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摘 要!$目的% 回顾性分析食管癌根治术后局部区域复发患者行挽救性放化疗的疗效& $方
法%

!'

例根治术后局部区域复发的患者接受挽救性放化疗& 中位放疗剂量
'& ()

'
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("同步周剂量紫杉醇
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!

0

联合顺铂
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化疗& $结果% 全组患者中位随访时间
#'

个月"

*

例仍存活的患者中位随访期
!*

个月&

#

)

!

年生存率分别为
*%234

及
#52!4

"中位
生存时间

#%

个月*

!%

级毒性反应主要为白细胞减少
6!'2570

+食管炎
8!%2#40

及恶心
,#52!40

,

$结论% 食管癌术后局部区域复发行同步放化疗安全有效"可明显延长部分患者的生存期,
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食管癌是一种高度侵袭性肿瘤" 全球总体
*

年

生存率为
#*7+!&7

$

#

%

, 目前手术仍是早中期食管癌

最主要的治疗手段,然而令人遗憾的是"单纯手术后

仍有多数患者出现复发"尤其是高危患者"如侵犯深

度较深或淋巴结转移数目较多, 有研究显示$

!

"

%

%一半

以上的患者术后会出现复发" 而复发后的患者预后

较差, 食管癌术后复发转移患者 '包括局部区域复

发+ 远处转移及两者均存在# 的中位生存时间仅为

'2&+32!

个月$

!

"

%

%

,

食管癌患者术后区域复发是最常见的失败模式$

c

"

*

%

,

复发后针对局部区域的治疗如放疗+ 放化疗或淋巴

结切除均可用于治疗食管癌术后局部区域复发, 这

些治疗模式对大部分患者来说能够明显减轻症状"

并且能使部分患者生存期延长$

'+#!

%

,由于单纯化疗的

效果较差$

'

%

"因此主要适用于有远处转移的患者, 本

研究回顾性分析食管癌术后局部区域复发行挽救性

放化疗的疗效,
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资料与方法

!"!

一般资料

回顾性分析
!A8A

年
88

月至
!A8I

年
8!

月期间

我科收治的
!B

例根治术后局部区域复发的食管癌

患者! 治疗前均经过多学科讨论" 无再次手术指征

或患者拒绝再次手术! 患者排除标准包括# 合并血

行转移或非区域淋巴结转移$ 一般状况较差的患者

%

XYM!BA

&$有严重并发症或合并症的患者$合并第

二原发肿瘤的患者! 本研究通过了泰安市肿瘤防治

院伦理委员会的审批" 患者治疗前均签署知情同意

书!

患者及肿瘤基本特征见
F+P,1 8

! 中位年龄
II

岁%

J!UBC

岁&"组织学类型均为鳞状细胞癌! 手术至

术后复发的中位时间为
8A:A

个月
Q8U%B

个月
R

!

!A

例

Q$B:C=R

为单区域复发"其中纵隔淋巴结复发比例最

高%

J!:%=

&"另
B

例
Q!%:8=R

患者为多区域复发!

!"#

初始治疗

全组患者中接受左胸一切口手术
8$

例" 经右

胸'上腹两切口手术
$

例"经右胸'上腹两切口及颈

部三切口手术
!

例! 全组患者术前均未接受新辅助

放化疗或术前放疗"有
J

例患者接受了新辅助化疗"

8I

例患者接受了辅助化疗! 化疗方案主要为铂类及

氟尿嘧啶类为基础的化疗!

!"$

复发的定义及类型

局部区域复发包括瘤床' 吻合口的复发及区域

淋巴结的复发!

!B

例患者中"有
I

例经组织学证实

为复发"

8!

例经
YZFS.F

诊断为复发"

C

例单纯依据

增强
.F

诊断为复发! 吻合口及瘤床的复发定义为

局部复发! 复发类型分为#局部复发"颈部或锁骨上

淋巴结复发" 纵隔淋巴结复发及腹腔淋巴结复发!

当
"!

个区域出现复发病灶时定义为多区域复发!

!"%

挽救性治疗

8:J:8

放射治疗

所有患者均接受直线加速器放疗" 射线能量为

B@9S[

线! 大体靶区%

>F9

&的定义为影像学或内镜

下可见的复发病灶"临床靶区%

.F9

&包括复发病灶

%

>F9

&外放
84E

"手动修饰解剖屏障!

YF9

为
.F9

外放
A:I4E

! 纵隔或腹腔淋巴结复发的患者行累及

野照射" 颈部或锁骨上淋巴结复发的患者靶区包括

双侧锁骨上淋巴结及上纵隔淋巴结! 患者总处方剂

量为
IAU$A>6

%中位
BA>6

&"腹腔淋巴结复发的放疗

剂量为
IA>6

"纵隔淋巴结复发的放疗剂量为
BA>6

"

对于单纯颈部或锁骨上淋巴结转移患者最终缩野推

量至
$A>6

"单次分割剂量
!:A>6

"每周照射
I

次!

8:J:!

化 疗

患者放疗开始后的第一天同步进行化疗" 每周

接受静脉输注紫杉醇
Q

海南中化联合制药工业股份

有限公司生产
RQIAE5\E

!

R

及顺铂
Q

由江苏豪森药业股

份有限公司生产
RQ!IE5\E

!

R

" 提前给予充分预处理'

水化及止吐治疗! 每周至少复查一次血常规" 白细

胞
!!!8A

C

\K

时需应用粒细胞集落刺激因子" 血小

板
!BA!8A

C

\K

时需要应用白介素
88

! 当白细胞及血

小板恢复正常时可恢复化疗!

!"&

疗效及毒性评价

疗效评价主要依据
TZ.NMF8:8

" 在治疗完成
J

周后根据增强
.F

来判断! 吻合口复发的患者需另

行内镜检查! 治疗后有残存的患者" 则选择性应用

YZFS.F

"以鉴别瘢痕组织或残存癌组织!

完全缓解%

.T

&定义为
.F

或内镜下全部可见的

>F9

均消失! 部分缓解%

YT

&定义为靶病灶的最大直

径缩小
%A=

以上! 当行
YZFS.F

检查时" 治疗后

>F9

的最大
MG9"!:I

也被认为是达到完全缓解! 客
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"

观缓解率定义为达到
OP

及
QP

的患者所占比例#

毒性评估采用
O@O=C

!

35R

版" 进行分级及记

录#放疗
%

个月内出现的毒性反应定义为急性毒性$

%

个月后的定义为晚期毒性#

!"#

统计学处理

采用
SQSS!"5"

进行统计分析# 复发后总生存期

为放疗开始至患者死亡或末次随访的时间# 无进展

生存期为放疗开始至死亡% 末次随访或明确证实肿

瘤进展的时间# 生存曲线采用
T1.:1/UV'0'8

法绘

制$

QW"XR<

为差异有统计学意义#

!

结 果

随访时间截止至
!R#4

年
$

月
!R

日$ 随访方式

为电话随访$ 随访率
#RRL

#

!4

例患者中 $

!#

例

Y;RX;LZ

患者死亡# 总体中位随访时间
24

个月
Y3K%<

个月
Z

$仍存活的
<

例患者中位随访时间为
!<

个月#

$"!

治疗顺从性

全组患者均完成了放疗计划$ 中位总放疗剂量

4R G,

!

<RK$RG,

"#放疗完成率为
6!5%L

$化疗完成率

3!5%L

$仅有
<

例!

265!L

"患者完成了足量化疗# 没

有完成化疗的最主要原因为
!%

级毒性$ 主要为白

细胞减少及血小板减少症#

$"$

治疗结果

!4

例患者均行增强
O@

评价疗效$ 其中有
!

例

患者行内镜检查$

6

例患者行
QC@UO@

检查#

2!

例

Y345!LZ

患者达到完全缓解$客观缓解率为
;354L

#

E0D(8' 2K!

为挽救性放化疗后患者的总生存曲

线及无进展生存曲线#

2

%

!

年生存率分别为
<%5;L

及
265!L

$中位生存时间为
2%

个月#

!4

例患者中有

!2

例
Y;R5;LZ

出现疾病进展$中位无进展生存时间
$

个月$

2

年及
!

年无进展生存率分

别为
%R5;L

及
2<53L

#

挽救性治疗后失败的
!2

例患

者中$ 有
2$

例再次失败位于照射

野之外$有
3

例在照射野内# 最初

仅有淋巴结复发的患者中$有
;

例

再次出现淋巴结复发$

$

例出现远

处转移$

3

例两者均存在# 最初局

部复发的患者中有
2

例出现淋巴

结转移$

2

例出现远处转移#

$"%

毒性反应

急性毒性反应见
@1A:' !

#

!456L

的患者出现
!%

级白细胞减少症# 其余
!%

级急性反应包括食管炎

!

4

例"$恶心!

<

例"$血小板减少症!

!

例"$中性粒细

胞减少!

!

例"$贫血!

2

例"$粒缺性发热!

2

例"# 未发

现
!%

级晚期毒性反应#
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讨 论

食管癌是侵袭性较强的一种恶性肿瘤! 预后较

差!外科手术是首选的治疗手段!但是单纯手术后仍

有一半以上的患者出现复发转移"

!

!

%

#

$

<(

等"

=

#报告食

管癌术后复发的独立预后因素包括复发与手术的间

隔时间%复发类型及复发后的治疗模式$刘尚国等"

#%

#

报道除以上因素外! 原发肿瘤的临床分期也是一个

独立的预后因素$ 食管癌术后局部区域复发的有效

治疗措施包括手术%放疗及化疗!然而适合手术的患

者仅为少数$ 基于
>?3@AB!"8

及
>?3@C=!"B

的结

果!食管癌非手术治疗的标准为同步放化疗!并且之

前研究显示局部区域复发的患者行单纯化疗的疗效

较差"

D

!

8=

!

8B

#

$

&0*5(

等 "

88

#进行了食管癌术后局部区域复发后

行挽救性放化疗的前瞻性
!

期研究! 并报道了长期

随访结果$共有
%"

例患者接受了复发灶的放疗联合

!

周期的奈达铂及氟尿嘧啶化疗$ 中位随访
$!

个

月!

%

年生存率为
%A:=E

!中位生存期为
!#:F

个月!

%

年无复发生存率为
!C:%E

!

%

年照射野内控制率为

$#:BE

$ 而本研究结果显示挽救性放化疗的中位生

存时间为
#%

个月$ 生存时间相对较低的可能原因

包括&大部分患者术后没有接受定期随访!等症状出

现后才开始就诊! 因此复发灶较大并严重侵犯周围

组织' 患者挽救性放化疗结束后没有接受进一步巩

固化疗' 另外再次进展后缺乏有效的三线治疗或最

佳支持治疗$

对于局部区域复发的最佳放疗剂量仍不明确$

一些研究"

$

!

#F

#显示高剂量放疗为预后良好的因素!剂

量超过
DF@6

有提高生存率的趋势$ 除部分腹腔淋巴

结放疗外! 本研究均采用了至少
DF@6G%F-

的放疗剂

量!高于国际上大部分地区采用的标准剂量
BF:=@6

$

复发后的挽救性放疗与单纯根治性放疗相比! 照射

野相对更小!毒性相应会减小!因此理论上能够耐受

DF@6G%F-

或更高的剂量$ 本研究的结果也表明患者

毒性反应在可接受范围$因此!我们认为术后局部区

域复发放疗剂量为
!DF@6G%F-

是合适的! 但是还需

进行大规模前瞻性随机研究来确定最佳剂量! 对于

术前接受新辅助放化疗的患者! 理论上不能接受如

此高的放疗剂量$

放疗照射野仅包括病变累及的区域才能最大程

度地降低毒性$ 本研究显示照射野外的复发也是主

要的失败模式!包括血行转移或非区域淋巴结转移!

因此进行个体化治疗是很有必要的$ 在
&0*5(

等 "

88

#

的研究中! 对于多区域转移或单个区域内多个淋巴

结转移的患者!采用大
?

形野照射!包括双侧锁骨

上区%纵隔及腹腔淋巴结$对于淋巴结复发患者行高

危区域的预防性照射是非常必要的! 尤其是多组淋

巴结转移的患者$ 本研究也显示有
!

例多发淋巴结

复发的患者出现照射野边缘复发$

本研究显示最常见的毒性反应为白细胞减少

症% 食管炎及恶心!

!%

级发生率分别为为
!D:CE

%

!%:8E

及
8C:!E

! 但
=

级白细胞减少症发生率仅为

%:AE

$ 严重的血小板减少症%贫血及消化道黏膜炎

较为少见!患者耐受性及依从性较好$因此对于局部

区域复发的患者行挽救性放化疗是安全的$ 但是本

研究仅为小样本回顾性分析! 最佳的化疗方案及放

疗剂量尚不明确$ 由于周剂量同步化疗方案毒性反

应可控制!用药更方便!因此对于术后区域复发患者

行同步化疗的方案可选择周剂量紫杉醇联合顺铂$

总之! 对于食管癌术后局部区域复发行挽救性

放化疗是安全有效的!部分患者能达到长期生存!值

得临床进一步推广$ 但是最佳的放疗剂量及同步化

疗方案需要进一步大规模随机研究来确定$
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