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局部进展期宫颈癌腔内近距离治疗不确定性的研究进展

何
!

娅 综述!张建文#审校

"西南医科大学附属第一医院肿瘤科!四川泸州
)0)%%%

%

!!

"关键词#

!

宫颈肿瘤$放射治疗$综述

"中图分类号#

!

6-'-&''

"文献标识码#

!

7

"文章编号#

!

$)-$./'0/

"

1%$)

%

'$.0002.%0

!!

宫颈癌是女性仅次于乳腺癌的常见恶性肿瘤#全世界每年

新发病例约
2%

万人)韩国
1%$%

*

1%$$

年宫颈癌的新发病率和

病死率分别占全部肿瘤患者的
$&(0b

#

$&-$b

和
12&02b

#

1)&2'b

'

$.1

(

)

1%%(

*

1%$%

年宫颈癌的发病率在中国所有癌症

中位居第
$%

位#位居住院肿瘤患者前
2

位'

'.2

(

)外照射联合腔

内近距离放疗能提高患者生存率和治愈率#是局部进展期宫颈

癌的标准治疗模式'

)

(

)宫颈癌腔内近距离放疗疗效受多种因

素影响#存在着诸多不确定性#分析判断和改进相关不确定性#

有助于提高肿瘤的局部控制率#减少治疗相关不良反应的发

生)现将宫颈癌腔内近距离放疗中的不确定性综述如下)

B

!

宫颈癌腔内近距离放疗的物理不确定性

B&B

!

剂量传送不确定性
!

宫颈癌腔内近距离放疗剂量传送精

准性取决于治疗计划和治疗实施中患者和传送设备$源&的一

致性#包括施源器内放射源的位置*靶区和危及器官与施源器

空间关系)后装精确的系统性效应#可在调试及稳定性检查时

进行验证#可以从后装装置中校准和消除系统性偏移)根据制

造商的规格#

4$33

的源的精准度是可以实现的)

UA?J#,M

等'

-

(使用
12

球立方模体法测量荷兰和比利时
''

个放疗机构

2000

重庆医学
1%$)

年
$$

月第
02

卷第
'$

期



近距离放疗重建精准性#

0$

个腔内近距离放疗计划中
''

个进

行重建测量#比较球体间重建距离和实际距离#并测量高剂量

率$

aC6

&*脉冲剂量率$

WC6

&和低剂量率$

TC6

&腔内近距离

放疗处方剂量传送精准性)结果
0$

个计划中平均重建精度
O

%&%-33

$

h

"

O%&033

#

$VC

&#

aC6

*

WC6

和
TC6

平均处方

剂量误差
h%&(b

$

h

"

O$&'b

#

$VC

&*

h$&%b

$

h

"

O1&'b

#

$

VC

&和
h$&/b

$

h

"

O1&2b

#

$VC

&)

S=,#M=,!=,

等'

/

(应用

DS=;J#QQ

电离室检测
aC6

剂量质控#检测结果
2-b

误差小

于或等于
$33

#

-%b

的
1

*

'

*

0

和
2I3

步长误差在
$33

以

下#最大为
$&133

)

B&C

!

放射源剂量率不确定性
!

在宫颈癌腔内近距离放疗的过

程中#照射野可以分为高能量区域及低能量区域#其中以
2%

M:]

作为发射光子谱的平均能量边界'

/

(

)宫颈癌腔内近距离

放疗根据剂量率高低#分为
aC6

和
TC6

腔内近距离放疗#吸

收剂量率大于
$1E

B

"

>

为
aC6

#小于
1E

B

"

>

为
TC6

)

W=;=,.

M=J

等'

(

(回顾性分析
1%%'

!

1%$$

年间
$%2)0

例初次治疗$外

照射
h

近距离放疗&的
DY1.D]7

期宫颈癌近距离放疗类型对

宫颈癌生成影响)近距离放疗类型包括
aC6

和
TC6

两种)

结果表明
aC6

和
TC6

组生存率是相似的$

a65%&('

#

(2b

)M

!

%&/'

!

$&%'

&#

"

Y

*

D

"

Y

和
(

7

期后装放疗放射源类型对

近距离放疗生存率无明显差异)认为宫颈癌
aC6

和
TC6

放

疗总生成相似)

S"@#;

等'

$%

(采用
S:;=

分析比较
$())

!

1%$'

年
$2

篇
WK@S:!

发表的宫颈癌
aC6

和
TC6

腔内近距离放疗

结果)

$/('-

例患者分为
aC6

组 $

$%/%-

例&和
TC6

组

$

/$'%

例&#

2

年生存率*无疾病生存率和盆腔复发率效应大小

分别为
$&$'2%

$

%&(1'$

!

$&'(22

&*

$&%---

$

%&0/()

!

1&'-1%

&和
%&(21$

$

%&-)10

!

$&$/(%

&#直肠和膀胱并发症效

应大小分别为
%&-)02

$

%&2%((

!

$&$0)'

&和
%&(%2$

$

%&)$0%

!

$&''01

&#差异均无统计学意义)认为宫颈癌
aC6

和
TC6

腔内近距离放疗在生存率*盆腔复发率和主要并发症

方面无差异)

B&D

!

放射源类型不确定性
!

用于宫颈癌腔内近距离放疗的放

射源有产生
-

线的$'-

R+

*

)%

R"

*

$(1

DJ

和$12

D

#产生
'

线的
$%)6K

和产生
Q

线的
$%'W!

)不同放射源产生的射线*能量和半衰期

不同#安全性有相应差异#临床应用也有相应差异)就肿瘤放

疗而言#安全性较高#操作方便的放射源是$(1

DJ

#

$12

D

主要用于

甲状腺癌的治疗#其他放射源临床应用较少)

S"@#;

等'

$$

(回顾

性分析
$%

例以前接受$(1

DJaC6

腔内近距离放疗的宫颈癌患

者#重新制定放疗计划#比较不同放射源间的剂量差异和相似

性)

7

点处方剂量为
-E

B

d0

次#放射源分别为
7HH:,;.Q"?;

电子近距离腔内放射源$

Q"?;.UYV

&*

$(1

DJ

和)%

R"

)每一个

G76

分别评估接受处方剂量
'2b

'

]

$

'2b

&(和
2%b

'

]

$

2%b

&(的体积百分比和
C

$

1II

&)结果表明$(1

DJ

和)%

R"

产生

的计划无差异#但
Q"?;.UYV

产生的计划显示在
]

$

'2b

&*

]

$

2%b

&和
C

$

1II

&剂量减少超过
2%b

)

1%%b

和
$2%b

等剂量

线体积分别是
-0b

和
'0b

#远大于$(1

DJ

计划的相应体积)

Q".

?;.UYV

产生的计划
Y

点剂量只有
7

点剂量的
$)b

#而$(1

DJ

和)%

R"

产生的计划为
'%b

)

Q"?;.UYV

产生的计划在靶体积剂

量比$(1

DJ

和)%

R"

产生的计划高)

B&E

!

施源器的不确定性
!

施源器的类型和固定方式不同#将

影响施源器与靶区和
G76+

间空间关系#影响放射性剂量空

间分布)

C:T::KN

等'

$1

(分析
$%

例以
S6D

为基础的宫颈癌

WC6

$(1

DJ

三维腔内近距离放疗施源器重建和位移与
C]a

参

数改变关系)施源器重建方法采用平衡稳态自由进动序列

$

@VV[W

&直接重建和
'

个
81

加权扫描组合重建)结果表明两

种施源器重建方法
C]a

参数改变差异较大#靶区剂量超过

)&0b

#施源器相对于盆腔结构腹方向平均位移
2

!

)33

#头方

向平均位移
'

!

033

#高危
R8]

$

a6.R8]

&平均
C(%

第
1

天

比第
$

天低
%&1E

B

#膀胱
C

$

1II

&平均增加
$&%E

B

$

$

"

'

5'

&)

膀胱和直肠剂量的平均变化分别为$

04$1

&

b

和$

041'

&

b

#

R8]

的平均变化是$

$4(

&

b

)

F:+9=I#A

等'

$'

(研究了宫颈癌近

距离治疗过程中分割内部及分割间的变化)这些变化对剂量
.

效应的剂量学的影响取决于靶区或危及器官的处方剂量水平)

变化接近临床阈值水平或在剂量效应曲线的陡峭部分对剂量

有更大的影响)划定结构的剂量的变化与靶区或危及器官解

剖相对近距离治疗时施源器之间的变化有关)在施源器内部

测量的情况下#所观察到的是与施源器重建精度和靶区或危及

器官位置和形状相关的变化)

B&G

!

成像的不确定性
!

宫颈癌腔内近距离放疗已由
1C

发展

到
'C

#在
'C

腔内近距离放疗中#影像技术主要是
'C.R8

#由于

R8

技术的局限性#在
R8

影像上勾画靶区和危机器官#有相应

局限性#从而影响靶区和危机器官剂量分布)

F:+9=I#A

等'

$0

(分

析
S6D

"

R8

联合和单纯
S6D

为基础的宫颈癌近距离放疗适

行性)

1%

例外照射
h

近距离放疗的宫颈癌患者分别行以
S6D

为基础的治疗计划#和以
S6D

"

R8

为基础的治疗计划#结果以

S6D

和
S6D

"

R8

的平均靶体积差异为$

O$&-4)&)

&

I3

'

#中位

差异
O%&-I3

'

&

两组间
C(%

差异为$

O$&240&'

&

E

B

$

UiC1

&)

U+M=,!:J

等'

$2

(评价宫颈癌
R8

和
S6D

靶区和正常组织勾画

差异和近距离放射治疗剂量分布差异)

$$

例患者行
aC6

近

距离放射治疗#分别在
R8

和
S6D

上勾画直肠*膀胱*乙状结

肠和
a6.R8]

)分别在冠状*矢状和轴向测量
a6.R8]

#比较

a6.R8]

的
C(%

和
C$%%

#和
%&$O

*

%&2O

*

$&%O

*

1&%OI3

体积
G76

的最小剂量)结果
S6D

在矢状面显示
a6.R8]

长

度显著大于
R8

#而
R8

在冠状面显示
a6.R8]

长度显著大于

S6D

)

1&%I3

的膀胱接受
1E

B

等效剂量
R8

大于
S6D

)

]#+N=,=;>=,

等'

$)

(根据
EUR.UV86G

建议#对
$%

例宫颈癌患

者放置施源器后均行
S6D

和
R8

扫描)评价
C(%

的受照剂

量#最小靶区$

C$%%

&剂量#达到处方剂量的治疗体积#

a6.

R8]

和中位
R8]

$

D6.R8]

&的最大剂量#

%&$I3

'

#

$I3

' 和
1

I3

' 危及器官$

G76+

&的剂量)二者
a6.R8]

$

!5%&%2

&和

D6.R8]

$

!5%&%$

&宽度有差异)就
a6.R8]

#达到处方剂量

的治疗体积
S6D

和
R8

具有统计学差异#最大剂量分别为

()b

和
/)b

$

!

$

%&%$

&#

C(%

分别为
/&-

和
)&-

$

!

$

%&%$

&#

C$%%

分别为
2&0

和
'&0

$

!

$

%&%$

&)

D6.R8]

的
C]a

也有差

异#

C(%

分别为
2&)

和
0&)

$

!5%&%1

&#

C$%%

分别为
'&%

和
1&1

$

!5%&%$

&)认为
R8

会过度评估肿瘤肿瘤轮廓)

C

!

靶区和危及器官不确定性

C&B

!

靶区不确定性
!

宫颈癌腔内近距离放疗中#靶区的准确

确定是提高腔内近距离放疗疗效#减少治疗相关毒副作用的关

键)宫颈癌
'C

腔内近距离放疗常用的定位方式是
R8

定位#

单纯
R8

定位会过度评估肿瘤肿瘤轮廓#导致靶区准确降低#

为此人们开展多模态影响用于宫颈癌腔内近距离放疗靶区确

定'

$)

(

)

W:;J#I

等'

$-

(分析
)

例宫颈癌患者靶区勾画的不确定

性)

$%

位放疗专家分别勾画大体肿瘤体积$

E8]

&*

a6.R8]

和
D6.R8]

#他们的勾画结果与
1

个计算体积$

]RD

&和平面

$

WRD

&适型指数*跨界距离$

DCC

&参考勾画$

V87WTU.V#3KA;=.

,:"K+8JK;>=,!W:J?"J3=,I:T:9:AU+;#3=;#",=,!UR.:H

L

:J;

I",+:,+K+

&比较)

a6.R8]

的
]RD

$

V87WTU

和
UR

&分别为

)000

重庆医学
1%$)

年
$$

月第
02

卷第
'$

期



%&-)

和
%&-1

#

D6.R8]

分别为
%&--

和
%&)/

#

E8]

分别为
%&2(

和
%&2/

)所有靶体积中头和尾部*

D6.R8]

的后外侧差异最显

著#

a6.R8]

的
DCC

$

V87WTU

和
UR

&分别为$

'&)4'&2

&

33

和$

'&/4'&0

&

33

#显著低于
E8]

$

0&/40&1

&

33

和$

0&14

'&2

&

33

和
D6.R8]

$

0&-42&1

&

33

和$

2&142&)

&

33

)

E8]

和
D6.R8]

相比有较低的不确定性#在宫颈癌图像引导的近距

离放疗中#处方剂量和优化方面#

a6.R8]

被认为是最应该考

虑的#合适影像技术和轮廓建议的使用是减少靶区勾画不确定

性的主要策略)

EJK:,:#+:,

等'

$/

(分析
1-

例初治宫颈癌患者

WU8

"

S6D

融合对分期研究)

1-

例患者均进行
WU8

"

S6D

检

查)结果表明
1'

例$

/2b

&正确判断
8

分期#

$$

例患者中#阳性

淋巴结判断的敏感性*特异性和准确性分别为
($b

*

(0b

和

('b

#

$%

例患者中
/

例$

/%b

&

WU8

"

S6D

正确判断区域转移灶#

2

例患者正确判断无区域淋巴结转移)

a:AA:@K+;

等'

$(

(的研究显

示
E8]

和
a6.R8]C

$

(%

&中位标准误差$

VC

&为
/b

!

$%b

#

a6.R8]

勾画的差异导致
42E

B

$

$

"

'

5$%

&的不确定性)

C&C

!

危及器官不确定性
!

宫颈癌腔内近距离放疗中#不仅考

虑靶区准确性#还要考虑危机器官$

G76+

&的影响)不同的

G76+

腔内近距离放疗时的状态差异#会相互影响其他
G76+

的受照剂量和体积#会影响各自并发症的发生#因此#在宫颈癌

腔内近距离放疗中#应充分考虑
G76+

的状态)

=̂

L

=J

L

=A9#

等'

1%

(分析
$-

例妇科肿瘤膀胱充盈和空虚小肠位置*

C]a

参

数和生物指数变化)膀胱平均体积为$

1((&-4)/&2

&

I3

'

#头

尾方向膀胱充盈和空虚小肠中位位移
$1&233

$

'

!

'%33

&#

相应增加小肠中位受照体积
$2$&'I3

'

$

-0&'

!

12$&0I3

'

&#接

受
02E

B

的绝对小肠体积膀胱空虚显著高于膀胱充盈'中位

$

'1/&%4$-0&/

&

I3

' 和$

$-)&%4/-&2

&

I3

'

%

!5%&%%'/

()膀

胱充盈状态的计划用于膀胱空虚时#小肠并发症发生概率由

$&2d

增加到
1'&2d

)

aK,

<

等'

1$

(分析
$1

例术后子宫内膜和宫颈癌
aC6

近距

离放疗膀胱充盈对
G76+

剂量分布影响)

$1

例患者分别在膀

胱充盈和空虚状态下进行
R8

模拟扫描#分别评价处方剂量为

$%

!

'2E

B

"

1.2[

#膀胱*直肠*乙状结肠和小肠
C

$

1II

&和
C

$

2%b

&剂量#与
DR6X

膀胱*直肠点剂量比较)结果表明膀胱

和直肠平均
C

$

1II

&低于
DR6X

剂量#膀胱充盈时小肠平均
C

$

1II

&由
)--IE

B

减少到
0%/IE

B

#膀胱平均
C

$

1II

&没有显著增

加$分别为
$$-(IE

B

和
$10)IE

B

&)膀胱充盈减少膀胱$分别

为
00$IE

B

和
1-(IE

B

&和小肠$分别为
$)/IE

B

和
$'1IE

B

&的

C

$

2%b

&#直肠和乙状结肠的
C

$

2%b

&无明显影响)

S"J

<

#=

等'

11

(分析
0'

例宫颈癌
S6

引导的
WC6

近距离治

疗肿瘤和正常组织剂量变化)治疗计划实施第
$

天和
1

*

'

天

重复
S6

影像)结果表明中位宫颈体积和
a6.R8]

在治疗期

间增加#导致
a6.R8]

相应中位
C(%

减少#治疗期间膀胱体积

无变化#而直肠体积增加)

S=_:J",

等'

1'

(分析
$/(

例宫颈癌

WC6

近距离放疗
G76+

内在运动和剂量分布影响)第
$

天行

S6D

用于治疗计划#第
$

*

1

和
'

天行
R8

扫描#分别勾画

G76+

#

S6D

分别融合到每
$

次
R8

)观察
G76+

在
$%E

B

的

交叉容积体积#反映器官内在运动)评价每一器官
%&$I3

' 和

1I3

' 最大接受剂量)结果表明乙状结肠和膀胱无明显运动#

直肠第
1

天更接近施源器)

C

$

1I3

'

&的计划剂量同比增加

)&%b42&'b

$

'&-E

B

#

$

"

'

5'E

B

&#膀胱和乙状结肠
C

$

1

I3

'

&分别增加$

%&14)&$

&和$

$&$4)&0

&

b

)

$-

例患者中直肠

C

$

1I3'

&由
%&0E

B

增加到
(&0E

B

不等#导致
-2E

B

剂量限制

增加
$%&2b

)

a:AA:@K+;

等'

$(

(研究表明直肠和膀胱
C

$

1II

&中

位
VC

为
2b

!

/b

#乙状结肠中位
VC

为
$$b

#导致
G76+

为

41&'E

B

$

$

"

'

5'

&的不确定性)

D

!

宫颈癌外照射联合腔内近距离放疗剂量分布不确定性

外照射联合腔内近距离放疗是宫颈癌放疗主要方式#但不

同文献报道生存率*治疗相关毒副作用不同'

10.1)

(

)

F:+9=I#A

等'

10

(回顾性分析
0$0

例
[DEG

分期为
&

Y$.

"

Y

宫颈癌术前和

术后外照射
h

近距离放疗的预后因素和治疗相关毒副作用)

分为两组#第
$

组!

$)/

例患者接受术后放疗#其中
)0

例接受

中位剂量
2%E

B

近距离放疗#

('

例接受中位
02E

B

"

2

周外照

射
h1%E

B

近距离放疗#

$$

例单纯接受中位
2%E

B

"

)

周外照

射)第
1

组!

10)

例接受术前中位
)2E

B

近距离放疗#其中
'1

例接受中位
2%E

B

"

)

周外照射)从治疗开始中位随访
$%)

个

月)结果第一事件发生情况为
'2

例孤立性局部复发#

1-

例孤

立性远处转移#

$'

例局部复发同时有远处转移)

$%

年无疾病

生存率$

C[V

&

&

Y$

期
//b

#

&

Y1

期
00b

#

"

7

期
)2b

#

=,!

"

Y

期
0/b

)

$

*

1

组总体术后并发症发生率分别为
$%b

和
(b

#

术后需要手术治疗的输尿管并发症发生率分别为
%&)b

和

1&'b

)总体而言#

'

*

0

级
$%

年晚期放射并发症发生率为

$%&0b

#与术前放疗$

-b

&比较#术后$

11b

&外照射显著增加

'

*

0

级
$%

年晚期放射并发症)认为辅助放疗不是影响宫颈癌

预后的因素#但术后外照射会增加晚期放疗相关并发症)

T#

等'

1)

(回顾性分析
$$'

例盆腔淋巴结阳性的
DY$.DD71

期宫颈癌

术后外照射加或不加近距离放疗的生成结果和复发情况)

22

例单纯接受外照射#

2/

例接受外照射
h

近距离放疗)中位随

访
0-

个月)与单纯外照射组比较#外照射
h

近距离放疗组
2

年无疾病进展生存率$

W[V

&显著增加#

2

年总生存$

GV

&两组无

显著差异)单纯外照射常见的复发部位是盆腔#且比外照射
h

近距离放疗组高)两组之间急性和慢性放疗相关毒副作用无

显著性差异)认为盆腔淋巴结阳性的宫颈癌外照射
h

近距离

放疗可减少复发#不增加放疗相关毒副作用)

6=M>+>=

等'

1-

(

分析
1%%/

!

1%$2

年
$20

例
&!(

7

期宫颈癌外照射
h

近距离

放疗生成和治疗相关毒副作用#评价
'

年
C[V

*

GV

和急性*慢

性并发症发生率)中位随访
'/

个月)

&

*

"

7

*

"

Y

和
)

期
'

年
C[V

分别为
/2&-b

*

-%&- b

*

0$b

和
$)&)b

#

GV

分别为

/2&-b

*

-)&0b

*

01b

和
''&'b

#直肠和膀胱治疗相关毒副作

用发生率为
''&-b

)上述文献结果提示外照射联合腔内近距

离放疗是局部晚期宫颈癌有效的治疗措施#但二者联合的剂量

分布如何#未见报道#存在空间剂量分布的不确定性)

E

!

结
!!

语

宫颈癌是常见妇科肿瘤#外照射联合腔内近距离放疗是标

准治疗模式#但由于腔内近距离放疗需分多次完成#特别是
'C

图像基础上的近距离放疗#需多种技术综合利用#因此#在施源

器的放置#成像方式的选择#靶区勾画#计划制订及治疗实施等

各个环节仍存在着诸多不确定性因素)分析完善和改进这些

不确定性#有利于局部晚期宫颈癌个体化治疗计划的制订有利

于提高肿瘤的局部控制率#减少治疗相关不良反应的发生)
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