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乳腺癌根治术后VMAT大分割放疗的剂量学分析及疗效研究*
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  [摘要] 目的 探讨乳腺癌根治术后容积弧形调强放疗(VMAT)大分割放疗与调强适形放疗技术(IM-
RT)常规分割放疗的有效性及安全性。方法 选取2021年3月1日至2021年12月30日该院收治的85例乳

腺癌改良根治术患者为研究对象,按照随机数字表法分为VMAT组(n=41)与IMRT组(n=42)。VMAT组

采用VMAT大分割放疗,单次分割剂量2.9
 

Gy/次,放疗总剂量43.5
 

Gy/15次;IMRT组采用IMRT常规分

割放疗,单次分割剂量2.0
 

Gy/次,放疗总剂量50.0
 

Gy/25次。比较两组计划靶区V95、V110、适形指数、均匀指

数、治疗时间,以及患侧肺V5、V20、V30、平均剂量(Dmean),肱骨头Dmean 和心脏V30、Dmean。同时比较两组肿瘤局

部复发、远处转移、无病生存及急性、慢性放射性损伤发生情况。结果 与IMRT组比较,VMAT组V95 更高,
V110、均匀指数更低,治疗时间更短,患侧肺V5、Dmean 及患侧肱骨头Dmean 更低,患侧肺V30 更高,左侧乳腺癌的

心脏V30 更低,右侧乳腺癌的心脏Dmean 更低,差异有统计学意义(P<0.05)。研究对象全部生存,无局部复发,
两组远处转移率、无病生存率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。随访12个月,两组Ⅰ~Ⅱ级急性放射性皮

炎、放射性食管炎和慢性放射性皮炎、放射性肺炎发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05),VMAT组Ⅰ~Ⅱ
级肩关节功能障碍发生率低于IMRT组,差异有统计学意义(P<0.05)。两组均无Ⅱ级以上急、慢性放射性损

伤发生。结论 乳腺癌改良根治术后VMAT大分割放疗有效、安全。
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剂量学
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effectiveness
 

and
 

safety
 

of
 

volumetric
 

modulated
 

arc
 

therapy
(VMAT)

 

hypofractionated
 

radiotherapy
 

and
 

intensity
 

modulated
 

conformal
 

radiotherapy
 

technique
 

(IMRT)
 

conventional
 

fractionated
 

radiotherapy
 

after
 

breast
 

cancer
 

radical
 

operation.Methods Eighty-five
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer
 

modified
 

radical
 

operation
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

March
 

1,2021
 

to
 

De-
cember

 

30,2021
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

VMAT
 

group
 

(n=41)
 

and
 

the
 

IM-
RT

 

group
 

(n=42)
 

according
 

to
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method.The
 

VMAT
 

group
 

adopted
 

the
 

hypofrac-
tionated

 

radiotherapy,with
 

the
 

single
 

fractionated
 

dose
 

of
 

2.9
 

Gy/frequency
 

and
 

radiotherapeutic
 

total
 

dose
 

of
 

43.5
 

Gy/15
 

frequencies;the
 

IMRT
 

group
 

adopted
 

the
 

IMRT
 

conventional
 

fractionated
 

radiotherapy,with
 

the
 

single
 

fractionated
 

dose
 

of
 

2.0
 

Gy/frequency
 

and
 

radiotherapeutic
 

total
 

dose
 

of
 

50.0
 

Gy/25
 

frequencies.The
 

planning
 

target
 

region
 

V95,V110,conformity
 

index,homogeneity
 

index,treatment
 

time,V5,V20,V30,average
 

dose
 

(Dmean)
 

in
 

the
 

affected
 

side
 

lung,humeral
 

head
 

Dmean and
 

heart
 

V30,Dmean were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Meanwhile,local
 

recurrence,distant
 

metastasis,disease-free
 

survival
 

and
 

acute
 

and
 

chronic
 

radiation
 

injury
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results Compared
 

with
 

the
 

IMRT
 

group,V95 in
 

the
 

VMAT
 

was
 

higher,V110 and
 

homogeneity
 

index
 

were
 

lower,the
 

treatment
 

time
 

was
 

shorter,V5 in
 

the
 

affected
 

lung,
Dmean  and

 

Dmean in
 

the
 

affected
 

humeral
 

head
 

were
 

lower,V30 in
 

the
 

affected
 

lung
 

was
 

higher,heart
 

V30 in
 

the
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left
 

side
 

breast
 

cancer
 

was
 

lower,heart
 

Dmean in
 

the
 

right
 

side
 

breast
 

cancer
 

was
 

lower,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).All
  

patients
 

survived
 

without
 

local
 

relapse.The
 

distant
 

metastasis
 

rate
 

and
 

disease
 

free
 

survival
 

rate
 

had
 

no
 

statistical
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).Follow
 

up
 

lasted
 

for
 

12
 

months,the
 

incidence
 

rates
 

of
 

grade
 

Ⅰ-Ⅱ
 

acute
 

radiodermatitis,radiation
 

esophagitis,chronic
 

radioder-
matitis

 

and
 

radiation
 

pneumonia
 

had
 

no
 

statistical
 

differences
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).The
 

inci-
dence

 

rate
 

of
 

grade
 

Ⅰ-Ⅱshoulder
 

dysfunction
 

in
 

the
 

VMAT
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

IMRT
 

group
 

with
 

statistical
 

difference
 

(P<0.05).No
 

grade
 

Ⅱ
 

and
 

above
 

acute
 

and
 

chronic
 

radiation
 

injury
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

occurred.Conclusion VMAT
 

hypofractionated
 

radiotherapy
 

after
 

breast
 

cancer
 

radical
 

operation
 

is
 

safe
 

and
 

effective.
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fractionated
 

radiotherapy;dosimetry

  乳腺癌是女性发病率最高的恶性肿瘤[1-2],放疗

是乳腺癌最主要的治疗方法之一[3],乳腺癌根治术后

辅助性放化疗可降低肿瘤局部复发、远处转移及延长

患者的总生存时间[4]。目前临床治疗指南推荐有放

疗适应证的乳腺癌根治术后者使用常规分割放射治

疗[5],大多数乳腺癌患者经手术、多程化疗后容易合并

焦虑、抑郁等心理状态,常规分割放疗有疗程较长且住

院周期长、治疗费用高的缺点。目前有很多关于大分割

放疗的研究日趋成熟并运用到临床实践中,而现有的研

究采用的放疗技术大多为二维适形放疗(two
 

dimen-
sion-conventional

 

radiotherapy,2D-CRT)、三维适形

放疗(three
 

dimension-conventional
 

radiotherapy,3D-
CRT)和调强适形放疗(intensity

 

modulated
 

radio-
therapy,IMRT),而容积弧形调强放疗(volumetric

 

modulated
 

arc
 

therapy,VMAT)鲜有报道。本研究利

用VMAT对乳腺癌根治术后进行大分割放射治疗,
并与IMRT常规分割放疗进行疗效、急慢性放射性损

伤比较,旨在通过使用VMAT优化放疗计划设计,提
升治疗靶区剂量的准确性及均匀性并保护危及器官,
从而提高疗效和减少放射性损伤,让患者有治疗获益

的同时,有效缩短住院时间并提高医疗资源的利用

率,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021年3月1日至2021年12月30日本院

收治的85例乳腺癌改良根治术患者为研究对象。纳

入标准:(1)18~70岁;(2)符合美国国立综合癌症网

络(National
 

Comprehensive
 

Cancer
 

Network,NC-
CN)乳腺癌临床实践指南的乳腺癌改良根治术后的

放疗指征;(3)Karnofsky功能状态(Karnofsky
 

per-
formance

 

status,KPS)评分≥70分;(4)病理为浸润

性腺癌;(5)具有乳腺癌局部及区域淋巴结复发的高

危因素:T3~4、切缘阴性(>1
 

mm)、腋窝淋巴结转移

数≥4个(若是术前行新辅助化疗患者,临床分期为Ⅲ
期或病理证实有阳性淋巴结者也可入组);(6)所有患

者知情同意。排除标准:(1)既往有胸壁或淋巴结区

域放疗史者;(2)有双侧乳腺癌患者;(3)有锁骨上、内
乳淋巴结转移、胸壁残留、远处转移者。本研究经医

院伦理委员会批准[审批号:2021ZSZY-LLK-(005-
127)],符合《赫尔辛基宣言》要求。
1.2 方法

1.2.1 治疗方案

所有患者均接受乳腺癌改良根治术,围手术期予

以6~8个周期化疗,辅助化疗方案相同或类似,化
疗/手术结束2~4周后开始接受辅助放疗,其中激素

受体阳性者接受辅助内分泌治疗,人表皮生长因子受

体2(human
 

epidermal
 

growth
 

factor
 

receptor
 

2,
HER2)+++或FISH 阳性者接受靶向治疗。放疗

应用医科达直线加速器6MV-X线进行,由同一放疗

和护理团队完成,放射治疗靶区勾画严格按照美国放

疗肿 瘤 协 作 组(radiation
 

therapy
 

oncology
 

group,
RTOG)乳腺癌改良根治术后靶区勾画指南进行。按

照随机数字表法分为VMAT组(n=41)与IMRT组

(n=42),VMAT组采用VMAT大分割放疗,单次分

割剂量2.9
 

Gy/次,放疗总剂量43.5
 

Gy/15次;IM-
RT组采用IMRT常规分割放疗,单次分割剂量2.0

 

Gy/次,放疗总剂量50.0
 

Gy/25次。危及器官限量:
患侧肺平均剂量(mean

 

dose,Dmean)≤15
 

Gy、V5≤
60%、V10≤40%、V20≤28%、V30≤20%,脊髓最大剂

量(maximum
 

dose,Dmax)≤45
 

Gy,肱骨头Dmean≤40
 

Gy,心脏Dmean≤10
 

Gy、V20≤30%、V30≤15%,其中

V5、V10、V20、V30 分别表示5、10、20、30
 

Gy剂量所包

绕的体积。
1.2.2 观察指标

(1)计划靶区(planning
 

target
 

volume,PTV)参
数:V95、V110、适形指数(conformity

 

index,CI)、均匀

指数(homogeneity
 

index,HI)、治疗时间,其中 V95、
V110 分别表示接受处方剂量95%、110%的体积。(2)
危及器官参数:患侧肺 V5、V20、V30、Dmean,肱骨头

Dmean 和心脏V30、Dmean。(3)近期疗效:主要研究终点

为肿瘤局部复发,次要研究终点为肿瘤远处转移,分
析无病生存情况。(4)急、慢性放射性损伤:随访12
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个月,观察患者皮肤、食管等急性放射性损伤和皮肤、
肺、患侧肩关节活动等慢性放射性损伤发生情况。
急、慢性放射性损伤的评价标准参照急性放射评分标

准,分为0~Ⅳ级。

1.3 统计学处理

采用SPSS23.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验;计数资料以例数或百分

比表示,比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 两组PTV剂量指标比较

与IMRT组比较,VMAT组 V95 更高,V110、HI
更低,治疗时间更短,差异有统计学意义(P<0.05),
见表1。

2.2 两组患侧肺及肱骨头、心脏剂量指标比较

与IMRT组比较,VMAT组患侧肺 V5、Dmean 及

患侧肱骨头Dmean 更低,患侧肺V30 更高,差异有统计

学意义(P<0.05)。与IMRT组比较,VMAT组左

侧乳腺癌的心脏 V30 更低,右侧乳腺癌的心脏Dmean
更低,差异有统计学意义(P<0.05),见表2、3。

2.3 近期疗效

随访至2022年12月,随访时间12个月,随访率

100%,85例患者全部生存,无局部复发,2例出现远

处转移,其中VMAT组1例患者在放疗后5个月出

现第12胸椎转移,IMRT组1例患者在放疗后8个月

发生右肺转移。两组远处转移率、无病生存率比较,
差异无统计学意义(P>0.05),见表4。

表1  两组PTV剂量指标比较(x±s)

项目
VMAT组

(n=41)
IMRT组

(n=42)
t P

V95(%) 98.57±0.79 97.51±0.58 6.93 <0.001

V110(%) 0.02±0.14 0.03±0.02 2.08 0.040

CI 0.58±0.08 0.58±0.07 -0.06 0.150

HI 0.15±0.04 0.22±0.02 13.29 <0.001

治疗时间(s/次) 180.61±5.75 307.21±7.89-83.31 <0.001

表2  两组患侧肺及肱骨头剂量指标比较(x±s)

项目 VMAT组(n=41) IMRT组(n=42) t P

患侧肺

 V5(%) 56.39±6.34 89.28±2.68 -30.895 <0.001

 V20(%) 31.27±1.13 31.05±1.35 0.995 0.323

 V30(%) 22.03±1.29 18.33±0.54 <0.001 <0.001

 Dmean(Gy) 1
 

475.27±102.91 1
 

605.50±64.17 -6.936 <0.001

患侧肱骨头Dmean(Gy) 1
 

901.81±71.04 2
 

395.80±142.16 20.097 <0.001

表3  两组心脏剂量指标比较(x±s)

项目
VMAT组

(n=41)
IMRT组

(n=42)
t P

左侧乳腺癌

 V30(%) 6.19±0.43 8.77±0.55 16.818 <0.001

 Dmean(Gy) 834.75±15.78827.95±12.91 0.995 0.323

右侧乳腺癌

 V30(%) 0 0

 Dmean(Gy) 224.67±9.05 384.24±7.99 -60.514<0.001

2.4 两组急性放射性损伤比较

两组Ⅰ~Ⅱ级急性放射性皮炎、放射性食管炎发

生率比较,差异无统计学意义(P>0.05);两组均未发

生Ⅱ级以上急性放射性损伤,见表5。

2.5 两组慢性放射性损伤比较

两组Ⅰ~Ⅱ级慢性放射性皮炎、放射性肺炎发生

率比较,差异无统计学意义(P>0.05);与IMRT组

比较,VMAT组Ⅰ~Ⅱ级肩关节功能障碍发生率更

低,差异有统计学意义(P<0.05);两组均未出现Ⅱ级

以上慢性放射性损伤,见表6。
表4  两组局部复发、远处转移及生存情况[n(%)]

项目 VMAT组(n=41)IMRT组(n=42) χ2 P

局部复发 0 0

远处转移 1(2.44) 1(2.38) <0.001 0.986

无病生存 40(97.56) 41(97.62) 1.334 0.513

表5  两组急性放射性损伤比较[n(%)]

项目 VMAT组(n=41) IMRT组(n=42) χ2 P

放射性皮炎 0.153 0.696

 Ⅰ~Ⅱ级 5(12.20) 4(9.52) 

 Ⅱ级以上 0 0

放射性食管炎 0.404 0.525

 Ⅰ~Ⅱ级 8(19.51) 6(14.29)

 Ⅱ级以上 0 0
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表6  两组慢性放射性损伤比较[n(%)]

项目 VMAT组(n=41) IMRT组(n=42) χ2 P

放射性皮炎 0.772 0.380

 Ⅰ~Ⅱ级 4(9.76) 2(4.76)

 Ⅱ级以上 0 0

放射性肺炎 0.131 0.718

 Ⅰ~Ⅱ级 3(7.32) 4(9.52)

 Ⅱ级以上 0 0

肩关节功能障碍 3.931 0.047

 Ⅰ~Ⅱ级 2(4.88) 8(19.05)

 Ⅱ级以上 0 0

3 讨  论

  NCCN指南[6]推荐乳腺癌根治术后有放疗适应

证者予常规分割放疗,针对胸壁及区域淋巴结予

45.0~50.4
 

Gy/25~28次,5次/周。从放射生物学

原理分析,乳腺癌的α/β值为3~4
 

Gy,对单次放射治

疗剂量的变化较敏感,故对乳腺癌采用大分割放疗

(单次剂量>2
 

Gy)将能更有效控制肿瘤,且在等效生

物剂量下不会增加慢性放射性损伤。目前,国内外许

多关于早期乳腺癌保乳术后大分割放疗的临床研究

证实了大分割放疗与常规分割放疗的疗效和不良反

应相似[7-10],论证了大分割放疗的有效性及安全性。
基于众多保乳术后大分割放疗的临床证据,NC-

CN指南[6]建议乳腺癌保乳术后患者可选择大分割放

射放疗(40.0~42.5
 

Gy/15~16次)。然而基于乳腺

癌根治术后的大分割放疗的研究报道相对较少,乳腺

癌根治术后大分割放疗暂未被写入治疗指南。现有

研究发现,乳腺癌改良根治术后大分割放疗的局部控

制率、生存率、不良反应发生情况与常规分割放疗比

较,差异无统计学意义(P>0.05)[8,11]。LIU 等[11]

meta分析发现,大分割及常规分割放疗的总生存率、
无病生存率、局部复发率、远处转移率、急性放射性皮

炎、急性肺损伤和慢性放射性皮炎、淋巴水肿、臂丛神

经损伤、放射性心脏毒性无明显差别。本现研究通过

使用VMAT技术对乳腺癌改良根治术后患者进行大

分割放疗,结果发现使用 VMAT技术优化放疗计划

明显提高了PTV剂量的均匀性,提高了临床靶区V95
剂量覆盖率,降低V110 高剂量区。

与IMRT比较,VMAT可使靶区剂量分布更均

匀[12-15]。研究认为,VMAT能更好地保护乳腺癌患

者的肺、心脏等危及器官[16-17]。本研究使用 VMAT
大分割放疗与IMRT常规分割放疗,均未发生Ⅱ级以

上的放射性皮炎,这可能是技术改进所导致的生物学

效应不同。同时VMAT大分割放疗技术缩短了单次

放疗时间,这与PRASUN等[18]的研究结果一致。放

射性肺炎是乳腺癌放疗常见的重要并发症,BEACH

等[19]认为肺V5、V10、V20 可有效预测放射性肺炎,其
发生率随着V10 的增加而增加。此外,放射性肺炎发

生率也会随着肺受照Dmean 增加而增加[20]。本研究发

现,VMAT大分割放疗技术患侧肺的整体受照剂量

都低于IMRT常规分割放疗计划,患侧肺V5、Dmean 明

显下降。由此可见,VMAT大分割放疗技术可减少

放射性肺炎的发生。本研究发现两种计划的放射性

食管炎发生率相当,均无Ⅱ级以上的放射性食管炎发

生,这与 WEST等[21]的研究结果一致。放射性心脏

毒性是影响乳腺癌患者放疗后生活质量的主要因素

之一,也 是 造 成 患 者 非 肿 瘤 死 亡 的 主 要 因 素 之

一[22-23]。ABRAHAM等[24]研究发现,冠状动脉疾病

与心脏受照射的Dmean 呈正相关,ZUREICK等[25]研

究强调了左冠状动脉前降支受照剂量对心脏影响的

重要性。本研究发现,VMAT大分割放疗技术降低

了左侧乳腺癌患者心脏V30,并使右侧乳腺癌患者心

脏Dmean 明显降低。因此得知,无论是左侧还是右侧

乳腺癌,VMAT大分割放疗技术对心脏的保护均优

于IMRT常规分割放疗技术。
剂量学上,VMAT大分割放疗技术减少了患侧

肱骨头Dmean,后期随访也发现VMAT组肩关节功能

障碍发生率明显降低。在急慢性放射性损伤的随访

中发现,两种计划均有Ⅰ~Ⅱ级放射性皮炎及放射性

食管炎,但差异无统计学意义(P>0.05),无患者发生

Ⅱ级以上急慢性放射性损伤。SAYAN等[26]通过分

析乳腺癌乳房切除术后大分割放疗相关研究发现,大
分割放疗后患者肺、心脏和胸壁毒性的长期发生率

均<1%。本研究随访12个月,发现所有研究对象生

存,未出现照射野内复发,85例患者中2例出现远处

转移,其中VMAT组1例患者在放疗后5个月出现

第12胸椎转移,IMRT组1例患者在放疗后8个月发

生右肺转移,两组远处转移率、无病生存率比较,差异

无统计学意义(P>0.05),这与季美晨等[27]研究结果

一致。
综上所述,乳腺癌改良根治术后 VMAT大分割

放疗与IMRT常规分割放疗的疗效及不良反应发生

情况相当。利用VMAT对乳腺癌改良根治术后患者

进行大分割放疗,可使治疗计划更优化,降低了患侧

肺、肱骨头、心脏的受照剂量,慢性放射性损伤上降低

了Ⅰ~Ⅱ级肩关节功能障碍发生率,放射野皮肤、肺、
心脏等组织的急性和慢性放射性损伤发生率无明显

差异,且缩短了单次治疗时间、放疗疗程,进而使医疗

资源得到更有效利用。这说明VMAT大分割放疗是

一种短疗程、安全、有效的乳腺癌术后放疗方案,可考

虑替代IMRT常规分割放疗在临床上推广使用。但

由于各研究的质量参差不齐,各研究病例选择标准、
技术规范、剂量分割方案仍不统一,且纳入的研究数

量有限,因此尚需通过开展高质量的多中心随机临床
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试验以做进一步论证。
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