
前 言

肿瘤电场治疗（Tumor Treating Fields, TTFields）

是具有抗有丝分裂作用的治疗设备，是经美国食品

和 药 品 管 理 局 批 准 的 复 发 性 胶 质 母 细 胞 瘤

（Recurrent Glioblastoma, RGBM）治疗方式，且有报

道表明其对新诊断的GBM也是有效的［1-2］。TTFields

在医学领域中的地位日渐突出［3-4］，在其他肿瘤的治

疗中也有应用，例如在胰腺癌、卵巢癌及肺癌等恶性

肿瘤的治疗中已经取得一定的疗效［5-7］，其主要是通

过破坏肿瘤细胞的有丝分裂过程从而抑制肿瘤细胞

的发生发展［8］。GBM的标准治疗方案主要包括安全

有效的最大范围手术切除、放疗和化疗的结合；然

而，这些常规疗法并不能实现完全治愈，同时具有潜

在的副作用［9］。一部分患者由于病灶呈浸润性生长，

不可避免地出现肿瘤复发［10-11］。因此，本研究对

TTFields 在 GBM 治疗领域的应用进展进行综述，为

相关研究提供参考。

1 TTFields相关介绍

1.1 TTFields的作用机制

最初的研究认为中等频率的交变电场不具备生

物学意义的功能效应［12］，但 Kirson 等［13］和 Schwartz

等［14］研究发现低强度的交变电场可能通过破坏细胞

有丝分裂诱导细胞凋亡而具有抗肿瘤作用。细胞有

丝分裂过程中纺锤体的形成对子代细胞的形成至关

重要，TTFields可对纺锤体的形成施加一破坏力，使

分裂停止，最终致癌细胞死亡。由于TTFields对快速

复制的癌细胞具有高度的特异性，快速分裂的癌细
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胞成分强烈地被交变电场所吸引，从而推动细胞分

裂，导致不完全的有丝分裂和凋亡［15］。

此外，TTFields可抑制有丝分裂纺锤体微管的形

成，延长有丝分裂过程即肿瘤细胞的分裂时间［13, 16］，

同时细胞内的蛋白质也由于电场的存在而重新排

列［17］，却没有导致肿瘤细胞的直接破坏，因为并不是

所有的细胞都会受到有丝分裂纺锤体形成的影响［8］。

TTFields除了破坏细胞有丝分裂外，同时还可以进一

步诱导机体细胞发生应激反应，最终激活免疫介导

或其他死亡途径［18-19］。

除此之外，TTFields 还可以诱导细胞自噬，影响

细胞迁移并向邻近组织侵袭的倾向［20］。TTFields 常

以每秒 100 000 到 300 000 次的速度攻击癌细胞，同

时改变癌细胞内的成分，阻止其进一步分裂和增

殖［13, 21］。因此，肿瘤病人在接受 TTFields 治疗时，当

施加电场力足够强时，肿瘤细胞中心结构的形成会

受到干扰和破坏，最终导致细胞分裂失败，走向凋

亡［20-22］。

1.2 TTFields的治疗特点

TTFields 是将绝缘的电极片置于肿瘤生长部位

的外周皮肤，通过提供电场来影响肿瘤细胞的有丝

分裂，导致细胞凋亡，从而达到治疗目的。目前而

言，该设备电极片的表面对人体不具有伤害性，除了

因电极贴片与皮肤直接接触而导致的局部过敏性皮

炎外，尚未发现其他副作用。有研究证实，电极片的

应用不仅可以保证电流的流向，而且可以防止电流

的异常流动及其导致的正常健康组织细胞的损伤［1］。

由于GBM呈浸润生长，很难通过手术完全切除。虽

然基于手术、放疗、化疗的综合治疗是胶质母细胞瘤

治疗的基本手段［23］，但是，GBM的预后并不乐观，复

发也十分常见，并且复发后的病情通常更加复杂和

棘手，所以，在临床研究与应用方面，首先取得认可

的是TTFields对RGBM的治疗。

有研究发现TTFieids不管在体外细胞实验，还是

肿瘤患者体内试验，都具有影响纺锤体形成而抑制

胶质瘤细胞分裂、复制的能力［13］。另外，在Ⅲ期临床

试验中，接受 TTFields 治疗的 RGBM 患者中存活时

间超过 3年的占 8%［13］，与常规治疗相比，生存期有明

显改善。另有Ⅲ期临床试验显示，与接受化疗的

RGBM 患者相比，接受 TTFields 治疗的 RGBM 患者

不但未发现明显的副作用，而且较化疗更安全，且患

者具有更好的生存质量［24］。所以，基于对 RGBM 治

疗的Ⅲ期临床试验结果，TTFields于2011年通过了美

国食品和药物管理局的批准，可用于 RGBM 的治

疗［25］。

2 TTFields与GBM

GBM 在原发性脑肿瘤中不但发病率高，而且进

展较快，中位生存期仅为 15个月［26］，同时，由于肿瘤

呈浸润性生长的特性，GBM容易复发，目前尚没有可

治愈 GBM 的治疗方式［1］。但是，TTFields 的出现为

GBM治疗提供了新的选择［27］。目前已有的TTFields

联合治疗 GBM 患者试验结果表明，TTFields 不仅能

够延长患者的生存时间，同时也能提高患者的生活

质量［28］；Taillibert 等［29］研究也表明，TTFields 联合治

疗能延长患者中位总生存期；Huse等［23］和 Gastaneda

等［30］研究发现，GBM 患者在手术切除且放化疗后再

接受 TTFields+替莫唑胺，能显著延长患者的无进展

生存期及总生存期。

TTFields 在大脑中分布不均，因此，TTFields 治

疗GBM需要考虑颅内电场强度分布的不均一性［13］。

国内学者关于TTFields在肿瘤治疗研究方面较少，应

该加强对 TTFields 的更深层次的认识和学习。

TTFields具有改变肿瘤治疗规范的潜力，不仅给患者

带来福音，也将推动国内神经外科事业的发展。

TTFields 联合化疗运用于肿瘤的维持治疗或手术和

放疗难以实施的姑息性治疗［31］。有研究表明，目前

TTFields联合化疗的机制尚待进一步发现研究，其潜

在机制可能包括：（1）在化疗期间联合 TTFields一方

面可减少肿瘤细胞数量，另一方面还可降低耐药、肿

瘤再生长和肿瘤细胞DNA修复的概率；（2）化疗联合

TTFields 对肿瘤细胞的杀伤作用具有协同作用；（3）

TTFields 与化疗药物联用无重叠的毒性效应［32］。但

是，哪种机制是其主要机制，是否还存在其他机制，

有待深入阐明。

当下，GBM的治疗多采取综合治疗，即先手术切

除，后行放疗和化疗［33］。近年来，虽然显微神经外

科、神经影像技术及放疗、化疗等方面均都有很大进

步，但是 GBM 患者的预后并无明显改善，尤其是

RGBM 患者的预后仍然很差，术后再复发率很高。

就目前而言，GBM不可能仅通过单纯手术切除治愈，

即使术后联合常规放化疗，GBM 的发展及术后复发

仍不能得到有效的控制。所以，更加深入地研究

GBM 的发生、发展机制，探讨有效的治疗方式很有

必要。

3 总结与展望

TTFields的出现以及随着其不断发展，为各系统肿

瘤的治疗提供了新的选择。正如其他新技术一样，

TTFields在GBM方面的治疗仍然是脑肿瘤研究领域最

突出的热点问题之一，需要更深入的探索研究或临床
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试验，未来可能会根据进一步加深或者肿瘤免疫及其

他方面的研究开发新的治疗策略。目前而言，TTFields

不仅是GBM治疗的新选择，也为其他肿瘤的治疗提供

新的策略。该治疗设备方便携带，患者的依从性也较

好，也方便临床医生更好地观察预后和病情随访。

TTFields的不足之处有：（1）关于TTFields联合化疗的

作用机制及其抑制肿瘤发展的机制尚不清楚；（2）部分

病人在治疗过程中或治疗后会发生接触性皮炎，目前

尚没有更好的解决或替代方案［15］；（3）TTFields需要专

业人士进行操控，需要系统的人才培养；（4）TTFields的

设备体积需要更进一步精致化或压缩，以更方便佩戴；

（5）TTFields作为一种新型治疗手段或新技术，治疗费

用较高［34-35］。

TTFields为肿瘤治疗提供了新的选择，为患者提

供了新的希望，但其不足之处也显而易见，需要广大

学者做更深入的研究或探索来进一步改善和提高，

使 TTFields技术在神经外科肿瘤治疗领域以及其他

肿瘤治疗领域的应用得到普及。
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