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比较大分割与常规分割三维适形放射治疗局部晚期非小细胞肺癌的长期生存疗效及不良

反应&并分析影响预后的因素'方法
!

对我院自
("""

年
!

月至
("")

年
!

月收治行大分割放射治疗的
%'

例和同期行常规分割放疗的
&#

例非小细胞肺癌患者进行分析'放疗后
#

月内参照
8-*OCF

标准评价近

期疗效&并对患者的急慢性放射损伤进行分级和评价&随访至
(""$

年
!(

月
#!

日&计算
!

(

#

(

'

年生存期和

生存率'采用
CNCC!!$'

统计软件进行统计分析'结果
!

两组患者各组变量均衡&全组患者
!

(

#

(

'

年生存

率为
))$$Q

(

!$$"Q

及
!!$%Q

#两组患者生存率比较差异未见统计学意义$

"
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,#$##
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G,"$"*&

%'全组患

者
!

(

#

(

'

年局部控制率为
%*$&Q
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)&$!Q

及
)"+'Q

#两组患者局部控制率差异有统计学意义$
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%'肿瘤最大直径(是否化疗(治疗时间(近期疗效为患者预后的独立影响因素'大分割放疗组与

常规分割放疗组患者相比&前者治疗天数显著低于后者$
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&

G,"$")%

%&近期疗效亦显著好于后者

$
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(
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%&两组患者
(

级以上放射性肺和食管损伤差异均无统计学意义'结论
!

非小细胞

肺癌的大分割放射治疗有较好的远期疗效&患者治疗时间减少&不良反应未见明显增加'
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$

9"'(&./006A000D'

=

6/'6AJ

&

9C*>*

%治疗中取得

了较好的效果&对中晚期
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如何&特别是其长期效果目前报道不多&现收集本院
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年
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月,
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年
!

月收治的符合本研究入组

条件的
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例&并对两组患者分析如下'

"

!

资料与方法

!$!

!

入组标准

经病理或细胞学证实为
9C*>*

患者
!'&

例&

其中鳞癌
!"*

例&腺癌
)%

例&病理不详
'

例#所有入

组患者治疗前均行胸部
*F

(腹部超声及全身骨扫

描和相关化验检查'按
!$$%

年
:)**

分期标准进

行分期&其中
*

:

期
%#

例&

*

,

期
&'

例#均为首程

接受放射治疗#治疗前无恶性胸水#所有患者均按治

疗计划完成放疗'放疗前后接受根治性手术者和

$或%既往恶性肿瘤史不能排除肺转移者未入组'

!$(

!

三维适形放射治疗方法

*F

模拟定位机扫描图像通过网络传输至三维

治疗计划系统$美国
*PC

公司
X"6D&#$"

%'由副

主任医师以上的高年资医师逐层勾画大体肿瘤区
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%(临床靶区$
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%(计划靶区$
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%和重要

剂量限制性器官&将
Z8F

组患者前程常规照射野

及处方剂量拟合进后程三维适形放疗计划&给出肿

瘤的治疗剂量要求及重要器官的剂量限值&处方剂

量定义为
$'QNFY

所接受的剂量&

NFY

均匀性控

制在
$'Q

$

!"%Q

以内'
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处方剂量
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例行
Z8F

患者&前程二维常规前后对穿常

规单次剂量
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日
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次&
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周
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次&总处方剂

量
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例患者前程放疗剂量为
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后程大分割&单次处方剂量
#$"

$

)$"E
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&每日
!

次&每周
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次&依据放射治疗中的生物剂量等效模式

换算公式
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'!

$

%$

E

?

&中位剂量为
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例常规分割患者单次处

方剂量
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&一日
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次&一周
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剂量
'"

$

%"E

?

&中位剂量
*)E

?

'全组患者等效生
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疗效及不良反应评价标准

放疗后
#

月内参照
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标准评价近期疗

效&分为完全缓解$

*8

%(部分缓解$

N8

%(病灶稳定

$

C7

%和疾病进展$

N7

%'急慢性不良反应按照世界

卫生组织$

@Z\

%和美国肿瘤放射治疗协作组

$

8F\E

%急慢性放射损伤分级标准评价&分为
"

$

)

级&本研究仅分析有症状的放射性损伤患者'

!$'

!

随访状况

根据病案及门诊随访记录&辅以电话及信件随访&

生存期从治疗开始时间计算&终止日期为死亡时间或

末次随访日'截止
(""$

年
!(

月
#!

日&随访率
!""Q
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其中随访满
!
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年者分别为
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例(

#"

例和
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例'
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统计学方法

采用
CNCC!!$'

统计软件进行统计分析&组间

比较采用
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=

(J/'M

法#计量资料两组间比较采用
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检验&多组之间采用方差齐性检验&计数资料组间采

用
"

(

检验#采用
;/
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0/'PA#AJ

法进行生存分析'采

用
*"5

逐步回归模型进行多因素分析&评估独立预

后因素$

!

,"$#

%'均采用双侧检验&

G

#

"$"'

为差

异有统计学意义'
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结果
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一般资料
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例
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患者于
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月间在河北医科大学第四医院接受三维适形放

疗'
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例患者未行化疗&在行化疗的
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例患者中&同

期放化疗
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例&序贯放化疗
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例#化疗主要是以铂
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组患者近期疗效差异有统计学意义&见表
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'全组

患者
!
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年生存率为
))$$Q
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!$$"Q

及
!!$%Q

&

中位生存期
!!

月&两组患者生存率比较差异无统计

学意义&见表
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及图
!

'全组患者
!
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'

年局部控

制率为
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及
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&两组患者局部控

制率差异有统计学意义&见表
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及图
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预后影响因素

单因素分析表明影响预后的因素有!疗前卡氏评

分(治疗时间长短(是否化疗(瘤体最大直径(肿瘤体

积(等效生物剂量及近期疗效&见表
)

'根据文献报

道和本组病例单因素分析的结果&将以上影响预后的

单因素纳入
*"5

回归模型进行多因素分析&结果显

示!肿瘤体积(是否化疗(治疗时间及近期疗效为影响

局部晚期
9C*>*

预后的独立影响因素&见表
'

'进

一步对两组患者的治疗时间进行分析&

Z8F

组患者

治疗时间为
(*

天至
%"

天&中位时间
)*

天&其中
-

)'

天者
#*

例&

*8F

组患者治疗时间为
#'

天至
%"

天&

中位时间
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天&其中
-
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天者
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例&两组比较差

异有统计学意义$
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例非小细胞肺癌患者的多因素分析
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放疗不良反应

全部患者均顺利完成治疗计划'全组
,

(

级放

射性食管炎
('

例&占
!'$&Q

&其中
(

级
!$

例

$

!(+"Q

%&

#

级
*

例$

#$&Q

%&

Z8F

组
!*

例$包括
#

例
#

级%&

*8F

组
$

例&两组患者相比差异无统计学

意义$

"

(

,#$(''

&

G,"$"%!

%'发生
,

(

级放射性肺

炎
*(

例&占
#$$(Q

&其中
Z8F

组
#)

例$

)'$#Q

%&

*8F

组
(&

例$

##$%Q

%&两组患者相比差异无统计

学意义$

"

(

,($((#

&

G,"$!#*

%'全组晚期肺纤维

化
(%

例&占
!%$!Q

&

Z8F

组
!'

例$

("+"Q

%&

*8F

组
!(

例$

!)$'Q

%&两组患者相比差异无统计学意义

$
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!

死亡情况

至随访日期有
!)"

例死亡&其中
!"!

例死于肿

瘤相关原因#

#!

例死于非肿瘤相关因素&另有
&

例

死亡原因不详'其中失败原因仅为局部复发者
#!

例#仅为远处转移者
'!

例#局部复发加远处转移者

!$

例'

$

!

讨论

近年来&大分割放疗在早期
9C*>*

治疗上&取

得了较好疗效)

!(#

*

&大分割指的是单次剂量
"

(E

?

&

可以一次或几次分割&临床应用大分割治疗方案时&

为增加肿瘤细胞的杀伤&分次的时间应足够长&以获

得充分的细胞再氧合和再分布效应'关于
9C*>*

在放射治疗中肿瘤细胞何时开始加速再增殖&尚无

明确结论'鉴于
9C*>*

同样为上皮来源的肿瘤&

推测
9C*>*

的加速再增殖也可能出现于常规放射

治疗的中后疗程'因此&在研究中笔者采取在常规

放射治疗
#

周后用大分割照射的方法&企图在短期

内给予较高剂量照射&通过提高照射总剂量(提高分

割剂量(缩短总疗程的方法达到提高肿瘤局部控制

率的目的&以改善治疗效果'目前大分割放疗应用

于中晚期非小细胞肺癌报道较少'周同冲等)

)

*对
$&

例
*

期
9C*>*

患者进行大分割放疗同期化疗&总有

效率
&($*'Q

#

!

(

(

年 生 存 率 分 别 为
%%$''Q

(

'*+!(Q

'唐求等)

'

*对
%)

例
*

期
9C*>*

患者行单

次大分割治疗&结果表明全组患者中位生存时间为

!&$$

月&

!

(

(

年生存率分别为
%*$(Q

和
)%$(Q

'本

组
%'

例行大分割放疗的患者总有效率为
&*$*Q

&

!

(

#

(

'

年生存率分别为
')$%Q

(

()$"Q

及
!)$%Q

&

中位生存期
!)

月&与以上报道相比稍低&可能是因

为本组
%'

例大分割患者不是全程大分割&患者的等

效生物剂量低于全程大分割患者'

研究报道认为肿瘤体积为患者预后影响因素之

一&

-H#2

等)

*

*对
!)%

例接受根治性放疗的
9C*>*

患者进行了研究报道&其结果表明肿瘤体积大小为

患者的独立性预后影响因素'本组病例按肿瘤体积

分为
-

$"6.

#和
"

$"6.

#两组&

!

(

#

(

'

年生存率差

异有统计学意义#多因素分析也显示为独立性预后

影响因素'

8A'

=

/'

等)

%

*同样认为肿瘤体积为

9C*>*

患者预后影响因素&并认为与患者接受的

总剂量有关&在
%(

例肿瘤体积
"

!""6.

#的
9C*>*

患者中&按剂量分组&结果表明低于
*)E

?

组$

#%

例%和大于
*)E

?

组$

#'

例%患者中位生存时间分别

为
!'

月和
("

月&差异有统计学意义&多因素分析结

果表明总剂量和肿瘤体积为影响预后的重要因素#

并认为每提高
!"E

?

的总剂量有降低
#*$)Q

局部

失败的可能'

NAJA2

等)

&

*报道了不同总剂量的放射

治疗结果&研究表明总剂量分别为
)"

(

'"

(

*"E

?

照

射&其
(

年生存率分别为
!!Q

(

!$Q

和
!$Q

'据估

计消灭一直径
'6.

的
9C*>*

需要
&"

$

$"E

?

剂

量&甚至
!""E

?

的剂量'由于正常的肺组织是放射

中度敏感器官&为放疗剂量限制性因素&常规放射治

疗是不可能达到
&"

$

$"E

?

这一高剂量的'因此要

提高
9C*>*

放射治疗的局部控制率&必须改进放

射治疗的技术'根据放射生物学研究的结果&可从

两方面解决这一问题!一是缩短放射治疗总疗程&以

减少肿瘤细胞发生加速再增殖的时间#二是在肿瘤

细胞出现加速再增殖时&给予比常规放射治疗更高

的剂量&以抑制肿瘤细胞的再增殖'

,A0!AJI"&

等)

$

*

认为对体积小的肿瘤行大剂量放疗&能提高患者的

局控率及生存率'肺癌放疗中存在着明显的剂量效

应关系&研究表明增加放疗剂量与局部控制率的提

高有直接关系)

!"

*

'因此要提高局部控制率来提高

远期生存率和生活质量&就需要提高对局部控制起

重要作用的放疗剂量'本研究单因素分析结果认为

放疗剂量为患者的预后因素&而在多因素分析中并

未显示显著性意义&可能与本组大分割患者的等效

生物剂量并未大幅度提高有关'到目前&合理的时

间
(

剂量
(

分割模式仍在探讨之中'

通过延长治疗时间来提高照射剂量是不可取

的&不利于患者局控率和生存率的提高&相关文

献)

!!

*报道认为&治疗时间超过
*

周后&每延长
!

天

时间生存率将减少
!$*Q

&这与头颈部肿瘤放疗时

间延长使局控率下降是一致的'而通过高分割放

疗&可将常规分割的放疗时间缩短&从而在提高治疗

+

"&'

+
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比的同时缩短了患者的治疗时间&使肿瘤细胞的加

速再增殖可能减少&有利于患者局控率的提高'本

研究表明高分割组患者治疗时间为
(*

$

'*

天&中位

治疗时间为
)(

天&而常规分割组患者治疗时间为

#'

$

%"

天&中位治疗时间为
)&

天'本研究两组患

者治疗时间长短为独立预后影响因素'

9C*>*

患

者除去局部因素外&转移是其主要失败原因&所以联

合化疗是不能手术的中晚期
9C*>*

的标准治疗方

案'

PAH/

分析证实联合化疗增加了疗效&

(

年绝对

生存率提高
#Q

&

'

年提高
(Q

)

!(

*

&且有研究表明同

步放化疗较序贯放化疗延长患者中位生存时间
(

$

#

月)

!#

*

'本组行化疗者
%&

例&占
)$$)Q

&且化疗患

者在本研究组取得了较好的疗效'目前关于大分割

放疗联合化疗的相关报道较少&但取得了较好的疗

效)

)('

*

&

]#HHAJ3"AGA

等)

!)

*研究表明单次
(%'6E

?

&

()

次&总剂量
**E

?

&联合化疗是可行的&并能取得一

个好的局控率和生存率'

总之&单次大分割放射治疗与常规分割相比&

缩短了患者的治疗时间&提高了患者的治疗增益

比和局控率'本研究不足之处!$

!

%行大分割患者

前程放疗采用常规分割&处方剂量为
#"

$

#)E

?

&

对患者的放疗剂量有一定的影响&可能会影响患

者的疗效&且大分割组患者数量较少&对统计结果

有一定的影响#$

(

%本研究为回顾性分析&在选择

病例时不可避免存在偏差#$

#

%本组患者接受化疗

的病例数较少&可能影响了患者的总体生存率'

要得到更准确及全面的结论需进一步行大宗病例

的前瞻性随机研究'
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