作用，是一项成熟的治疗技术［员鄄圆］。但是，文献报

道，癌细胞通过分泌某种或几种免疫抑制因子，对机体

的免疫系统产生抑制作用［愿］，而且化疗药物又会抑制

机体的免疫功能［猿鄄远］。以上说明，支气管动脉灌注化

疗药物治疗肺癌，疗效肯定，但会使患者的免疫功能降

低。

免疫治疗能重建或改善宿主抗癌的免疫机

能［猿鄄远］。生物反应调节剂与化疗药物联合使用又可产

生协同的作用，有利于提高恶性肿瘤的治疗效果，并能

保护、改善患者的免疫机能［怨］。介入化疗联合免疫治

疗恶性肿瘤的临床价值也得到了证实［猿鄄远］。所以，支
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气管动脉灌注化疗药物联合干扰素治疗肺癌是很有意

义的。本研究结果说明，虽然观察组首次治疗肺癌的

近期疗效与对照组比较，差异无显著性，但是，观察组

员，圆 年的生存率与对照组比较，有显著性差异。作者
认为，支气管动脉灌注化疗药物，联合干扰素治疗能提

高肺癌患者的生存率，是一种有价值的治疗方法。
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摇 摇 缘鄄云哉 是临床上应用最广泛的抗肿瘤化疗药物之一，但
总体疗效仅为 圆园豫 耀 猿园豫，其毒副反应高，疗效不理想是妨
碍其更广泛采用的主要原因。多年来，人们尝试通过改变给

药方法和途径、采用生物调节剂以及改变其分子结构来提高

其疗效，取得了一定的效果。近年来研究发现，通过转导外

源药敏基因，可提高肿瘤细胞对化疗药物的敏感性。本研究

拟以尿嘧啶磷酸核糖转移酶（ 哉孕砸栽 ）基因修饰肿瘤细胞，
探讨 哉孕砸栽基因修饰肿瘤细胞对 缘鄄云哉的增敏效应。

本研究采用 孕悦砸技术从大肠杆菌 运员圆 菌株基因组中扩
增 哉孕砸栽基因，经测序正确后构建 责蕴载杂晕逆转录病毒表达载
体，采用 蕴蚤责燥枣藻糟贼葬皂蚤灶藻 介导法转染逆转录病毒包装细胞
孕粤猿员苑，包装成完整的病毒颗粒。将病毒上清进一步感染人
胃癌细胞株 杂悦郧苑怨园员、大肠癌细胞株 蕴燥增燥 以及肝癌细胞株
杂酝酝悦鄄苑苑圆员，经 郧源员愿 筛选出抗性克隆。采用 栽则蚤扎燥造试剂提取
细胞基因组 阅晕粤 及总 砸晕粤，应用 孕悦砸 及 砸栽鄄孕悦砸 法鉴定。
将亲本肿瘤细胞、转导对照载体的肿瘤细胞以及转导 哉孕砸栽
基因的肿瘤细胞计数，分别取 员 伊 员园源个细胞接种于 怨远 孔板
中，各浓度均设 猿 只复孔。于 猿苑益，缘豫 悦韵圆条件下培养过

夜。依次加入 员园 倍浓度梯度稀释的 缘鄄云哉（浓度范围：园 耀
员园园 μ皂燥造 辕 蕴），连续培养 缘 凿。采用 酝栽栽 法检测细胞存活率。
存活率（豫）越（实验组吸光度值 原空白对照）辕（对照组吸光
度值鄄空白对照）伊 员园园豫。以加权几率单位法（遭造蚤泽泽法）计算
缘园豫的生长抑制浓度（ 陨悦缘园）。

摇 摇 应用 孕悦砸技术成功扩增出 哉孕砸栽基因全长序列，大小为
远缘圆 遭责，经测序证实与 郧藻灶月葬灶噪 中提供的 哉孕砸栽 基因序列
（郧藻灶月葬灶噪 粤糟糟藻泽泽蚤燥灶裕：载缘苑员园源）完全相同。逆转录病毒载体
介导 哉孕砸栽 基因转染肿瘤细胞，经 郧源员愿 筛选出抗性克隆，
孕悦砸和 砸栽鄄孕悦砸法证实 哉孕砸栽基因稳定整合于靶细胞基因组
中并能在 皂砸晕粤水平转录和高表达。体外 酝栽栽法检测结果
显示，转 哉孕砸栽 基因 杂悦郧苑怨园员，蕴燥增燥 及 杂酝酝悦鄄苑苑圆员 的 陨悦缘园分

别为 员员援 源怨 员 猿，圆援 猿圆源 缘 和 圆缘援 猿员源 源 μ皂燥造 辕 蕴，而亲本肿瘤细
胞的 陨悦缘园分别为 园援 缘源缘圆、园援 园苑远 愿 和 园援 苑员怨 源 μ皂燥造 辕 蕴，对 缘鄄云哉
的敏感性分别提高约 圆员援 园苑，猿园援 圆缘 及 猿缘援 员怨 倍。相反转导对
照载体的肿瘤细胞与亲本肿瘤细胞相比对 缘鄄云哉的敏感性没
有明显的变化。

摇 摇 我们采用基因治疗的原理与方法以 哉孕砸栽 基因修饰肿
瘤细胞，发现能明显增强 缘鄄云哉 的抗瘤效应。随着基因治疗
逐步进入临床应用，我们的研究的方法和结论在肿瘤的化疗

领域作了一点有益的探索和尝试。
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