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"摘要#

!

目的
!

观察累及野调强放疗联合周方案紫杉醇及卡铂治疗食管癌患者的疗效%方法
!

收集该科

1%$'

年
$

月至
1%$)

年
$

月食管癌患者
'%

例!累及野调强放疗!剂量
)%Y

I

(

1Y

I

!同步每周紫杉醇"

08

2

A

(

2

1

#

b

卡铂"

5Z:<1

#化疗!结束后序贯化疗
1

个周期)紫杉醇"

$8%2

A

(

2

1

#

b

卡铂"

5Z:<8

#!每
1$

天
$

个周期*%结果
!

全组患者中位生存时间
')&0

个月!

'

年总生存率$无复发生存率及无远处转移生存率分别为

8%&-i

$

))&-i

和
-0&8i

%全部患者均按计划完成放疗%中位周方案化疗次数为
0

周次%近期疗效评价为完

全缓解者
$%

例!治疗有效率
()&)i

%

'

'

级骨髓抑制
1%&%i

!

'

'

级急性放射性食管炎$肺炎$恶心和呕吐分别

为
$'&'i

$

)&-i

和
1%&%i

%

$

例患者出现
8

级晚期放射性食管损伤%结论
!

紫杉醇联合卡铂根治性放化疗治

疗食管癌患者的疗效良好!毒副反应中等!耐受性一般%
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食管癌是我国常见的恶性肿瘤之一#其发病率及

病死率居恶性肿瘤前列*对于中晚期食管癌#放疗是

重要的治疗手段#但生存率不高*

36_Y./8%$

随机

对照临床试验首次证明了食管癌同步放化疗生存期

明显优于单纯放疗#奠定了同期放化疗在中晚期食管

癌治疗中的地位#但该临床试验的毒副反应高&

$

'

*

:3_VV

研究团队
1%%)

年发表在英国癌症杂志上的

$

期临床试验证实了术前使用紫杉醇联合卡铂化疗

8'%1

重庆医学
1%$(

年
)

月第
0/

卷
$1

期

"

基金项目!河北省医学科学研究重点课题$

1%$8%-/8

%*

!

作者简介!宋玉芝$

$(/1=

%#主治医师#博士#主要从事恶性肿瘤的放射治疗方

面的研究*
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配合放疗的新辅助治疗食管癌的可行性&

1

'

#随后进行

的多中心
!

期临床试验在经过长期随访后证实该方

案的疗效良好#毒副反应轻微&

'.0

'

#但在局部晚期食管

癌根治性放化疗中应用紫杉醇联合卡铂方案化疗鲜

见报道*本研究选择本院放疗科就诊的食管癌患者#

参考
:3_VV

化疗方案#考虑国人体质#给予紫杉醇

$

082

A

"

2

1

%

b

卡铂$

5Z:<1

%的周方案化疗#联合累

及野调强放疗#现将研究结果报道如下*

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

选择本院放疗科
1%$'

年
$

月至
1%$)

年
$

月收治的符合入组标准的食管癌患者共
'%

例*其

中#男
$-

例#女
$'

例(年龄
8%

&

)(

岁#中位年龄
)8

岁(

参照
1%%1

年第
)

版食管癌美国国家综合癌症网$

4:.

:4

%分期标准#

$

期
$1

例#

!

期
$'

例#

"

期
8

例(

61

期
/

例#

6'

期
1%

例#

60

期
1

例(

4%/

例#

4$11

例(

M%18

例#

M$78

例(食管病变长度
1&0%

&

$8&%%G2

#中位长度

8&(8G2

(病变部位位于颈段
'

例#胸上段
(

例#胸中段

$0

例#胸下段
0

例(生存质量卡氏评分$

c9V

%

-%

分
-

例#

/%

分
1%

例#

(%

分
'

例*纳入标准!$

$

%均经病理学

证实为食管鳞癌#

1%%1

年第
)

版食管癌
4::4

分期

标准
6$

&

04%

&

$M%

&

$7

($

1

%年龄
$/

&

-8

岁#

c9V

'

-%

分($

'

%均为初治#未接受过任何抗肿瘤治

疗($

0

%无严重心)肺)肝)肾等基础疾病($

8

%无食管出

血及穿孔征象#既往无其他肿瘤病史($

)

%签署放化疗

知情同意书*排除标准!$

$

%怀孕或哺乳期($

1

%经检

查后提示有食管穿孔)出血等高风险*

A&B

!

方法

A&B&A

!

放疗
!

采用累及野照射#大体肿瘤体积

$

Y6d

%为食管原发灶大体肿瘤$长度以食管造影为

主#参考电子内镜)胸部
:6

显示结果%和诊断为转移

的肿大淋巴结$

Y6d,!

%*纵隔淋巴结短径大于或等

于
$%22

#食管旁)气管食管旁沟及心膈角淋巴结长

径大于或等于
822

#腹腔淋巴结长径大于或等于
8

22

#或在
:6

扫描上显示中心坏死)包膜外侵考虑为

转移淋巴结*临床靶区体积$

:6d

%包括原发灶上下

外扩
'&%G2

#周围外扩
%&/G2

及转移淋巴结累及的

淋巴引流区*计划靶区体积$

96d

%为
:6d

上下外扩

$&%G2

#周围外扩
%&8G2

*调强放疗#

(8i96d)%

Y

I

"

'%

次#危及器官限量!双肺
d1%

$

'%i

#

d'%

$

1%i

#脊髓
%

体积剂量小于
08Y

I

"

)

周#心脏
d0%

$

'8i

*

A&B&B

!

化疗
!

放疗开始同步每周给予紫杉醇$

08

2

A

"

2

1

%

b

卡铂$

5Z:<1

%化疗
$

次#同期放化疗结束后

再进行
1

周期巩固化疗&第
$

天紫杉醇$

$8%2

A

"

2

1

%

b

第
1

天卡铂$

5Z:<8

%#每
1$

天
$

个周期'*

A&B&C

!

毒性反应评价
!

急性及晚期放射性损伤评价

标准采用美国肿瘤放射治疗协作组$

36_Y

%放射损

伤分级标准进行评价#化疗毒副反应采用美国国立癌

症研究所第
'

版常规毒性判定标准$

4:Q:6:'&%

%毒

性分级标准进行评价*

A&B&E

!

评价指标
!

主要研究指标为终点总生存率#

次要研究指标为终点无复发生存率及无远处转移生

存率*治疗相关的近期疗效#包括放疗结束及放疗结

束后
0

周应用食管造影及胸腹部
:6

评价的近期疗

效*局部失败包括食管病变失败及区域失败#食管病

变失败包括食管病变局部未控和局部复发(区域失败

则为区域淋巴结未控或复发*按区域失败是否在照

射范围内分为野内失败及野外失败*远处转移包括

食管原发灶及区域淋巴结以外的任何部位失败*从

放疗第
$

天开始计算*

A&B&F

!

随访
!

包括定期门诊或住院复查#治疗结束

及结束后
$

个月评价近期疗效#放疗开始至结束
(%!

内评价急性期毒副反应*

1

年内每
'

个月复查
$

次#

1

&

8

年每半年复查
$

次#

8

年后每年复查
$

次*

评估方式包括体格检查)食管钡餐造影)胸腹部
:6

)

浅表淋巴结超声#必要时行内镜活检)磁共振成像

$

M3Q

%)

9W6.:6

及全身骨扫描等*

A&C

!

统计学处理
!

采用
V9VV11&%

统计软件分析数

据#计数资料用率表示#总生存率)无复发生存率)无

远处转移生存率采用
c7

D

;7,.M?#?E

曲线法描述#以

!

$

%&%8

为差异有统计学意义*

B

!

结
!!

果

B&A

!

患者生存情况
!

至末次随访日期为
1%$-

年
)

月
$

日#无失访患者*随访时间
1&8

&

8)&%

个月#中

位时间
1'&%

个月(中位生存时间
')&0

个月*

$

)

1

)

'

年总生存率为
/1&/i

)

8(&$i

和
8%&-i

*

$

)

1

)

'

年无

复发生存率为
-8&'i

)

))&-i

和
))&-i

*

$

)

1

)

'

年无

远处转移生存率为
/8&'i

)

-0&8i

和
-0&8i

#见图
$

*

图
$

!!

患者总生存率$无复发生存率$无远处转移生存率

B&B

!

治疗完成情况
!

全组患者放疗总时间
'/&%

&

)0&%!

#平均
00&-!

#中位
0'&8!

#均完成预给放疗*

0

)'%1

重庆医学
1%$(

年
)

月第
0/

卷
$1

期



表
$

!!

食管癌根治性放化疗患者的毒副反应

项目
4:Q:6:'&%

毒性分级&

)

$

i

%'

$

级
1

级
'

级
!

0

级

'

'

级的

发生率$

i

%

血液学毒性反应

!

骨髓抑制
8

$

$)&-

%

$)

$

8'&'

%

0

$

$'&'

%

!

1

$

)&-

%

1%&%

!

白细胞减少
8

$

$)&-

%

$8

$

8%&%

%

0

$

$'&'

%

!

$

$

'&'

%

$)&-

!

中性粒细胞减少
$$

$

')&-

%

)

$

1%&%

%

1

$

)&-

%

!

$

$

'&'

%

$%&%

!

贫血
$1

$

0%&%

%

(

$

'%&%

%

$

$

'&'

%

!

%

$

%

%

'&'

!

血小板减少
'

$

$%&%

%

$

$

'&'

%

$

$

'&'

%

!

$

$

'&'

%

)&-

非血液学毒性反应

!

厌食
$-

$

8)&)

%

-

$

1'&'

%

'

$

$%&%

%

!

%

$

%

%

$%&%

!

恶心)呕吐
$8

$

8%&%

%

)

$

1%&%

%

)

$

1%&%

%

!

%

$

%

%

1%&%

!

腹泻
1

$

)&-

%

'

$

$%&%

%

$

$

'&'

%

!

%

$

%

%

'&'

!

感染)发热
'

$

$%&%

%

'

$

$%&%

%

1

$

)&-

%

!

%

$

%

%

)&-

表
1

!!

食管癌根治性放化疗患者的急性期毒副反应

项目
36_Y

急性放射损伤分级&

)

$

i

%'

$

级
!

1

级
!

'

级
0

级

'

'

级的

发生率$

i

%

急性放射性食管炎
$'

$

0'&'

%

$'

$

0'&'

%

!!

'

$

$%&%

%

!!

$

$

'&'

%

$'&'

急性放射性肺炎
1'

$

-)&-

%

'

$

$%&%

%

!!

1

$

)&-

%

!!

%

$

%
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表
'

!!

食管癌根治性放化疗患者的晚期毒副反应"

)

%

i

&#

晚期毒性反应
36_Y

"

W_36:

晚期放射损伤分级

$

级
!

1

级
'

级
0

级
!!

8

级

放射性食管损伤
!

$)

$

8'&'

%

!!

'

$

$%&%

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

!!

$

$

'&'

%

放射性肺损伤
!

$/

$

)%&%

%

!!

0

$

$'&'

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

胸腔积液)心包积液
!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

!!

%

$

%

%

例有放疗中断情况#骨髓抑制中断
$

例$

0!

%#发热中

断
$

例$

'!

%#胃肠道反应及感染中断
$

例$

$%!

%#食

管穿孔征象中断
$

例$

1%!

%*中位周方案化疗次数为

0

周次#完成
$

周次化疗者
1

例$

$

例因为费用问题拒

绝用药%#完成
1

周次
$

例#完成
'

周次
$$

例#完成
0

周次及以上者
$)

例*完成巩固化疗
$

)

1

周期患者为

-

)

$8

例*完成
0

周次及以上同步放化疗和
1

周期巩

固化疗者
$0

例*

B&C

!

近期疗效及急性期毒副反应
!

近期疗效评价完

全缓解$

:3

%者
$%

例$

''&'i

%#部分缓解$

93

%者
$(

例$

)'&'i

%#疾病稳定$

V[

%者
$

例$

'&'i

%#治疗有效

率
()&-i

*

'

'

级骨髓抑制
1%&%i

*

'

'

级急性恶

心)呕吐发生率为
1%&%i

*急性放射性食管炎!

$

级

0'&'i

#

1

级
0'&'i

#

'

级
$%&%i

*急性放射性肺炎!

$

级
-)&-i

#

1

级
$%&%i

#

'

级
)&-i

#见表
$

)

1

*

B&E

!

晚期毒副反应
!

1

级晚期放射性肺损伤发生率

为
$'&'i

*

$

例$

'&'i

%出现
8

级晚期放射性食管损

伤*未发现心包积液及胸腔积液患者#见表
'

*

B&F

!

随访结果
!

截至末次随访时间#存活
$/

例#无

病生存
$0

例#死亡
$1

例#全组患者出现食管局部复

发
-

例#食管局部未控
$

例(淋巴结复发
1

例#野内失

败
$

例#野外失败
$

例(远处转移患者
)

例*

$

例患者

发生第
1

原发性肺癌*死亡原因分析!疾病进展死亡

$%

例$夜间突发咯血死亡
$

例%(治疗相关死亡
1

例

$

/&'i

%#其中
$

例发生在放疗结束
1&8

个月#死于食

管癌复发)溃疡)穿孔)大出血(

$

例发生在放疗结束后

$'

个月#出现放化疗后食管严重狭窄#无法进食而衰

竭死亡*

C

!

讨
!!

论

!!

据报道#食管癌根治性同步放化疗的
'

年生存率

为
$/&/i

&

8)&8i

&

8.$1

'

*中晚期食管癌同步放化疗

为西方欧美国家推荐的标准治疗方案#化疗方案基本

为氟尿嘧啶类联合铂类#多采用每
'

&

0

周重复
$

次

的方式*荷兰
:3_VV

研究组从
1%%$

年开始研究局

-'%1

重庆医学
1%$(

年
)

月第
0/

卷
$1

期



部晚期食管癌术前新辅助放化疗#采用
6:

方案化疗

&紫杉醇$

8%2

A

"

2

1

%

b

卡铂$

5Z:<1

%'#

$

期入组
80

例患者#

'

年生存率为
8)i

&

1

'

*随后多中心
!

期临床

试验#

$-/

例新辅助同步放化疗加手术#

$//

例单纯手

术#

8

年总生存率为
0-i

#新辅助同步放化疗降低死

亡风险
'0i

#其中
1'i

为食管鳞癌患者#结果显示鳞

癌患者获益更加明显$

!<%&%%$

%#

'

'

级不良反应发

生率较低&

'.0

'

*

美国
3Z99W36

等&

-

'报道
8-

例食管癌行根治性

同步放化疗#放疗剂量
8%&0

&

)$&1Y

I

"

$&/

&

1&%Y

I

#

'/

例应用伊立替康和顺铂同步化疗#

$(

例应用
6:

方

案化疗$紫杉醇
'%

&

8%2

A

"

2

1每两周重复和卡铂

5Z:<1

每周重复%#结果显示两组
'

年总生存率为

$(&-i

和
8)&8i

$

!<%&%11

%*

e54Y

等&

)

'报道清

蛋白结合型紫杉醇
)%2

A

"

2

1 和顺铂
182

A

"

2

1 周方

案化疗联合根治性调强放疗治疗局部晚期食管癌患

者
$-

例#

'

年局部控制率为
)$i

(

'

年总生存率为

'8i

#中位生存时间为
11&8

个月*

UQ5

等&

$$

'报道
)8

例新诊断及术后有淋巴结转移的食管癌患者采用
6:

&$紫杉醇$

8%2

A

"

2

1

%

b

卡铂$

5Z:<1

%'周方案同步

放化疗治疗方案#

1

年总生存率
01&%i

#中位生存时

间为
1$&-

个月(

1

年局部控制率为
)/&(i

#中位局部

控制时间为
$1&$

个月*

本研究从
1%$'

年
$

月开始入组患者#考虑国人

体质#紫杉醇每周剂量调整为
082

A

"

2

1

#结果显示主

要限制化疗的原因是血液学毒性和胃肠道不良反应#

'

级及以上骨髓抑制
1%&%i

#

'

级及以上恶心)呕吐反

应
1%&%i

(全组患者
'

年总生存率为
8%&-i

*总体

来说#应用此方案治疗食管癌的毒副反应中等#疗效

可#建议可继续调整化疗剂量提高患者治疗耐受性*

各种不良反应的结果报道显示#

'

'

级急性放射性

食管炎发生率
$&%i

&

11&(i

#

'

'

级急性放射性肺炎发

生率
%

&

$$&/i

#

'

'

级白细胞降低发生率
8&-i

&

0(&$i

#

'

'

级中性粒细胞降低发生率
1&(i

&

0)&-i

#

'

'

级贫血发生率
$&8i

&

$)&1i

#

'

'

级血小板降低发生

率
%

&

1%i

#

'

'

级 恶 心)呕 吐 发 生 率
$&8i

&

/&'i

&

).$1

'

*和已往报道相比#本组患者毒副反应中

等#同步化疗完成率不高#这可能与同步放化疗期间

若患者出现
'

级及以上毒性反应#休息
$

周未恢复至

%

级或
$

级#即停止化疗未再行减量化疗有关*后续

本研究可能会进一步调整化疗剂量或探讨更多的结

合方案#扩大入组病例#延长观察时间*

多数报道食管癌累及野照射是安全有效)可行的

治疗方式#野外区域淋巴结失败
1&%i

&

$1&8i

&

$'.$0

'

*

本研究所有入组食管癌患者均采用累及野调强放疗#

结果显示最主要的失败仍是照射野内的食管局部失

败#占
1)&-i

#照射野内区域淋巴结失败占
'&'i

#照

射野外区域淋巴结失败占
'&'i

*由此可见#食管癌

累及野放疗是安全可行的治疗方式#提高食管肿瘤的

局部控制仍是治疗食管癌最需解决的主要问题*

f\_Z

等&

$8

'研究显示食管癌局部复发患者治疗后
$

)

1

)

'

年的局部控制率仅为
08&)i

)

$0&(i

和
8&'i

#

因此对初治食管癌患者的治疗更加重要*后期研究

应从多模影像)疾病分期诊断)分子基础)生物靶区等

方面探讨如何进一步提高食管癌的治疗疗效#尤其对

于中晚期不可手术食管癌患者#首次治疗若得到良好

的治疗效果#长期生存才有可能*

本研究进行了小样本食管癌患者根治性累及野

调强放疗联合周方案紫杉醇及卡铂同步化疗的观察#

该治疗方案疗效良好#毒副反应中等*
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