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摘要 目的：对比晚期非小细胞肺癌患者经三维适形放疗（3D-CRT）与调强放疗（IMRT）后，其血清肿瘤标志物及剂量学参数的变

化。方法：选择 2015年 1月 -2016年 12月期间我院收治的非小细胞肺癌患者 120例，根据放疗方案将其分为 IMRT组 60例与
3D-CRT组 60例。比较两组临床疗效、药物毒副反应、1年内的生存率、放射剂量参数，以及治疗前与治疗后血清肿瘤标志物的变

化。结果：IMRT组治疗的总有效率与 3D-CRT组对比差异无统计学意义（P>0.05）。IMRT组血小板减少、>Ⅲ度放射性食管炎、>Ⅲ

度消化道反应、>Ⅲ度放射性肺炎、>Ⅲ度白细胞减少的发生率均低于 3D-CRT组（P<0.05）。IMRT组 1年内的生存率 90.00%，高

于 3D-CRT组的 75.00%（P<0.05）。IMRT组 CI值与 HI值均高于 3D-CRT组（P<0.05），IMRT组与 3D-CRT组平均剂量对比差异

无统计学意义（P>0.05）。治疗后两组鳞状细胞癌抗原（SCC）、细胞角蛋白 19片段抗原 21-1（CYFRA21-1）与肿瘤特异性生长因子
（TSGF）水平均显著降低，且 IMRT组低于 3D-CRT组（P<0.05）。结论：IMRT与 3D-CRT对于晚期非小细胞肺癌患者的临床疗效

相当，但 IMRT药物毒副反应少、放射剂量低，可能通过控制肿瘤来降低肿瘤标志物水平。
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Comparison of Serum Tumor Markers and Dosimetric Parameters between
Three Dimensional-conformal Radiotherapy and Intensity Modulated

Radiation Therapy in Patients with Advanced Non-small Cell Lung Cancer*

To compare the changes of serum tumor markers and dosimetry parameters after three dimensional-confor-
mal radiotherapy (3D-CRT) and intensity modulated radiation therapy (IMRT) in patients with advanced non-small cell lung cancer.

120 cases of non-small cell lung cancer who were treated in our hospital from January 2015 to December 2016 were selected,

the patients were divided into IMRT group with 60 cases and 3D-CRT group with 60 cases according to the radiotherapy plan. The clini-

cal efficacy, drug side effects, 1 year survival rates, radiation dose parameters and changes in serum tumor markers before and after treat-

ment of the two groups were compared. There was no significant difference in the total effective rate between IMRT group and
3D-CRT group (P>0.05). The incidence of thrombocytopenia, > III degree radiation-induced esophagitis, > III degree digestive tract reac-

tion, > III degree radionuclide pneumonia, > III degree leukocyte reduction in the IMRT group were lower than that of the 3D-CRT group

(P<0.05). The 1 year survival rate in IMRT group was 90.00%, which was higher than 75.00% in 3D-CRT group (P<0.05). The CI value

and HI value of IMRT group were higher than those of 3D-CRT group (P<0.05), there was no significant difference in average dose be-

tween group IMRT and 3D-CRT group(P>0.05). After treatment, the levels of two groups of squamous cell carcinoma antigen (SCC), cy-

tokeratin 19 fragment antigen 21-1 (CYFRA21-1) and tumor specific growth factor (TSGF) were significantly decreased,and the IMRT

group was lower than the those of 3D-CRT group (P<0.05). The clinical effect of IMRT and 3D-CRT on patients with ad-
vanced non-small cell lung cancer is similar, but the side effects of IMRT drugs are less and the dose of radiation is low. It may reduce

the level of tumor markers by controlling the tumor.
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前言

非小细胞肺癌是最常见的肺癌类型，近年来随着大气污染

和人口老龄化的加重，非小细胞肺癌的发病率逐年升高，并成

为全球致死率最高的恶性肿瘤[1-3]。目前临床上对于非小细胞肺

癌主张早期诊断并进行手术切除治疗，但大部分患者就诊时已

错过了最佳手术时机，此时放疗是非小细胞肺癌的主要治疗方

式[4,5]。调强放疗（intensity modulated radiation therapy，IMRT）与

三维适 形放 疗 （three dimensional-conformal radiotherapy，
3D-CRT）均是当前治疗晚期非小细胞肺癌的主要技术与手段，

其中 IMRT是一种精确放疗技术，可以根据一定要求调节照射

视野内的剂量强度，在提高局部病灶放疗射线密度的同时降低

对四周组织的毒副作用[6,7]。3D-CRT是利用 CT图像重建肿瘤
的三维结构，并在不同方向上设置不同照射野进行放射治疗，

从而降低病灶周围正常组织的照射剂量[8,9]。本研究选择我院采

取根治性放疗的 120例晚期非小细胞肺癌患者作为研究对象，

通过对比 3D-CRT与 IMRT放疗剂量学参数，评价不同放疗技

术的剂量差异，以期为临床放疗模式选择提供数据支持。

1 资料与方法

1.1 临床资料
选择我院于 2015 年 1 月 -2016年 12月间收治的 120 例

非小细胞肺癌患者，纳入标准：经病理检查证实为非小细胞肺

癌，TNM临床分期为Ⅲ期，且研究内容已告知患者知情同意。

排除标准：（1）高度肺气肿者；（2）肺、胸膜或全身广泛转移者；

（3）巨大癌肿和癌性空洞者。根据放疗方案将其分为 IMRT组
60例与 3D-CRT 组 60例。IMRT组：男 35例，女 25例；年龄
48-68岁，平均（58.64± 5.36）岁；病理类型：腺癌 28例，鳞癌 32

例；TNM临床分期：ⅢA期 20例，ⅢB期 40例；计划靶区体积

（planning target volum，PTV）250-320 cm2，平均（288.55± 20.53）
cm2。3D-CRT组：男 32例，女 28例；年龄 46-67岁，平均

（57.55± 4.26）岁；病理类型：腺癌 27例，鳞癌 33例；TNM临床

分期：Ⅲ A 期 22 例，Ⅲ B 期 38 例；PTV 248-325 cm2，平均

（287.21± 18.25）cm2。在性别、年龄、TNM临床分期、PTV构成

对比中，两组无明显差异（P>0.05），均衡可比。本次研究经我院

伦理委员会批准。

1.2 方法
放疗：①影像下扫描勾画靶区域：患者体位固定后给予 CT

定位扫描，层厚 3 mm；勾画病灶大体肿瘤靶区（gross target vol-

ume，GTV），腺癌患者在 GTV外扩 8 mm，鳞癌外扩 6 mm勾画

临床靶区（clinical target volume，CTV）。检测患者呼吸运动并制

定 PTV，勾画正常脊髓、食管、心脏等结构及与肺组织邻近的器

官。②根据患者情况制定 5野静态 IMRT或 3-4野 3D-CRT放

疗计划。其中 IMRT组采用静态 5野调强技术与逆行动态优化

方案，并注意考虑到正常肺组织受照容积、心脏受照容积、脊髓

受照量与靶区等多类因素，要求 95%等剂量线覆盖计划靶区，

处方剂量 PTV：56.0~64.0 Gy/28~33次，单次剂量为 1.8~2.0 Gy，

脊髓最大剂量点≤ 45Gy，心脏 V40≤ 50%。3D-CRT组采取适
形照射野，将病变处作为高剂量靶区，尽量保护正常组织，要求

90%等剂量线覆盖计划靶区，且治疗中心为 GTV几何中心，之

后给予共面等中心照射，调节相关照射的入射方向、权重与楔

形板角度，促使靶区与高剂量区适形，单次放疗剂量为 1.8~2.0 Gy，

中位剂量 63 Gy。
化疗：所以患者均接受顺铂（云南植物药业有限公司，国药

准字 H53021679）+多西紫杉醇（杭州赛诺菲安万特民生制药

有限公司，国药准字 J20090104）联合化疗方案，静脉滴注顺铂
75 mg/m2，第 1-3 d；静脉滴注多西紫杉醇 75 mg/m2，第 1 d。1个

疗程为 21 d，持续治疗 2个疗程。
1.3 观察指标

（1）根据实体瘤的疗效评价标准评价[10]两组患者治疗两个

月后的临床疗效。完全缓解（complete remission，CR）：无新发病

灶且目标病灶消失，肿瘤标志物含量恢复正常，且持续时间 >4 w；

部分缓解（partial remission，PR）：病灶最大径总和降低 >30%，

且持续时间 >4 w；稳定（stable disease，SD）：病灶最大径总和降

低 <20%；进展（progression disease，PD）：发现新病灶。总有效率
=（CR+PR）/总例数× 100%。（2）评价两组患者治疗期间药物毒

副反应，包括血小板减少、>Ⅲ度放射性食管炎、>Ⅲ度消化道反

应、>Ⅲ度放射性肺炎、>Ⅲ度白细胞减少。（3）所有患者通过门

诊随访 1年，评价两组患者的 1年内的生存率。（4）评价两组放

射剂量参数，指标包括平均剂量、异质性指数（heterogeneity in-

dex，HI）、适形指数（conformity index，CI）。（5）比较两组治疗前
与治疗两个月后血清肿瘤标志物水平，患者晨起空腹状态下采

集 5 mL静脉血，以 3500 r/min 离心 5 min，离心半径 6 cm，离

心分离血清，以酶联免疫吸附试验测定鳞状细胞癌抗原（squa-

mous cell carcinoma antigen，SCC）、细胞角蛋白 19 片段抗原
21-1（cytokerantin-19-fragment，CYFRA21-1）与肿瘤特异性生长
因子（tumor specific growth fanctor，TSGF）的水平，试剂盒购置

上海酶联有限公司，严格按照试剂盒操作说明进行。

1.4 统计学方法

本研究采用 SPSS15.0软件分析，研究中数据均符合正态

分布，（x± s）代表计量资料，实施 t检验；[n(%)]代表计数资料，

实施 x2检验，检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 两组临床疗效对比
IMRT 组治疗的总有效率为 73.33%（44/60），与 3D-CRT

组 70.00%（42/60）对比差异无统计学意义（P>0.05）。见表 1。
2.2 两组药物毒副反应对比

IMRT组血小板减少、>Ⅲ度放射性食管炎、>Ⅲ度消化道

反应、>Ⅲ度放射性肺炎、>Ⅲ度白细胞减少的发生率均低于
3D-CRT组（P<0.05）。见表 2。
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2.3 两组 1年内的生存率对比

随访 1 年，3D-CRT 组生存 45 例，IMRT 组生存 54 例。
IMRT组 1年内的生存率 90.00%，高于 3D-CRT组的 75.00%

（x2=4.675，P=0.031）。

2.4 两组放射剂量参数对比
IMRT组 CI值与 HI值均高于 3D-CRT组（P<0.05）；IMRT

组与 3D-CRT组平均剂量对比差异无统计学意义（P>0.05）。见

表 3。

表 1 两组临床疗效对比[n(%)]

Table 1 Comparison of the clinical efficacy of two groups[n(%)]

Groups n Thrombocytopenia
> III degree

radionuclitis

> III degree digestive

tract reaction

> III degree

radionuclide pneumonia

> III degree

leukocyte decrease

IMRT group 60 2（3.33） 3（5.00） 2（3.33） 0（0.00） 0（0.00）

3D-CRT group 60 9（15.00） 11（18.33） 9（15.00） 6（10.00） 6（10.00）

x2 4.904 5.175 4.904 6.316 6.316

P 0.027 0.023 0.027 0.012 0.012

表 2 两组药物毒副反应对比[n(%)]

Table 2 Comparison of the two groups of drugs and side effects[n(%)]

Groups n CR PR SD PD Total effective rate

IMRT group 60 11（18.33） 33（55.00） 12（20.00） 4（6.67） 44（73.33）

3D-CRT group 60 10（16.67） 32（53.33） 13（21.67） 5（8.33） 42（70.00）

x2 0.164

P 0.685

表 3 两组放射剂量参数对比（x± s）

Table 3 Comparison of radiation dose parameters in two groups（x± s）

Groups n Average dose（cGy） CI HI

IMRT group 60 6755.50± 90.52 0.78± 0.02 1.18± 0.03

3D-CRT group 60 6750.60± 100.52 0.61± 0.04 1.01± 0.01

t 0.712 4.972 4.728

P 0.508 0.017 0.025

2.5 两组血清肿瘤标志物对比

治疗前 IMRT 组与 3D-CRT 组 SCC、CYFRA21-1、TSGF

水平对比无明显差异（P>0.05）；治疗两个月后两组 SCC、

CYFRA21-1、TSGF水平均显著降低，且 IMRT组低于 3D-CRT

组（P<0.05）。见表 4。

Note: compared with 3D-CRT group, ※P<0.05; compared with before treatment, △P<0.05.

表 4 两组治疗前后血清肿瘤标志物对比（x± s）

Table 4 Changes of serum tumor markers in two groups before and after treatment（x± s）

Groups n Times SCC（滋g/L） CYFRA21-1（滋g/L） TSGF（U/mL）

IMRT group 60
Before treatment 43.23± 5.12 316.54± 42.13 245.54± 21.63

Two months after treatment 15.74± 1.33※△ 102.23± 15.23△ 78.53± 10.51※△

3D-CRT group 60
Before treatment 44.12± 4.89 320.38± 40.54 248.23± 24.62

Two months after treatment 25.75± 1.54△ 157.45± 12.53△ 121.53± 15.08△

3 讨论

非小细胞肺癌的发病原因主要与遗传因素、环境因素等有

关[11]。据相关调查显示，肺癌中非小细胞肺癌的发病率已高达

80%以上，其中 30%-40%已进入晚期[12]。目前，放化疗是晚期非

小细胞肺癌患者主要的治疗手段，可以延缓病情、延长生存时

间[13]。然而，由于非小细胞肺癌多见于中老年群体，受生理机能

的影响，患者对放化疗的耐受性较差，尤其是放疗后放射性食

管炎、放射性肺炎、骨髓抑制等不良反应严重影响了患者的预

后效果[14]。目前，如何通过具有高肿瘤细胞杀伤效果且毒副作用

小的放疗方式治疗晚期非小细胞肺癌已成为临床研究的焦点。

本研究结果显示，IMRT组治疗的总有效率与 3D-CRT组

对比差异无统计学意义，但药物毒副反应发生率均低于

3D-CRT组。虽然 IMRT与 3D-CRT的临床疗效相当，均可以降

低对正常组织器官的放射剂量，但是 IMRT的局部作用效果更

为理想，进一步减少了放射性损伤，降低对四周正常组织的不

良影响[15]。有研究发现，肺照射体积是诱发放射性肺炎的主要

原因 [16]。也有学者在放射性肺炎的研究中发现，相较于
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3D-CRT，IMRT在降低放射性肺损伤中具有独特的剂量学优

势[17]。本研究对 3D-CRT与 IMRT在非小细胞肺癌中的剂量学
参数进行了对比，结果显示 IMRT 组 CI 值与 HI 值均高于
3D-CRT组，IMRT组与 3D-CRT组平均剂量对比差异无统计
学意义。可见，IMRT从剂量学分布上较 3D-CRT更具优势，可

能与研究对象选择与设计时的参数要求差异有关。同时，

3D-CRT主要采用非共同或多野等中心照射，通过保证肿瘤靶

区与高剂量照射区形状一致而达到治疗目的[18,19]。由于 PTV主

要基于 CT 图像进行三维重建，形状不规则，所以 3D-CRT 难
以与 PTV高度相似[20,21]。IMRT在适形的基础上通过调节子野

剂量强度，进一步保证了靶区剂量分布与三维方向的一致性，

所以 HI值更高[23,24]。

在肺癌发生与进展的过程中，血清标志分子可以有效评价

病灶的恶性程度[25]。SCC是与鳞状上皮细胞具有显著相关性的

蛋白[26]；CYFRA21-1主要存在于鳞状上皮细胞的胞浆中，在癌

变细胞中可分泌大量的 CYFRA21-1，导致血清 CYFRA21-1水

平升高[27]；TSGF是糖类物质的总称，可以参与调节病灶细胞

的生物学行为 [28]。本研究结果显示，治疗后 IMRT 组 SCC、
CYFRA21-1与 TSGF均低于 3D-CRT组与治疗前。可见，IM-

RT对于晚期非小细胞肺癌的杀伤效果优于 3D-CRT。此外，有

学者回顾性分析了非小细胞肺癌患者的放疗方案，结果发现与

3D-CRT相比，IMRT对生存时间的延长作用更为理想[29]。本研

究中 IMRT 组 1 年内的生存率 90.00%，高于 3D-CRT 组的
75.00%。可能因为 IMRT 采取小野与大野照射技术提高了
GVT剂量，进一步抑制了癌细胞进展，继而提高了生存期[30]。

综上所述，相较于 3D-CRT，IMRT能够提高晚期非小细胞

肺癌靶区域的均匀性与适形性，使不同靶区获取到所需求的剂

量，减少危及器官的放射剂量，降低肿瘤标志物水平及放疗毒

副反应。需要注意的是，由于本次研究样本较少，加之随访时间

尚短，对于 3D-CRT与 IMRT对晚期非小细胞肺癌患者长期疗
效与生存率的影响，仍有待进一步研究。
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更高。我们认为这一现象与调度员的工作缺乏相应的“激励性

因素”有关。

因此，我们提倡对“120”急救中心调度员的工作进行足够

的关注和重视。注重对急救中心调度员进行缩短通话时间与调

度时间的培养，科学规划轮换制度，并且给予相应的激励机制。

同时对市民开展急救知识普及宣传工作，让市民学会如何准确

快速地报告必要的急救信息，尊重急救中心调度员的工作，避

免重复拨打急救电话，不要无故地或恶作剧性地拨打急救电

话，减少调度员不必要的劳动负担从而降低的工作压力
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