
前 言 局部晚期肺癌是指肿瘤未出现其他远处脏器转

移，但在局部区域已是晚期，肿瘤直径大，已出现区

域淋巴结转移，并对周围的器官出现侵犯的现象，大

部分患者已经不适合根治性手术治疗［1-2］。局部晚期

肺癌一般指 III期肺癌，是疾病状态变化的关键窗口

时期，这个阶段患者生存时间差异比较大，部分患者

经积极治疗甚至可能达到临床治愈［3-4］。非小细胞肺
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【摘要】目的：探讨不同剂量调强放疗联合同步化疗对局部晚期肺癌患者生存期和毒副反应的影响。方法：选取96例确诊

为局部晚期肺癌患者为研究对象，随机分为对照组（n=48）和观察组（n=48）。对照组采用62 Gy调强放疗联合PC同步化

疗，观察组调整放疗剂量为50 Gy。记录患者临床一般资料。K-M分析绘制生存曲线，Log Rank χ 2检验比较生存率，记录

两组患者治疗1个月后毒副反应发生情况。结果：观察组和对照组患者缓解率无显著差异（75.00% vs79.17%, P>0.05）；

观察组患者总生存率和无进展生存率均高于对照组（P<0.05），中位生存时间显著长于对照组（P<0.05）。观察组骨髓抑制

和放射性肺炎等放疗毒副反应发生率显著低于对照组（P<0.05）。结论：通过降低调强放疗剂量能够减轻患者毒副反应，

提高患者生存期，联合同步化疗能够发挥良好的临床缓解效应。
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Abstract: Objective To explore the effects of different doses of intensity-modulated radiotherapy (IMRT) combined with concurrent

chemotherapy on survival and toxicity in patients with locally advanced lung cancer.Methods A total of 96 patients with locally

advanced lung cancer were randomly divided into control group (n=48) and observation group (n=48). The control group was treated

with IMRT (62 Gy) and concurrent PC chemotherapy, while the IMRT dose in observation group was 50 Gy. The general clinical

data of patients were recorded. The survival curves were drawn using K-M analysis, and the survival rates were compared using

Log Rank χ 2 test. The incidence of radiation-induced toxicity in 1 month after treatment was recorded. Results The remission

rate in observation group was 75.00%, close to 79.17% in control group (P>0.05). The overall survival rate and progression-

free survival rate in observation group were higher than those in control group (P<0.05), and the median survival time was

significantly longer than that in control group (P<0.05). The incidences of radiation-induced toxicity such as bone marrow

suppression and radiation pneumonitis in observation group were significantly lower than those in control group (P<0.05).

Conclusion Reducing IMRT dose can relieve radiation-induced toxicity and prolong survival in patients. IMRT combined with

concurrent chemotherapy can cause favorable clinical remission.
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癌（NSCLC）是最高发的肺部恶性肿瘤，早期常因无

明显症状而错过最佳治疗时间。对于局部晚期且不

可手术切除的 NSCLC患者，经放化疗可获得长期生

存，放化疗的有效性已得到充分的临床认可［5-6］。研

究表明调强放疗的放射量过低无法实现抑制肿瘤生

长恶化的目的，但剂量过高又容易波及周围正常组

织器官，对患者造成额外损害［7-8］，目前临床对放疗剂

量的争议仍在持续。本研究拟通过探讨不同剂量调

强放疗联合同步化疗对局部晚期肺癌患者的缓解情

况，通过观察肿瘤缓解率、生存期和毒副反应，期待

找到更适合晚期局部肺癌的调强放疗剂量。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2019年 4月到 2021年 4月在湖南省第二人

民医院确诊为局部晚期肺癌的 96 例患者为研究对

象，随机分为对照组（n=48）和观察组（n=48）。纳入

标准：①符合NSCLC诊断标准［9］，病理检查确诊为局

部晚期 NSCLC；②依据国际抗癌联盟（Union for

International Cancer Control, UICC）标准［10］，临床分期

为 III期；③预期生存时间超过 3个月；④临床资料完

整。排除标准：①合并肝、肾等重要器官功能严重不

足；②曾接受放化疗的患者；③精神状态不佳或认知

不足；④不愿配合者。

1.2 治疗方法

采用 CT进行强化定位扫描，层厚 3 mm，勾画出

大体肿瘤靶区、计划肿瘤靶区、临床肿瘤靶区。大体

肿瘤靶区为 NSCLC 原发病灶，计划肿瘤靶区为

NSCLC原发病灶向前后外扩 5 mm，临床靶区包括大

体肿瘤靶区、转移淋巴结和淋巴引流区。勾画邻近

肺脏和危及器官。常规分割处理，5次/周。对照组放

疗剂量 62 Gy，观察组放疗剂量 50 Gy，两组均连续放

射治疗4周。

两组患者采用相同 PC 化疗方案：化疗前肌注

1 000 mg维生素B12并口服 400 mg叶酸，持续治疗 1

周，1周后首次静滴培美曲塞（500 mg/m2），静滴结束

半小时后给予顺铂（75 mg/m2），连续治疗3周。

1.3 疗效标准

所有患者化疗结束 1 个月后复查胸部 CT，依据

实体肿瘤疗效评价标准 RECIST 1.1 版相关规定［11］，

评估患者近期疗效。完全缓解（CR）：肿瘤完全消失

并维持 4周以上；部分缓解（PR）：肿瘤缩小 50%并维

持 4周以上；疾病稳定（SD）：肿瘤体积缩小不足 25%

或增大少于 25%，无新病灶出现；疾病进展（PD）：病

灶增大超过 25%或出现新肿瘤。缓解率=（CR+PR）/

总例数×100%。

1.4 随访

自治疗之日起开始经门诊复查或电话随访，随

访截止时间 2022 年 4 月，共计随访 12~36 个月，记录

每位患者中位随访时间、总生存率、1 年无病生存率

和中位生存期，中位生存期即当累积生存率为 0.5时

所对应的生存时间。

1.5 毒副反应

记录两组患者治疗期间包括胃肠道反应、骨髓

抑制、肝肾功能异常、黏膜炎、白细胞计数下降和放

射性肺炎等在内的放化疗毒副反应发生情况。

根据国际肿瘤化疗药物不良反应评价系统-通用不

良反应术语标准（CTCAE）［12］对两组患者化疗毒副反应

严重程度进行评估，分为1~5级。1级为轻微不良反应，

通常无症状，无需干预治疗；2级为中等程度不良反应，

有相应临床症状，需要进行药物等干预，但是不损害日

常生活与活动；3级为较严重不良反应，临床症状复杂，

需要进行手术或住院治疗等积极干预手段，干预不及

时可能造成不良后果；4级为具有潜在生命安全威胁的

不良反应，这类反应往往可致残，甚至导致器官损害或

器官功能丧失；5级不良反应为死亡。

按照美国肿瘤放射治疗协作组织（RTOG）［13］毒

性评判标准对两组患者放疗毒副反应严重程度进行

评价，分为 0~4级。0级为黏膜无变化，无骨髓抑制和

放射性肺炎；1级为口腔黏膜充血水肿，伴轻微疼痛，

轻度骨髓抑制，轻度干咳或劳累后呼吸不畅；2 级为

口腔黏膜可见点状溃疡，中度骨髓抑制，持续性咳嗽

需使用镇咳剂，轻微活动即出现呼吸困难；3 级为口

腔黏膜可见片状溃疡，疼痛加重，骨髓抑制加重，镇

咳剂无法缓解剧烈咳嗽，出现急性肺炎症状和放射

影像学改变，需间断吸氧或激素治疗；4 级为口腔黏

膜大面积溃疡，剧痛程度致难以进食，患者伴随严重

骨髓抑制，呼吸困难，需要持续吸氧。

1.6 统计学分析

采用 SPSS 21.0软件对所得数据进行分析，满足

正态分布的计量资料以均数±标准差表示，采用 t 检

验，否则采用中位数（四分位数间距）进行统计描述，

采用非参数检验进行组间比较。计数资料均以率表

示，分类资料之间比较采用 χ 2 检验；Kaplan-Meier

（K-M）分析绘制生存曲线，Log Rank χ 2检验比较生

存率。P<0.05表示差异具有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者临床资料比较

两组患者性别、年龄、肿瘤直径、临床分期和淋

巴转移等临床资料无显著差异（P>0.05, 表 1），具有

可比性。
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2.2 两组患者近期疗效比较

观察组和对照组患者缓解率分别为 75.00% 和

79.17%，两组比较差异无统计学差异（P>0.05, 表2）。

2.3 两组患者生存率分析

随访结束时，对照组失访 3例，观察组失访 1例，

总失访例数 4例，随访率 95.83%，总样本量 92例。随

访时间 12~36 个月，对照组中位随访时间 19.1 个月，

观察组中位随访时间 19.7个月。对照组患者总生存

率为 33.33%，无进展生存率为 2.08%；观察组患者总

生存率为 50.00%，无进展生存率为 10.42%。观察组

患者总生存率和无进展生存率均高于对照组（P<0.05），

中位生存时间（月）显著长于对照组（27.50 vs 22.80,

P<0.05）。

2.4 两组患者放疗毒副反应比较

治疗期间，未出现严重呼吸困难的病例，因此

RTOG 4级病例数为 0。观察组骨髓抑制和放射性肺

炎等放疗毒副反应发生率显著低于对照组（P<0.05），

见表3。

类别

性别（男/女）

年龄/岁

肿瘤直径/cm

临床分期/例

IIIA

IIIB

淋巴转移/例

有

无

对照组（n=48）

30/18

50.86±5.72

4.95±0.73

26

22

14

34

观察组（n=48）

29/19

49.33±5.57

5.01±0.79

23

25

16

32

t/χ 2值

0.044

1.328

0.386

0.375

0.194

P值

0.834

0.187

0.700

0.540

0.660

表1 两组患者临床资料比较

Table 1 Comparison of clinical data between two groups

组别

对照组

观察组

χ 2值

P值

CP

9

8

0.236

0.627

PR

29

28

SD

7

8

PD

3

4

缓解率/%

79.17（38/48）

75.00（36/48）

表2 两组患者近期疗效比较

Table 2 Comparison of short-term curative effect
between two groups

组别

观察组

对照组

χ 2值

P值

黏膜炎

0~1级

28

33

0.007

0.933

2~3级

8

9

总比例

36（75.00%）

42（87.50%）

骨髓抑制

0~1级

26

25

4.070

0.044

2~3级

7

19

总比例

33（68.75%）

44（91.67%）

放射性肺炎

0~1级

28

26

4.432

0.035

2~3级

7

19

总比例

35（72.92%）

45（93.75%）

表3 两组患者放疗毒副反应比较

Table 3 Comparison of the incidence of radiation-induced toxicity between two groups

3 讨 论

肺癌发病率及死亡率已位居所有癌症的首位，

约 85%肺癌患者被诊断为NSCLC，其起病隐匿，生长

速度缓慢，恶化程度较低，因早期症状不显著常导致

患者对其重视程度不高，确诊时已由早期阶段发展

为中晚期，患者错过了手术根治的最佳时机。国内

外对于局部晚期NSCLC的治疗以同步放化疗方式为

主，局部复发是这种治疗方式的主要弊端之一［14-15］。

研究显示通过提高放疗剂量能够更大程度抑制肿瘤

生长，但放疗的无差别性也使得正常组织遭受更大

放射剂量，导致正常组织功能受损，因此盲目地增加

放疗剂量对提高患者生存时间并无太大临床意

义［16］。既往研究显示，不同身体状况的患者所能耐

受的放射剂量不同［17］。调强放射治疗一方面可以按

照不同患者的不同临床需求调整照射野各点射线输

出剂量，另一方面能够保持照射野形状与靶区形状

一致，减少对周边器官的辐射，避免不良毒副作

用［18-19］。虽然只有足够剂量的放射量才能达到抗癌

目的，但放射线在到达肿瘤的过程中不可避免地照

射到病灶附近的组织和器官，导致机体受损。并且

放疗剂量越大对机体的损害程度越严重。因此，寻

求能够平衡有效抗癌效果和减少机体损伤的放疗剂

量是临床不断探索的问题。

两组患者治疗后，观察组缓解率为 75.00%，稍低

于对照组患者的 79.41%，但差异无显著性，提示较高

剂量调强放疗联合同步化疗更有利于获得良好的肿

瘤缓解率，延缓疾病进展。既往研究显示放疗联合
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同步化疗在抑制肿瘤的同时增加了患者胃肠道反

应、放射性肺炎等毒副作用的发生率，给患者的生活

质量造成影响［20］，本研究结果基本与之相同。一般

来说，调强放疗剂量过低难以实现抗肿瘤治疗目的，

患者易复发，而放射剂量过高则容易危及病灶靶区

周围的正常组织与器官，增加放射毒副反应发生率。

由于两组放疗剂量不同，显示出低放疗剂量的观察

组毒副作用发生率低于高放疗剂量组，究其原因有

二：一是因为样本容量有限，结果的偶然误差较大；

二是因为观察组患者放疗毒副反应发生率较低，治

疗过程较对照组更顺利，患者经治疗后的身体状况

更理想，对治疗有更佳的耐受性。

本研究结果显示观察组患者总生存率、无进展

生存率均高于对照组，中位生存时间明显长于对照

组，说明相对较低剂量放射量的治疗方案更有利于

患者生存期的提高，这可能是因为较低剂量调强放

疗联合同步化疗的方案所引起的毒副作用较少的缘

故，其中骨髓抑制和放射性肺炎风险降低可能是提

高患者生存质量的重要原因。

综上所述，不同剂量调强放疗联合同步化疗方

案用于治疗局部晚期肺癌患者各有优势，高剂量调

强放疗联合同步化疗的临床缓解率较高，但患者生

存期和无病生存期均较短，毒副反应发生率较高。

低剂量调强放疗联合同步化疗虽然相较高剂量调强

放疗肿瘤缓解率较低，但患者生存期较长，毒副反应

发生率较低。因此临床应综合判断患者疾病进展和

自身耐受情况，针对不同患者选择不同的治疗方案。
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