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!!!摘要"!目的!回顾性分析伽玛刀联合化疗治疗小细胞肺癌"/+#**"A***),<"#,"A$#50K0$的临床疗效#探讨伽玛刀在联

合化疗治疗 50K0中的作用% 方法!选取 38 例应用伽玛刀联合化疗治疗的小细胞肺癌进行相关资料及疗效分析% 结果!全

组患者完全缓解"0P$= 例#部分缓解"1P$88 例#无变化" 56$? 例#进展"16$8 例#总有效率为 Y8N9W'8 年总生存率为

ROi3W#3 年总生存率为 ??NRW% 结论!伽玛刀联合化疗治疗小细胞肺癌近期疗效尚可#不良反应低#但对总生存率影响不

大#远期疗效有待进一步观察%

!关键词"!小细胞肺癌'伽玛刀放射治疗 '化疗

!!!中图分类号"!PR?4N3!!!文献标志码"!2!!%'&#89N?F=F:QN&//,N8=R3C3R8SN3984N93N93O

!!肺癌的特殊类型之一小细胞肺癌"50K0$属于

未分化癌#恶性程度高#分为局限期和广泛期#被认

为是一种全身性疾病(8)

#其肿瘤细胞倍增时间短*

进展迅速*易复发#发现早期往往已发生转移#患者

生存期短*预后差% 50K0对放化疗敏感#目前治疗

模式以全身化疗联合放疗为主(3)

#放疗在综合治疗

模式中占有非常重要的地位% 我科采用伽玛刀联合

化疗治疗 50K0#现将疗效分析如下%

>?对象与方法

>N>?对象?选取我科从 3988 年 Y 月b398? 年 Y 月

收治的 38 例小细胞肺癌#均得到病理组织学或细胞

学证实#L15评分hR9#其中男 8O 例#女 = 例#年龄

在 ?O XY8 岁#中位年龄 OO 岁'局限期 84 例#广泛期

R 例% 采用放疗序贯化疗% 介入化疗通过 5A*%&,<A$

技术经一侧股动脉穿刺插管灌注化疗药物% 介入治

疗后 3 X? 周开始行伽玛刀治疗#伽玛刀治疗结束后

3 周#继续介入治疗% 伽玛刀治疗单次周边剂量 ?N9

X4NO a-#肿瘤边缘总剂量 49 XO9 a-#每日 8 次#8

周 O 次#治疗时间约 3 周左右%

>N@?体模制作方法?患者仰卧位#双手上举交叉至

头顶部#胸部置于定位床 m线区内#取胸部体表骨

性标志 = 个#抽体部真空袋至负压状态制作个体化

体垫% m轴头足方向#S轴左右方向#]轴前后方

向#记录S*]*m轴数据%

>NA?图像采集?患者仰卧在负压体模上重复摆位#

各方向误差 MO ++#双源螺旋 0>采集增强图

作者单位# 8N3??98O 安徽蚌埠#解放军 83? 医院肿瘤科'3N

3??98O 安徽蚌埠#蚌埠市第三人民医院肿瘤科

通讯作者# 陆笼辉#ZC+#&*&KlKdDaUlV[/'7)N"'+

像#扫描范围环状软骨至肾上极#层厚 O ++%

>NB?伽玛刀治疗设计制定?取 0>定位图像输入

>15#重建图像#由医生勾画大体肿瘤体积 "<$'//

@)+'$I'*)+A#a>_$#物理师勾画敏感器官和重要器

官% a>_外放 89 X8O ++为临床靶体积"0>_$#

0>_外放 89 X8O ++为计划靶体积 "1>_$% 以

O9W剂量曲线包括 F9W肿瘤体积的剂量体积直方

图"%'/ACI'*)+A7&/@'<$#+#6_U$进行评估%

>ND?疗效评价 ?按`>d实体瘤近期评价标准&完

全缓解"0P$#可测量肿块消失#持续 4 周以上'部分

缓解"1P$#肿块两最大垂直径乘积或单径可测量肿

块各最大径总和减少 O9W以上#且持续 4 周以上'

无变化"56$介于1P和 16之间'进展"16$肿块两

最大垂直径乘积缩小h3OW或新病灶出现% 治疗有

效率"PP$ e"0Pr1P$:总例数%

@?结?果

生存时间从联合治疗之日起计算% 联合治疗结

束后 ? 个月#根据影像学检查评价% 0P为 = 例#1P

为 88 例# 56为 ? 例#16为 8 例% 总有效率为

Y8i9W% 8 年总生存率为 RON3W#3 年总生存率为

??iRW% 89 例发生远处转移#3 例局部复发% 急性

放射性肺损伤 8 例#晚期放射性肺损伤出现 4 例#放

射性食道损伤出现 O 例#均出现不同程度白细胞下

降% 38 例中死亡 83 例%

A?讨?论

50K0的生物学特性较独特#单一的放疗或化疗

各有优势#但都无法取得较好疗效(?)

% 化疗注重整

体治疗#可以有效地控制肿瘤细胞#尤其是杀灭乏氧

肿瘤细胞及远处的肿瘤细胞#使肿瘤缩小#对提高
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缓解率*局部复发率和生存率有一定影响#但化疗过

程中易发生耐药*贫血*血小板减少等#肿瘤复发率

很高% 以往文献报道单纯化疗缓解率及局部复发率

分别近 O9W

(4)

% 放疗注重的是局部治疗#可以最大

限度杀死肿瘤细胞#特别是化疗后局部残存的肿瘤

细胞和产生耐药的肿瘤细胞#有助于提高局部的控

制率#减少远处转移的发生#使患者的远期获益% 但

放射治疗易发生辐射性损伤% 单一的化疗和放疗往

往都因肿瘤复发和远处转移而失败% 放化疗配合治

疗虽然能明显改善 50K0的疗效#但复发率依然高

达 ?9W以上(O)

% 陈东福等(=)对 83=9 例应用化放疗

联合治疗的 50K0进行分析#发现复发率近 =9W%

伽玛刀与传统的普通放疗和适形放疗相比具有

明显的剂量优势#其高剂量分布集中*边缘剂量变化

梯度大#可与普通放疗一样作用于局部病灶% 伽玛

刀利用 43 颗钴源多束聚焦于靶区内叠加#高剂量形

成同心圆等剂量分布#半影区范围小#聚焦靶区内剂

量比三维适形靶区最低平均剂量高出 8RW#能达到

常规放疗不可能达到预期计划的高剂量% 伽玛刀的

立体定向放射治疗"/@A$A'@#@&"$#%&'@7A$#(-#5P>$模

式可精确控制靶区有效剂量#在短时间内分次给予

局部高剂量#减少正常组织的照射剂量#避免辐射性

损伤等并发症的发生#有效保护食管*脊髓等敏感器

官'同时分次的时间间隔有利于乏氧细胞的再氧合

和敏感细胞的再分布#提高对癌细胞杀伤率% 现代

放疗技术认为总剂量达 R9 a-是安全的#49 a-以下

无法控制肿瘤% 胡晓等(R)研究认为&总剂量 4O a#

每次 8NO a#每日 3 次或者总剂量 =9 XR9 a#每日

8iY X3N9 a% 每日 8 次是目前最常用治疗模式#超

过 =9 a-以上建议采用超分割方式(Y)

% >)$$&/&等(F)

研究显示超分割方式较常规放疗相比复发率低#能

显著提高生存率%

伽玛刀属于精确放疗#与传统的普通放疗相比

对精确性要求高#精度是伽玛刀治疗的关键(89)

% 伽

玛刀 5P>治疗模式中照射剂量与局部控制成正相

关#大体肿瘤体积"<$'//@)+'$I'*)+A#a>_$的勾画

范围及外扩范围直接影响剂量的分布#a>_勾画范

围边缘 8 ++的变化将会导致周边最小剂量 89W量

级的浮动(88)

#因此 a>_勾画范围和外扩范围的准

确性直接影响对肿瘤的控制和并发症的发生% a>_

勾画及外扩范围不足#将导致有效剂量难以覆盖肿

瘤范围#失去对肿瘤的控制'而且a>_外扩时#必需

考虑到肿瘤与食管*脊髓等敏感器官的关系% 5P>

治疗过程涉及重复摆位#有效控制摆位和呼吸运动

产生的误差在伽玛刀治疗过程中非常重要% 设计伽

玛刀治疗计划时#a>_外放范围在兼顾敏感器官的

同时#亦应考虑重复摆位*器官移动等误差的产生%

本组患者的复发病例与放射性食道损伤*放射性肺

损伤等#推测与 a>_勾画及外扩有关#可能发生肿

瘤的漏照射和正常组织的过多照射的情况#正常组

织未得到充分的保护

伽玛刀 5P>模式与化疗配合方式大致分为同

时*序贯和交替等等#各种方式均有优势和不足%

57#$'),&等(83)对 349 例 50K0回顾性研究发现不同

组合的治疗模式差异均有统计学意义% 卢红阳

等(8?)报道 3983 年美国临床肿瘤学会年会小细胞肺

癌研究进展#认为同步放化疗是标准治疗模式%

>#;#%#等(84)研究显示 Z1化疗同步放疗效果优于

其他放化疗组#但毒副作用大#放射性肺和食管损伤

等并发症易发生% 临床治疗中常因患者 L15 评分

差#难以耐受而无法接受放化同步模式% 化放疗序

贯模式中放疗的介入时间确定有待争议#过早介入

影响化疗判断#且放化疗毒副反应重#过晚介入间隔

期长肿瘤细胞容易增值#大多数证据支持越早越

好(8O)

% a'@'等(8=)认为放疗参与的合适时间在化疗

= 周内#超过这个时间肿瘤细胞将再增殖%

伽玛刀有传统普通放疗不具备的优势#5P>模

式配合化疗在治疗 50K0中近期效果比较明显#肿

瘤得到明显的控制#而辐射性损伤低#治疗增益比

高#优于普通放疗的治疗效果#但是本组患者的远期

效果依然不理想#复发率高*且生存期短% 肿瘤的治

疗是综合治疗的过程#在放化疗模式中#放疗方案*

时间间隔及介入化疗的时间点如何确定目前仍不确

定#如何应用伽玛刀 5P>模式的剂量优势#如何根

据个体化应用 5P>模式的时间剂量分割提高对肿

瘤的控制率#制定个体化治疗方案尚有待于今后进

一步提高%
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可能因为肠道共生阴性菌脂质 J特有的六溴酰基

结构对于鲎试剂反应敏感性较其他阴性菌减低#而

在非肠道阴性菌造成的内毒素血症往往能够很好地

反映菌血症的存在#比如说脑膜炎双球菌(83C8?)

% 另

外很多因素也可能影响到内毒素水平的检测#比如

说抗生素的应用#在短时间内大量杀死阴性菌#造成

内毒素的迅速入血%

本研究还存在一些局限性&作为一个回顾性临

床研究#在临床资料的收集方面存在明显的选择性

偏倚'纳入例数较少#而前瞻性*多中心的临床研究

更有说服力'动态观察也许更能说明 10>的临床应

用价值'纳入的主要是腹腔感染脓毒症患者#致病菌

主要为革兰阴性菌#这就造成了内毒素在评价方面

的局限性'最后#本研究缺少同 0反应蛋白"0P1$

和白介素C="VKC=$等常用炎症指标的比较%

总之#本研究说明10>在评估腹腔感染脓毒症

患者病情及预后中显示出一定的价值#而内毒素评

价预后的价值有限%
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