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目的
!

研究影响复发胶质母细胞瘤"

*6-

$患者预后的因素!对复发患者再次治疗效果进行探讨%方法
!

采用回顾

性分析方法!收集
!""X

年
%

月至
!"$%

年
%

月!该院神经外科收治的
%O

例复发性
*6-

再治疗患者的临床及随访资料!进行预后

影响因素的分析%结果
!

单个因素分析结果表明!性别'切除程度'治疗方式'首次方案对无进展生存期影响!差异有统计学意义

"

!

$

"<"N

$#切除程度对总生存期的影响!差异有统计学意义"

!

$

"<"N

$%多因素分析结果表明!

7(/

评分'切除程度'治疗方式对

无进展生存期影响!差异有统计学意义"

!

$

"<"N

$!切除程度对总生存期影响!差异有统计学意义"

!

$

"<"N

$%结论
!

复发
*6-

仍有手术机会全切者!再次治疗能达到缓解症状'提高生活质量'延长生存期的效果%
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多形性胶质母细胞瘤&

C
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*6-

'是

Q0,

+

级星形细胞瘤在成人原发性脑肿瘤中最常见的类

型$

$

%

"新诊断的
*6-

在神经导航#功能定位#术中荧光和术

中成像等先进技术辅助下的手术切除安全性和完整性逐步提

高!随后同步放化疗联合替莫唑胺后
O

个月的辅助治疗!但规

范化治疗后复发率仍高!

*6-

患 者 的 平 均 生 存 时 间 为

&

!M<P"iN<$X

'个月$

%

%

"手术治疗是影响首次诊断的
*6-

患

者预后的重要因素$

P

%

"然而!肿瘤复发患者手术治疗的效果仍

不清楚!笔者对本院收治的
%O

例多次手术治疗的复发
*6-

患者临床特点进行分析!探讨影响患者预后及肿瘤后续治疗的

疗效!分析再次手术及其他治疗方法意义"

?

!

资料与方法

?<?

!

一般资料
!

选取本院
!""X

年
%

月至
!"$P

年
%

月收治因

以头痛#反应迟钝#癫痫发作#言语不畅#肌力下降等颅内压增

高及神经功能缺失症状再次就诊的
*6-

患者
%O

例为研究对

象"纳入标准)

7(/

评分大于或等于
Z"

分#肿瘤位置在非功

能区&额叶
$P

例!颞叶
$"

例!顶叶
Z

例!枕叶
N

例'"首次病理

确诊后采取规范化治疗方案$

N

%的有
$X

例!非规范化治疗
$X

例"

%O

例复发
*6-

患者中!男
!%

例!女
$%

例!年龄
!N

%

OX

岁!平均&

P!<NPi%<N%

'岁!首次手术后无症状进展期为
$

%

$Z

月"平均无症状进展期)规范化治疗组&

M<O$"iP<XZZ

'月!非

规范化治疗组&

O<PP"iP<NN$

'月+平均总体生存期)规范化治

疗组&

$N<$$"iN<!OX

'月!非规范化治疗组&

$!<O$"iN<MN!

'

月"肿瘤局限复发
$X

例!其余为非局限复发
$X

例$

O#Z

%

+本组复

发病例再次手术后复查全切
$$

例!次全切
$%

例!部分切除

$!

例"

?<@

!

方法

?<@<?

!

影像学检查
!

手术前后均行磁共振成像&

-+S

'平扫
b

增强扫描!包括
4!

#

[2)S+

#

TQS

#

(QS

#

-+/

等
-+S

序列!排

除同步放化疗者假性进展或放射性坏死的可能"术后一般在

!P

%

Z!A

内行
-+S

复查"根据术后
-+S

复查!切除程度分

为)全切!瘤体及瘤体周围的异常信号区域
-+S4$

增强#

4!

#

[2)S+

异常信号全切除+次全切!术后
-+S

复查显示肿瘤
4$

增强消失!

4!

(

[2)S+

异常信号部分残留+部分切除包括)术后

-+S

显示肿瘤
4$

增强消失!

4!

#

[2)S+

异常信号前无明显变

化+或肿瘤
4$

增强信号影仍有明显残留$

X#M

%

"

?<@<@

!

病理检查
!

在组织学检查基础上!检查
,O#

甲基鸟嘌

呤
#T')

甲基转移酶&

-*-4

'启动子甲基化#染色体
$

E

(

$M

^

杂合体缺失&

$

E

(

$M

^

2,0

'#异柠檬酸脱氢酶
$

&

ST0$

'基因#胶

质纤维酸性蛋白&

*[(

'#

7KOZ

和
E

N%

蛋白等分子生物学标志"

NO%

重庆医学
!"$X

年
$

月第
PZ

卷第
%

期



?<@<A

!

治疗
!

新诊断的
*6-

患者分为规范化治疗组和非规

范化治疗组"规范化治疗组方案为)最大范围的手术安全切除

肿瘤!术后采用/

/43((

方案0行替莫唑胺同步放疗及辅助化

疗$

!

%

+其余为非规范化治疗方案"复发后采取如下治疗措施)

&

$

'手术切除
b

立体定向放射治疗&

,

刀'+&

!

'手术
b

替莫唑胺

化疗+&

%

'手术
b

,

刀
b

替莫唑胺化疗"

?<A

!

统计学处理
!

采用
/(//!%<"

软件进行数据分析!计量

资料以
)i@

表示!计数资料以频数或百分率表示+首先采用

7:

E

;:D#L8K8F

方法进行单个因素分析!再采用
.@V

回归进行多

因素分析!逐步回归方法采用
[@FJ:FGJ:;G

法+以
!

$

"<"N

为

差异有统计学意义"

@

!

结
!!

果

@<?

!

无进展生存期单个因素分析
!

性别#切除程度#治疗方式

及首次方案对无进展生存期影响!差异有统计学意义&

!

$

"<"N

'!见表
$

"

表
$

!!

无进展生存期单个因素分析结果

项目
+

无进展生存期

$中位时间&

MNcEL

'!月%

!

!

!

年龄&岁'

%<ZO" "<"N%

!'

P" $" N

&

!<M%P

!

Z<"OO

'

!%

P" !O X

&

P<""!

!

$$<MMX

'

性别
N<%XX "<"!"

!

男
!% $"

&

O<XM%

!

$%<$"Z

'

!

女
$% O

&

P<XNP

!

Z<$PO

'

复发位置
!<!"N "<$%X

!

局限
$X X

&

N<M!$

!

$"<"ZM

'

!

非局限
$X N

&

!<M!$

!

Z<"ZM

'

7(/

评分&分'

"<""Z "<M%N

!&

X" $$ O

&

!<ZO%

!

M<!%Z

'

!$

X" !N X

&

P<ZNZ

!

$$<!P%

'

切除程度
X<%$$ "<"$O

!

全切
$$ $$

&

%<PPZ

!

$X<NN%

'

!

次全切
$% X

&

P<NO!

!

$$<P%X

'

!

部分切
$! P

&

$<PNP

!

O<NPO

'

治疗方式
Z<N$! "<"!%

!

手术
b

,

刀
O N

&

$<ZMM

!

X<!"$

'

!

手术
b

化疗
!! O

&

P<XZ"

!

Z<$%"

'

!

手术
b

,

刀
b

化疗
X $%

&

$$<ONX

!

$P<%P!

'

首次方案
P<P$Z "<"%O

!

规范化
$X M

&

O<!!X

!

$$<ZZ!

'

!

非规范化
$X O

&

N<"!"

!

O<MX"

'

@<@

!

无进展生存期多因素分析
!

7(/

评分#切除程度#治疗

方式对无进展生存期影响!差异有统计学意义&

!

$

"<"N

'!见

表
!

"

@<A

!

总生存期单个因素分析
!

切除程度对总生存期影响!差

异有统计学意义&

!

$

"<"N

'!见表
%

"

@<B

!

总生存期多因素分析
!

切除程度对总生存期影响!差异

有统计学意义&

!

$

"<"N

'!风险比为
!<!%O

&

$<%ON

!

%<OO%

'!见

表
P

"

表
!

!!

无进展生存期多因素分析结果

项目
? -# K*7B B

>

! 1V

E

&

?

'及
MNcEL

7(/

评分
d"<MOM"<PP% P<ZM" $ "<"!M "<%X"

&

"<$NM

!

"<M"P

'

切除程度
"<X%Z"<!OM M<OM! $ "<""! !<%"X

&

$<%O%

!

%<M"M

'

治疗方式
M<P%$ ! "<""M

手术
b

化疗
$<!ZZ"<O%M %<MXZ $ "<"PO %<NXN

&

$<"!P

!

$!<NNO

'

手术
b

,

刀
b

化疗
$<O!P"<N!M M<P!X $ "<""! N<"ZP

&

$<ZMM

!

$P<%"Z

'

表
%

!!

总生存期单个因素分析结果

项目
+

总生存期

$中位时间&

MNcEL

'!月%

!

!

!

年龄&岁'

"<PMM "<PX"

!'

P" $" $%

&

$$<PX!

!

$P<N$X

'

!%

P" !O $P

&

$"<OZM

!

$Z<%!$

'

性别
$<%N" "<!PN

!

男
!% $P

&

$!<P%N

!

$N<NON

'

!

女
$% $!

&

X<PZZ

!

$N<N!%

'

复发位置
P<OOO "<"P%

!

局限
$X $P

&

$!<%%Z

!

$N<OO%

'

!

非局限
$X $"

&

Z<M!$

!

$!<"ZM

'

7(/

评分&分'

$

"<""$ "<MXP

!&

X" $$ $P

&

$$<XP!

!

$O<$NX

'

!$

X" !N $!

&

X<"X%

!

$N<M$Z

'

切除程度
$%<"X" "<""$

!

全切
$$ $O

&

$$<MNP

!

!"<"PO

'

!

次全切
$% $P

&

$%<$P"

!

$P<XO"

'

!

部分切
$! $"

&

M<!""

!

$"<X""

'

治疗方式
%<!N% "<$MZ

!

手术
b

,

刀
O $%

&

$$<!""

!

$P<X""

'

!

手术
b

化疗
!! $$

&

X<%Z%

!

$%<O!Z

'

!

手术
b

,

刀
b

化疗
X $O

&

$P<$N!

!

$Z<XPX

'

首次方案
$<%Z$ "<!P!

!

规范化
$X $N

&

$!<M%P

!

$Z<"OO

'

!

非规范化
$X $"

&

X<O$P

!

$$<%XO

'

表
P

!!

总生存期多因素分析结果

因素
? -# K*7B B

>

! 1V

E

&

6

'及
MNcEL

切除程度
"<X"N "<!N! $"<!$% $ "<""$ !<!%O

&

$<%ON

!

%<OO%

'

A

!

讨
!!

论

*6-

是最常见的中枢神经系统恶性肿瘤!年发病约为

P<X

(

$"

万人$

$"

%

"目前!

*6-

主要采取手术与放化疗联合的治

疗方案!尽管实施了手术切除#放射及化学辅助治疗!但大多数

*6-

患者的生存时间小于
$

年$

$$

%

!其复发率高是生存期短的

OO%

重庆医学
!"$X

年
$

月第
PZ

卷第
%

期



主要原因"其复发后主要表现为肿瘤增大或&和'出现新的病

灶!即局限复发#远处复发或随着脑脊液播散等$

N

%

"

复发性
*6-

的预后除与年龄#

7(/

评分及肿瘤级别等有

关外!切除程度#治疗方式均对无进展生存期具有影响&

!

$

"<"N

'"另外!对于复发
*6-

治疗方案的选择也是一个重要

因素"目前!复发性
*6-

的治疗缺乏最佳方案!文献报道再

次手术后复发的中位生存期为
O<O"!

个月$

$!

%

!也有研究结果

显示复发患者
7(/

评分较高!提高肿瘤全切率患者生存期明

显延长$

$%

%

"有证据表明!在提高安全性的基础上!扩大
*6-

的手术切除范围可能会显著改善生存$

$P#$N

%

!在复发患者全身

情况允许条件下手术对于减轻肿瘤占位效应!治疗效果较为理

想"对于本研究中肿瘤位于非功能区脑叶的复发患者!应做到

保障神经功能下的全切!积极地切除瘤体及瘤体周围的异常信

号区域+复发肿瘤位于功能区或向深部结构沿脑脊液播散者!

在神经导航#荧光造影剂等先进技术辅助下手术尽最大可能切

除肿瘤的同时要注重患者术后生活质量!本研究结果显示肿瘤

局限复发者预后优于非局限复发者!手术切除程度也是影响患

者生存时间的主要因素"虽然能借助各项先进技术使得肿瘤

组织被最大化的切除!但由于
*6-

侵袭性生长的特性!即使

在术后
-+S

复查提示)瘤体及瘤体周围在
4$

增强#

4!

#

[2)S+

异常信号区域消失!仍可能有肿瘤细胞残留!造成肿瘤

复发"

放射治疗复发性
*6-

是否可提高生存期也存在争议"

最初认为放射治疗可能存在脑实质损伤而禁止用于复发性疾

病的治疗"

634,Q/7S

等$

$O

%研究认为!放射治疗可能是安全

的并能提高复发性高级别星形细胞瘤患者的生存期"

*3&,#

4)4

等$

$Z

%研究表明!对于肿瘤复发后病灶较小!

7(/

评分较

高的患者可行立体定向放射外科治疗作为姑息性治疗的选择!

但
634,Q/7S

等$

$O

%研究结果显示!常规全脑放射治疗后再

行立体定向放射外科治疗的方法增加
$N

%

!P*

I

的放射剂量

并不能改善
*6-

患者的生存率"什么时候该选择复发性

*6-

的再次放射治疗!

/1&/4)02

等$

$X

%研究建议在患者年

龄适度#

7(/

评分较高或肿瘤体积较小的情况下可采用放射

性治疗"

利用化学合成药物治疗复发性
*6-

受多方面因素的影

响!如治疗标准的变化#纳入标准的差异及患者体质状况的异

质性等"替莫唑胺是一种较为高效的化疗药物!常用于
*6-

的治疗"

.)-(,/

等$

$M

%研究表明)放疗期间或者放疗后行替

莫唑胺化疗可使
*6-

患者的中位生存期延长至
$P<O

个月!

而单纯放疗的中位生存期为
$!<$

个月!并且毒性很小"为避

免引起基因突变而导致治疗效果下降!替莫唑胺化疗时也应注

意治疗周期和剂量"笔者对新确诊为
*6-

时初始治疗方案

及复发后治疗措施的不同进行生存分析比较!得出本组中最优

治疗方案为)新诊断患者采取标准治疗方案!即在头皮伤口拆

线后
!

%

%G

即开始放疗!剂量
O"*

I

!共
%"

次持续
O

周!同步

进行替莫唑胺化疗!口服
ZNL

C

(

L

!

+同步放化疗后继续口服替

莫唑胺化疗
O

个周期&每周期
!XG

!其中口服药物
NG

!休息

!%G

'"

总之!影响复发性
*6-

患者的预后因素有很多!手术和

放化疗仍然是治疗的主要方案!但由于肿瘤复发时生长部位及

生物学特性不同!再次手术和放疗的效果尚有争议"可以明确

的是!通过手术切除可再次明确病理分型!结合化疗药物#抗血

管生成疗法及靶向生物免疫治疗!进一步优化
*6-

的个体化

治疗策略!对复发肿瘤仍位于非功能区有手术全切可能的病

例!手术全切及综合治疗可改善患者的生活质量和部分患者的

预后"
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