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犤７犦高玉珠 ．丹参多酚酸盐联合康复教育对冠心病患者血浆同
型半胱氨酸、血清转化生长因子 －β１的表达及生活质量的影
响犤Ｊ犦．中国药业，２０１８，２７（８）：４０－４２．
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ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｍｐｌｅｘｉｔｙａｎｄｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓ
ｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ犤Ｊ犦．ＣｅｌｌＰｈｙｓｉｏｌ
Ｂｉｏｃｈｅｍ，２０１６，３９（３）：８３７－８４６．

犤９犦刘恒东 ．氯吡格雷联合丹参多酚酸盐治疗不稳定型心绞痛

的临床价值研究犤Ｊ犦．齐齐哈尔医学院学报，２０１５，３６（３６）：

５５３２－５５３３．
犤１０犦叶 明，艾 辉，曾玉杰．丹参多酚酸盐对急性心肌梗死ＰＣＩ

术后患者血管内皮和血小板活化功能的影响犤Ｊ犦．安徽医药，

２０１４，１８（１１）：２１７８－２１８１．
犤１１犦薛梅苓，冯琴琴．丹参多酚酸盐治疗心血瘀阻型冠心病心绞痛

临床疗效及安全性研究犤Ｊ犦．中国药业，２０１６，２５（１８）：３１－３４．
牗收稿日期：２０１９－０５－１５牘
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ＡＬＡ－ＰＤＴ联合咪喹莫特治疗皮肤基底细胞癌临床观察

李向荣，李 萍，吴一文，刘晓丽△

（湖北省孝感市中心医院肿瘤科，湖北 孝感 ４３２１００）
摘要：目的 探讨 ５－氨基酮戊酸光动力疗法（ＡＬＡ－ＰＤＴ）联合咪喹莫特治疗皮肤基底细胞癌牗ＢＣＣ牘的疗效及对免疫功能的影响。
方法 选取医院２０１５年 ３月至 ２０１８年３月收治的 ＢＣＣ患者１０４例，采用随机数字表法分为对照组和观察组，各５２例。两组患者均予
ＡＬＡ－ＰＤＴ治疗，观察组患者加用咪喹莫特，两组均治疗 １２周。结果 观察组的临床总有效率和创面美容效果优良率分别为

８８．４６％和８６．５４％，显著高于对照组的７６．９２％和６５．３８％（Ｐ＜０．０５）；与治疗前比较，两组患者治疗后的 ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋、自然杀伤
（ＮＫ）细胞和 ＣＤ８＋水平显著降低，且观察组患者上述细胞改善程度显著优于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组ＣＤ３＋水平显著升高牗Ｐ＜０．０５牘；
观察组和对照组的不良反应发生率相当（１１．５４％比１３．４６％，Ｐ＞０．０５）。结论 ＡＬＡ－ＰＤＴ联合咪喹莫特治疗 ＢＣＣ有一定创面修复疗
效和美容疗效，并可提高患者的免疫功能。

关键词：皮肤基底细胞癌；５－氨基酮戊酸光动力疗法；咪喹莫特；抗前列腺干细胞抗原；血管内皮生长因子；创面修复；免疫功能
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皮肤基底细胞癌（ＢＣＣ）为低度皮肤恶性肿瘤，临床
表现以侵蚀性溃疡、斑块、结节为主，其诱发因素主要与阳

光照射、紫外线、放射线等有关，多发于中老年群体犤１－２犦。

临床针对 ＢＣＣ的治疗主要以手术、化学治疗牗简称化
疗牘、放射治疗牗简称放疗牘等传统手段为主，虽可明显抑
制肿瘤细胞增殖，但有一定不良反应，复发率高，且不利

·研究·
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发病部位牗例牘
组别

观察组

对照组

χ２／ｔ／Ｚ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２８／２４
３０／２２
０．１５６
０．６９３

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

６４．８２±８．１２
６５．０２±８．０９
０．１２６
０．９００

病程

（Ｘ±ｓ，年）

２．２２±０．５４
２．２９±０．５１
０．６８０
０．４９８

颜面部

３７
３５

口舌部

７
８

手部

３
５

０．９５６
０．８１２

肩部

３
３

腰腿部

２
１

组别

观察组

对照组

Ｚ／χ２值

Ｐ值

优

３５（６７．３１）

２２（４２．３１）

良

１０（１９．２３）

１２（２３．０８）

一般

５（９．６２）

１０（１９．２３）

差

２（３．８５）

８（１５．３８）

优良

４５（８６．５４）

３４（６５．３８）

１９．９１１
＜０．００１

组别

观察组

对照组

Ｚ／χ２值

Ｐ值

完全缓解

３２（６１．５４）

２３（４４．２３）

部分缓解

１４（２６．９２）

１７（３２．６９）

无效

６（１１．５４）

１２（２３．０８）

总有效

４６（８８．４６）

４０（７６．９２）

５．４４２
０．０２０

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５２）

于患者面容美观度的提高犤３犦。氨基酮戊酸光动力疗法

（ＡＬＡ－ＰＤＴ）是新型肿瘤消融技术，具有安全性高、操
作简便、对肿瘤选择性强、疾病复发率低等特点犤４－５犦。咪

喹莫特为可抗病毒、抑制肿瘤活性并提高机体免疫应答

的免疫修饰因子调节剂，广泛应用于 ＢＣＣ、尖锐湿疣等
的治疗犤６犦。本研究中以 ＡＬＡ－ＰＤＴ联合咪喹莫特治疗
ＢＣＣ，探讨其疗效及对免疫功能的影响。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：经临床和组织活检病理检查确诊为浅表

型 ＢＣＣ；非侵袭性 ＢＣＣ；肿瘤直径在 ２．０ｃｍ及以下；年
龄 ５５～８５岁，病程８个月至 ４年；术前无化疗史。本研
究经医院医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：鳞状细胞癌、黑素瘤、角化棘皮瘤、脂溢

性角化症及色素痣；免疫系统疾病；经光敏剂皮肤敏感

试验测试结果为阳性；重要脏器器质性病变；近 １个月
内有糖皮质激素治疗史；严重认知功能障碍；严重沟通

障碍；近 １个月内有免疫制剂治疗史；对本研究存在禁
忌证或对拟用药物过敏。

病例选择与分组：选取医院２０１５年３月至２０１８年
３月收治的ＢＣＣ患者１０４例，采用随机数字表法分为对
照组和观察组，各５２例。两组患者一般资料比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法
两组患者均予 ＡＬＡ－ＰＤＴ治疗：０．９％氯化钠注射

液清洗病变部位及周围皮肤表面，将新鲜配制的 ２０％
盐酸氨酮戊酸溶液（ＡＬＡ，上海复旦张江生物医学股份
有限公司，国药准字 Ｈ２００７００２７，规格为每剂 ０．１１８ｇ）
在 ＢＣＣ肿瘤部位及其周围正常皮肤表面 ０．５ｃｍ涂抹
均匀，并采用塑料薄膜封包 ４ｈ；封包后，采用 ＸＤ－
６３５ＡＢ型光动力激光治疗仪（桂林市兴达光电医疗器械
有限公司）进行照射治疗牗调节参数，波长为６３５ｎｍ，总
能量为 １００Ｊ／ｃｍ２，输出功率为 ３００ｍＷ牘，根据光斑面
积计算照射时间，每周治疗１次，４周为１个疗程，共治
疗 ３个疗程。观察组患者加用 ５％咪喹莫特乳膏（四川
明欣药业有限责任公司，国药准字 Ｈ２００３０１２９，规格为
每支 ３ｇ）治疗，在 ＡＬＡ－ＰＤＴ治疗 １周后开始使用，将
软膏涂抹在 ＢＣＣ肿瘤部位部位及周围正常皮肤表面

处，每周 １次，均在 ＡＬＡ－ＰＤＴ治疗后进行，治疗时间
同观察组。

１．３ 观察指标及疗效判定标准
免疫指标：于治疗前及治疗１２周后，采集两组患者

空腹静脉血，经乙二胺四乙酸钠抗凝、红细胞裂解液裂

解，常规离心，弃上清液，采用磷酸盐缓冲液冲洗，磷酸

盐缓冲液悬浮细胞，加入相应抗体孵育后。应用

ＡＱＵＩＯＳＣＬ型流式细胞仪（美国 ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司）
检测 Ｔ淋巴细胞犤ＣＤ３＋，ＣＤ４＋，ＣＤ８＋，计算 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋犦
和自然杀伤（ＮＫ）细胞水平。

创面修复疗效：依照 Ｄｏｕｇｈｅｒｔｙ报告标准犤７犦评估两

组患者的临床美容疗效，完全缓解为瘤体完全消失，色

素减退或仅残留暂时性色素沉淀，１年内未再复发皮肤
病理改变；部分缓解为皮损面积缩小在５０％及以上；无
效为皮损面积缩小不足５０％或皮损修复面积再次发生
病理改变。总有效＝完全缓解＋部分缓解＋稳定。

创面美容效果：优，无明显结节和硬化，无色素沉淀

或残留暂时性轻度色素沉淀；良，无明显结节和硬化，残

留暂时性中度色素沉淀；一般，伴有轻、中度的硬化和结

节；差，广泛结节硬化。优良＝优＋良。
不良反应：治疗期间，定期监测两组患者的肝、肾功

能，尿、血常规，统计两组患者的不良反应（剧烈疼痛、灼

烧感、皮肤光敏反应）发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，组间数值行独立样本 ｔ检验，组内数值行配对
ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验；等级资料采
用秩和检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
３ 讨论

ＢＣＣ好发于头、面及颈部，与多能性基底样细胞异
常增生有关，可造成表皮或附属腺处的低度恶性肿瘤增

表２ 两组患者创面修复疗效比较犤例（％），ｎ＝５２犦

表３ 两组患者创面美容效果比较犤例（％），ｎ＝５２犦

８．４１３
０．０３８

８．８６２
０．０３１
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组别

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

组别

观察组

对照组

连续性矫正 χ２ ／χ２

Ｐ值

剧烈疼痛、灼烧感

３（５．７７）

４（７．６９）

０．０００
１．０００

皮肤光敏反应

３（５．７７）

３（５．７７）

２．１６７
０．１４１

合计

６（１１．５４）

７（１３．４６）

１．０００
０．３１７

表４ 两组患者治疗前后的免疫指标对比（Ｘ±ｓ，ｎ＝５２）

ＣＤ３＋牗％牘 ＣＤ４＋牗％牘 ＣＤ８＋牗％牘 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ ＮＫ牗％牘

注：与本组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５。

治疗前

６２．３３±５．３６
６３．２１±５．４１
１．１７３
０．２４２

治疗后

６８．３６±５．６５＃

６４．３３±５．５２
５．１７８
＜０．００１

治疗前

３７．６３±３．５５
３８．０１±３．４１
０．７８３
０．４３４

治疗后

４２．１５±４．２１＃

４０．０２±３．８９＃

３．７７１
＜０．００１

治疗前

３６．８２±３．５５
３６．２５±３．４１
１．１７５
０．２４１

治疗后

２９．６６±２．８１＃

３３．２５±３．２５＃

８．４８０
＜０．００１

治疗前

１．０５±０．２５
１．０３±０．２４
０．５８６
０．５５９

治疗后

１．４８±０．３６＃

１．３１±０．３１＃

３．６３２
＜０．００１

治疗前

１６．８９±１．５４
１６．６４±１．４９
１．１８４
０．２３８

治疗后

１９．８７±２．０２＃

１８．０２±１．６４＃

７．２１６
＜０．００１

表５ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５２犦

殖、分化活性增强，若贻误最佳诊疗时机，严重者可危及

生命 犤８犦。ＡＬＡ－ＰＤＴ具有治疗简单、无瘢痕、美观度良
好、患者接受度高等优点，作用机制为通过激光、氧分布

及光敏剂的相互作用而产生光动力学反应（ＰＤＴ），进而
精准定位病变组织，对肿瘤细胞的增殖及活性进行选择

性杀伤犤９犦。咪喹莫特通过诱导多种免疫细胞分泌内源性

细胞因子（肿瘤坏死因子、白细胞介素、干扰素等）增强

机体免疫应答，达到抗病毒、抗肿瘤的目的，而非直接对

病原微生物和肿瘤细胞产生杀伤作用犤１０犦。ＡＬＡ－ＰＤＴ针
对小面积皮损治疗效果显著，而对于较大面积皮损难以

根除，临床复发率较高犤１１犦。樊静媛等犤１２犦发现，将 ＡＬＡ－
ＰＤＴ联合咪喹莫特治疗 ＢＣＣ，可扩大患者治疗适应证，
并获取较高治愈率。本研究中将上述２种治疗措施联合
应用于 ＢＣＣ患者，其创面修复有效率及美容效果优良
率均显著高于对照组，与康康等犤１３犦报道的结果相似。

本研究结果显示，治疗后，观察组患者的ＣＤ３＋，ＣＤ４＋，
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋，ＮＫ细胞水平均显著高于对照组，提示
ＡＬＡ－ＰＤＴ联合咪喹莫特可能是通过改善 Ｔ淋巴细胞
亚群水平、提高免疫应答能力的作用机制，以达到提高

临床疗效的目的。分析原因，一方面利用 ６００～８００ｎｍ
波长的激光照射，对机体细胞产生光动力学反应，诱导

靶细胞内的原卟啉Ⅸ（ＰｐⅨ）高水平表达，促进 ＰｐⅨ生
成单态氧，使单态氧对核酸、蛋白质、脂类大分子产生细

胞毒性反应，破坏肿瘤细胞功能和结构，达到诱导肿瘤

细胞凋亡，为提高免疫功能奠定基础犤１４犦。另一方面，利

用咪喹莫特提高机体免疫应答能力，促使机体通过不同

的免疫途径启动抵抗肿瘤无限侵袭生长的能力，从而达

到根除皮损的目的犤１５犦。同时两组患者均未发生严重全

身性不良反应，提示联合治疗ＢＣＣ不增加不良反应。
综上所述，ＡＬＡ－ＰＤＴ联合咪喹莫特治疗ＢＣＣ有一

定创面修复疗效和美容疗效，并可提高患者的免疫功能。
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