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　　摘　要：目的　对比研究立体定向放疗（ＳＲＴ）与三维适形放疗（３ＤＣＲＴ）在肺癌脑转移瘤治疗中的临床价值。方法　回顾分

析２００９至２０１１年间本科收治的７４例肺癌脑转移瘤患者（脑转移病灶小于或等于３个、单个病灶小于或等于３ｃｍ），分别接受单

独三维适形放疗或单独立体定向放疗，比较两组患者中位生存期、局部控制率及放疗不良反应。结果　全组患者中位生存期为

９．３个月，肿瘤局部控制率分别为７３．５％、７９．６％，两组患者放疗不良反应比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　ＳＲＴ是脑

转移瘤患者的一种有效治疗手段，与常规放疗相比，局部控制率、中位生存期无明显差异，放疗不良反应无增加，但治疗时间较

３ＤＣＲＴ更短，是一种有效的治疗手段。
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　　大约５０％的恶性肿瘤患者在其病程中会发生脑转移，其

中６０％左右在确诊时已是多发转移
［１］，如果不进行相应治疗，

其中位生存期约１个月，严重影响患者预后
［２］。放射治疗是脑

转移瘤的重要治疗方式，它不仅能提高患者的中位生存期，还

能改善患者的生存质量［３］。但受限于各种放疗模式的差异，脑

转移癌患者的预后及疗效受到一定影响［２４］。现将本科２００９

至２０１１年收治的７４例肺癌脑转移患者进行回顾分析，比较单

纯三维适形放疗（ｔｈｒｅｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｃｏｎｆｏｒｍａｌｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，

３ＤＣＲＴ）和单纯立体定向放射治疗（ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，

ＳＲＴ）脑转移瘤的临床价值，探讨ＳＲＴ在多发脑转移癌（脑转

移病灶小于或等于３个、单个病灶小于或等于３ｃｍ）治疗中的

临床价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院放疗科自２００９年６月至２０１１年６月所

收治的肺癌脑转移癌患者７４例，年龄４２～８１岁，中位年龄６２

岁。所有患者脑转移病灶（脑转移病灶小于或等于３个、单个

病灶小于或等于３ｃｍ）。患者均接受单独３ＤＣＲＴ或ＳＲＴ治

疗。其中，男４５例，女２９例；≥６５岁３８例，＜６５岁３６例；

ＫＰＳ评分小于或等于７０分２３例，＞７０分５１例；非小细胞肺

癌５４例，小细胞肺癌２０例；１个脑转移灶４２例，２～３个转移

灶３２例；合并其他器官转移１５例，无其它器官转移５９例。

１．２　放疗计划　３ＤＣＲＴ采用６ＭＶＸ射线（Ｖａｒｉａｎ２３ＥＸ，美

国瓦里安），ＳＲＴ采用伽马射线（陀螺旋转式钴６０立体定向放

疗设备），热塑面罩固定；螺旋ＣＴ（１６排大孔径螺旋ＣＴ，飞利

浦）３ｍｍ层厚逐层扫描头颅，扫描图像传至治疗计划系统进

行放疗计划制定。以脑干、视神经、晶体、眼球为危及靶器官，

肿瘤靶区（ｇｒｏｓｓｔｕｍｏｒｖｏｌｕｍｅ，ＧＴＶ）为ＣＴ图像下可见的转

移灶，计划靶区（ｐｌａｎｎｉｎｇｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＰＴＶ）为ＧＴＶ外放２

ｍｍ，９０％等剂量曲线包绕ＰＴＶ，通过剂量体积直方图（ｄｏｓｅ

ｖｏｌｕｍｅｈｉｓｔｏｇｒａｍ，ＤＶＨ）优化方案以得到最佳包绕曲线。３Ｄ

ＣＲＴ分割剂量为每次２Ｇｙ，５次／周，１５次（３０Ｇｙ）后缩野加量

至６０Ｇｙ；ＳＲＴ：５０％肿瘤周边剂量每１０次３５～５０Ｇｙ。

１．３　观察指标　主要评价指标：中位生存期、局部控制率以及

中枢神经系统的放疗不良反应。局部控制（ｌｏｃａｌｃｏｎｔｒｏｌ）采用

ＷＨＯ疗效评价标准：ＣＲ＋ＰＲ／总人数，完全缓解（ｃｏｍｐｌｅｔｅ

ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＣＲ）、部分缓解（ｐａｒｔｉａｌｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＰＲ）、疾病稳定（ｓｔａ

ｂｌｅｄｉｓｅａｓｅ，ＳＤ）、疾病进展（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）。放疗

不良反应评价参照ＣＴＣＡＥ３．０毒副反应评价标准。

１．４　随访　放疗结束后第１、３个月复查，以后每３个月复查１

次。所有患者均随访１年，随访截止至２０１２年６月，随访率

１００％。３例患者治疗中因脑外病情加重，放弃治疗，其余患者均顺

利完成治疗计划。所有患者均以增强ＣＴ或ＭＲＩ复查、评价。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１８．０软件对数据进行统计分

析，计数资料采用χ
２ 检验，采用Ｌｏｇｒａｎｋ检验生存率影响因
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素，对影响生存预后的多因素采用Ｃｏｘ比例风险模型，以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　随访结果　全组患者中位生存期９．３个月，其中３Ｄ

ＣＲＴ组８．６个月，ＳＲＴ组１０．６个月，较３ＤＣＲＴ组明显提高，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．２　局部控制率评价　治疗结束后３个月复查评价局部控制

率，全组患者局部控制率为７５．４％，３ＤＣＲＴ组与ＳＲＴ组的局

部控制率分别为７３．５％、７９．６％（χ
２＝１０．０，犘＜０．０５），ＳＲＴ组

优于３ＤＣＲＴ组，两组间比较差异有统计学意义。

２．３　预后分析　通过单因素分析，结果显示，卡氏（ＫＰＳ）评

分、年龄及转移灶数目对生存期有影响，而性别、病理类型比较

差异无统计学意义（表１）。多因素ＣＯＸ分析检验结果提示

ＫＰＳ评分及颅脑转移灶数目是独立的预后因素，差异有统计

学意义。而患者性别、年龄等因素不是独立的预后因素。

表１　　７４例肺癌脑转移患者单因素分析

项目 狀 χ
２ 犘

性别

　男 ４５ １．６２ ０．４８０

　女 ２９

年龄（岁）

　≥６５ ３８ ９．８１ ０．００４

　＜６５ ３６

ＫＰＳ评分（分）

　≤７０ ２３ １０．８６ ０．００１

　＞７０ ５１

治疗方案

　ＳＲＴ ３７ ３．９８ ０．０４

　３ＤＣＲＴ ３７

病理类型

　鳞癌 ２８ ２．６９ ０．１２

　腺癌 ２２

　大细胞肺癌 ４

　小细胞肺癌 ２０

脑转移数目（个）

　１ ４２ ９．０８ ０．００４

　２～３ ３２

其它转移部位

　有 １５ ８．５４ ０．０１

　无 ５９

２．４　放疗不良反应　放疗中出现的主要不良反应为头晕、食

欲不振、恶心、呕吐，程度均较轻微。２例患者因肺部病情加重

终止放疗，１例患者因糖尿病情加重终止放疗，其余患者经对

症处理后均顺利完成放疗计划，相关情况见表２。

表２　　７４例患者放疗不良反应比较

不良反应 ＳＲＴ组 ３ＤＣＲＴ组 χ
２ 犘

骨髓抑制 １３ １７ ０．０９ ＞０．０５

急性脑水肿 １２ ７ １．７７ ＞０．０５

脑坏死 ２ １ ０．３５ ＞０．０５

３　讨　　论

大部分恶性肿瘤的病程中会出现颅脑转移，且常呈多发

性，若不接受积极治疗，生存期极短［１］。目前仍没有一种公认

的最有效治疗手段，临床上常根据原发灶病理类型、颅内病情

及患者一般情况制定治疗方案（如单发或多发）。但较集中的，

对放、化疗不敏感的可行手术治疗。对放疗敏感的可行放疗；

对化疗敏感的（如生殖细胞肿瘤）可行化疗。生存期从数月至

数年不等。

放疗是脑转移癌的重要治疗方法，具有较手术更广的适应

证，较化疗或靶向治疗有更好的疗效，使脑转移患者生存期明

显延长［２］。即便如此，仍有３５％～６０％的患者由于大脑放疗

耐受剂量的原因致局部控制失败［１］。近年，多个国内、外的研

究指出，仅行转移病灶的局部放疗，在保证较好疗效的同时，可

降低神经毒性风险，且并未明显增加新增脑转移灶的风险，治

疗效果显著［３５］，这为脑转移癌的治疗提供了新的思路。

３ＤＣＲＴ技术及伽马刀等立体定向放疗技术的进步越来

越受到重视，因其良好技术特性可实现局部转移灶最大限度的

剂量包绕，而周围正常组织受到最大限度的保护，使局部病灶

高剂量放疗成为现实，从而提高局部控制率。尤其是伽马刀，

它通过剂量聚焦的方式，保证了肿瘤局部精确的高剂量，这不

仅达到较好的放疗效果，而且改善患者生存质量。本研究发

现，ＳＲＴ放疗及３ＤＣＲＴ放疗局部转移灶控制率达到７５．４％，

这与多个国内外的研究报道结果相近［３，６］。通过对比作者前

期研究发现，单纯ＳＲＴ或３ＤＣＲＴ在局部控制率上较全脑放

疗（ｗｈｏｌｅｂｒａｉｎｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，ＷＢＲＴ）有所升高
［７］，但由于两组

研究在影响因素上未进行统一，因此存在一定差异，拟在后续

进行重新统计分析、比较。通过研究还发现，转移灶越多，正常

脑组织受照面积将越多，患者放疗风险明显增高，小部分患者

甚至会出现比较严重的放疗不良反应，并终止放疗［８］。

虽然立体定向放疗能够确切地增加脑转移灶的局部控制

率，但有报道［９１１］指出，单纯ＳＲＴ、单纯 ＷＢＲＴ与 ＷＢＲＴ＋

ＳＲＴ组患者间的生存率比较差异无统计学意义。本课题组研

究显示ＳＲＴ能确切增加转移灶的局部控制率，即使对于多发

转移灶，ＳＲＴ仍能取得较高的局部控制率，且ＳＲＴ组中位生

存期为１０．６个月，与本课题组前期研究比较相比有所升高
［７］，

与部分其他研究有所差异。针对该结果，将继续深入分析相关

影响因素。虽然患者的生存率比较差异无统计学意义，但仅行

局部转移灶放疗患者的新发脑转移率明显高于 ＷＢＲＴ联合局

部放疗者，因此，如何让脑转移患者得到最佳获益仍值得商榷。

ＫＰＳ评分是影响患者预后的重要因素，本研究也得到相

同结果。ＫＰＳ评分大于７０分者在生存期较 ＫＰＳ评分小于或

等于７０分者长，而性别与患者生存率无明显相关性，与多个研

究报道结果一致［３，６，１２］。ＫＰＳ评分是评估肿瘤患者机能状况

的重要指标，研究显示，其与预后及治疗疗效存在密切相关性，

ＫＰＳ评分较高者生存期较评分低者长，并且显示出更好的治

疗耐受性［１１］。另外，有研究指出脑转移病灶的大小以及病灶

间的距离也对放疗效果具有明显影响，病灶大小对部分患者的

生存预后影响甚至大于病灶转移数目［１０］。

化疗及靶向治疗是临床重要的综合治疗手段之一，但受限

于血脑屏障，单纯药物治疗效果不佳。目前，已有大量临床研

究证明放疗联合药物治疗肺癌脑转移，能取得较单纯放疗或药

物治疗更好的效果，但其不良反应也更大，因此临床上部分患

者仍首选放疗。

ＳＲＴ及３ＤＣＲＴ对于脑转移病灶都具有良好的控制率及

耐受性，ＳＲＴ在局部控制率较３ＤＣＲＴ有所提升，而且均未引

起严重放疗不良反应，但ＳＲＴ总治疗时间较３ＤＣＲＴ明显缩

短，从治疗时间上考虑，ＳＲＴ具有明显的优势，这对于部分患

者，尤其是行动不便的患者具有重要的意义。因此，其临床应

用价值是值得肯定，而且有待进一步发掘。（下转第２８５６页）
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而降低。支气管黏膜活检和支气管肺泡灌洗液也能准确反映

哮喘气道炎症程度，但操作属有创，存在一定危险性，耐受性和

重复性差，仅用于科研，未广泛应用于临床，气道反应性测定具

有优势。袁红欣等［１２］认为支气管哮喘经正规治疗后气道高反

应性降低，表明可降级治疗，而升高则需要升级治疗，单纯根据

临床症状及肺功能来指导哮喘患者用药，有可能导致哮喘患者

再次遇到刺激因素时复发或急性发作。由此说明气道反应性

能反映哮喘的病情程度，并可根据气道反应性调整治疗方案。

ＡＨＲ的最佳改善，是哮喘完全控制达到临床治愈的终极

目标，而ＡＨＲ是评估哮喘疗效的重要方法，检查方便，操作程

序规范。气道反应性成为评价疗效的一个重要客观指标，测定

气道反应性能在一定程度上反映气道炎症，是确诊哮喘、评估

哮喘的严重程度、药物治疗疗效判断及停药的指标之一。
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