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表达对食管癌放疗敏感性的影响及预后评估&$方法% 收
集
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例食管癌患者"根据
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次* 治疗中及治疗后随访"观察急
性反应,晚期反应以及近期疗效)局控率及

#

)
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年生存率& $结果% 四组之间放疗晚期反应肺
纤维化及食管狭窄差别无统计学意义!
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(-近期疗效差异无统计学意义!
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急性反应放射性气管炎)放射性食管炎差异有意义!
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年局部控制率及生存率两组差异明显!
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超分割放疗加重急性反应"
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表达不同对放疗敏感性有影响" 低表达组超分割放疗
预后相对较好&
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#系统中的核心成分"广泛

存在于动物细胞的核内"参与
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氧化损伤的修复$
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在抵御紫外辐射,烷化剂和氧化应激等导致的
&'(

损伤中起着重要的作用 $
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"而广泛应用于各种恶性
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细胞的死亡!
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A',!

的过高表达在引起细胞自身突

变率增加%遗传不稳定性的发生#还可能参与了肿瘤

细胞的损伤修复%增殖并同时导致某些肿瘤对放
>

化

疗耐受性提高#复发几率增加!

#B?

"

$ 因此本研究拟通

过配对比较# 分析探讨
<;= A',!

高低不同表达是

否影响食管癌放疗敏感性及预后# 为食管癌放疗敏

感性预测提供新的依据$

#

资料与方法
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纳入标准

"

所有患者均经病理证实# 在泰安市肿瘤防治

院接受首程治疗#拒绝手术要求根治放疗&

#

有全面

影像学检查资料#确定病变分期为
$B%

期&

&

不

合并第二原发肿瘤及放疗禁忌证'出血%穿孔%严重

心肺功能障碍(#

CDE!F"

分$

425

一般资料

从
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年
8

月至
!"88

年
G

月新收治确诊食管

癌患者
H@

例# 分期标准参见
8GGF

年
IJ..

食

管癌国际
K;L

分期标准#其中男性
%H

例#女性

?F

例#年龄
%HB$F

岁#中位年龄
@H:$

岁#均经病

理学证实为食管鳞癌&均为初治患者&无严重放

疗禁忌证$ 胃镜新鲜病理组织行
A',!

基因
D.M

扩增#定性分析#其后分为高表达%低表达两组#

患者再随机分行常规分割 '

!N6>-

( 和超分割

'

8:?N6>-

#
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(#即高表达常规分割%高表达超分

割%低表达常规分割和低表达超分割#均为单纯

放疗$
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组一般临资料比较差异无统计学意义
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>!C$A% >AC=$B

D "C"%B "C"A>

!"#

治疗方法

行强化
:E

模拟定位! 在
ED;

工作站行靶区勾

画" 肿瘤靶区#

&EF

$%食管壁厚度
G<C?4H

或不含气

腔的管壁直径
G>C<4H

!及肿大淋巴结!纵隔淋巴结阳

性标准为短径
!>C<4H

!特殊部位如食管旁&气管食

管沟等淋巴结标准为短径
!<C?4H

!并参考食管钡剂

造影'临床靶区#

:EF

$%

&EF

头脚方向各外扩
!4H

!

前后左右方向各扩
<C=4H

!解剖屏障适当修正'计划

靶区 #

DEF

$%

:EF

头脚方向外扩
>4H

! 前后左右扩

<C?4H

( 具体给量如下%常规放疗组%从治疗开始
I

E

!C<&JKL

!

?LMN

!照射
!?L

!

I

E

?"&J

'缩野后继行原方案

照射!总量
?$!$%&JM!=!A!

次!中位剂量
$"&J

!

$!O

周完成' 超分割放疗组% 从治疗开始
>PA&JML

!

!LM/

!

#<LMQ

! 照射
A<

次
I

E

AB&J

后缩野继续上述分割方

式治疗!总量
?$!$!&JM%A!%=

次!中位剂量
$<&J

!

%!

?

周完成)要求
DEFB?R

体积接受
G><<R

的处方剂量

照射!全肺
F

!<

"!OR

!

F

?

"O<R

!肺平均剂量
">O&J

!

心脏平均剂量
"A<&J

!脊髓最大剂量
S%%&J

"

!"$

评价指标

疗效评价! 治疗期间每周记录急性反应和肿瘤

的消退情况" 放射治疗过程中以及放射治疗后每
!!

A

个月!进行全身一般情况&主客观症状以及原发灶

影像学改变的评估"对放射性反应进行动态观察!包

括%

%

近期疗效*

SA

个月$%肿瘤消退+症状改善&食管

腔狭窄改善情况'

&

急性放射毒副反应*

SA

个月$%急

性反应及并发症'

'

远期疗效*

G$

个月$%长期局部

控制率和生存率!晚期放射损伤"治疗中及结束后以

钡餐检查和
:E

评价治疗中评价及近期疗效" 以

>B=<

年郑州会议讨论的四级分类法作为钡餐评价

标准' 近期疗效参照实体瘤治疗疗效评价标准
-9#

:T;E>P>

版进行评价'正常组织急性反应按
-EU&

急

性放射损伤分级标准评价'晚反应按
-EU&K9U-E&

晚期放射损伤分级方案客观评价" 随访时间自放疗

结束日开始计算! 随访截止
!<>%

年
><

月
!<

日!中

位随访期
!O

个月
V$!%<

个月
W

!随访率为
>""R

"

!"%

统计学处理

采用
;D;;>"P"

统计软件包!生存率计算用
X.#

*Y.2Z[606'

法!差异显著性采用
@(7#'.2\

检验!各组

之间生存率及年龄比较采用
$

! 检验及
]0+56'

确切概

率法!以
DS"C"?

时认为差异有统计学意义"

!

结 果

&"!

放疗不良反应

通过治疗中及治疗后观察对比! 急性放射性反

应*气管炎及食管炎$

%

组差异明显!低表达超分割
$

高表达超分割
$

低表达常规分割
$

高表达常规分割

*

E.3Y6 !

$" 晚期反应*肺纤维化及食管狭窄$无显著

差异
VE.3Y6 AW

"

&"&

各组近期疗效与生存率

近期疗效差异无统计学意义! 依据比例显示低

表达超分割组略高于其他
A

组 *

E.3Y6 %

$'

>

&

A

年局

部控制及生存率差异明显! 低表达超分割组
$

低表

达常规分割组
$

高表达超分割组
$

高表达常规分割

组
VE.3Y6 ?W

"

A

讨 论

我国是食管癌高发国家!全世界约
?"R

的病例

发生在中国"在我国!食管癌死亡占全部恶性肿瘤死

亡的
>$C"?R

!高居第
%

位!且发病率逐年上升!处于

第
?

位,

O

-

) 其发生发展呈多因素多阶段过程!肿瘤易
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8:"%J

? ":J$!

感性多涉及基因位点和单倍体变异! 与细胞周期调

控"

A;N

损伤修复等因素有关#

J

$

%根治性放疗是现阶

段非手术食管癌的主要治疗手段之一% 施学辉等 #

K

$

开展后程加速超分割放疗&

.NFO

'技术应用在食管

癌! 将食管癌的
I

年生存率从常规分割的
%DP8LD

提高到
HQD

左右!并经多家医院的重复验证 #

KP88

$

!但

放射治疗失败的主要原因仍多为局部复发或未控!

占全部失败的
$"DPJ"D

#

8!

!

8H

$

!这就意味着局控率的

提高才能带来生存获益% 相同的治疗方法得到的局

控率并不相同!提示治疗存在个体化差异%

A;N =',"

是哺乳动物细胞内主要的碱基切除

修复酶!参与
A;N

损伤的修复!正常情况下在体内

呈低表达! 而高表达或结构异常可引起修复功能障

碍!造成突变基因的积累!导致肿瘤的发生% 有研究

报道在胃癌"宫颈癌"乳腺癌"肺癌等多种肿瘤中存

在
=',

基因异常#

8%P8L

$

%其中赵四敏等#

8$

$报道食管癌组

织中
A;N =',"

的突变率达
H$D

%

本实验结果显示! 不良反应方面
!

个超分割组

的急性放射治疗副反应明显高于常规分割组% 其主

要表现为急性放射性食管炎
C

尤其是
#

度严重的急

性食管炎明显增多
E

!反应高峰时间提前至放射治疗

开始后第
H

周%

%

组放射治疗晚期损伤主要表现为

放射性肺纤维化"放射性食管狭窄!差异均无明显统

计学意义% 本研究资料初步提示超分割组的晚期放

射损伤略高于常规组!但病例数较少!有无临床意义

值得进一步观察比较%

疗效方面显示
7

第一!

A;N =',"

高表达组与低

表达组对比
8

"

H

年局控率及生存率! 显示高表达组

不论采用何种分割模式其局控率和生存率均低于低

表达组&

?!":"I

'% 董子明"李玉林"蔡建明及刘瑾等

多次提及关于
A;N =',"

高表达与辐射抗拒性相关

报道#

8JP!8

$

!考虑可能与此相关% 第二!

A;N =',"

高表

达常规组和高表达超分割组相比较!

8

"

H

年局控率"

生存率差异亦有统计学意义! 对比发现
A;N =',"

高表达采用超分割放疗可部分提高局控率! 有研究

表明!当细胞受到
$

射线照射或大剂量甲基硝基亚

硝基肌
CR;;<E

等物质的诱导时!

=',"

会出现暂时性

表达增强 #

!!

$

!肿瘤细胞能加快修复及补偿性的加速

再增殖!使控制率降低%而加速超分割可一定范围内

抑制肿瘤加速增殖%对比两者的远处转移!未见明显

差异!可能与其他原因相关%第三!

A;N =',"

低表达

常规组和低表达超分割组与文献比较! 后组远地转

移率增加!这可能由于(

%

局部控制率的改善!生存

期的延长! 有可能发现更多的肿瘤远地转移病灶)

&

超分割组治疗强度较大有可能加重破坏患者免疫

功能!导致肿瘤远地转移率增加% 这提示在运用超分

割放射治疗提高局部控制率"改善生存率的同时!适

当应用化疗有可能减少远地转移!进一步提高生存率%

本研究结果显示!

A;N =',"

高表达患者疗效明

显降低! 当高表达患者采用超分割放疗时可部分提

高局控率及生存率!但总体仍低于低表达组!可能高

表达组需要进一步联合其他方式% 通过本研究结果

对比认为应对肿瘤中该酶的生物学特性作进一步研

究! 或可尝试通过选择性抑制肿瘤细胞内该酶的

A;N

修复作用!提高肿瘤的放
S

化疗效果%
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