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评价食管癌根治术后复发患者调强放疗同步化疗$
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奈达铂%的近期疗效和不良反应(

方法
!

选取
(""$

年
,

月"

("!"

年
,

月
))

例符合入组条件的食管癌术后复发患者&均采用调强放疗同步

化疗$

'(68+

奈达铂%方案进行治疗(调强放疗!
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给量
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!
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&
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#
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给量
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(同步化疗在放疗的第
!

周和第
)

周进行&具体为!
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&奈达铂
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(主要观察终点是
!

年生存率&次要观察终点是不良反应(结果
!

全组总有效率为
&,R

$

#&

!

))

%(

!

年和
(

年总生存率分别为
%(*%R

和
,"R

(

!

年和
(

年无进展生存率分别为
,#*,R

和

#,*,R

(放化疗期间出现
+

'

&

和
.

度骨髓抑制的患者分别为
!,R

$

%

!

))

%'

'"R

$

((

!

))

%和
#)R

$

!'

!

))

%#出现
+

度和
&

度胃肠道反应的患者分别为
)'R

$

("

!

))

%'

''R

$

()

!

))

%#出现
+

度和
&

度肝!肾功能

生化指标异常的患者分别为
%%R

$

#)

!

))

%'

(#R

$

!"

!

))

%&未发现
.

度及以上胃肠道及肝!肾功能生化指标

异常者(所有不良反应经对症处理后均好转&全组患者均顺利完成放化疗计划&无疗程中断或延迟者(结

论
!

食管癌根治术后复发患者进行调强放

疗同步化疗$

'(68+

奈达铂%的近期疗效好&

不良反应小&值得进行
.

期临床研究(
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!

!

引言

食管癌在世界常见癌症中&其发病率占第八位&

死亡率占第六位)

!

*

(近年来&食管癌的发病率仍有

上升趋势)

(

*

(即使进行根治性手术&其
'

年生存率

一般不超过
('R

)

#

*

&而且&超过
'"R

的食管癌根治

术患者会在术后
!

年内复发)

)

*

(文献报道&食管癌

术后复发患者预后较差&中位生存时间通常小于
!

年)

'

*

&该类患者的治疗目前尚无统一标准)

,

*

&目前国

内外大多采用放疗
+

化疗)

%(&

*

(

虽然我们的回顾性研究表明同步放化疗$顺铂

+'(68

%比单纯放疗在生存率上有明显优势&但疗效

仍不令人满意)

$

*

&

!

年和
#

年生存率仅为
,(*'R

和

!"$'R

(为寻求更加有效低毒的治疗方案&我们设

计了调强放疗同步化疗$奈达铂
+'(68

%的前瞻性
&

期临床试验&以了解该方案对食管癌根治术后复发

患者的有效性和安全性(

"

!

资料与方法

!$!

!

入组条件

食管癌根治术后复发的患者&复发证据主要为

上消化道造影&颈部
+

胸部
+

上腹部
:4

以及食管

镜病理检查&其中淋巴结复发的诊断标准为
:4

显

示肿大淋巴结短径
/

!1+

)

$(!"

*

#一般状况评估
UZ7

/

%"

分#血常规'肝肾功能指标未达正常参考值#心

电图检查无器质性心脏疾患#签署知情同意书(

!$(

!

排除标准

根治术前无放化疗史#根治术后至复发前无放

化疗史#经
W

型超声&颈部
+

胸部
+

上腹部
:4

检查

无远处转移(

!$#

!

疗前一般资料

(""$

年
,

月/

("!"

年
,

月共登记符合入组条

件患者
%#

例&排除!

%

例根治术前有化疗史&

!'

例根

治术后至复发前有化疗史&

%

例同时伴有肺'骨转

移&最终进入试验的患者共
))

例&其中男
)"

例&女

)

例(中位年龄
,!

岁&范围
'"

$

%,

岁(所有患者

均在我院胸外科行食管癌经左胸两野淋巴结清扫根

治术&术后病理类型均为鳞癌&根据
(""$

年
_X::

分期标准&

=

4!

有
)

例&

=

4(

有
!!

例&

=

4#

有
(&

例&

=

4)

有
!

例(

=

V"

有
#"

例&

=

V!

有
!(

例&

=

V(

有
(

例(

+

期
#

例&

&

期
#"

例&

.

期
!"

例&

)

期
!

例(

中位复发时间
!'

月&范围
(

$

)&

月&复发部位!

,&R

$

#"

"

))

%患者仅纵隔淋巴结复发&其中
(

区复发
!#

例&

)

区复发
!(

例&

%

区复发
'

例#

(#R

$

!"

"

))

%患者

仅吻合口复发#

$R

$

)

"

))

%患者纵隔淋巴结与吻合口

同时复发(

!$)

!

治疗方法

放疗采用调强放疗!患者取仰卧位&真空体膜固

定&模拟机下定中心#然后做定位
:4

&图像信息传

至美国瓦里安
*:2XZ7*

精确治疗计划系统#根据

X:K_'"

和
X:K_,(

号文件勾画靶区&设
54[

为可

见病灶&

:4[

为
54[

外放
!

$

(1+

&经副主任以上

医师确认靶区#最后由副主任以上医师以及高级物

理师共同确认治疗计划&要求至少大于
$%R

体积的

处方剂量包含
!""R

的
54[

&至少大于
$'R

体积的

处方剂量包含
!""R

的
:4[

(

54[

给量
,"5

/

"

#"

C

&

($"5

/

"

C

#

:4[

给量
')5

/

"

#"C

&

!$&5

/

"

C

#危及

器官满足
!R

脊髓剂量
"

)"5

/

&双肺
['

"

'"R

&

[("

"

(,R

&

[#"

"

("R

(由管床医师和物理师共

同予患者在模拟机下复核中心后开始执行治疗计

划(同步化疗采用
'(68+

奈达铂&具体为!

'(68%'"

+

A

"$

+

(

+

!

%&

!!

$

'

&奈达铂
&"+

A

"$

+

(

+

!

%&

!!

(

化疗在放疗的第
!

周和第
)

周进行(

!$'

!

评价指标和随访

疗效评价以
>@T

实体瘤总有效率$

:K+

ZK

%'

!

年总生存率'

!

年无进展生存率为评价标准(

不良反应按
:4:I*#$"

版为标准(放化疗结束后

第
!

月进行第一次随访&以后每
#

月进行一次随访(

随访的内容主要包括!体格检查'颈部
+

胸部
+

上腹

部
:4

'腹部
W

型超声'血常规'肝肾功能检查(

!$,

!

统计学方法

以
7Z77!%$"

统计软件包对数据进行处理(采

用
U,

=

-,'(G?#?D

法进行生存分析&

2"

A

D,'J

法进行

组间比较(

#

!

结果

($!

!

近期疗效

通过电话及门诊随诊记录&随访截至
("!!

年
$

月
#"

日&随访率为
!""R

(

))

例患者中
!,

例死亡&

其中死于局部再复发
!#

例&死于远处转移
(

例&

!

例死于其他(

(&

例存活&其中带瘤生存
!(

例&分别

为纵隔淋巴结复发者
!"

例&吻合口复发者
(

例&且

再次复发均为野内复发(治疗后
:K

有
,

例

$

!#R

%&

ZK#(

例$

%#R

%&

7L'

例$

!(R

%&

ZL!

例

$

(R

%(

:K+ZK

中有
!(

例复发&

!"

例死亡#

'

例

7L

均死亡&

!

例
ZL

死亡(疗后
!

月的总有效率

$

:K+ZK

%为
&,$)R

$

#&

"

))

%(全组患者
!

年和
(

年总生存率分别为
%($%R

和
,"R

&见图
!

(

!

年和

(

年无进展生存率分别为
,#$,R

和
#,$,R

&见图
(

(

($(

!

不良反应

放化疗期间患者
+

'

&

和
.

度骨髓抑制的发生

率分别为
!,R

$

%

"

))

%'

'"R

$

((

"

))

%和
#)R

$

!'

"

))

%#

+

度和
&

度胃肠道反应的发生率分别为
)'R

+

(,(!

+
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例食管癌术后复发患者调强放疗同步

化疗总生存率曲线图

0'

-

1$%J

!

93%(B%$*<<&1$B'B*<$*7%/1$B%.($MM

#

(&7(

#

%$*7'B%$%/1$$%)7%&(

#

3*

-

%*</*$/')(8*

#

*;

7'%)7&*.7%$PGH9/(8D')%+/3%8(73%$*

#?

图
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例患者调强放疗同步化疗无进展生存

率曲线图
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#?

$

("

"

))

%和
''R

$

()

"

))

%#

+

度和
&

度肝"肾功能生

化指标异常的发生率分别为
%%R

$

#)

"

))

%和
(#R

$

!"

"

))

%&未发现
.

度以上胃肠道及肝"肾功能生化

指标异常者(所有不良反应经对症处理后均好转&

全组患者均顺利完成放化疗计划&无疗程中断或延

迟者(

$

!

讨论

食管癌术后复发的治疗效果不佳(由于术后胸

腔粘连和器官结构的重建!如再开胸手术会导致严

重的并发症&因此不建议手术治疗食管癌术后复发

患者(

V?+"B"

等)

!!

*曾对食管癌术后复发患者进行

研究&发现单用放疗中位生存期仅为
%

月&单用化疗

$以
'(68+

顺铂为化疗方案%中位生存期仅为
$

月(

K,"8-

等)

!(

*报道食管癌术后复发患者放化疗后
!

年

和
#

年生存率分别为
)%$!R

和
)$#R

(

V#&0#+8D,

等)

!#

*对
!&

例食管癌术后复发患者采用放疗$

L4,"

5

/

%联合以
'(68+

顺铂为基础的化疗&

(

年生存率

为
!$R

(

28

等)

$

*回顾性分析了
%#

例食管癌术后

淋巴结复发患者采用以顺铂和
'(68

为基础的同步

放化疗与单纯放疗比较&结果中位生存时间同步放

化疗组为
!%

月&单纯放疗组为
$

月&其
!

年和
#

年

生存率分别为
,($'R

和
!"$'R

&

##$&R

和
"

$

@/

"*"")$

%(急性不良反应在同步放化疗组更为常见&

但晚期不良反应两组差异未发现有统计学意义&其

结论为同步放化疗对于食管癌根治术后复发患者有

效且患者能耐受(以上研究结果的疗效并不能令人

满意&分析原因可能与治疗手段单一或与以顺铂为

基础的化疗方案毒性较大有关(

奈达铂是二代铂类&较一代铂类顺铂有更小

的肾毒性&在预试验和一些临床试验中显示出了

与顺铂相似或更好的疗效)

!)

*

(本组研究中所有患

者依从性良好&无一例因不良反应退组&所观察到

的主要不良反应为骨髓抑制&对症治疗快捷有效(

V?+"B"

等)

!'

*

'

)#'

A

8

等)

!,

*分别报道了
%

例和
#"

例

以
'(68+

奈达铂为基础的同步放化疗&

!

年生存率

分别为
,$R

和
,"$,R

(而本组研究中&在以奈达

铂为基础的化疗中同步使用调强放疗&总有效率

$

:K+ZK

%为
&,R

&

!

年总生存率达到
%($%R

&

!

年无进展生存率达到
,#$,R

&且疗程中未出现因

严重放化疗反应中断延迟治疗或退组的情况&分

析原因除调强放疗技术能够使肿瘤靶区在保证所

需要的适形度高和剂量分布均匀外&可最大限度

保护正常组织&从而进一步降低了同步放化疗的不

良反应(可能还与调强放疗的勾画范围有关(由于

食管癌术后复发的照射范围国内外目前尚无统一观

点&虽然部分学者认为食管癌术后复发应将部分或

全纵隔淋巴引流区做为亚临床预防量
'"5

/

&复发

部位加量至
,"5

/

&但仅照射复发灶所在区域仍广

为接受(理由为临床观察食管癌术后复发再治疗后

失败的主要原因仍然是原复发病灶&大野照射必然

会造成治疗相关反应的加重&导致患者耐受性差且

并未发现带来近期和远期疗效方面的益处(因此&

本组调强放疗靶区$

54[

%仅为复发灶&

:4[

为

54[

外放
!

$

(1+

&并未进行常规的大野预防照

射(同时&本组研究在放疗过程中加用了化疗&其目

的主要是增强放疗的疗效&放疗剂量越大肿瘤控制

率越高&但放化疗同时作用也会带来不良反应的增

+

#,(!

+

肿瘤防治研究
("!(

年第
#$

卷第
!"

期



加&综合文献资料后靶区剂量设为
,"5

/

(考虑到

本组病例治疗后再次复发的原因可能与靶区剂量有

关&因此同步放化疗中增加靶区剂量能否带来治疗

益处为下一步研究的内容(

总之&本组前瞻性
&

期临床试验研究结果表明

调强放疗同步化疗$

'(68+

奈达铂%近期疗效$

!

年

生存率
%($%R

%好于
'(68+

顺铂的同步放化疗$

!

年生存率平均为
,"R

%&且不良反应未见增加(而

是否能够通过增加靶区放疗剂量和化疗药物用量来

进一步提高生存率&值得进行
.

期临床研究(
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