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乳腺癌保乳术后大分割放疗急性毒性及生命质量
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　　【摘　要】　目的　探讨中国女性乳腺癌患者保乳术后大分割放疗期间的急性放射性毒性和生命质量情况。方
法　广州医科大学附属肿瘤医院符合入组条件的３０例乳腺癌保乳术后患者，年龄２６～６７岁，随机分至大分割研究
组（１４例）和常规分割对照组（１６例）。全乳调强放疗剂量：大分割组４０５Ｇｙ／１５ｆ／２１ｄ，常规分割组５０Ｇｙ／２５ｆ／３５ｄ；瘤
床加量：大分割组至４６５Ｇｙ／１６ｆ／２２ｄ，常规分割组至６０Ｇｙ／３０ｆ／４２ｄ。结果　所有患者急性放射性皮炎均列为Ⅰ ～Ⅱ
度，研究组和对照组急性皮肤毒性未见显著统计学差异（Ｐ＞００５）。所有患者均未见明显放射性心、肺毒性出现。
生命质量结果显示：除情感状况（ＥＷＢ）指标研究组较对照组差（Ｐ＜００５）外，其余５个指标（包括量表总得分ＴＯＴＡＬ
在内）两组得分均未见统计学差异（Ｐ＞００５）。结论　中国女性乳腺癌患者保乳术后瘤床加量大分割放疗具有与常
规分割放疗耐受良好，提示具有同等的急性毒性和生命质量情况。
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　　乳腺癌为世界１０大肿瘤之一。在我国，乳腺癌
发病率大约以每年约２％～３％的速度递增［１］。乳腺

癌保乳术后常规要求行术后放疗，但传统的常规剂

量分割模式耗时常超过６周，分次达３０余次，较长
的时间消耗，给患者带来诸多不便和较大的精神和

心理负担，甚至影响治疗依从性［２］。与常规分割放

疗相比，大分割放疗则能能较大幅度减少患者消耗

时间和放疗分次，不但方便患者，还能节省医疗，实

现节能环保。目前保乳术后全乳大分割放疗研究报

道主要来自以白种人为主的西方国家；国内报道近

年来也陆续出现，但生命质量相关研究目前仍相对

空白［３］。笔者尝试在中国乳腺癌患者中评估乳腺

癌保乳术后大分割放疗的急性毒性和生命质量情

况，并做如下报道：

１　资料与方法

１．１　研究类型及入组条件
本研究定位为前瞻性随机分组（非盲法）临床

研究。病例入组条件：①中国女性，年龄１８～７０岁，
经病理确诊为乳腺癌，无远处转移发生；②术前无接
受辅助治疗（化／放疗）；③已完成规范保乳手术，要
求手术切缘不小于１０ｃｍ、原发癌直径不超过５ｃｍ
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且腋窝淋巴转移阴性；④有术后辅助化疗适应症患
者还要求完成６～８程规范化疗。剔除条件：①伴有
胶原性疾病者；②保乳术后经本院乳腺钼钯 Ｘ摄片
仍有散在局灶性微小钙化者；③多中心的导管内癌
（或小叶癌）；④临床资料不完整患者。退出条件：
治疗中出现远地转移，或因特殊原因终止放疗患者。

１．２　临床资料
２０１３年５月 ～２０１５年１２月期间共入组３０例

患者，年龄２６～６７岁，中位年龄４７岁。病例类型：
浸润性导管癌２７例，导管原位癌２例，浸润性小叶
癌１例。３０例患者随机分入研究组和对照组，分别

为１４和１６例。所有患者术后病理示原发癌灶切缘
干净，切除安全边界１０～１５ｃｍ。保乳术术中留
置钛夹标记瘤床２７例，未作标记３例。腋窝淋巴处
理：２２例行前哨淋巴活检术，１例直接行腋窝淋巴清
扫术，病理检查均未发现腋窝转移淋巴结。术后病

理分期依照２００８ＵＩＣＣｐＴＮＭ标准，ＥＲ、ＰＲ及ＣｅｒｂＢ
－２免疫组化检测阳性判定标准采用 ＷＨＯ相关规
定，两组患者临床情况参见表１，卡方检验 Ｐ值均
＞００５，具有较好可比性。３０例患者中２８例行术
后６～８疗程的规范化疗，２例因导管原位癌或无高
危因素无接受术后辅助化疗。

表１　研究组和对照组患者临床情况比较（２检验）

临床因素 亚组 研究组（例） 对照组（例） ２值 Ｐ值

年龄 ≤３５岁 ３ ２ ０．４２９ ＞０．０５

＞３５岁 １１ １４

是否绝经 未绝经 １２ １０ １．０４２ ＞０．０５

已绝经 ２ ６

左／右侧 左侧 ６ ５ ０．４３３ ＞０．０５

右侧 ８ １１

原发象限 内／中象限 ６ １０ １．１５８ ＞０．０５

外象限 ８ ６

肿瘤大小 ≤２．０ｃｍ ９ １０ ０．０１０ ＞０．０５

＞２．０ｃｍ且＜５．０ｃｍ ５ ６

ＥＲ表达 － ５ ５ ０．０６７ ＞０．０５

＋ ９ １１

ＰＲ表达 － ５ ６ ０．０１０ ＞０．０５

＋ ９ １０

ＣｅｒｂＢ－２表达 阴性／低表达 １０ １２ ０．０４９ ＞０．０５

过表达 ４ ４

１．３　试验方法
１．３．１　放疗方法　
１．３．１．１　放疗开始时间：需接受术后辅助化疗患者
于化疗结束后２～４周开始，无需接受术后辅助化疗
患者于术后４～８周内开始。
１．３．１．２　体位固定与 ＣＴ模拟定位：采用乳腺癌放
疗专用固定架行体位固定，选取合适放疗体位并记

录托架参数，并用细小铅丝标记手术切口疤痕（乳

房边界明显患者还适当标记乳房边缘）。于 ＣＴ模
拟定位系统下完成 ＣＴ定位扫描（平扫），层距为５
ｍｍ。
１．３．１．３　靶区及重要器官组织勾画：将定位图像经
Ｌａｎｔｉｓ专用网络系统传输至ＰｉｎｎａｃｌｅＶ９２版适形放
疗计划系统进行计划设计，在软件设定的“Ｂｒｅａｓｔ”
窗宽窗位下勾画靶区：ＣＴＶ１定义为全乳腺及乳腺
下胸壁（不包括肋骨及肋间肌），ＣＴＶ１外扩０７ｃｍ
（肺方向仅扩０５ｃｍ，皮肤方向不作外扩）形成计划

靶区ＰＴＶ１；高危临床靶区ＣＴＶ２定义为瘤床及周边
１０ｃｍ的区域（瘤床范围以术中所留置钛夹做定位
标记，无作标记则以参考手术疤痕及 ＣＴ表现确
定），ＣＴＶ２外扩０７ｃｍ形成 ＰＶＴ２（皮肤方向外扩
不超过皮下０３ｃｍ以内范围）。同时勾画心脏及双
侧肺组织。

１．３．１．４　全乳房调强计划制作：全乳房调强放疗采
用“野中野”正向调强设计方式，选用 ＰＲＩＭＡＴ直线
加速器６ｍＶ能量光子束，以内外切线两对穿野作主
野入射方向，以３％～５％参考剂量梯度设置子野调
节剂量均匀度（主野多页光栅向外拖动至乳房皮缘

露空１０ｃｍ处），使剂量分布达到：９５％等剂量曲线
包括超过９５％的靶体积，且靶区内剂量通常不低于
９０％处方剂量。研究组全乳房 ＰＴＶ２剂量为 ４０５
Ｇｙ／１５ｆ（次）／２１ｄ（天），对照组全乳房 ＰＴＶ２剂量
为５０Ｇｙ／２５ｆ／３５ｄ。评估靶区剂量与重要器官如
心、肺等组织的照射剂量。
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１．３．１．５　瘤床加量计划制作：瘤床加量计划采用普
通适形方式制作。研究组瘤床 ＰＴＶ２分两步加量至
４６Ｇｙ／１６ｆ／２２ｄ：①先在全乳腺调强放疗基础上同
步采用垂直胸壁的单个等中心６ｍＶ光子野，每次
同

!

加量０２Ｇｙ（即３Ｇｙ／１５ｆ），使瘤床剂量同步提
升至４３５Ｇｙ／１５ｆ／２１ｄ；②全乳房放疗结束后，采用
合适能量电子束（６～１２ＭｅＶ）垂直胸壁方式额外增
加３Ｇｙ单次照射，使其剂量最终达４６５Ｇｙ／１６ｆ／２２
ｄ。对照组患者瘤床 ＰＴＶ２则在完成全乳房５０Ｇｙ／
２５Ｆ／３５天调强放疗后，采用合适能量电子束（６～
１２ＭｅＶ）对瘤床作加量照射，使其剂量达到６０Ｇｙ／
３０ｆ／４２ｄ。对于原发灶切缘≥２０ｃｍ患者，大分割
组免除额外３Ｇｙ单次电子束照射（即为４３５Ｇｙ／１５
ｆ）。
１．３．１．６　治疗计划的验证与放疗实施：在 Ｘ线模
拟定位机及直线加速器治疗体位下进行计划验证，

首次治疗要求临床医生到现场再次核对照射条件，

确认无误后方开始放射治疗。

１．３．２　急性放射毒性及生命质量评价　各患者放
疗前必须完善检查：血常规、生化常规、心电图、乳房

及区域淋巴彩色Ｂ超（对于术前有钙化患者还复查
乳腺钼钯Ｘ摄片）及胸Ｘ线检查。放疗期间每周观
察患者照射野内急性皮肤毒性反应情况。以放疗期

间急性咳嗽、气促和心前区特殊不适及放疗前后心

电图和胸 Ｘ线对比评价患者心肺急性毒性情况。
急性毒副反应评估采用美国放射肿瘤协作组

（ＲＴＯＧ）放疗毒性标准。生命质量评价采用乳腺癌
ＦＡＣＴ－Ｂ中文版生命质量测定表（Ｖ４０版）问卷调
查法进行评价，放疗期间予放疗前、中间及放疗结束

时各评估一次；该量表分成生理状况（ＰＷＢ）、社会／
家庭状况（ＳＷＢ）、情感状况（ＥＷＢ）、功能状况
（ＦＷＢ）及附加关注（ＡＣ）５大领域３６条题目，评价
指标包括量表总得分（ＴＯＴＡＬ）及各领域得分小计
共６个指标，指标得分高表示生命质量较好。
１．３．３　统计学分析　将数据库导入 ＳＰＳＳ１３０行
统计学分析，采用卡方分析及等级检验比较两种分

割方式放疗的急性放射毒性反应；采用多因素方差

分析法比较两组患者生命质量情况；以 Ｐ＜００５定
义为差异具有统计学意义。

２　结果

研究组和对照组急性放射性皮炎均为Ⅰ～Ⅱ度
（主要表现为轻度红斑、轻度水肿及鲜红触痛红斑、

湿性皮炎），无见Ⅲ～Ⅳ度急性放射性皮炎发生（两
组急性皮肤毒性比较参见表２，卡方检验 Ｐ值均 ＞
００５，未见显著统计学差异）。３０例患者均未见咳

嗽、气促或心前区不适发生，放疗后复查心电图及胸

Ｘ线也未见明显放射性心、肺毒性出现。将分组因
素（研究组／对照组）及时间因素（放疗前／中／后）纳
入行多因素方差分析得出结果参见表３，可以看出，
研究组ＥＷＢ得分较对照组低（Ｐ＜００５），提示研究
组ＥＷＢ差于对照组，但量表总得分（ＴＯＴＡＬ）及其
余４个领域得分两组患者未见统计学差异（Ｐ＞
００５）。

表２　两组患者急性放射性皮炎比较（２检验）

观察指标 分度 研究组（例）对照组（例） ２值 Ｐ值

急性放射性皮炎Ⅰ度 １３ １３ ０．９１３ ＞０．０５

Ⅱ度 １ ３

表３　两组患者放疗期间生命质量比较（多因素方差分析）

指标分类 分组 得分（Ｍｅａｎ±ＳＤ） Ｆ值 Ｐ值

ＰＷＢ 研究组 ２３．２６±０．６２ １．４８６ ＞０．０５

对照组 ２４．２９±０．５８

ＳＷＢ 研究组 ２３．６８±０．５４ １．７０３ ＞０．０５

对照组 ２２．７１±０．５１

ＥＷＢ 研究组 １８．１４±０．５１ ５．９２４ ０．０１７

对照组 １９．８５±０．４８

ＦＷＢ 研究组 １９．３６±０．９０ ０．８９８ ＞０．０５

对照组 ２０．５２±０．８４

ＡＣ 研究组 ２３．３６±０．７４ ０．２６１ ＞０．０５

对照组 ２３．８６±０．７０

ＴＯＴＡＬ 研究组 １０７．８０±２．７０ ０．８７４ ＞０．０５

对照组 １１１．２５±２．５２

３　讨论

大分割放疗是指在保证与常规放疗相对生物总

剂量相当的前提下，增加单次照射剂量至 ＞２Ｇｙ／ｆ，
减少患者消耗时间和放疗分次。该分割模式不但方

便患者，还能节省医疗，实现节能环保。此外，从放

射生物学领域分析看来，大分割放疗可能比常规分

割放疗具有更大对乳腺癌细胞的杀伤的生物学优

势［４］。

在临床研究领域，目前保乳术后大分割放疗大

宗前瞻性临床研究主要有来自英国和加拿大的四

项，结果证实早期乳腺癌保乳术后全乳大分割放疗

可以取得和常规分割放疗相似的疗效，且乳房美容

效果良好［４－６］；此外，国外非大宗的临床研究结果也

证实了上述研究结论［７－８］。国内乳腺癌保乳术后大

分割放疗相关研究甚少，而且不论国外还是国内研

究均鲜有对生命质量指标作评价［９－１１］；本研究增加

了生命质量评价指标，使评价体系显得更为全面。

采用大分割放疗瘤床是否加量？目前存在较大争

议。鉴于国内缺乏足够循证医学证据，为保证放疗
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效果，本研究对于手术切缘不足２０ｃｍ患者在原
４３５Ｇｙ／１５次完成后额外追加单次电子束３Ｇｙ垂直
加量照射。此外，本研究采用电子／光子混合方式作
瘤床加量，还可避免单用电子束皮肤毒性过高或纯

用光子束手术切口高危区剂量不足的弊端。

本研究结果中，大分割和常规分割组均具有较

低的急性放射性皮炎，且两组比较未见统计学差异

（Ｐ＞００５），此外未见明显心肺毒性发生，表明大分
割放疗与常规分割放疗具有同等良好的放疗耐受

性。生命质量结果中，大分割与常规分割组在总得

分（ＴＯＴＡＬ）及４个领域（ＰＷＢ、ＳＷＢ、ＦＷＢ、ＡＣ）共５
个指标上平均得分未见差异，表明两组患者生命质

量总体无大差异；情感状况（ＥＷＢ）指标表现为大分
割组劣于常规分割组（Ｐ＜００５），究其原因可能与
本研究采用非盲法有关———大分割放疗患者知晓接

受新技术可能心存一定顾虑，合适的心理疏导可能

消除此方面顾虑。

本研究结果表明，保乳术后瘤床加量大分割放

疗应用于中国女性乳腺癌患者，与常规分割放疗比

较，具有同等良好的放疗耐受性，其生命质量情况亦

大体等同于常规分割放疗。然而，鉴于入组病例不

多，可能影响结果稳定性；此外，心肺尤其是心脏毒

性亦需足够时间予观察评价。
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措施来应对这种趋势，规范和完善医患纠纷的解决

方法，根据实际情况选择合适的医患纠纷处理方式，

及时化解医患纠纷。

综上所述，虽然不同医院的纠纷有不同的特点，

但作为医院管理者都应该对医患纠纷进行内部深入

剖析，加强审视医院自身原因，运用信息技术工具和

管理工具对医患纠纷调处实施精准管理。在当前复

杂的医疗服务环境下，医院自身可建立常态化管理

机制，防范医患纠纷的发生；全面改进医疗服务质

量，减少医患纠纷的发生；另外可根据实际情况选择

合适的医患纠纷处理方式，及时化解医患纠纷，为共

筑和谐医患关系发挥好医院角色。
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