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复方红豆杉联合体部伽玛刀治疗局部晚期

胰腺癌临床研究

朱　奇　康静波　李建国　齐文杰　孙　涛
（海军总医院，北京，１０００４８）

摘要　目的：探讨复方红豆杉胶囊（Ｆｕｆａｎｇｈｏｎｇｄｏｕｓｈａｎｃａｐｓｕｌｅ）联合体部伽玛刀（γｒａｙＳｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃＢｏｄｙＲａｄｉａｔｉｏｎＴｈｅｒａｐｙ，
γＳＢＲＴ）对局部晚期胰腺癌的治疗效果及安全性。方法：２０１３年８月至２０１４年９月海军总医院肿瘤诊疗中心收治的４８
例局部晚期胰腺癌患者，随机分为２组。研究组２５例，采用体部伽玛刀治疗，ＰＴＶ覆盖９５％以上临床靶体积（ＣｌｉｎｉｃａｌＴａｒ
ｇｅｔＶｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ），等剂量曲线为５０％～６０％，单次周边剂量３０～４５Ｇｙ，治疗１０～１１次，同时给予复方红豆杉胶囊０６
ｇ，３次／ｄ，２１ｄ为１个周期，治疗后继续口服５个周期，共６个周期。对照组２３例，单纯行体部伽玛刀治疗。评价治疗效
果及不良反应。结果：２组完全缓解率分别为２８６％和１８５％；研究组有效率为９１３％，对照组有效率为６３６％。２组中
位无进展生存期（ＰＦＳ）分别为１０个月和６个月。２组不良反应相似，胃肠道反应发生率分别为８２６％和６８２％，骨髓抑
制发生率分别为７８３％和６３６％。结论：复方红豆杉胶囊配合体部伽玛刀治疗局部晚期胰腺癌可提高局部控制率和有
效率，且不良反应的耐受性良好。
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　　胰腺癌位居成人肿瘤死亡的第四位［１］，是一种

预后极差的消化系统恶性肿瘤，平均生存 ３～６个
月，５年生存率不到５％［２３］。８０％ ～９０％胰腺癌患
者就诊时已经丧失手术机会，５０％ ～６０％为局部晚
期，手术切除率低，往往不足 ２０％［４］。近年来胰腺

癌发病率和死亡率在我国呈上升趋势，死亡率几乎

等于发病率。２０１０年，死亡人数超过美国［５］。对于

不能手术切除的局部晚期胰腺癌患者，放射治疗是

主要的治疗手段之一。复方红豆杉胶囊是由红豆

杉、红参、甘草等中药组成的一种口服型抗肿瘤中成

药，研究证实其与放疗联合具有增效作用［６］。海军

总医院肿瘤诊疗中心自 ２０１３年 ８月至 ２０１４年 ９
月，采用复方红豆杉胶囊联合体部伽玛刀（γｒａｙＳｔｅ
ｒｅｏｔａｃｔｉｃＢｏｄｙＲａｄｉａｔｉｏｎＴｈｅｒａｐｙ，γＳＢＲＴ）与单纯体
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部伽玛刀治疗局部晚期胰腺癌４８例，并进行临床疗
效对比研究，结果报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　将４８例经病理学或ＰＥＴ／ＣＴ、肿瘤
标志物（ＣＡ１９９等）检查明确诊断的局部晚期胰腺
癌患者（依据ＡＪＣＣ胰腺癌分期，２００２），分为研究组
（２５例）与对照组（２３例）。年龄５８～８５岁，中位年
龄７０岁；卡氏评分（ＫＰＳ）６０～８０分；２６例患者病理
来自剖腹探查，其中导管细胞癌１９例，腺泡细胞癌３
例，粘液癌４例。胰头癌２８例，胰体尾癌１７例。血
清ＣＡ１９９水平为（４１６±０８）Ｕ／ｍＬ，对胰腺癌的敏
感性为８７２％。２组患者的临床指标具有可比性。
见表１。

表１　４８例胰腺癌局部晚期胰腺癌患者的临床资料比较

组别
研究组

（ｎ＝２３）
对照组

（ｎ＝２２） χ２ Ｐ

年龄（岁） ５８～８０ ６０～８５
性别（例） ００１４ ０９０６
男 １４ １３
女 １１ １０

ＫＰＳ评分（分） ６０～８０ ６０～８０
病理 ０１７６ ０９１６

导管细胞癌 １０ ９
腺泡细胞癌 ２ １
粘液癌 ２ ２

肿瘤部位（例） ０１５０ ０６９８
胰头癌 １５ １３
胰体、尾癌 ７ １０
ＣＡ１９９增高 ２１ １９ ０００４ ０９４９

１２　治疗方法　体部伽玛刀采用设备 ＯＵＲＱＣＤ
型立体定向体部伽玛射线放射治疗系统。患者平卧

于三维坐标的立体定向体架中，体架内置负压袋，抽

真空成型固定躯体。全组均经螺旋 ＣＴ薄层（３～５
ｍｍ）扫描并增强，获得定位图像；在γｋｎｉｆｅＴＰＳ治疗
规划系统上进行三维图像重建，在增强ＣＴ上勾画靶
区：临床靶体积（ＣｌｉｎｉｃａｌＴａｒｇｅｔＶｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ）及危及
器官。计划靶体积（ＰｌａｎｎｉｎｇＴａｒｇｅｔＶｏｌｕｍｅ，ＰＴＶ）根
据肿瘤所在位置、临床靶体积、患者身体状况与治疗

目的制定，通常胰体尾病灶 ＰＴＶ在 ＣＴＶ外扩 １０
ｍｍ，胰头部近十二指肠病灶区 ＰＴＶ在 ＣＴＶ外扩５
ｍｍ。放射治疗计划及剂量分布调整：ＰＴＶ覆盖９５％
以上ＣＴＶ，等剂量曲线为５０％ ～６０％。单次周边剂
量３０～４５Ｇｙ。ＰＴＶ边缘治疗总剂量为 ３８～５０
Ｇｙ，治疗１０～１１次，多数患者为先隔日后连续治疗。
重复摆位时 Ｘ轴及 Ｚ轴方向不允许与定位值有误
差，Ｙ轴方向定位值误差小于 ２ｍｍ。危及器官限

量：脊髓≤４０Ｇｙ，十二指肠、结肠≤４５Ｇｙ，胃≤４５Ｇｙ，
５０％肝脏体积受照射剂量≤３０Ｇｙ，３０％双肾体积受
照射剂量≤２０Ｇｙ。研究组同时给予复方红豆杉胶囊
０６ｇ，３次／ｄ，２１ｄ为１个周期，治疗后继续口服５
个周期，共６个周期。对照组体部伽玛刀方案同研
究组。

１３　疗效判定及观察指标
１３１　近期疗效　体部伽玛刀治疗后３个月按照
按ＲＥＣＩＳＴ肿瘤评价标准［７］评估近期疗效。完全缓

解（ＣＲ）：所有治疗病灶全部消失；部分缓解
（ＰＲ）：指治疗病灶的最大长径总和减少≥３０％；
进展 （ＰＤ）：治疗病灶最大长径的总和增加≥２０％
或出现新病灶；稳定 （ＳＤ）：治疗病灶长径总和有
缩小但未达到ＰＲ或又增加但未达到ＰＤ。有效率＝
ＣＲ＋ＰＲ。

评定指标包括临床症状、体征以及 ＣＴ、ＰＥＴ／
ＣＴ、ＭＲＩ、超声等检查结果。
１３２　不良反应　正常组织的急性毒副反应按
ＲＴＯＧ标准评价分为１～４级，０级为未出现不良作
用。

１４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０软件行统计学
处理，计数资料以百分数表示，比较采用 χ２检验，Ｐ
＜００５为有统计学意义。
２　结果
２１　近期疗效　研究组和对照组完全缓解率分别
２８６％和１８５％（χ２＝１０１７，Ｐ＞００５）；研究组有
效率为 ８２１％，对照组有效率为 ７４１％（χ２ ＝
０５２５，Ｐ＞００５）。见表２。

表２　４５例胰腺癌患者近期疗效比较（％）

组别 例数 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ ＣＲ＋ＰＲ

研究组 ２５ ７（２８０） １５（６００） ２（８０） １（４０） ２２（８８８）
对照组 ２３ ５（２１７） １３（５６５） ３（１３０） ２（８７） １８（７８３）

表３　４８例胰腺癌患者急性不良反应比较（％）

毒性反应 研究组 对照组 χ２ Ｐ值

胃肠道反应 ６８２０ ０００９
Ⅰ～Ⅱ级 １９ １７
Ⅲ～Ⅳ级 ６ ６
骨髓抑制 ９７０８ ０００２
Ⅰ～Ⅱ级 １８ １６
Ⅲ～Ⅳ级 ７ ７
放射性肠炎 ４４７３ ００３４
Ⅰ～Ⅱ级 １９ １７
Ⅲ～Ⅳ级 ４ ５

２２　不良反应　２组主要的不良反应包括食欲减
退、恶心、呕吐等胃肠道反应，骨髓抑制及放射性肠
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炎。研究组３～４级骨髓抑制、胃肠道反应及放射性
肠炎的发生率明显低于对照组（Ｐ＜００５）。详见
表３。
３　讨论

胰腺癌在我国恶性肿瘤位发病率中位居第 ７
位，死亡率几乎等于发病率，其死亡发病比接近于

１００％［８］。胰腺癌早期缺乏典型临床表现，诊断困

难，待明确诊断时通常已属晚期，仅１５％ ～２０％的
胰腺癌可以早期诊断并接受根治性手术治疗［９］。其

特点为病程短、进展快、死亡率高，中位生存时间６
个月左右［１０］。对于失去外科手术切除机会的中晚

期胰腺癌，治疗原则是以改善症状、提高生存质量及

延长生存时间为目的的高姑息性治疗。体部伽玛刀

是利用立体定向等中心技术把放射线聚焦在病灶，

实施高剂量照射［１１］，通过高分次剂量、短疗程的时

间剂量分割模式达到杀灭肿瘤细胞的精确放射治

疗，由于胰腺癌细胞具有放射敏感性低的生物学特

点，而且解剖学特点是被胃肠道包绕，这些都限制了

胰腺癌的放疗剂量。在临床实践过程中，很多中老

年患者发现胰腺癌时常伴有消瘦、体弱、进食困难等

症状，不能耐受或拒绝进行全身化疗。如何在放疗

的同时结合中药治疗以增加治疗效果，值得我们进

行临床探索。

复方红豆杉胶囊由红豆杉、红参和甘草等中药

组成，具有活血化瘀，消肿散结的功效，其主要活性

成分为紫杉醇［１２］。从红豆杉中分离提取出来的抗

肿瘤药物紫杉醇是恶性肿瘤治疗中所发十余年来发

现的最重要的天然抗肿瘤药物，具有独特的抗癌机

制，治疗靶点是细胞内微管系统，通过促进微管聚

合抑制微管解聚，使细胞阻滞于Ｇ２／Ｍ期，诱导肿
瘤细胞凋亡［１３］。美国国立综合癌症网络 （ＮＣＣＮ）
将白蛋白结合紫杉醇作为胰腺癌推荐化疗药物之

一［１４］。

体部伽玛刀治疗胰腺癌的优势在于治疗的高度

精确性，既保证胰腺病灶获得高剂量照射，使其边缘

剂量达４０～５０Ｇｙ，且使周围危险器官如十二指肠受
照射剂量控制在４０Ｇｙ以下，从而有效避免十二指肠
放射性损伤［１１］。本文４８例局部晚期胰腺癌的处方
剂量以 ５０％ ～６０％剂量线为参考点，采用 ３０～
４５Ｇｙ／次，治疗１０～１１次的时间剂量分割模式，肿
瘤边缘剂量３３～５０Ｇｙ，中心最大剂量６６～１００Ｇｙ，肿
瘤内平均剂量６０～７５Ｇｙ，联合组和对照组完全缓解
率分别３０４％和１３６％（Ｐ＞００５）；联合组有效率
为９１３％，对照组有效率为６３６％（Ｐ＜００５）。说

明复方红豆杉胶囊联合体部伽玛刀治疗局部晚期胰

腺癌有效率高于单纯伽玛刀治疗，提示复方红豆杉

胶囊诱导肿瘤细胞凋亡的作用可以提高伽玛刀治疗

局部晚期胰腺癌的疗效。

由于胰腺解剖位置深在，前方有胃、横结肠覆

盖，胰头被十二指肠包绕，在针对胰腺病灶进行伽玛

刀治疗时，上述胰腺周围脏器会受到伽玛射线的穿

射，引起以消化道不良反应为主的急性放射反应。

联合治疗组在增加胰腺癌伽玛刀治疗效果的同时，

是否会增加不良反应，值得我们进一步观察。

本研究联合组和对照组所出现的不良反应主要

包括食欲减退、恶心、呕吐等胃肠道反应和骨髓抑

制。联合组和对照组胃肠道反应发生率分别为

８２６％和６８２％ （Ｐ＞００５），差异无统计学意义。
骨髓抑制发生率分别为 ７８３％和 ６３６％， （Ｐ＞
００５），２组Ⅲ ～Ⅳ级骨髓抑制的发生率分别为
８２６％和６８２％ （Ｐ＞００５），差异无统计学意义。
体部伽玛刀治疗胰腺癌的Ⅰ～Ⅱ级胃肠反应表现为
恶心、呕吐［１０］，联合复方红豆杉治疗组与单纯伽

玛刀治疗组胃肠道反应；２组无统计学意义，说明
联合复方红豆杉治疗组并没有增加胃肠道反应的发

生率。与此同时，联合复方红豆杉治疗组与单纯伽

玛刀治疗组２组Ⅲ ～Ⅳ级骨髓抑制有统计学意义
（Ｐ＜００５），说明联合复方红豆杉治疗组并没有增
加Ⅲ～Ⅳ级骨髓抑制的发生率。

本研究结果表明：复方红豆杉胶囊联合体部伽

玛刀治疗局部晚期胰癌的治疗模式是安全有效的，

可提高局部控制率和有效率，且不良反应的耐受性

良好，值得我们在胰腺癌的治疗中加以应用。
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