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脑部是晚期非小细胞肺癌%

;J/P/

$最常见的转

移部位!据统计显示!约
?:%Q

的
;J/P/

患者在初诊

时已有脑转移 &

<

'

!

>&QR=&Q

的晚期肺癌最终会发生

脑转移&

!

'

( 近年来!肺癌驱动基因的发现以及针对其

突变位点进行治疗的靶向药物在临床广泛应用!肺

癌患者生存期明显延长! 在治疗过程中脑转移发生

率也明显增高!患者对于生活质量的要求得到了进

一步关注( 针对肺癌的治疗包括手术)放疗)化疗)

分子靶向治疗等!但是由于血脑屏障的存在!影响了

化疗和靶向药物的效果! 故目前关于脑转移瘤的治

疗以放疗应用最为普遍! 但是脑部放疗会引起局部

脱发!一定的剂量下还会引起永久性脱发!而脱发会

明显影响患者的自我形象)自信心!严重影响患者社

会交际&

>

'

( 目前对于头皮的限量问题没有形成统一

的共识( 本文旨在从放射物理的角度探讨
OSKG

治

疗脑转移模式下头皮限量问题(

<

资料与方法

!"!

病例选择

回顾性选取
=

例患者! 原发灶经手术或活检病

理证实为非小细胞肺癌"腺癌$!脑转移诊断均通过

颅脑增强磁共振"

SK

$检查证实( 入组条件*

!

既往

未行预防性脑照射或全脑放疗+

"

放疗前有完整的

头皮!头皮无破损+

#

系统治疗为靶向治疗!不引起

脱发(

!"#

模拟定位

设备采用瓦里安医用直线加速器及瓦里安
@!

5-1M32

放疗计划系统( 操作步骤为患者按要求仰卧

于
/G

模拟机治疗床!热塑头颈肩体模固定!然后行

颅脑增强
/G

扫描!层厚
!:=AA

( 定位图像传至瓦里

安
@5-1M32

放疗计划系统!并融合颅脑增强磁共振图

像%近
<

周内$(

!"$

靶区勾画及计划评估

靶区勾画标准依据国际辐射单位和计量委员会

第
T!

号报告确定!肿瘤靶区%

UG9

$为
/G

及
SK

影

像可见的肿瘤区域+计划肿瘤靶区%

NUG9

$为
UG9

摘 要!&目的' 探讨放疗相关性脱发与剂量的相关性及头皮的剂量限制( &方法' 回顾性
选取

=

例经病理及影像学证实的非小细胞肺癌%

;J/P/

$脑转移患者!分别勾画肿瘤靶区
%

UG9

$)临床靶区%

/G9

$)头皮及其他危及器官
V4LK3W

!全部接受同期推量下调强放疗%

JOX!

OSKG

$!全脑放疗
V/G9W!=U7Y#&.

!同期脑转移灶
VUG9W

推量至
=&U7Y#&.

!分别于放疗结束后
#

)

>

)

T

个月后应用杜克大学脱发严重程度评分标准%

JLPG

$评估头皮脱发情况( &结果' 头
皮的平均体积为

!?T:?!5A>

!头皮的平均剂量为
#T>=:Z!5U7

!根据
JLPG

评分
<

个月后所有
患者的脱发程度为

J>"J%

+放疗后
>

个月!头皮毛发生长!覆盖面较放疗后
<

个月明显增
多+放疗后

T

个月头皮毛发覆盖面基本恢复到放疗前( &结论' 头皮平均剂量
<$""5U7

!无
明显永久性脱发的发生!低于

<!""5U7

可能会降低短暂性脱发(

主题词!放射疗法+脑转移瘤+脱发+永久性+短暂性+

JLPG

评分
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"
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"
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分别三维外放
311

形成#临床靶区

!

EF-

" 为全脑实质$ 在
EF

骨窗勾

画$上界为额骨及顶骨内缘$下界为

枕骨及颞骨内缘$ 侧界为颞骨%枕

骨%顶骨内缘 &

%

'

#计划靶区!

'F-

"为

EF-

三维外放
311

形成$危及器官

!

G:H6

"包括脑干%视神经%视交叉%

晶体%头皮等(

'56

头皮的勾画

外侧界为头皮皮肤轮廓$ 内侧

界为头部皮下
%I@11

$若内收后碰

到颅骨$ 头皮内边界则缩到颅骨外

侧缘$上界为头顶$前界下缘及后界

下缘均为发际线!见
J*K0L+ =

")

758

照射剂量

处方剂量
'7F- @"78M#&N

$

'F-

!@78M="N

) 危及器官限量*脑干
!@I3@78

$全脑
-3"O

@"C

$晶体
OD78

$脊髓
O!@78

) 照射剂量要求
D@C

等

剂量曲线包绕计划靶区体积 !

;/(,,*,K )(LK+) <./"

01+

$

'F-

"$通过剂量+++体积直方图
P5.6+ <./01+

Q*6).KL(1

$

R-ST

及等剂量曲线评价计划)

'59

脱发评估标准

脱发评价采用杜克大学脱发严重程度评分标准

!

B:UF

"

&

@

'

$ 通过对比放疗前和放疗后脱发的数量来

评价$

B&

* 没有脱发#

B=

*

!!@C

脱发#

B!

*

!@CI%DC

脱发#

B3

*

@&CIA%C

脱发#

B%

*

A@CIDDC

脱发#

B@

*无

头发!具体脱发严重程度评分方法见
J*K0L+ !

")

'5:

观察与随访

患者治疗结束后
=

个月,

3

个月%

>

个月随访$进

行常规体格检查$ 疗效评

估$观察脱发情况)

!

结 果

@

例
VBEUE

脑转移患

者$头皮最高剂量%最低剂

量及平均剂量见
F(W/+ #

$所

有患者顺利完成治疗$治疗

#

个月复查行常规体检检查$疗效评估$观察头发分

布情况$所有患者脱发程度为
B3IB%

!

@

例患者的脱

发面积见
F(W/+ #

")

研究发现所有患者毛发相对浓密的部位为顶部

及后侧发际线区域$ 根据放疗后
#

个月头发分布情

况$分析剂量分布情况$显示头顶部及后发际线区域

;<=3> 7 ?-> @)0> @"0+%"=$+")* )/ 0A<34 <*@ <3)4>A"< 3>B>3 "* 7 ,)*+-0 2/+>% %2@")+->%24C
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的剂量均小于
<!&&5=7

!其中
<

例患者放疗头发剂量分布情况

见
>16)*2 ?

"#

放疗后
?

个月复查$ 显示

头皮毛发生长$ 覆盖面较放疗

后
#

个月增多$超过
@&A

$放疗

后
B

个月复查$ 覆盖面积恢复

至放疗前#

?

讨 论

随着肺癌驱动基因的发现

以及针对其突变位点进行治疗

的靶向药物在临床中的广泛应

用$患者生存时间明显延长$发

生脑转移的概率也进一步提

高$ 同时患者对于生活质量的

要求越来越高$ 目前关于脑转移瘤的治疗以放疗应

用最为普遍$在脑转移瘤的放射治疗过程中$脱发是

比较常见的放疗不良反应之一$ 部分患者甚至因为

脱发而拒绝放疗#放疗引起的脱发$主要分为短暂性

脱发和永久性脱发$ 放疗相关的短暂性脱发大约在

放疗开始后
!C?

周发生$放疗结束后
!C?

个月重新

生长# 主要机制为急性放疗剂量下引起细胞凋亡%

D

&

$

同时与巨噬细胞增殖减少$蛋白质合成减少$细胞膜

对巨噬细胞通透性下降相关$ 导致毛囊周围血供减

少有关%

$

&

# 放疗相关的永久性脱发是指放疗造成毛

囊结构破坏$新发不能再生#然而目前关于头皮的放

疗剂量与永久性或短暂性脱发的关系尚无统一的说

法或共识#本项回顾性研究$拟从放射物理的角度观

察剂量与脱发的关系$ 以便后续的临床工作中推测

比较合适的头皮限量#

临床上引起脱发的因素很多$如毛囊的剂量'有

无脱发家族史'有无化疗病史'性别'年龄'放疗射线

束能量等等#

E,F2+G,

等%

H

&指出$毛囊的剂量是唯一

有统计学意义的因素# 毛发的生长周期大致可分为

生长期'退化期'静止期
?

个阶段$约
D@AC$&A

的毛

囊处于生长期$ 放疗引起的短暂性脱发主要与生长

期毛囊的剂量相关$ 永久性脱发与静止期毛囊剂量

相关$ 然而静止期毛囊相对比生长期毛囊$ 需
!C?

倍或者更高放疗剂量$且放射损伤持续的时间更长#

生长期毛囊主要分布于表皮往内
%:&C%:@II

%

#&

&

$本项

研究靶区勾画中头皮的勾画为皮下内收
%C@II

$考

虑颅骨是无毛囊存在的$如内收后碰到颅骨$头皮内

边界则缩到颅骨外侧缘$ 这样勾画已然将毛囊包括

在内#

放疗引起的短暂性脱发与毛囊的剂量密切相

关$而毛囊的剂量与射线束的类型'照射野设计及外

照射的方式有关#

J,I1-K(+

等 %

D

&在显微镜下发现低

于
!&&5=7

时就可以观察到生长期脱发$ 但是大部

分的关于脱发临床研究中 %

?

$

@

$

#&C#!

&发现$虽然放疗会

引起较大面积的暂时性脱发$但均未达到完全脱发$

本研究结果提示放疗结束后
#

个月复查所有患者均

出现
L?CL%

脱发$但是头顶部及后发际线附近区域

相对较浓密$查看剂量分布情况$该区域的大部分剂

量超过
!&&5=7

$但均小于
#!&&5=7

$由此我们推测$

若头皮最大剂量小于
#!&&5=7

$ 可能可以明显减少

放疗相关的短暂性脱发的发生$但是$计划中实现有

一定难度$还需要进一步临床观察#

毛囊达到一定的累积剂量后$ 后引起永久性脱

发$关于毛囊的最大耐受剂量$国内及国际上尚无统

一的标准#

E,F2+G,

等%

H

&预估毛囊
M@&

!

@&A

患者发

生永久性脱发"为
%?=7

$

L0,N23O2,*2

等%

<?

&指出$当放

疗剂量累积到
?B=7

!

!=7P.

$

@>P

周"$发生永久性脱发

的相对危险度为
@A

$当放疗剂量累积到
%@=7

$相对

危险度则升高到了
#@A

#

QF,1

等%

?

&在治疗小儿颅内
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胚胎瘤中给予全脑全脊髓
'()!*+,!!-

! 完成后予原

发灶推量至
(!)!*+,'!-

! 限制头皮平均剂量小于

!.&&/*+

!分别在放疗结束后
!

"

0

"

#(

个月观察毛发

分布!发现放疗结束后
!

个月就可以看到毛发生长!

放疗结束后
0

个月覆盖面积达到
0&1

以上#

234

等$

(

%

应用
5678

治疗
.9

例脑转移瘤患者! 全脑剂量为

'"*+,.(-

!瘤床同步推量至
'9)(*+,.(-

!给予头皮平

均限量小于
.$""/*+

! 计划评估实际的头皮平均剂

量为
.:%&/*+

!

.;'

个月观察到
9'1

的病例出现
<';

<%

脱发! 没有
<(

脱发发生!

(

例生存时间超过半年

的患者头发基本完全覆盖!无再脱发情况发生#本项

回 顾 性 研 究 中
(

例 患 者 头 皮 的 平 均 剂 量 为

.:'()0!/*+

!同
234

等研究的头皮平均剂量值接近!

本研究中
(

例患者
.

个月后均出现了
<';<%

脱发!

但
234

等文章中有
!91

的
<!

脱发! 其一原因可能

为本项研究的样本量较少!其二原因
234

等观察的

脱发时间为
.;'

个月! 观察时间点和本研究不同!

本研究放疗后
'

个月观察!均看到头皮毛发生长!覆

盖面较放疗后
.

个月增多!超过
(&1

!估计
234

等

文中
<!

脱发为放疗后
!;'

个月的数据# 放疗后
:

个月复查! 头发覆盖面积基本恢复放疗前! 同
234

等结果基本符合# 以此!我们推测!考虑在不影响靶

区剂量的情况下!若头皮的平均剂量低于
.$&&/*+

!

可明显减少放疗相关的永久性脱发的发生! 若低于

.!&&/*+

可能可以明显减少短暂性脱发的发生# 但

由于该回顾性分析样本量少! 有待后续的临床工作

中进一步完善# 而且!基于目前的放疗技术而言!若

行全脑同期推量放疗或者全脑放疗! 无论是
8=6=

或者
>6?8

技术! 无论如何调整放射野的分布!可

能都无法实现头皮的最大剂量小于
.!&&/*+

! 随着

放疗技术的发展!靶区剂量分布会更加优化!头皮的

最大剂量限制可能达到我们的临床要求! 更好的减

少短暂性脱发的发生!进一步提高患者的生活质量#

但是!若颅内转移瘤的总体积不是特别大!头皮的平

均剂量低于
.!&&/*+

基本上是可以实现的!本研究

中所有患者头皮的剂量均低于
.$&&/*+

! 且均未发

生永久性脱发# 近年来立体定向放疗&

<7<

'的发展!

靶区剂量分布更加优化!若颅内转移瘤个数少!位置

较好 ! 头皮的最大剂量限制完全可以达到小于

.!&&/*+

!后续!我们将进一步做脑转移
<7<

头皮保

护的相关研究! 以期能更好的发挥放疗的脑转移中

的作用和提高生活质量(

参考文献!

@.A =BCD <

!

<4EF3GH I) 8FC G3D3JCGCDK 4- LM3HD GCK3NK3NCN

HD D4D!NG3OO /COO OEDJ /3D/CM@PA) QM4DK =D/4O

!

!".%

!

%R#!S

)

!%$)

@!A T3MDF4OKU!<O43D P<

!

<O43D ?V

!

W3XHN Q*

!

CK 3O) 5D/HYCD/C

ZM4Z4MKH4DN 4- LM3HD GCK3NK3NCN HD Z3KHCDKN YH3JD4NCYR#09'

K4 !&&#S HD KFC 6CKM4Z4OHK3D WCKM4HK [3D/CM <EMXCHOO3D/C

<+NKCG @PA) P [OHD =D/4O

!

!&&%

!

!!R#%S

)

!$:(\!$9!)

@'A 5B3H ?

!

]GCY3 2

!

]K4 6

!

CK 3O) ^F4OC LM3HD M3YH4KFCM3Z+

BHKF X4OEGCKMH/!G4YEO3KCY 3M/ KFCM3Z+ -4M ZCYH3KMH/ HD!

KM3/M3DH3O CGLM+4DH/ /3M/HD4G3 ZMCXCDKN ZCMG3DCDK 3O4ZC!

/H3 @PA) _CYH3KM TO44Y [3D/CM

!

!&#9

!

:%R$S)@ VZEL !&#9 P3D !A

@%A [C-3M4 *?

!

*CD4XCNH W

!

_CMCU [?

!

3K 3O) WCOHDC3KHDJ 4M!

J3DN 3K MHN` HD M3YH3KH4D KFCM3Z+ @6A) 5K3OH3

)

<ZMHDJ!XCMO3J

!

!&#')$%\$()

@(A 234 P

!

W3M3`/FHCX T

!

[4DL4+ I

!

CK 3O) 8EG4M YHMC/KCY

!

N/3OZ NZ3MHDJ HDKCDNHK+ G4YEO3KCY BF4OC LM3HD M3YH4KFCM3!

Z+ -4M LM3HD GCK3NK3NCN @PA) 8C/FD4O [3D/CM 7CN 8MC3K

!

!&#%

!

#%R(S

)

(%9\((()

@:A =ONCD V?

!

a4MYHDN`+ 62

!

_MH/C >a

!

CK 3O) ?O4ZC/H3 3MC3K3

HDXCNKHJ3KH4D3O 3NNCNNGCDK JEHYCOHDCN \\_3MK ! ) b3KH4D3O

?O4ZC/H3 ?MC3K3 Q4EDY3KH4D @PA) P ?G ?/3Y WCMG3K4O

!

!&&%

!

(#R'S

)

%%&)

@9A a3GHOK4D [<

!

_4KKCD [<

!

WCDF3G P^

!

CK 3O) 7CNZ4DNC 4-

FEG3D F3HM /4MKH/3O /COON K4 -M3/KH4D3KCY M3YH4KFCM3Z+ @PA)

73YH4KFCM =D/4O

!

#009

!

%'R'S

)

!$0\!0!)

@$A 63O`HDN4D QW

!

2C3DC P8) 73YH4LH4O4J+ 4- KFC N`HD

)

MCXHCB

4- N4GC C--C/KN 4D CZHYCMGHN 3DY F3HM @PA) P 5DXCNK WCMG3!

K4O

!

#0$#

!

99R#S

)

#''\#'$)

@0A I3BCDY3 TW

!

*3JDC a6

!

*HCMJ3 W_

!

CK 3O) _CMG3DCDK

3O4ZC/H3 3-KCM /M3DH3O HMM3YH3KH4D

)

Y4NC!MCNZ4DNC MCO3KH4D!

NFHZ@PA)5DK P 73YH3KH4D =D/4O TH4O

!

!&&%

!

:&R'S

)

$90\$$9)

@#&A a3HYCM 6

!

a3G3Y3F 5

!

?OGEK3B3 ?) 73YH3KH4D!3DY

/FCG4KFCM3Z+!HDYE/CY ZCMG3DCDK 3O4ZC/H3

)

/3NC NCMHCN @PA)

P [EK3D 6CY <EMJ

!

!&#'

!

#9R#S

)

((\:#)

@##A WC _E+NNCOC+M ?

!

>3D WC >COYC P

!

<ZCOCCMN T

!

CK 3O) a3HM!

NZ3MHDJ BF4OC LM3HD M3YH4KFCM3Z+ BHKF X4OEGCKMH/ 3M/ KFCM!

3Z+ HD Z3KHCDKN KMC3KCY -4M LM3HD GCK3NK3NCN

)

Y4NHGCKMH/

3DY /OHDH/3O MCNEOKN 4- 3 ZF3NC ! KMH3O @PA) 73YH3KH4D =D!

/4O

!

!&#%

!

0R#S

)

#9&)

@#!A 63F3YCX3D ?

!

<3GZN4D [

!

I374N3 <

!

CK 3O) W4NHGCKMH/

3D3O+NHN 4- KFC 3O4ZC/H3 ZMCXCDKHDJ C--C/K 4- FHZZ4/3GZEN

NZ3MHDJ BF4OC LM3HD M3YH3KH4D KFCM3Z+@PA) 73YH3KH4D =D/4O

!

!&#(

!

#&R#S

)

!%()

@#'A <F3`CNZC3MC 8_

!

WB+CM 6

!

6E`FCMcCC 7

!

CK 3O) VNKHG3KHDJ

MHN`N 4- M3YH4KFCM3Z+ /4GZOH/3KH4DN 3N Z3MK 4- HD-4MGCY

/4DNCDK

)

KFC FHJF YCJMCC 4- X3MH3LHOHK+ LCKBCCD M3YH3KH4D

4D/4O4JHNKN G3+ LC MCO3KCY K4 CdZCMHCD/C@PA) 5DK P 73YH3K

=D/4O TH4O _F+N

!

!&&!

!

(%R'S

)

:%9\:(')

#&'9


