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１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗治疗晚期胸腺癌的近期疗效评价
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　　［摘要］　目的　探讨１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗药物治疗晚期胸腺癌的近期评价。方法　分析３５例经病理细胞学证实

Ⅲ～Ⅳ胸腺癌患者，根据治疗手段不同，分为两组：Ａ组１８例，采用１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗（ＮＰ方案）；Ｂ组１７例，采用动

脉灌注化疗治疗。结果　两组肿瘤局部控制率（ＲＲ）分别为６６．７％和４７．１％，疾病控制率（ＤＣＲ）分别为８３．３％和６４．７％，两组

比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。Ａ、Ｂ组治疗后肿瘤患者的生活质量评分（ＱＯＬ）升高值分别为（１２．２２±４．６７）、（６．１２±

１．１７）分；差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ａ、Ｂ组治疗后 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ功能状态评分（Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ，ＫＰＳ）提高率分别为６６．７％、

４１．２％，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　采用１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗治疗晚期胸腺癌的近期疗效显著，能够显著

提高患者的生活质量。

［关键词］　碘放射性同位素；输注，动脉内；胸腺肿瘤；手术后期间；１２５Ｉ粒子植入；动脉灌注化疗
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　　胸腺癌来源于胸腺上皮细胞，是一种少见的纵隔恶性肿瘤

（占其８％～１０％），其最常见的组织类型是鳞状细胞癌和未分

化癌［１２］。胸腺癌早期多无特异性的临床表现，一经确诊，肿瘤

分期多处中晚期，并常伴纵隔、心包等多处转移，大多数患者已

丧失手术时机，单纯化疗疗效偏低且不良反应较大，患者生存

质量低下［３］。１２５Ｉ粒子植入系近年来发展较快的肿瘤治疗手

段，其具有微创、安全可靠、操作简便等优点，且疗效显著。本

研究拟通过１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗的治疗方案，探讨

晚期胸腺癌的近期疗效评价。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集天津市北辰医院自２００７年１２月至

２０１４年１月收治的Ⅲ～Ⅳ期胸腺癌患者共３５例，均经病理确

诊，具备较完整临床和随访资料。患者中，男２１例，女１４例；

年龄１８～７３岁，中位年龄５３岁。其中，鳞状细胞癌１８例

（５１．４％），腺癌１２例（３４．３％），低分化癌４例（１１．４％），类癌１

例（２．９％）。分为１２５Ｉ粒子植入组（Ａ组）和单纯动脉灌注化疗

组（Ｂ组），两组患者一般资料比较，差异无统计学意义（犘＞

０．０５），见表１。纳入标准：（１）由细胞或病理学确诊；（２）术前

未行放化疗；（３）患者及家属签署知情同意书。排除标准：（１）

临床预计生存时间小于３个月；（２）未完成治疗。所有患者均

为初治患者，具有可测量及评价的监测指标。本研究符合医学

伦理学标准，经医院伦理委员会批准，患者家属已签署知情同

意书。

１．２　方法

１５重庆医学２０１７年１月第４６卷第１期
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１．２．１　分期方法　所有胸腺癌患者均采用新型 ＴＮＭ 分期

法［４］。Ⅲ期：肿瘤侵犯邻近组织或器官（包括肺、大血管或心

包）；Ⅳａ期：肿瘤广泛侵犯胸膜和（或）心包；Ⅳｂ期：肿瘤经血

管或淋巴道转移至远处器官。

１．２．２　治疗方法　
１２５Ｉ粒子植入：术前采集ＣＴ图像并进行靶

区三维重建，依据治疗计划系统（ｔｒｅａｔｍｅｎｔｐｌａｎｎｉｎｇｓｙｓｔｅｍ，

ＴＰＳ）
［５］，确定靶区肿瘤内１２５Ｉ粒子数目和空间分布，以中心平

面各放射源之间的中点剂量率的平均值做基础剂量，肿瘤及边

界应由处方剂量（ＰＤ）的等剂量曲线１００％覆盖，确保实现足够

灭活肿瘤的ＰＤ。手术过程遵循巴黎系统原则，粒子源呈直线

型排列，相互平行或呈锥形分布，以１．０ｃｍ间隔退针及层距

１．０ｃｍ逐层植入粒子。手术完成后依据ＴＰＳ验证，若存在缺

失及时补种［６７］。动脉灌注化疗：通过胸廓内动脉介入造影，确

定肿瘤供血动脉后缓推化疗药物（ＮＰ方案），术后根据化疗药

物标准用药方案［８］，通过深静脉途径补足化疗药物剂量（顺铂

３０ｍｇ术后第２～４天，长春瑞滨４０ｍｇ术后第８天），具体依

据患者体表面积、体质及耐受情况综合判断）；２８ｄ为１个周

期，共化疗６个周期。符合入组条件患者分成两组。Ａ组：ＣＴ

引导下行 １２５Ｉ粒子植入，术后３～５ｄ复查相关检验检查，若无

化疗禁忌序贯动脉灌注化疗（ＮＰ方案）。Ｂ组：单纯动脉灌注

化疗，手术过程及化疗方案同Ａ组。

表１　　两组患者基本情况

项目 Ａ组（狀＝１８） Ｂ组（狀＝１７）

性别（男／女） １１／７ １０／７

年龄（狓±狊，岁） ５１±１３ ４９±１０

病理分型

　鳞状细胞癌 ９ ９

　腺癌 ５ ７

　低分化癌 ３ １

　类癌 １ ０

肿瘤分期（狀）

　Ⅲ １０ １１

　Ⅳａ ６ ５

　Ⅳｂ ２ １

肿瘤最大直径（狓±狊，ｃｍ） ６．１９±２．０７ ６．１０±１．７２

１．２．３　仪器与设备　美国ＧＥＢｒｉｇｈｔＳｐｅｅｄ８排螺旋ＣＴ；
１２５Ｉ

粒子由北京放射性粒子有限公司提供；γ射线的加权平均能量

为２８．３７ＫｅＶ，剂量率８～１０ｃＧｙ／ｈ，粒子活度选择０．８ｍＣｉ（１

ｍＣｉ＝３７ＭＢｐ），半衰期为６０．１ｄ，有效杀伤距离为１．７ｃｍ；

ＴＰＳ系珠海和佳医疗设备有限公司提供。

１．２．４　近期疗效评价标准　采用 ＷＨＯ实体瘤疗效评价标

准［９］，ＣＴ图像提供评定标准（可测量病灶最大垂直直径乘积

变化）。完全缓解（ＣＲ）：病灶完全消失超过１个月；部分缓解

（ＰＲ）：肿瘤缩小５０％以上，多个病灶两个最大垂直直径乘积之

和减少５０％以上；疾病稳定（ＳＤ）：肿瘤缩小不及５０％或增大

未超过２５％；病灶进展（ＰＤ）：单个或多个病变增大２５％以上

或出现新病灶。（ＣＲ＋ＰＲ）／总病例数×１００％＝客观缓解率

（ＯＲＲ）；（ＣＲ＋ＰＲ＋ＳＤ）／总病例数×１００％＝疾病控制率

（ＤＣＲ）。采用生活质量评分（ＱＯＬ）及 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ功能状态评

分（ＫＰＳ）标准在治疗前、后１个月进行评定。好转：ＫＰＳ评分

增加大于或等于１０分并维持４周以上；稳定：ＫＰＳ评分无明显

变化；恶化：ＫＰＳ评分减少大于或等于１０分。

１．２．５　不良反应　术后观察患者有无出血、感染、气胸、粒子

移位等近期及远期并发症，以及血常规及肝、肾功能是否异常。

１．３　统计学处理　根据ＳＰＳＳ１６．０统计软件进行数据分析，

计量资料用狓±狊表示，组间比较采用狋检验；计数资料用率表

示，组间采用χ
２ 检验，检验水准α＝０．０５，以犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结　　果

２．１　近期疗效比较　Ａ、Ｂ组 ＲＲ分别为６６．７％和４７．１％，

ＤＣＲ分别为８３．３％和６４．７％，Ａ组ＲＲ及ＤＣＲ均高于Ｂ组，

差异均有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　两组晚期胸腺癌患者近期疗效比较［狀（％）］

组别 狀

疗效

ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ
ＲＲ ＤＣＲ

Ａ组 １８ ３（１６．７） ９（５０．０） ３（１６．７） ３（１６．７） １２（６６．７）ａ １５（８３．３）ａ

Ｂ组 １７ ０（０） ８（４７．１） ３（１７．６） ６（３５．３） ８（４７．１） １１（６４．７）

　　ａ：犘＜０．０５，与Ｂ组比较。

２．２　近期影像学比较　患者 Ａ：Ｍａｓａｏｋａ分期为Ⅳａ期，治疗

前肿瘤最大直径约为６ｃｍ，经１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗

治疗后１个月复查，为ＣＲ（图１），患者胸闷、憋气等临床症状

缓解；患者Ｂ：Ｍａｓａｏｋａ分期为Ⅳａ期，单纯给予动脉灌注化疗

治疗后３个月复查，病灶缩小小于５０％，为ＰＲ（图２），患者临

床症状较前略有缓解。

　　Ａ：患者Ａ治疗前；Ｂ：患者Ａ治疗后１个月。

图１　　晚期胸腺癌
１２５Ｉ粒子植入联合动脉

灌注化疗治疗前后对比

　　Ａ：患者Ｂ治疗前；Ｂ患者Ｂ治疗后３个月。

图２　　晚期胸腺癌单纯动脉灌注化疗治疗前后对比

２．３　生活质量比较　ＱＯＬ评分结果，Ａ组治疗前后 ＱＯＬ评

分升高为（１２．２２±４．６７）分，Ｂ组治疗前后 ＱＯＬ评分升高为

（６．１２±１．１７）分，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＫＰＳ评分结

果，Ａ组治疗后生活质量提高率为６６．７％，Ｂ组提高率为

４１．２％，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．４　不良反应

２．４．１　术后并发症　Ａ组患者
１２５Ｉ粒子植入术后出现气胸５

例，其中肺压缩３０％以上２例，经积极对症处理（胸腔闭式引

流）气胸基本消失；部分患者术后出现痰中带血，对症处理后症

状消失，无粒子移位发生，无严重并发症出现。

２．４．２　化疗不良反应　本研究中所有患者均完成６周期 ＮＰ

方案化疗。主要不良反应系血液学毒性和消化道症状，经对症

处理后缓解。无严重肝肾功能损害发生。两组化疗后不良反

应发生率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

　　胸腺上皮肿瘤 （ｔｈｙｍｉｃｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｕｍｏｒｓ，ＴＥＴｓ）属于比较

罕见的肿瘤，其年发病率约为０．１７／１０００００。ＷＨＯ 根据

２５ 重庆医学２０１７年１月第４６卷第１期



ＴＥＴｓ的侵犯程度，将其分型为；胸腺瘤（ＴＭｓ；Ａ型、ＡＢ型、Ｂ１

型、Ｂ２型和Ｂ３型）和胸腺癌（ＴＣｓ；Ｃ型）。胸腺癌早期多无特

异性的临床表现，患者就诊时肿瘤常伴纵隔、心包等多处转移，

因此大多数已丧失手术根治的时机。由于胸腺癌亚型的罕见

性和异质性，很难建立一种标准的化疗方案，而且肿瘤常产生

耐药性，单纯化疗所取得疗效亦偏低。近年来，胸腺肿瘤的免

疫治疗成为研究的热点之一，如抗程序性死亡抗体１（ａｎｔｉ

ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄｄｅａｔｈ１，ＰＤ１）及其配体ＰＤＬ１的相关研究，表明

化疗后能够增加ＰＤＬ１和ＰＤ１表达水平，其认为抗ＰＤ１／Ｌ１

联合化疗可作为胸腺癌治疗的一种新策略［１０］，亦需要深入的

研究和探讨。

目前，１２５Ｉ粒子植入在临床中的应用得到快速发展。１２５Ｉ粒

子可以持续释放低能量的γ射线，并主要通过康普顿效应、光

电效应方式和物质发生作用，将能量传给带电粒子或直接产生

带电粒子，通过所产生的电离辐射，使大分子链或化学键断裂，

特别是尤其对射线敏感的大分子物质（包括ＤＮＡ、ＲＮＡ、蛋白

质和一些催化酶的合成代谢均受到破坏），从而导致肿瘤细胞

凋亡，其对进入不同分裂周期的肿瘤细胞进行不间断的照射，

损伤效应累计叠加，进而增加对肿瘤细胞的杀伤作用［１１１３］；而

且，１２５Ｉ粒子作用的有效半径仅为１．７ｃｍ，随粒子源的距离延

长，γ射线能量衰减显著，明显减少对周围正常组织的作

用［９，１４］。因此，１２５Ｉ粒子植入治疗具备安全性高、高度适形、外

小、并发症少且疗效显著等优点，突显肿瘤局部剂量高的优势，

提高肿瘤的局部控制率。

本研究显示，１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌注化疗治疗晚期胸

腺癌的局部控制率及疾病控制率均较好，能够较快速缓解患者

憋气等症状，近期疗效显著，且安全性较好，患者容易耐受。通

过研究本课题组总结：（１）１２５Ｉ粒子植入治疗晚期胸腺癌能够

持续低剂量的释放γ射线，可使敏感的肿瘤细胞迅速死亡，不

敏感的静止期细胞一旦进入分裂期，在γ射线的持续作用下迅

速凋亡，使肿瘤细胞无法繁殖，从而达到治疗的目的；而动脉灌

注化疗能够使肿瘤细胞处在细胞分裂期，抑制肿瘤细胞的增

殖，从而发挥协同作用［１５］。（２）针对晚期胸腺癌患者，经动脉

灌注化疗药物，能够让药物直接作用于肿瘤内部，实现病灶局

部化疗药物浓度较高，进而提高对肿瘤细胞杀伤作用，同时，化

疗药物总剂量相对减少，因此也降低化疗药物不良反应及对正

常组织器官的损伤［１６］。

查阅国内外相关文献，少见关于１２５Ｉ粒子植入联合动脉灌

注化疗治疗晚期胸腺癌的研究报道，本研究结果表明，针对晚

期胸腺癌，上述联合治疗手段所展示的近期疗效较为显著，肿

瘤局部控制率较好，安全性较高，患者生存质量显著提高，可为

制订针对晚期胸腺癌患者个体化优选治疗方案提供临床参考。

但本研究样本量相对较少，其对患者生存期的益处有待进一步

深入研究。
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［１４］杜学明，许建辉，王宇鹏．ＣＴ导引下肺癌的放射性１２５Ｉ粒

子治疗［Ｍ］．河北：河北科学技术出版社，２０１２：１２２５．

［１５］ＴｈｏｍａｓＡ，ＲａｊａｎＡ，ＢｅｒｍａｎＡ，ｅｔａｌ．Ｓｕｎｉｔｉｎｉｂｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｒｅｆｒａｃｔｏｒｙｔｈｙｍｏｍａａｎｄｔｈｙｍｉｃｃａｒｃｉ

ｎｏｍａ：ａｎｏｐｅｎｌａｂｅｌｐｈａｓｅ２ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＯｎｃｏｌ，２０１５，

１６（２）：１７７１８６．

［１６］ＹｏｓｈｉｏｋａＨ，ＳｈｉｍｂｏＴ，ＹｏｓｈｉｄａＫ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｒｅ

ｓｕｌｔｓｏｆｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｂａｌｌｏｏｎｏｃｃｌｕｄｅｄａｒ

ｔｅｒｉａｌｉｎｆｕｓｉｏｎｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｉｎｖａｓｉｖｅｂｌａｄｄｅｒｃａｎｃｅｒ

［Ｊ］．ＡｎｔｉｃａｎｃｅｒＲｅｓ，２０１６，３６（２）：７３１７３６．

（收稿日期：２０１６０７１８　修回日期：２０１６０９１２）

３５重庆医学２０１７年１月第４６卷第１期


