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　 　 【摘要】 　 目的　 评价预防性脑照射后高危脑转移因素，为个体化治疗提供依据。 方法　 回顾分

析 ２００５—２０１０ 年间本院诊治的接受 ＰＣＩ 的局限期 ＳＣＬＣ 患者 １８８ 例。 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法计算累计脑转移

率，采用 Ｌｏｇｒａｎｋ 法单因素分析和 Ｃｏｘ 模型多因素分析与累计脑转移发生可能的因素。 结果　 １８８ 例患

者中３１ 例出现脑转移（１６􀆰 ５％），其中 １、２、３ 年累计脑转移发生率分别为 ４％、１５％、２０％。 单因素分析显

示治疗前Ⅲ期、肿瘤标记物升高、化放疗后未达 ＣＲ、局部区域复发患者具有较高的脑转移率（Ｐ＝
０􀆰 ０４４、０􀆰 ０３７、０􀆰 ００５、０􀆰 ００７），多因素分析显示化放疗结束时未达 ＣＲ、化放疗后局部区域复发患者 ＰＣＩ
后脑转移率高（Ｐ＝ ０􀆰 ００３、０􀆰 ０４０）。 结论　 化放疗后未达 ＣＲ 或化放疗后局部区域复发者 ＰＣＩ 后具有

较高的脑转移率。 对这部分患者密切的中枢神经系统随访加挽救性脑放疗可能是较好的替代 ＰＣＩ 的
方法。
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　 　 同步化放疗是局限期 ＳＣＬＣ 标准的治疗手

段［１］，但化放疗后 ２ 年累计脑转移发生率高达 ５８％
左右［２］。 ＰＣＩ 明显降低脑转移发生率，且可提高生

存率，是局限期 ＳＣＬＣ 同步化放疗后标准治疗手

段［３］，但 ＰＣＩ 后仍有约 １ ／ ３患者出现脑转移［３⁃５］。 对

这部分患者来说，过早 ＰＣＩ 还有可能对神经认知功

能造成潜在的损害［６］，且一旦复发对此后的挽救性

治疗选择也会带来非常大的麻烦［７］。 近年来，随着

影像诊断技术进步，脑转移早期检出率明显提

高［８］，加上更为有效的挽救性治疗手段［９］，ＰＣＩ 的价

·２６０１· 中华放射肿瘤学杂志 ２０１６ 年 １０ 月第 ２５ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉａｔ Ｏｎｃｏｌ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１６，Ｖｏｌ．２５，Ｎｏ．１０



值不断受到质疑［１０］。 来自日本的一项回顾性研究

初步确定了颅脑 ＭＲＩ 随访加复发后挽救性 ＳＲＳ 代

替常规 ＰＣＩ 在局限期 ＳＣＬＣ 治疗中的可能性［１１］。
因此，个体化 ＰＣＩ 可能是未来的一个方向。 我们回

顾分析 ２００５ 年３ 月到 ２０１０ 年１２ 月间在浙江省肿瘤

医院治疗的接受过 ＰＣＩ 的局限期 ＳＣＬＣ 患者，试图

寻找与 ＰＣＩ 后脑转移有关的危险因素，为个体化

ＰＣＩ 提供临床依据。

材料与方法

　 　 １．入组标准：（１）组织或细胞学证实的临床Ⅰ—
Ⅲ期 ＳＣＬＣ；（２）化疗或化放疗后达 ＣＲ 或 ＰＲ；（３）化
放疗后接受了 ＰＣＩ。

２．排除标准：（１）伴有第二恶性肿瘤；（２）对侧

锁骨上区淋巴结转移；（３）化疗周期数≤２ 个；（４）
胸部放疗剂量＜４０ Ｇｙ；（５）混合有鳞癌或腺癌成分；
（６）化疗或化放疗期间肿瘤进展。

３．一般临床资料：２００５ 年３ 月到 ２０１０ 年１２ 月间

共 ４７９ 例局限期 ＳＣＬＣ 在浙江省肿瘤医院接受治

疗，经排查后有 １８８ 例纳入分析。 分期检查内容包

括颈部上腹部 Ｂ 超、胸部 ＣＴ （增强扫描）上腹部 ＣＴ
（平扫或增强扫描）、脑 ＭＲＩ 或 ＣＴ 检查（平扫或增

强扫描） 、全身 ＥＣＴ。 分期标准按第 ７ 版 ＡＪＣＣ 分期

标准。 肿瘤标记物检测包括 ＣＥＡ、 ＮＳＥ、 Ｃａ１２５、
Ｃａ１９９。 化放疗疗效评价一般在治疗结束后 １ 个月

内完成。 患者一般情况见表 １。
４．治疗方法：３ 个以上周期含铂二药联合化疗。

胸部放疗与化疗同步、序贯或交替。 胸部放疗采用

３ＤＣＲＴ 或 ＩＭＲＴ。 放疗靶区包括原发肿瘤、同侧肺

门、纵隔，如有上纵隔淋巴结转移或锁骨上区淋巴结

转移，则将同侧锁骨上区包括在内。 常规分割照射，
放疗剂量 ４０～ ６０ Ｇｙ。 ＰＣＩ 照射野包括颅骨外缘外

放 １ ｃｍ。 ６ ＭＶ Ｘ 线平行对穿野照射，中平面剂量

２０～４０ Ｇｙ。 ＰＣＩ 在化放疗结束后进行。
５．疗效评价和随访：化疗或化放疗结束后 １ 月

内进行疗效评价，内容包括胸部 ＣＴ （平扫或增强扫

描）、上腹部 ＣＴ 或 Ｂ 超、脑 ＣＴ 或 ＭＲＩ 检查（平扫或

增强扫描）。 所有治疗结束后 ２ 年内每 ３ 个月随访

１ 次，包括血液学检查、胸部 ＣＴ （平扫或增强扫

描）、腹部 Ｂ 超检查，此后，每 ６ 个月随访 １ 次。 如

有头痛或有神经系统症状，则行脑 ＣＴ 或 ＭＲＩ 检查。
６．统计方法：采用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 软件行 Ｋａｐｌａｎ⁃

Ｍｅｉｅｒ 法计算累计脑转移率，Ｌｏｇｒａｎｋ 法单因素和 Ｃｏｘ
模型多因素分析与累计脑转移发生可能有关的因

素。 纳入分析变量为年龄、性别、吸烟史、ＥＣＯＧ 评

分、疗前体重下降、疗前分期、疗前肿瘤标记物检查、
胸部放疗、胸部放疗剂量、一线化疗疗效、化放疗结

束疗效、ＰＣＩ 剂量、起始化疗到 ＰＣＩ 开始时间、ＰＣＩ
前局部区域复发。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

表 １　 １８８ 例局限期 ＳＣＬＣ 经 ＰＣＩ 后脑转移的
Ｌｏｇｒａｎｋ 单因素分析

　 　 临床病理因素 病例数
累计脑转移

例数
Ｐ 值

年龄

　 ＜５０ 岁 ６６ １１ ０．７２７
　 ５０～６５ 岁 １０４ １６
　 ＞６５ 岁 １８ ４
性别

　 男 １４７ ２６ ０．２８１
　 女 ４１ ５
　 吸烟

吸烟 １３３ ２１ ０．４１９
　 不吸烟 ５５ １０
ＥＣＯＧ 评分

　 ０ 分 ４８ ６ ０．６０１
　 １ 分 １３６ ２５
　 ２ 分 ４ ０
治疗前体重下降

　 ＜５％ １７４ ２９ ０．５８５
　 ≥５％ １４ ２
治疗前分期

　 Ⅰ＋Ⅱ期 ７５ ７ ０．０４４
　 Ⅲ １１３ ２４
治疗前肿瘤标记物

　 升高 ８０ １９ ０．０３７
　 正常 ６４ ７
胸部放疗

　 有 １７９ ３０ ０．５４６
　 无 ９ １
胸部放疗剂量

　 ＜５０ Ｇｙ １２ ２ ０．８９９
　 ＞５０ Ｇｙ １６７ ２８
一线化疗疗效

　 完全缓解 ５６ ８ ０．７５０
　 未完全缓解 １３２ ２３
胸部放疗结束疗效

　 完全缓解 １５２ １９ ０．００５
　 未达完全缓解 ３６ １２
预防性脑照射剂量

　 ＜２５ Ｇｙ ６ ２ ０．３７６
　 ２５～３０ Ｇｙ １５３ ２３
　 ＞３０ Ｇｙ ２８ ６
预防性脑照射开始时间

　 ＜２４ 周 ９３ １８ ０．１９７
　 ≥２４ 周 ９５ １３
脑转移前局部区域复发

　 有 ５８ １６ ０．００７
　 无 １３０ １５
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结　 　 果

　 　 随访截止日期２０１５ 年３ 月 ３１ 日，中位随访时间

２８ 个月（５～ ９９ 个月），８３ 例患者生存。 中位生存时

间 ２８ 个月，１、２、３ 年生存率分别为 ９５％、６９％、５５％。
１８８ 例患者中 ３１ 例出现脑转移（１６􀆰 ５％）。 一线化

疗开始到脑转移中位时间 ２６ 个月，从 ＰＣＩ 开始到脑

转移的中位时间为 １１ 个月。 １、２、３ 年累计脑转移

发生率分别为 ４％、１５％、２０％。
单因素分析显示疗前Ⅲ期、至少一项肿瘤标记物

升高、化放疗后未达 ＣＲ、局部区域复发患者具有较高

的脑转移发生率，详见表 １。 ＣＲ 者和未达 ＣＲ 者 １、２、
３ 年累计脑转移发生率分别为 ３％、１１％、１５％和 １１％、
３１％、４８％，详见图 １。 脑转移前无局部区域复发和有

局部区域复发者 １、２、３ 年累计脑转移发生率分别为

５％、１２％、１４％和 ３％、２０％、３４％，详见图 ２。 多因素分

析显示只有化放疗结束时疗效及化放疗后局部区域

复发与脑转移存在显著相关性，详见表 ２。

图 １　 １８８ 例局限期 ＳＣＬＣ 患者诱导治疗疗效与累计脑转移发生率

图 ２　 １８８ 例局限期 ＳＣＬＣ 患者局部区域复发与累计脑转移发生率

表 ２　 １８８ 例局限期 ＳＣＬＣ 经 ＰＣＩ 后脑转移的
Ｃｏｘ 模型多因素分析

　 　 临床因素 β 值 ＳＥ 值 Ｐ 值 ＲＲ 值

疗前肿瘤标记物 ０．４８７ ０．５１９ ０．３４９ １．６２７

疗前分期 ０．７８５ ０．５０５ ０．１２０ ２．１９１

化放疗结束疗效 １．４３８ ０．４８１ ０．００３ ４．２１１

局部区域复发 ０．９６１ ０．４６７ ０．０４０ ２．６１４

讨　 　 论

　 　 尽管 ＰＣＩ 已广泛应用于临床，但有关 ＰＣＩ 后脑转

移及与复发有关的危险因素分析报道极少。 笔者组

ＰＣＩ 后３ 年累计脑转移发生率 ２０％，与 Ｍａｎａｐｏｖ 等［１２］

的报道较为一致，低于 Ｍｅｔａ 分析结果［３］。 分析原因

可能与笔者组 ＰＣＩ 前所有患者接受了脑 ＣＴ 或 ＭＲＩ
检查排除了脑转移可能，而 Ｍｅｔａ 分析中大多数研究

并未在 ＰＣＩ 前进行任何神经系统影像学检查，因此存

在有一定比例的无症状脑转移患者可能。 笔者对与

ＰＣＩ 后脑转移可能有关的临床因素进行单因素和多

因素分析显示，化放疗后未达 ＣＲ 及局部区域复发与

ＰＣＩ 后脑转移有明显关系；尽管单因素分析治疗前肿

瘤标记物升高及临床Ⅲ期与 ＰＣＩ 后脑转移有明显关

系，但多因素分析并未得到证实。
ＰＣＩ 最广泛接受的观点是 ＰＣＩ 前颅内已有亚临

床病灶存在，而由于血脑屏障而很难被全身化疗药

物彻底清除，成为以后脑转移的根源。 据此提高

ＰＣＩ 剂量理应能明显降低脑转移，但前瞻性研究当

ＰＣＩ 剂量从标准 ２５ Ｇｙ 提高到 ３６ Ｇｙ 时脑转移并未

明显下降［４］。 ＰＣＩ 一般在化放疗结束后有限的时间

内完成，因此不能完全排除这些亚临床病灶有可能

出现在 ＰＣＩ 完成后。 笔者研究发现化放疗后未达

ＣＲ 及化放疗后局部区域复发与 ＰＣＩ 后脑转移具有

显著相关性；而化放疗后残存或复发肿瘤细胞更具

有侵袭性和转移性，这些肿瘤细胞引起的继发性血

道播散可能是 ＰＣＩ 后脑转移另一主要根源之一。 对

这部分患者密切的 ＭＲＩ 随访及挽救性治疗可能是

常规 ＰＣＩ 较好的替代手段［８⁃１１］。
早期研究显示 ＰＣＩ 获益仅限于诱导治疗阶段取

得 ＣＲ 患者［３，１３］。 在另外一项比较同步化放疗中早

胸部放疗与晚胸部放疗的前瞻性随机对照研究中，
对诱导治疗有效者进行 ＰＣＩ，结果显示早胸部放疗

组 ＰＦＳ （１５􀆰 ５ 个月： １２􀆰 ０ 个月，Ｐ＝ ０􀆰 ０２１） 和 ＯＳ
（２１􀆰 ２ 个月：１６􀆰 ０ 个月，Ｐ＝ ０􀆰 ００８）明显优于晚放疗

组，脑转移发生率早放疗组也明显低于晚放疗组

（１８％：２８％，Ｐ＝ ０􀆰 ０４３） ［１４⁃１５］。 来自日本的一项前瞻

性随机对照研究比较化放疗同步与化放疗序贯疗

效，二组均接受 ４ 周期 ＥＰ 方案化疗，胸部放疗采用

加速超分割放疗（４５ Ｇｙ 分 ３０ 次 ３ 周完成），化放疗

后 ＣＲ 或接近 ＣＲ 者接受 ＰＣＩ；结果发现同步组在

ＣＲ 率、ＰＦＳ、ＯＳ 均优于序贯组，同步组脑转移发生

率低于序贯组［１］。 一项国际多中心研究比较化放

疗后 ＣＲ 的局限期 ＳＣＬＣ 患者高剂量 ＰＣＩ （３６ Ｇｙ）与
常规剂量 ＰＣＩ （２５ Ｇｙ）疗效，发现两组２ 年脑转移发
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生率分别为 ２９％和 ２３％（Ｐ＝ ０􀆰 １８），２ 年胸内复发率

分别为 ４８％和 ４０％（Ｐ＝ ０􀆰 ０２），推测高的胸内复发

引起的继发脑转移可能抵消了高剂量 ＰＣＩ 的潜在益

处［４］。 而目前认为同步化放疗局部区域 ＣＲ 率及控

制率优于序贯治疗，同步化放疗中早胸部放疗局部

区 域 ＣＲ 率 及 控 制 率 优 于 晚 胸 部 放 疗［１６⁃１７］。
Ｍａｎａｐｏｖ 等［１２］ 的研究也显示原发肿瘤对化放疗疗

效与脑转移发生率及无脑转移生存率具有显著相关

性。 以上研究结果也提示早期良好的胸内病变控制

对降低 ＰＣＩ 后脑转移的重要性。
化放疗后疗效评价目前缺乏统一的评价手段和

标准，本研究在治疗结束时未进行纤维支气管镜检

查，也很少有患者接受 ＰＥＴ⁃ＣＴ 检查，但常规进行脑

ＣＴ 或 ＭＲＩ、胸腹部增强 ＣＴ 检查。 ＣＲ 指增强胸部

ＣＴ 检查未发现肿块样病灶，但可以允许有纤维条索

状改变，ＰＲ 为有肿块样病灶存在，但较治疗前缩小

５０％以上。 以上疗效评价标准可能不能准确反映病

理缓解情况，但与局部区域复发可能有一定相关性

（Ｐ＝ ０􀆰 ０８８）；但在早期一些研究中，胸部 ＣＴ 并未常

规用于胸部肿瘤疗效评价，因此可能会高估或低估

ＣＲ 率，对判断诱导治疗疗效与局部区域复发及脑转

移之间的关系也会产生干扰［１６⁃１７］。 Ａｕｐéｒｉｎ 等［３］ 的

Ｍｅｔａ 分析尽管纳入患者为诱导治疗后 ＣＲ 者，但部

分研究以胸片作为诱导治疗疗效评价手段，与更为

精确的诊断手段如 ＣＴ 等比较可能会高估 ＣＲ 率，这
可能也是 ＰＣＩ 后高脑转移率的因素之一。

总之，强调早期局部区域控制对降低 ＰＣＩ 后脑

转移的重要性，对未达 ＣＲ 者密切的中枢神经系统

ＭＲＩ 随访挽救性脑部放疗可能是 ＰＣＩ 较好的一个替

代方法。

参　 考　 文　 献

［１］ Ｔａｋａｄａ Ｍ， Ｆｕｋｕｏｋａ Ｍ， Ｋａｗａｈａｒａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ Ⅲ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｖｅｒｓｕｓ ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ｔｈｏｒａｃｉｃ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ａｎｄ ｅｔｏｐｏｓｉｄｅ ｆｏｒ ｌｉｍｉｔｅｄ⁃ｓｔａｇｅ ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ
ｃａｎｃｅｒ：ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｊａｐａｎ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ Ｓｔｕｄｙ ９１０４
［Ｊ］ ．Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，２００２，２０（１４）：３０５４⁃３０６０．ＤＯＩ：１０．１２００ ／ ＪＣＯ．
２００２．１２．０７１．

［２］ Ｋｏｍａｋｉ Ｒ，Ｃｏｘ ＪＤ，Ｗｈｉｔｓｏｎ Ｗ．Ｒｉｓｋ ｏｆ ｂｒａｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｆｒｏｍ ｓｍａｌｌ
ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｎｇ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ
ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｔｒｅａｔ Ｒｅｐ，１９８１，６５（９⁃１０）：
８１１⁃８１４．

［３］ Ａｕｐéｒｉｎ Ａ， Ａｒｒｉａｇａｄａ Ｒ， Ｐｉｇｎｏｎ ＪＰ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ｃｏｍｐｌｅｔｅ
ｒｅｍｉｓｓｉｏｎ． Ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐ ［Ｊ］ ． Ｎｅｗ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ，１９９９，３４１ （ ７）： ４７６⁃４８４． ＤＯＩ： １０．
１０５６ ／ ＮＥＪＭ１９９９０８１２３４１０７０３．

［４］ Ｌｅ Ｐéｃｈｏｕｘ Ｃ， Ｄｕｎａｎｔ Ａ， Ｓｅｎａｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｓｔａｎｄａｒｄ⁃ｄｏｓｅ ｖｅｒｓｕｓ
ｈｉｇｈｅｒ⁃ｄｏｓｅ ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ （ＰＣＩ） ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｌｉｍｉｔｅｄ⁃ｓｔａｇｅ ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｍｉｓｓｉｏｎ ａｆｔｅｒ

ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ａｎｄ ｔｈｏｒａｃｉｃ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ （ ＰＣＩ ９９⁃０１， ＥＯＲＴＣ
２２００３⁃０８００４， ＲＴＯＧ ０２１２， ａｎｄ ＩＦＣＴ ９９⁃０１ ）： ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ Ｏｎｃｏｌ，２００９，１０（ ５）：４６７⁃４７４． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ Ｓ１４７０⁃２０４５（０９）７０１０１⁃９．

［５］ Ｂａａｓ Ｐ， Ｂｅｌｄｅｒｂｏｓ ＪＳ， Ｓｅｎａｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ
（ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ，ｐａｃｌｉｔａｘｅｌ，ｅｔｏｐｏｓｉｄｅ） ａｎｄ ｉｎｖｏｌｖｅｄ⁃ｆｉｅｌｄ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ
ｉｎ ｌｉｍｉｔｅｄ ｓｔａｇｅ ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ：ａ Ｄｕｔｃｈ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｐｈａｓｅ
Ⅱ ｓｔｕｄｙ ［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ，２００６，９４（５）：６２５⁃６３０．ＤＯＩ：１０．１０３８ ／
ｓｊ．ｂｊｃ．６６０２９７９．

［６］ Ｌｉｓｈｎｅｒ Ｍ， Ｆｅｌｄ Ｒ， Ｐａｙｎｅ ＤＧ， ｅｔ ａｌ． Ｌａｔｅ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｆｔｅｒ ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ：ｔｈｅ Ｔｏｒｏｎｔｏ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，
１９９０，８（２）：２１５⁃２２１．

［７］ Ｗｏｎｇ ＷＷ，Ｓｃｈｉｌｄ ＳＥ，Ｓａｗｙｅｒ ＴＥ，ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｏｕｔｃｏｍｅ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｆｏｒ ｂｒａｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｒａｄｉａｔ Ｏｎｃｏｌ
Ｂｉｏｌ Ｐｈｙｓ，１９９６，３４（３）：５８５⁃５９０．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ０３６０⁃３０１６（９５）
０２１５６⁃６．

［８］ Ｌｏ ＳＳＭ，Ｇｏｒｅ ＥＭ，Ｂｒａｄｌｅｙ ＪＤ，ｅｔ ａｌ． ＡＣＲ Ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅｎｅｓｓ Ｃｒｉｔｅｒｉａ
􀅺 ｐｒｅ⁃ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｂｒａｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ
［ＥＢ ／ ＯＬ］．［２０１５⁃０１⁃２０］ ． ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ａｃｓｅａｒｃｈ． ａｃｒ． ｏｒｇ ／ ｄｏｃｓ ／ ６９３８４ ／
Ｎａｒｒａｔｉｖｅ ／ ．

［９］ Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｍ，Ｓｅｒｉｚａｗａ Ｔ，Ｓｈｕｔｏ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃ ｒａｄｉｏｓｕｒｇｅｒｙ
ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｂｒａｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ （ ＪＬＧＫ０９０１）：ａ ｍｕｌｔｉ⁃
ｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎａｌ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ ［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ Ｏｎｃｏｌ，
２０１４，１５（４）：３８７⁃３９５．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ Ｓ１４７０⁃２０４５（１４）７００６１⁃０．

［１０］ Ｓｅｔｏ Ｔ， Ｔａｋａｈａｓｈｉ Ｔ， Ｙａｍａｎａｋａ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ （ＰＣＩ） ｈａｓ ａ ｄｅｔｒｉｍｅｎｔａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ
（ＯＳ） ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ （ ｐｔｓ） ｗｉｔｈ ｅｘｔｅｎｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ
ｃａｎｃｅｒ （ ＥＤ⁃ＳＣＬＣ）： ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ａ Ｊａｐａｎｅｓｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｐｈａｓｅ Ⅲ
ｔｒｉａｌ ［Ｊ］ ．Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，２０１４，３２（１５）：７５０３．

［１１］ Ｏｚａｗａ Ｙ，Ｏｍａｅ Ｍ，Ｆｕｊｉｉ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｂｒａｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ
ｗｉｔｈ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ
ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ ｃｒａｎｉａｌ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｌｉｍｉｔｅｄ⁃ｓｔａｇｅ ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ［Ｊ］ ．ＢＭＣ Ｃａｎｃｅｒ，２０１５，
１５（１）：５８９．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２８８５⁃０１５⁃１５９３⁃２．

［１２］ Ｍａｎａｐｏｖ Ｆ，Ｋｌöｃｋｉｎｇ Ｓ，Ｎｉｙａｚｉ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｉｍａｒｙ ｔｕｍｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ
ｃｈｅｍｏｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｌｉｍｉｔｅｄ⁃ｄｉｓｅａｓｅ ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ
ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ｗｉｔｈ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒａｉｎ⁃ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ［Ｊ］ ． Ｊ
Ｎｅｕｒｏｏｎｃｏｌ，２０１２，１０９ （ ２）：３０９⁃３１４． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１１０６０⁃０１２⁃
０８９４⁃４．

［１３］ Ｒｏｓｅｎ ＳＴ，Ｍａｋｕｃｈ ＲＷ，Ｌｉｃｈｔｅｒ ＡＳ， ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ
ｃｒａｎｉａｌ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ
ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｉｎ ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ：ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｂｅｎｅｆｉｔ ｒｅｓｔｒｉｃｔｅｄ ｔｏ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ［Ｊ］ ．Ａｍ Ｊ Ｍｅｄ，１９８３，７４（４）：６１５⁃
６２４．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ０００２⁃９３４３（８３）９１０１９⁃７．

［１４］ Ｍｕｒｒａｙ Ｎ，Ｃｏｙ Ｐ，Ｐａｔｅｒ ＪＬ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ ｏｆ ｔｉｍｉｎｇ ｆｏｒ ｔｈｏｒａｃｉｃ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｏｄａｌｉｔｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｌｉｍｉｔｅｄ⁃ｓｔａｇｅ
ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ． Ｔｈｅ ｎａｔｉｏｎａｌ ｃａｎｃｅｒ ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｃａｎａｄａ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ ｇｒｏｕｐ ［Ｊ］ ．Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，１９９３，１１（２）：３３６⁃３４４．

［１５］ Ｃｏｙ Ｐ，Ｈｏｄｓｏｎ ＤＩ，Ｍｕｒｒａｙ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ｐａｔｔｅｒｎｓ ｏｆ ｆａｉｌｕｒｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ
ｌｏｃｏ⁃ｒｅｇｉｏｎａｌ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｌｉｍｉｔｅｄ ｓｔａｇｅ ｓｍａｌｌ
ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ［Ｊ］ ．Ｉｎｔ Ｊ Ｒａｄｉａｔ Ｏｎｃｏｌ Ｂｉｏｌ Ｐｈｙｓ，１９９４，２８（２）：
３５５⁃３６２．ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ０３６０⁃３０１６（９４）９００５８⁃２．

［１６］ Ｓｋａｒｌｏｓ ＤＶ， Ｓａｍａｎｔａｓ Ｅ， Ｂｒｉａｓｓｏｕｌｉｓ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｖｅｒｓｕｓ ｌａｔｅ ｈｙｐｅｒｆｒａｃｔｉｏｎａｔｅｄ ｔｈｏｒａｃｉｃ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔｌｙ ｗｉｔｈ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｌｉｍｉｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｍａｌｌ⁃
ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｐｈａｓｅ Ⅱ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ Ｈｅｌｌｅｎｉｃ
Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ （ＨｅＣＯＧ） ［Ｊ］ ．Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌ，２００１，１２
（９）：１２３１⁃１２３８．ＤＯＩ：１０．１０２３ ／ Ａ：１０１２２９５１３１６４０．

［１７］ Ｓｐｉｒｏ ＳＧ， Ｊａｍｅｓ ＬＥ，Ｒｕｄｄ ＲＭ，ｅｔ ａｌ． Ｅａｒｌｙ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｌａｔｅ
ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｏｄａｌｉｔｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ｌｉｍｉｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ
ｓｍａｌｌ⁃ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ：ａ Ｌｏｎｄｏｎ Ｌｕｎｇ Ｃａｎｃｅｒ Ｇｒｏｕｐ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，
２００６，２４（２４）：３８２３⁃３８３０．ＤＯＩ：１０．１２００ ／ ＪＣＯ．２００５．０５．３１８１．

（收稿日期：２０１６⁃０２⁃１７）

·５６０１·中华放射肿瘤学杂志 ２０１６ 年 １０ 月第 ２５ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉａｔ Ｏｎｃｏｌ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１６，Ｖｏｌ．２５，Ｎｏ．１０




