
·临床研究·

热疗联合同步放化疗治疗中晚期食管癌的临床研究
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　　摘　要：目的　观察热疗联合同步放化疗治疗中晚期食管癌的近期疗效、不良反应。方法　６６例不能手术或不同意手术的

中晚期食管癌患者，随机分成两组，治疗组应用深部热疗联合同步放化疗，对照组应用同步放化疗，比较两组近期疗效和不良反

应。结果　治疗组近期疗效高于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；治疗组在骨髓抑制、胃肠道反应及放射性食管炎发生率

方面均低于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　热疗联合同步放化疗治疗中晚期食管癌疗效优于同步放化疗，并且降

低了放化疗的不良反应，值得进一步探讨。
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　　食管癌是中国常见的恶性肿瘤，且在四川地区的发病率较

高，一旦确诊，大部分为中晚期，多数失去了手术治疗的机会。

放化疗在中晚期食管癌治疗中具有相当重要的地位，如何减轻

不良反应及进一步提高疗效值得深入探讨。热疗在肿瘤治疗中

的作用越来越重要，本院２００９年１１月至２０１１年１１月采用热

疗联合同步放化疗治疗中晚期食管癌，疗效满意，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　６６例无手术指征或不愿意接受手术治疗的

中晚期食管癌初治患者，影像学检查有可评估的肿瘤病灶，无

食管穿孔征象或活动性食管出血。采用随机数字表法分为治

疗组和对照组。治疗组３３例，其中，男２０例，女１３例；年龄３４

～７４岁，中位年龄５４．３岁；鳞癌２９例，腺癌１例，腺鳞癌３例。

对照组３３例，其中男１９例，女１４例；年龄３６～７５岁，中位年

龄５５．４岁；鳞癌２８例，腺癌３例，腺鳞癌２例。按２００２年美

国癌症联合委员会（ＡＪＣＣ）分期标准进行分期，治疗组：Ⅱａ期

２例，Ⅱｂ期５例，Ⅲ期２０例，Ⅳａ期６例。对照组：Ⅱａ期３

例，Ⅱｂ期４例，Ⅲ期２１例，Ⅳａ期５例。两组患者 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ

评分大于或等于７０分，预计生存期大于３个月。治疗前肝肾

功能及心电图均正常，无重要器官功能障碍及感染征象。两组

患者在年龄、细胞类型、临床分期等方面比较，差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。

１．２　治疗方法　治疗组应用紫杉醇１３５ｍｇ／ｍ
２ 静脉滴注３ｈ

第１天，使用前１２ｈ口服地塞米松２０ｍｇ，使用前３０ｍｉｎ肌肉

注射苯海拉明５０ｍｇ，静脉滴注西咪替丁３００ｍｇ，顺铂２０ｍｇ／

ｍ２ 静脉滴注第１～３天，同时给予水化，格拉司琼止吐，２１ｄ重

复１个周期。同期放疗采用中国核动力研究院生产的模拟定

位机定位，６０钴治疗机放疗，热塑形膜固定，前后对穿野照射３８

～４０Ｇｙ／２０次后改等中心三野照射３０Ｇｙ／１５次，总剂量６８～

７０Ｇｙ，脊髓剂量４２Ｇｙ，有锁骨上淋巴结转移者，给予锁骨上

淋巴结照射６８Ｇｙ／３５次。热疗采用大连奥瑞科技有限公司生

产的 Ｗ２１０２型高频治疗机热疗，将热疗机的２个极板放置在

病变前胸和后背，温度控制在４０～４２℃，热疗时间６０ｍｉｎ，每

周２次，热疗后３０ｍｉｎ开始放疗。对照组化疗、放疗方法同治

疗组。治疗后如有白细胞、血小板减少，予生白细胞、血小板药

物治疗。

１．３　判定标准

１．３．１　近期疗效　放疗结束后２个月复查ＣＴ、Ｘ线钡餐、内

镜检查评价近期疗效。疗效评价标准按实体瘤疗效评价标准

（ｒｅｓｐｏｎｓｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｃｒｉｔｅｒｉａｉｎｓｏｌｉｄｔｕｍｏｒｓ，ＲＥＣＩＳＴ）统一评

定。完全缓解（ＣＲ）：全部病灶消失，至少持续４周；部分缓解

（ＰＲ）：基线病灶最大径之和至少减少３０％，至少持续４周，无

新病灶出现；进展（ＰＤ）：基线病灶最大径之和至少增加２０％或

新病灶出现；稳定（ＳＤ）：基线病灶最大径之和有减少但未达

ＰＲ或有增加但未达ＰＤ。总有效率（ＲＲ）为ＣＲ＋ＰＲ。

１．３．２　急性不良反应　根据 ＷＨＯ标准和放射治疗肿瘤协会

标准（ｒａｄｉａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｏｎｃｏｌｏｇｙｇｒｏｕｐ，ＲＴＯＧ）统一标准分为

０～４度。

１．４　统计学处理　计数资料采用χ
２ 检验，应用ＳＰＳＳ１７．０软

件进行处理，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　近期疗效　全部患者均完成治疗，无退组病例。治疗组

和对照组总有效率分别为９０．９％和６９．７％，差异有统计学意
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义（犘＜０．０５），见表１。

表１　　两组患者近期疗效比较（狀＝３３）

组别 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ ＲＲ（％） χ
２ 犘

治疗组 １１ １９ ３ ０ ９０．９ ４．６９４ ０．０３０

对照组 ８ １５ ９ １ ６９．７

２．２　不良反应　治疗组骨髓抑制、恶心呕吐及放射性食管炎发

生例数均低于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　两组患者不良反应比较（狀＝３３）

指标 程度 Ａ组 Ｂ组 χ
２ 犘

骨髓抑制 ０ １７ ８ ５．２１６ ０．０２２

Ⅰ ８ ７

Ⅱ ６ １５

Ⅲ ２ ３

Ⅳ ０ ０

恶心呕吐 ０ １９ ７ ９．１３８ ０．００３

Ⅰ １２ ２０

Ⅱ ２ ６

Ⅲ ０ ０

Ⅳ ０ ０

放射性食管炎 ０ １８ ９ ５．０７７ ０．０２４

Ⅰ ５ ８

Ⅱ １０ １６

Ⅲ ０ １

Ⅳ ０ ０

３　讨　　论

食管癌手术治疗有较明确的适应证，如果患者存在明显淋

巴结转移或严重的并发症（如严重心脏病）则不适合手术。因

此，能根治性手术治疗的患者仅占全部患者的１／４。放射治疗

是目前食管癌主要的、有效的、安全的手段之一，但单纯放疗的

５年生存率仅为１０％～１５％
［１］，局部未控和复发是主要原因，

远地转移也影响患者的长期生存。如何提高不能手术的中晚

期食管癌患者放疗的疗效是目前临床研究的热点，同步放化疗

是目前局部中晚期食管癌的标准治疗模式［２］。但同步放化疗

的不良反应也较单纯放疗明显增加，因此，在进行同步放化疗

治疗中晚期食管癌时，如何减轻不良反应及进一步提高疗效是

目前食管癌临床研究重点和亟待解决的问题。

一般认为肿瘤细胞的热敏感性高于正常细胞，而且正常组

织和肿瘤组织在血管结构及微循环上存在一定差别，加热时肿

瘤散热困难，热量蓄积，造成肿瘤内部温度高于周围正常组织

３～７℃，当肿瘤组织处于杀伤温度时正常组织的温度可相对

较低，由此热疗杀灭肿瘤细胞的同时对周围正常组织不会造成

损伤；而且热疗改善了肿瘤的乏氧状态，增加了放疗敏感性，还

可抑制放疗后ＤＮＡ单链断裂的修复；Ｓ期细胞对放疗抗拒，对

热疗敏感，二者起到优势互补，协同增敏［３］。热疗还可增强某

些化疗药物的细胞毒作用［４］，体外实验加热至４２℃，２ｈ能使

一些化疗药物抗癌效果增强１０～１００倍
［５］。此外，热疗还促进

化疗药物诱发肿瘤细胞凋亡，可抑制化疗药物引起ＤＮＡ损伤

的修复［６］。热疗还可使热休克蛋白 ＨＳＰ７０的表达上调，从而

提高抗肿瘤免疫作用，诱导肿瘤细胞死亡［７］。

紫杉醇对Ｇ２ 期和 Ｍ期细胞敏感，体外实验表明紫杉醇具

有显著的放射增敏作用［８］。紫杉醇、顺铂等药物在温度增高时

细胞毒性增高，有协同作用［６］，因此，通过热疗联合同步放化疗

来提高中晚期食管癌的疗效是可行的。郭克辉等［９］报道三维

适型放疗联合射频热疗治疗中晚期食管癌取得了９５．８％的疗

效。方卫宁等［１０］报道，紫杉醇联合顺铂同步放化疗与单纯放

疗比较取得了８８％的疗效，同样何文美等
［１１］报道紫杉醇加顺

铂方案联合同步放疗治疗中晚期食管癌取得了８７．３％的疗

效，因此，将热疗与同步放化疗结合起来更能够提高中晚期食

管癌的疗效。本研究的结果显示，热疗联合紫杉醇、顺铂同步

放化疗与紫杉醇、顺铂同步放化疗比较，可明显提高中晚期食

管癌的近期疗效，差异有统计学意义（犘＜０．０５），而且热疗降

低了放化疗的不良反应。这与尤传文等［１２］报道的采用射频热

疗联合同步放化疗治疗局部晚期食管癌，并与同步放化疗、单

纯性放疗比较的结果，Ａ组有效率９０．０％，Ｂ组有效率７３．０％

相似。邹静等［１３］报道热疗联合化疗治疗中晚期食管癌也取得

了很好的疗效。因此，热疗联合紫杉醇、顺铂同步放化疗能提

高中晚期食管癌的近期疗效，热疗还可降低放化疗的不良反

应，值得进一步探讨，远期疗效尚在进一步研究中。
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