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摘 要!放射治疗在肿瘤中占重要地位"随着放疗技术的飞速发展"目前调强放疗!
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$已经广泛应用于肿瘤中"但在某些肿瘤中的疗效仍不佳% 理论
上增加放疗剂量可以提高肿瘤的局部控制率和延长患者的总生存期" 但同时会增加放疗毒
性"且延长总的治疗时间%同期整合推量调强放射治疗!
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技术可以在同一次治疗中将不同剂量给予不同靶区而不延
长总治疗时间"显著提高肿瘤靶区的生物有效剂量且尽量避开危及器官% 本文就

@:A!:;<=

在头颈部&胸部和盆腔肿瘤中的安全性及疗效作一综述%
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放射治疗在肿瘤治疗中占有重要地位"常规放

疗)
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因为技术的限制性"难以避免肿瘤周围危及器官受

到较高的剂量照射"从而导致放射毒性的发生% 随

着放疗技术的不断发展"相继出现了三维适形放疗

!
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调强放疗 !
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质子放疗等技术% 目前"

:;<=

技术已经广泛应用于

肿瘤治疗中% 在标准放疗剂量下"

:;<=

虽然减少了

放射性毒副反应的发生"但在某些肿瘤中的局部失

败率较高"疗效仍不理想% 已有研究表明"增加放疗

剂量可以提高肿瘤的局部控制率"甚至延长生存时

间 *

W

"
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+

"然而"增加放疗剂量可能会导致周围重要正

常组织的损伤"以及增加总治疗时间% 但同期整合

D!%



肿瘤学杂志
!"#$

年第
!%

卷第
&

期

'()*+,- (. /01+232 4+5(-(678!"9$8:(-;!%8<(;&

推量调强放射治疗 !
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技术为解

决这一难题提供了技术可能" 其是指在每一次放疗

中"将不同剂量分别给予肿瘤!
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#及亚临床
K5-1+15,- >)=(* I(-)=2
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病灶"能

给肿瘤靶区带来更高的单次剂量而尽量减少对正常

组织的损伤$ 在调强放疗中这种非均匀的照射剂量

分布是可以实现的$ 采用
BCD!CEFG

技术可以在增

加单次剂量而不延长总治疗时间的情况下" 提高大

体肿块区域生物有效剂量" 同时不增加周围正常组

织受量$ 目前
BCD!CEFG

已经广泛应用于头颈部肿

瘤%肺癌%直肠癌%前列腺癌等"其毒副反应可耐受且

获得了较好的临床疗效" 本文主要探讨
BCD!CEFG

在肿瘤中的应用$

# BCD!CEFG

在头颈部肿瘤中的应用

单独放疗或联合手术
L

化疗是治疗头颈部肿瘤

常见的方法"由于头颈部有许多关键器官&脑干%脊

髓%大脑%视神经等#"因此其放疗计划较为复杂$ 传

统 的 放 疗 多 采 用 序 贯 推 量 调 强 放 疗 &

32M)2+>1,-

@((3>!CEFG

"

BNO!CEFG

#" 即先给予计划靶区
KA-,+!

1+6 >,*62> I(-)=2

"

PG:H

和
JG:

相同的放疗剂量"待

PG:

剂量达到后再采用缩野的方法对肿瘤高危区进

行局部推量" 但这会延长总的治疗时间而影响其疗

效$ 与之相比"

BCD!CEFG

技术可以给局部复发风险

高的区域增加放疗剂量" 不会增加危及器官的风险

且不延长治疗时间$ 一些回顾性的研究分析了
BCD!

CEFG

在头颈部肿瘤中的毒副反应及疗效" 结果证

明此技术疗效较好且毒副反应较低'

%QR

(

$
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R

(

对比了
%$S

例
!Q"

期非转移性头颈部肿瘤患者运

用
%T!/FG

%

BNO!CEFG

%

BCD!CEFG

的毒副反应和疗

效$ 结果显示
BCD!CEFG

较
%T/FG

%

BNO!CEFG

虽然

没有提高患者的疗效"但放射性毒副反应明显降低$

一项关于口咽癌%喉癌和下咽癌的剂量爬坡试验中"

分别给予患者
JG:

三个不同的放疗剂量水平 "

&SJ7L!;%J7

"

%U

次 "

$!J7L!;VJ7

"

%U

次 "

$RJ7L!;RJ7

"

%U

次"

PG:

均给予
RR;RJ7L#;WRJ7

"

%U

次" 结果表明

在头颈部鳞癌中
BCD!CEFG

是安全有效的" 三组之

间的毒副反应差异无统计学意义'

&

(

$ 由此可见"利用

BCD!CEFG

来增加放疗剂量在头颈部肿瘤中是安全

可行的$

鼻咽癌是头颈部常见的恶性肿瘤之一" 目前同

步放化疗!

5(+5)**2+> 502=(*,?1(>02*,A7

"

//FG

)是局

部晚期鼻咽癌的标准治疗模式" 较单独放疗可以提

高患者的局控率和生存率" 由于以往的研究大部分

是基于
!T/FG

和
%T/FG

的基础上" 单独使用
CE!

FG

治疗鼻咽癌是否可以达到与
//FG

相似的临床

疗效是未知的$

X1

等'

$

(分析了在局部晚期鼻咽癌患

者中运用
BCD!CEFG"

同步化疗的疗效"

BCD!CEFG

单

独组和
//FG

组的
R

年局部控制率 !

-(5,- 5(+>*(-

"
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)" 总生存率 !

(I2*,-- 3)*I1I,-

"

4B

)" 无病生存率

!

?132,32!.*22 3)*I1I,-

"

TZB

) 和无远处转移生存率

!

?13>,+> =2>,3>,313!.*22 3)*I1I,-
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TEZB

) 分 别 为

WU;&[ I3 SU;W[KP\U;9UH

"

$9;$[ I3 W%;![KP\U;!U9H

"

&%;S[ I3 $V;&[KP\U;U$H

和
$S;&[ I3!W&;U[KP\U;!$H

$

结果表明
BCD!CEFG

与
//FG

相比可以获得同样的

疗效" 但仍需要进一步的前瞻性临床试验研究$ 总

之"在头颈部肿瘤中应用
BCD!CEFG

是安全有效的"

值得临床推广$

! BCD!CEFG

在胸部肿瘤中的应用

近几十年来" 尽管尝试多种方法来提高局部中

晚 期 非 小 细 胞 肺 癌 !

+(+!3=,-- 52-- -)+6 5,+52*

"

<B/Y/

) 的局部控制率和生存期" 但其疗效仍然欠

佳$ 肺癌的总生存期和肿瘤局部控制率密切相关'

W

(

"

研究表明增加放疗剂量可以提高患者的局部控制

率"从而延长总生存期'

9

"

S

"

9U

(

$但近期一项
!

期临床试

验
FG4J

!

F,?1,>1(+ G02*,A7 4+5(-(67 J*()A

)

U&9$

却得出了出乎意料的结果"其对不可手术的
<B/Y/

进行低剂量
&UJ7L%U.

和高剂量
$VJ7L%$.

的疗效对

比"结果显示低剂量组较高级量组的预后更好'

99

(

$患

者的生存期并没有随着放疗剂量的增加而延长"分

析其失败原因可能是高剂量组增加了总的治疗时

间"且大部分使用
%T/FG

而使得患者的心肺毒性增

加$因此"减少毒副反应且不延长治疗时间对患者尤

为重要$ 目前 " 美国国立综合癌症网络
K<,>1(+,-

/(=A*202+31I2 /,+52* <2>](*^

"

<//<H

指南推荐
&UQ

$UJ7L!;UJ7

为根治性治疗
<B/Y/

的放疗剂量"为了

证明采用
BCD!CEFG

技术来增加放疗剂量是否能够

使不可手术的
<B/Y/

患者获益"一些研究正在积极

R!V
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开展中!已有研究证实
'()!(*+,

技术较常规
(*+,

有剂量学上的优势"

,-./0.

等#

1!

$报道了在
!2

例不可

手术的
3'454

患者中分别给予
6,7

和
8,7

! 放疗

剂量为
$9:! 6;

和
&2:<6;

!结果表明
'()!(*+,

技术

与常规
(*+,

技术比较! 肿瘤靶区的剂量可提高

1<:$6; =!!">

! 且没有增加邻近关键组织的照射剂

量" 一项回顾性的研究探讨了
'()!(*+,

在局部晚

期
3'454

中的疗效#

#%

$

!结果提示中位
?'

和无进展

生存期 %

@.AB.0CC!D.00 C-.EFEGH

!

8I'

&分别为
!1

个月

和
1<

个月!

!

年的局部无复发生存率'

?'

和
8I'

分

别为
&!:JK

'

<J:#K

和
!2:LK

!其中
!

例发生了
#%

级

的放射性肺损伤!

!

例发生了
J

级放射性肺炎和
!

例发生了
%

级放射性肺炎" 该项研究表明在
3'454

患者中!

'()!(*+,

技术是一种安全有效的治疗模

式"此外!近期
*M

安德森癌症中心进行了一项
'()!

(*+,

或
'()!(*8,=F/N0/CFN; OAP-HGN0P @.ANA/ NQ0.G!

@;>R

同步化疗应用于不可手术
3'454

的
!S"

期临

床试验%

3,4

(

"1&!9<92

&!其
!

期临床研究结果已于

!"1J

年
T',+?

会议报告!结果表明
$!6;S!:<6;

是

3'454

在
'()!(*+,S(*8,

治疗中的最大耐受剂量!

且
!

期研究的小样本病例的中位
?'

达到
!9

个月

左右!

%

年局部无复发生存率达
J"K

!目前已经开始

进行扩大样本的
"

期临床研究"

根治性同步放化疗是目前不可手术食管癌的标

准治疗模式!其虽然提高了食管癌患者的生存率!但

局部失败率仍然很高#

1<

$

" 理论上较高的放疗剂量可

以获得更高的局控率!但
+,?69<"J

的结果表明放

疗剂量从
J":<6;

增加到
&<:26;

并没有提高食管癌

的局控率和生存期#

1J

$

"然而!该项研究大部分使用了

!M4+,

进行序贯推量!导致周围正常组织的剂量增

加!引起较大的毒副反应!且延长了总的治疗时间!

可能也是该研究失败的重要原因之一" 为了研究各

类放疗技术对危及器官的影响!

U0HCQ

等 #

1&

$评估了

!M4+,

'

(*+,

'

'()!(*+,

在食管癌中的剂量学差

异! 患者行
8,7 J":<6;S1:26;

!

6,7 &<:26;S!:%6;

"

结果表明
(*+,

计划较
!M4+,

计划的心脏' 肺'肝

脏的受量显著下降)

'()!(*+,

计划与
(*+,

相比!

6,7

增加了
!2K

的放疗剂量!且没有增加正常组织

的受量!与
!M4+,

计划相比!显著减少了心'肺'肝

和脊髓的剂量" 一项
"

期临床试验评估了
'()!(*!

+,$

化疗在食管癌中的疗效! 结果显示患者的
%

年

?'

率和
8I'

率分别为
<!:!K

和
<":$K

!中位生存期

为
!1

个月 !

1

年 '

%

年的局控率分别为
2%:%K

和

&$:JK

!没有
<VJ

级的毒性反应发生!这项研究表明

'()!(*+,

治疗食管癌是可行的!局部控制率较好且

毒副反应较低#

1$

$

" 因此!

'()!(*+,

有望提高食管癌

的生存!但仍需进一步的大样本的临床研究"

乳腺癌保乳术后通常需要辅助放疗!与
%M4+,

相比!

(*+,

技术对靶体积%残留乳腺和瘤床&可以

获得更均匀的剂量学分布"

*WMA/GHP

等 #

12

$评估了

%J<

例乳腺癌患者保乳术后应用
'()!(*+,

技术的

疗效!其中
29K

的患者给予残留乳腺
<J6;S1:26;

和

瘤床
J9:9!6;S!:1<6;

! 结果显示患者
%

年的局部控

制率良好!且
'()!(*+,

降低了急性毒副反应!左乳

癌患者的心脏受量较低"

IFA.0/NF/A

等#

19

$同样探讨了

'()!(*+,

在早期乳腺癌保乳术后的应用!患者
!

年

的
?'

率和
54

率都为
1LLK

!毒副反应较低!但仍需

长期的随访来确定其疗效"

% '()!(*+,

在盆腔肿瘤中的应用

术前新辅助放化疗已经广泛应用于局部晚期直

肠癌!新辅助治疗可以使直肠癌获得病理降期!其降

期的程度与患者的预后显著相关#

!L

$

" 有研究提示增

加放疗剂量可以提高直肠癌的病理完全缓解率 #

!1

$

"

由于直肠癌靶区较大且邻近小肠和膀胱等危及器

官!因此需使用高度适形的
(*+,

技术进行治疗" 而

运用
'()!(*+,

不仅可获得较高的病理完全缓解

率!且不良反应可耐受#

!!V!<

$

"

I.G/WA

等#

!%

$评估了
'()!

(*+,

技术在局部晚期直肠癌的疗效! 结果
%

年结

肠造口术后无瘤生存率'

?'

和肿瘤特异性生存率分

别为
&%:< K

'

&$:$K

和
$!:9K

!

MI'

率和
54

率分别

为
JJ:2K

和
$<:1K

" 此外!

,AOGCAG

等#

!<

$分析了
'()!

(*+,$

同步化疗在直肠癌的运用! 其中
9!:JK=92S

1L&>

的患者获得了临床完全缓解!

<

年
54

率'

?'

率

和结肠造口术后无瘤生存率分别为
$9K

'

$$K

和

$$K

" 急性期和晚期
%

级毒性反应分别为
&$:9K

和

1J:1K

" 上述两项研究都表明在直肠癌中应用
'()!

(*+,

是有效的!毒副反应可以耐受"

目前!放疗是治疗前列腺癌的方式之一!同样!

放疗剂量的增加能够提高患者的局部控制率! 已有

研究证实!应用
%M!4+,

技术提高放疗剂量至
%$26;

J!J
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可以提高前列腺癌患者的局部控制率! 但前列腺

邻近膀胱和直肠! 增加放疗剂量会导致毒性增加!

因此较多的研究也开始应用
=>?!>@AB

解决这个难

题"

!CD!E

#

$

F-!@,G6,+1

等"

!&

#发现在前列腺癌患者中!当

提高剂量至
"$HI7

时!

=>?!>@AB

较
%J!/AB

可以显

著降低
!

级胃肠道毒性$

=1+60

等"

!$

#的初步结果提示

=>?!>@AB

治疗前列腺癌相关的急性毒性较低!晚期毒

性和局部控制率仍在观察中$ 同样!

@5/,GG(+

等"

!H

#

也证实了在中
!

高风险前列腺癌中使用
=>?!>@AB

的

毒性反应可耐受$ 在激素治疗后的去势难治性前列

癌中!使用
=>?!>@AB

治疗后的
C

年
KL=

为
$MN

!且

所有的患者都没有因为急性反应而延长治疗时间$

表明
=>?!>@AB

应用于去势难治性前列癌是安全可

行的!且获得了较好的疾病控制"

!E

#

$

O

展 望

在肿瘤治疗中!放疗已经进入%精准时代&!较多

的证据发现在不增加患者毒副反应的条件下提高放

疗剂量! 同时还不延长治疗疗程是使患者获益的关

键$ 而
=>?!>@AB

技术在此方面有着巨大前景!其允

许给予肿瘤靶区较高的剂量而预防照射区较低的剂

量! 从生物学的角度上能提高患者的疗效但不增加

不良反应$ 以上研究均证实
=>?!>@AB

技术应用于

肿瘤是安全可行的! 在某些肿瘤治疗中已经显示出

优势! 但仍需进一步的临床试验来获得最佳的同期

推量剂量梯度!从而使患者从中最大受益$
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