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【摘　 要】 　 目的　 探讨老年非小细胞肺癌多发脑转移患者不同放疗模式下的疗效及剂量学特点,为临床确定老年非小细胞

肺癌多发脑转移的放疗模式提供依据。 方法　 回顾性分析 2018 年 8 月至 2021 年 8 月于青岛大学附属青岛市中心医院收治

的老年非小细胞肺癌多发脑转移患者 115 例,根据放疗模式的不同分为全脑放疗组(n= 40 例)、序贯加量组(n= 33 例)及同步

加量组(n= 42 例)。 采用 SPSS
 

26. 0 统计软件进行数据分析。 根据数据类型,分别采用方差分析、 t 检验及 χ2 检验进行组间

分析。
  

结果　 全脑放疗组、序贯加量组和同步加量组的有效率分别为 47. 5%(19 / 40)、60. 6%(20 / 33)和 76. 2%(32 / 42),局部

控制率分别为 72. 5%(29 / 40)、87. 9%(29 / 33)和 95. 2%(40 / 42);同步加量组的有效率和局部控制率高于全脑放疗组,差异均

有统计学意义(均 P<0. 05)。 全脑放疗组、序贯加量组和同步加量组 1 年的颅内无进展生存期(IPFS)率分别为 25. 0%(10 / 40)、
69. 7%(23 / 33)和 73. 8%(31 / 42),1 年的总生存期(OS)率分别为 47. 5%(19 / 40)、75. 8%(25 / 33)和 78. 6%(33 / 42);序贯加量

组和同步加量组 1 年的 IPFS 率和 OS 率较全脑放疗组高,差异均有统计学意义(均 P<0. 01)。 同步加量组计划靶区( PTV)的

靶区适形值( CN)、处方剂量靶区体积比( PITV) 分别为( 0. 88 ± 0. 04)、 ( 1. 06 ± 0. 06),全脑放疗组分别为( 0. 86 ± 0. 07)、
(1. 11±0. 13),均优于序贯加量组(0. 81±0. 05、1. 21±0. 08),且同步加量组均优于全脑放疗组,差异均有统计学意义(均 P<
0. 01)。 序贯加量组 PTV 的靶区覆盖度(0. 99±0. 01)优于全脑放疗组(0. 97±0. 17)和同步加量组(0. 97±0. 02),差异有统计学意

义(P<0. 05)。 全脑放疗组 PTV 的均匀指数(HI)(0. 06±0. 02)优于序贯加量组(0. 36±0. 12)和同步加量组(0. 25±0. 07),同步加

量组 PTV 的 HI(0. 25±0. 07)优于序贯加量组(0. 36±0. 12),差异均有统计学意义(均 P<0. 01)。 同步加量组计划肿瘤靶区的 CN、
PITV(0. 79±0. 10、1. 25±0. 21)优于序贯加量组(0. 67±0. 13、1. 54±0. 45),差异均有统计学意义(均 P< 0. 01)。 3 组均未发生

3 级及以上不良反应。 结论　 全脑放疗联合同步加量可作为老年非小细胞肺癌多发脑转移患者的优选治疗方案。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

investigate
 

the
 

efficacy
 

and
 

dosimetric
 

characteristics
 

of
 

different
 

radiotherapy
 

modalities
 

in
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

multiple
 

brain
 

metastases
 

from
 

non-small-cell
 

lung
 

cancer
 

with
 

a
 

view
 

to
 

providing
 

a
 

basis
 

for
 

clinical
 

decision
 

on
 

radio-
therapy

 

modalities
 

for
 

such
 

patients.
 

Methods　 A
 

total
 

of
 

115
 

elderly
 

patients
 

with
 

multiple
 

brain
 

metastases
 

from
 

non-small-cell
 

lung
 

cancer
 

admitted
 

to
 

Qingdao
 

Central
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Qingdao
 

University
 

from
 

August
 

2018
 

to
 

August
 

2021
 

were
 

retrospectively
 

analyzed.
 

According
 

to
 

the
 

radiotherapy
 

modalities
 

employed,
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group
 

(n= 40),
 

sequen-
tial

 

boost
 

group
 

(n= 33),
 

and
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

(n= 42).
 

SPSS
 

26. 0
 

was
 

used
 

for
 

statistical
 

analysis.
 

Analysis
 

of
 

variance,
 

t
 

test
 

or
 

Chi-square
 

test
 

was
 

used
 

for
 

inter-group
 

comparison
 

depending
 

on
 

the
 

data
 

type.
 

Results　 The
 

effective
 

rate
 

was
 

47. 5%
 

(19 / 40)
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group,
 

60. 6%
 

(20 / 33)
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group,
 

and
 

76. 2%
 

(32 / 42)
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group.
 

The
 

local
 

control
 

rates
 

were
 

72. 5%
 

(29 / 40),
 

87. 9%
 

(29 / 33)
 

and
 

95. 2%
 

(40 / 42),
 

respec-
tively.

 

The
 

effective
 

rate
 

and
 

disease
 

control
 

rate
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group,
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P< 0. 05).
 

The
 

one-year
 

intracranial
 

progression-free
 

survival
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(IPFS)
 

rates
 

were
 

25. 0%
 

( 10 / 40),
 

69. 7%
 

( 23 / 33)
 

and
 

73. 8%
 

( 31 / 42),
 

and
 

the
 

one-year
 

overall
 

survival
 

( OS)
 

rates
 

were
 

47. 5%
 

(19 / 40),
 

75. 8%
 

(25 / 33)
 

and
 

78. 6%
 

(33 / 42)
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group,
 

sequential
 

boost
 

group,
 

and
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group,
 

respectively.
 

The
 

IPFS
 

rate
 

and
 

OS
 

rate
 

at
 

1
 

year
 

were
 

higher
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group
 

and
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group,
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 01).
 

Conformation
 

number
 

(CN)
 

and
 

prescription
 

isodose
 

volume
 

to
 

target
 

volume
 

ratio
 

( PITV) ( 0. 88 ± 0. 04,1. 06 ± 0. 06)
 

of
 

planning
 

tumor
 

volume
 

( PTV)
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

were
 

better
 

than
 

those
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group
 

(0. 86±0. 07,1. 11±0. 13),
 

which
 

were
 

better
 

than
 

those
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group
 

(0. 81±0. 05,1. 21±0. 08),
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 01).
 

Target
 

coverage
 

(TC)
 

of
 

PTV
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group
 

(0. 99±0. 01)
 

was
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group
 

(0. 97±0. 17)
 

and
 

that
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group(0. 97±0. 02),
 

and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

Homogeneity
 

index
 

(HI)
 

of
 

PTV
 

in
 

the
 

whole-brain
 

radiotherapy
 

group
 

(0. 06±0. 02)
 

was
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

(0. 25±0. 07),
 

which
 

was
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group
 

(0. 36±0. 12),
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 01).
 

CN
 

and
 

PITV
 

of
 

plan
 

gross
 

tumor
 

volume
 

in
 

the
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

group
 

(0. 79±0. 10,1. 25±0. 21)
 

were
 

better
 

than
 

those
 

in
 

the
 

sequential
 

boost
 

group
 

(0. 67±0. 13,1. 54±0. 45),
 

and
 

the
 

diffe-
rences

 

were
 

statistically
 

significant
 

(P< 0. 01).
 

Number
 

grade
 

3
 

or
 

higher
 

adverse
 

reactions
 

occurred
 

in
 

any
 

of
 

the
 

three
 

groups.
 

Conclusion　 The
 

whole
 

brain
 

radiotherapy
 

combined
 

with
 

simultaneous
 

integrated
 

boost
 

can
 

be
 

the
 

optimal
 

treatment
 

for
 

the
 

elderly
 

patients
 

with
 

multiple
 

brain
 

metastases
 

from
 

non-small-cell
 

lung
 

cancer.
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　 　 最新研究表明,全球新发的非小细胞肺癌患者

约 70%为≥65 岁的老年人[1] 。 高达 50%的非小细

胞肺癌患者在病程中会出现脑转移,严重威胁患者

的生命健康[2] 。 目前,放射治疗为脑转移瘤治疗的

主要方式之一。 全脑放疗(whole-brain
 

radiotherapy,
WBRT)是≥4 个病灶的非小细胞肺癌脑转移患者

的主要治疗方式之一[3] 。 随着放射治疗技术的发

展,临床医师较多地选择在全脑放疗的基础上对转移

瘤进行同步加量(simultaneous
 

integrated
 

boost,SIB)
或全脑放疗后对转移瘤进行序贯加量( sequential

 

boost,SB)。 目前有关全脑放疗或全脑放疗联合病

灶加量放疗的疗效和安全性的研究结果尚不统一,
且缺少同时比较全脑放疗、全脑放疗联合同步加量

和全脑放疗联合序贯加量三种放疗模式之间优劣的

研究。 而老年患者由于身体机能减退、常合并多种

疾病,对放疗的耐受性相对较差,尤其值得关注。 目

前有关老年非小细胞肺癌多发脑转移患者放疗模式

选择、有效性和安全性的研究少有报道。 本研究关

注老年患者非小细胞肺癌多发脑转移的放疗疗效与

安全性,拟通过分析真实世界里在不同放疗模式下

的疗效、剂量学特点及不良反应发生情况,为临床确

定老年患者非小细胞肺癌多发脑转移的放疗模式选

择提供依据。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 选择 2018 年 8 月至 2021 年 8 月在青岛大学附

属青岛市中心医院行颅脑放疗的老年非小细胞肺癌

多发脑转移患者 115 例。 纳入标准:年龄 65 ~ 86 岁;
原发病灶经病理学证实为非小细胞肺癌,有或无表

皮生长因子受体 ( epidermal
 

growth
 

factor
 

receptor,
EGFR)敏感突变,无其他敏感突变;脑转移病灶经

增强核磁共振确诊,脑转移病灶数≥4 个;行调强适

形放疗( intensity
 

modulated
 

radiation
 

therapy,IMRT)
或容积弧形调强放 疗 ( volumetric

 

modulated
 

arc
 

therapy,VMAT),全脑放疗或全脑放疗+病灶局部加

量放疗;体力状况评分(pain
 

score,
 

PS)≤2 分;预计

生存时间 ≥ 3 个月。 按照放疗模式的不同分为

3 组,其中全脑放疗组 40 例、序贯加量组 33 例、
同步加量组 42 例。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 CT 扫描定位　 患者取仰卧位,采用头部热

塑膜固定,模拟 CT 增强扫描。 扫描范围:上界为颅

顶,下界为颅底下 5 cm,层厚为 3 mm。 扫描图像上

传至 Eclipse
 

TPS 放射治疗计划系统,进行靶区勾画

和计划设计。
1. 2. 2　 靶区及危及器官勾画　 放疗靶区由已获得

医院放疗技术授权的医师勾画,所有患者的靶区均

经副主任及以上医师审核。 肿瘤病灶靶区( gross
 

tumor
 

volume,GTV)为影像学显示的可见肿瘤病灶,
计划肿瘤靶区( plan

 

gross
 

tumor
 

volume, PGTV) 为

GTV 外放 3 mm,临床靶区 ( clinical
 

tumor
 

volume,
CTV) 为全脑, 计划靶区 ( planning

 

tumor
 

volume,
PTV)为 CTV 外放 3 mm。 危及器官勾画包括脑干、
晶体、视交叉和视神经。
1. 2. 3　 放疗计划设计和审核　 由物理师进行放疗计
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划设计,均经副主任及以上医师审核,共同评价并进行

优化。 全脑放疗组处方剂量:95%
 

PTV
 

40 Gy / 20f
或 30 Gy / 10f,均为5 次 / 周,其中32 例采用 IMRT 技术,
8 例采用VMAT 技术。 序贯加量组处方剂量:全脑放疗

95%
 

PTV
 

40 Gy / 20f,全脑放疗结束后给予脑转移病灶

加量 95%
 

PGTV
 

20 Gy / 10f,均为 5 次 / 周,脑转移病灶

总剂量为 60 Gy / 30f,其中 10 例采用 IMRT 技术,23 例

采用 VMAT 技术。 同步加量组处方剂量:95%
 

PTV
 

40 Gy / 20f, 同步给予 95%
 

PGTV
 

50 ~ 60 Gy / 20f,
5 次 / 周,其中 15 例采用 IMRT 技术, 27 例采用

VMAT 技术。 限制危及器官剂量:脑干< 54 Gy,晶
体<9 Gy,视交叉<54 Gy,视神经<54 Gy。 对于出现

轻微及以上占位效应的脑转移患者,在放疗过程中

使用甘露醇联合地塞米松脱水、降颅压治疗,以缓解

脑水肿及相关症状。
1. 3　 观察指标

1. 3. 1　 疗效评价　 所有患者在结束颅脑放疗 1 ~ 3
个月内行颅脑增强核磁共振检查,评价近期疗效。
根据实体瘤疗效评价标准 1. 1 版(RECIST

 

1. 1 版)
进行疗效评价,包括完全缓解( complete

 

response,
CR)、 部分缓解 ( partial

 

response, PR)、 疾病进展

(progressive
 

disease,PD)、疾病稳定( stable
 

disease,
SD)。 总有效率( overall

 

response
 

rate,ORR) = ( CR+PR)例

数 / 总例数×100%,疾病控制率( disease
 

control
 

rate,DCR) =

(CR+PR+SD)例数 / 总例数×100%。
治疗结束后对 3 组患者进行远期疗效评价。 通

过医院病历系统查找和电话随访方式记录患者颅内

无进展生存期( intracranial
 

progression-free
 

survival,
 

IPFS)和总生存期( overall
 

survival,
 

OS),计算 1 年

IPFS 率和 1 年 OS 率。 IPFS 为自放疗开始至 PD 的

时间,OS 为自放疗开始至死亡或失访时间。 随访截

止时间为 2022 年 8 月。
1. 3. 2　 剂量学参数评价　 对 3 组放疗计划质量进

行评价,其中序贯加量组的靶区计划为全脑放疗

计划和序贯加量计划融合后的计划。 评价指标如

下。 (1) 靶区适形值 ( conformation
 

number, CN ):
(Vt,

 

pres
 

/ Vt) ×( Vt,pres / Vpres)。 Vt,pres 为处方

剂量包绕的靶区体积;Vt 为靶区体积;Vpres 为处方

剂量包绕的人体体积。 CN 值越接近于 1 表示靶区

适形度越好。 (2)处方剂量靶区体积比(prescription
 

isodose
 

volume
 

to
 

target
 

volume
 

ratio,PITV):Vpres / Vt。
PITV 值<1,表示靶区未完全被处方剂量线覆盖;PITV
值>1,表示处方剂量线覆盖范围过大。 (3)靶区覆盖

度(target
 

coverage,TC):Vt,pres / Vt。 TC 值在 0~1 之

间波动,理想值为 1。 (4) 均匀指数 ( homogeneity
 

index,
 

HI): ( D2% - D98%) / Dmedian,式中 D2% 为

2%靶区体积接受的放射剂量,D98%为 98%靶区体

积接受的放射剂量,Dmedian 为靶区中位剂量。 HI
值越接近于 0,靶区剂量分布越均匀。
1. 3. 3　 安全性评价　 观察放疗期间和放疗后出现

的不良反应,包括恶心呕吐、骨髓抑制和神经系统不

良反应。 其评价参考放射肿瘤协作组 ( radiation
 

therapy
 

group,RTOG)急性放射性损伤分级标准。
1. 4　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

26. 0 统计软件进行数据分析。 计量

资料用均数±标准差( 􀭰x±s)表示,多组比较采用方差

分析,2 组比较采用 t 检验;计数资料用例数(百分

率)表示,组间比较采用 χ2 检验。 P<0. 05 为差异有

统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 临床资料的比较

　 　 3 组患者的性别、年龄、病灶体积、原发病灶是

否控制、是否颅外转移、颅外转移是否控制、是否行

表皮生长因子受体-酪氨酸激酶抑制剂( epidermal
 

growth
 

factor
 

receptor-tyrosine
 

kinases
 

inhibitor,EGFR-
TKI)治疗的临床基本资料比较,差异均无统计学意

义(均 P>0. 05;表 1)。

表 1　 患者一般资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

three
 

groups

Group n

Gender
[n(%)]

Male Female

Age
(years,

 

􀭰x±s)

Lesion
 

volme

(cm3,􀭰x±s)

Primary
 

lesion
 

control[n(%)]

Yes No

Extracranial
 

metastasis
[n(%)]

Yes No

Extracranial
 

control
[n(%)]

Yes No

EGFR-TKI
 

treatment
[n(%)]

Yes No

WBRT
 

40 27(67. 5) 13(32. 5) 69. 60±5. 81 19. 93±2. 90 36(90. 0) 4(10. 0) 14(35. 0) 26(65. 0) 33(82. 5) 7(17. 5) 25(62. 5) 15(37. 5)
SB 33 22(66. 7) 11(33. 3) 69. 30±4. 22 23. 54±4. 21 29(87. 9) 4(12. 1) 11(33. 3) 22(66. 6) 28(84. 8) 5(15. 2) 17(51. 5) 16(48. 5)
SIB 42 23(54. 8) 19(45. 2) 68. 10±3. 22 25. 19±30. 55 34(81. 0) 8(19. 0) 9(21. 4) 33(78. 6) 38(90. 5) 4(9. 5) 22(52. 4) 20(47. 6)
P

 

value 0. 418 0. 290 0. 628 0. 467 0. 345 0. 563 0. 557

EGFR-TKI:
 

epidermal
 

growth
 

factor
 

receptor-tyrosine
 

kinases
 

inhibitor;
 

WBRT:
 

whole-brain
 

radiotherapy;
 

SB:
 

sequential
 

boost;
 

SIB:
 

simultaneous
 

integrated
 

boost.
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2. 2　 3 组患者近期与远期疗效比较

　 　 近期疗效:同步加量组的 ORR 和 DCR 较全脑

放疗组高,差异均有统计学意义(均 P<0. 05),其余

组间比较差异均无统计学意义。 远期疗效:序贯加

量组和同步加量组 1 年的 IPFS 率及 OS 率较全脑放

疗组高,差异均有统计学意义(P<0. 01),其余组间

比较差异均无统计学意义(表 2)。
2. 3　 3 组患者靶区剂量学参数的比较

　 　 同步加量组 PTV 的 CN、PITV 优于全脑放疗组

和序贯加量组,全脑放疗组 CN、PITV 优于序贯加量

组,差异均有统计学意义(均 P<0. 01);序贯加量组

PTV 的 TC 优于其他 2 组,差异有统计学意义(P<
0. 05);全脑放疗组的 HI 明显优于其他 2 组,同步加

量组的 HI 优于序贯加量组,差异均有统计学意义(均
P<0. 01),其余组间比较差异均无统计学意义(表 3)。
同步加量组 PGTV 的 CN、PITV 优于序贯加量组,差
异均有统计学意义(均 P<0. 01);2 组间 TC、HI 的差

异均无统计学意义(表 4)。
2. 4　 3 组患者治疗安全性比较

　 　 3 组患者均未发生 3 级及以上不良反应,3 组均

有部分患者出现恶心呕吐、骨髓抑制和神经系统不

良反应,均经对症治疗后好转。 3 组间不良反应发

生率比较,差异均无统计学意义(表 5)。

3　 讨　 论

　 　 脑是非小细胞肺癌最常见的转移部位之一,而
一旦出现脑转移,常提示预后很差[4] 。 全脑放疗是

多发脑转移瘤的一种有效治疗手段,可减轻患者神

经系统症状,并延长生存期[5,6] 。 但由于正常脑组

织耐受剂量的限制,转移瘤受照剂量较低,可能导致

肿瘤控制不佳[7] 。 近年来,在全脑放疗的基础上对

多发脑转移病灶(≥4 个病灶)进行加量的调强放疗

技术更多地应用于临床。 有研究表明,序贯加量放

疗使转移瘤接受较高放射剂量照射的同时增加了正

常组织的受量,不良反应的发生风险增大[8] 。 也有

研究认为同步加量可使病灶实现较高的处方剂量,
并保护周围正常组织[9] ,但加量区内剂量均匀性可

能较差,影响治疗效果。 有多项研究评价了肺癌多

发脑转移放疗模式的有效性、安全性和剂量学特点,
但尚未取得一致结论。 王珊等[10] 研究结果显示,同
步加量组 ORR 和 DCR 分别为 75%和 95%,显著高

于全脑放疗组。 罗庆斌等[11]研究则指出,序贯加量

和同步加量疗效均较理想,不良反应发生率相仿。
也有研究表明,同步加量比序贯加量显著提高疗效,
改善预后[4,12,13] 。 因此,何为老年非小细胞肺癌多

发脑转移患者的优选放疗模式值得探讨。
本研究回顾性分析了 115 例老年非小细胞肺癌

多发脑转移(≥4 个病灶)患者全脑放疗、序贯加量

及同步加量放疗的有效性及安全性。 结果显示,同
步加量组 ORR 和 DCR,序贯加量组和同步加量组

1 年的 IPFS 率和 OS 率均显著优于全脑放疗组。 序

贯加量组的上述指标均有低于同步加量组的趋势,
但差异无统计学意义。 3 组均有部分患者出现恶心

呕吐、骨髓抑制和神经系统不良反应,组间不良反应

发生率的差异无统计学意义。 3 组均无 3 级及以上

不良反应,1 ~ 2 级不良反应经对症处理后恢复或改

善。 提示两种病灶加量放疗模式均未显著增加老年

患者不良反应的发生。 因此,本研究认为在对老年

非小细胞肺癌多发脑转移患者的三种放疗模式中,
转移瘤同步加量放疗模式的疗效较好,安全性可控,
耐受性良好。

本研究对 3 组患者采用的放疗技术进行了分

析,比较了靶区的剂量学参数。 结果显示同步加量

组 PTV 和 PGTV 的 CN、PITV 优于序贯加量组,同步

加量组 PTV 的 HI 优于序贯加量组,同步加量组

PGTV 的 HI 较序贯加量组更接近于 0,提示同步加

量与序贯加量相比,能取得更优的靶区适形度、处方

剂量覆盖度和均匀度,具有剂量学优势,说明同步加

量计划能更好地保证靶区剂量,并减少正常组织受

量。 序贯加量组 PTV 的 TC 优于全脑放疗组和同步

表 2　 3 组患者近期及远期疗效比较

Table
 

2　 Comparison
 

of
 

short-term
 

and
 

long-term
 

efficacy
 

among
 

three
 

groups [n(%)]

Group n
Short-term

 

efficacy

CR PR SD PD ORR DCR

Long-term
 

efficacy

1-years
 

IPFS
 

rate 1-years
 

OS
 

rate

WBRT 40 5(12. 5) 14(35. 0) 10(25. 0) 11(27. 5) 19(47. 5) 　 29(72. 5) 　 10(25. 0) 　 　 19(47. 5) 　 　
SB

 

33 5(15. 1) 15(45. 5) 9(27. 3) 4(12. 1) 20(60. 6) 　 29(87. 9) 　 23(69. 7) ∗∗ 25(75. 8) ∗∗

SIB 42 8(19. 1) 24(57. 1) 8(19. 1) 2(4. 7) 　 32(76. 2) ∗ 40(95. 2) ∗ 31(73. 8) ∗∗ 33(78. 6) ∗∗

χ2 - - - - 7. 164 8. 699 23. 475 10. 560
P

 

value - - - - 0. 028 0. 013 <0. 001 0. 005

CR:
 

complete
 

response;
 

PR:
 

partial
 

response;
 

SD:
 

stable
 

disease;
 

PD:
 

progressive
 

disease;
 

ORR:overall
 

response
 

rate;
 

DCR:
 

disease
 

control
 

rate;
 

IPFS:intracranial
 

progression-free
 

survival;
 

OS:overall
 

survival;
 

WBRT:
 

whole-brain
 

radiotherapy;
 

SB:
 

sequential
 

boost;
 

SIB:simultaneous
 

integrated
 

boost.
 

-:
 

on
 

datum.
 

Compared
 

with
 

WBRT
 

group,
 ∗P<0. 05,∗∗P<0. 01.
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表 3　 3 组 PTV 的剂量学参数比较

Table
 

3　 Dosimetric
 

comparison
 

of
 

PTV
 

among
 

three
 

groups
( 􀭰x±s)

Group n CN PITV TC HI

WBRT 40 0. 86±0. 07∗∗ 1. 11±0. 13∗∗ 0. 97±0. 17∗ 0. 06±0. 02∗∗

SB
 

33 0. 81±0. 05 1. 21±0. 08 0. 99±0. 01 0. 36±0. 12
SIB 42 0. 88±0. 04∗∗## 1. 06±0. 06∗∗## 0. 97±0. 02∗ 0. 25±0. 07∗∗##

F 8. 738 10. 332 3. 329 50. 519
P

 

value 0. 008 0. 006 0. 041 <0. 001

CN:
 

conformation
 

number;
 

PITV:
 

prescription
 

isodose
 

volume
 

to
 

target
 

volume
 

ratio;
 

TC:
 

target
 

coverage;
 

HI:
 

homogeneity
 

index;
 

WBRT:
 

whole-brain
 

radiotherapy;
 

SB:
 

sequential
 

boost;
 

SIB:
 

simultaneous
 

integrated
 

boost.
 

Compared
 

with
 

SB
 

group,
 ∗P < 0. 05,∗∗ P < 0. 01;

 

compared
 

with
 

WBRT
 

group,
 #P<0. 05,##P<0. 01.

表 4　 2 组 PGTV 的剂量学参数比较

Table
 

4　 Dosimetric
 

comparison
 

of
 

PGTV
 

between
 

two
 

groups
( 􀭰x±s)

Group n CN PITV TC HI

SB
 

33 0. 67±0. 13 1. 54±0. 45 0. 98±0. 02 0. 08±0. 10
SIB 42 0. 79±0. 10∗∗ 　 1. 25±0. 21∗∗ 0. 97±0. 02 0. 06±0. 02
t 0. 001 2. 342 0. 028 11. 310
P

 

value 0. 005 0. 004 0. 072 0. 241

CN:
 

conformation
 

number;
 

PITV:
 

prescription
 

isodose
 

volume
 

to
 

target
 

volume
 

ratio;
 

TC:
 

target
 

coverage;
 

HI:
 

homogeneity
 

index.
 

SB:
 

sequential
 

boost;
 

SIB: simultaneous
 

integrated
 

boost.
 

Compared
 

with
 

SB
 

group,
 

∗∗P<0. 01.

表 5　 3 组放疗不良反应发生情况比较

Table
 

5　 Comparison
 

of
 

adverse
 

reactions
 

among
 

three
 

groups
[n(%)]

Group n
Nausea

 

and
 

vomiting
Myelosuppression

Neurological
 

complications
WBRT 40 8(20. 00) 6(15. 00) 6(15. 00)
SB 33 6(18. 18) 3(9. 09) 　 4(12. 12)
SIB 42 5(11. 90) 5(11. 90) 2(4. 76) 　

WBRT:
 

whole-brain
 

radiotherapy;
 

SB:
 

sequential
 

boost;
 

SIB:
 

simultaneous
 

integrated
 

boost.

加量组,PGTV 的TC 有高于同步加量组的趋势,显示了

序贯加量组的靶区覆盖度较高,且与全脑放疗组相比,
序贯加量组能延长患者远期生存时间。 全脑放疗组

PTV 的 CN、PITV 优于序贯加量组,HI 高于两个加量

组。 因为全脑放疗计划较为简单,所以尽管更多地

使用了 IMRT 技术,仍能达到较好的适形度、处方剂量

覆盖度和均匀度,但由于受正常组织耐受剂量的限制,
转移瘤照射剂量低,显著影响了全脑放疗的疗效。

多项研究表明,VMAT 与 IMRT 相比具有靶区

内剂量分布更优、靶区适形度和均匀度更好、放疗时

间较短的特点,有利于提高肿瘤剂量、降低正常组织

受量,从而提高治疗的有效率[4,14] 。 本研究显示全

脑放疗时临床医师更多地采用了 IMRT 技术,转移

瘤加量放疗时则更愿意选择 VMAT 技术。 VMAT 技

术有利于加量组患者在正常组织安全的前提下获得

更高的转移瘤受照剂量,取得更好的疗效。 本研究

中,同步加量组和序贯加量组的 ORR、DCR、1 年的

IPFS 率和 1 年的 OS 率无显著差异,但显示了前者有

高于后者的趋势。 分析其原因是与序贯加量组分割

剂量 2. 0 Gy / f 相比,同步加量组转移瘤获得了更高的

分割剂量 2. 5 ~ 3. 0 Gy / f,生物有效剂量较高,有助于

提高疗效、延长生存时间[4] 。 另外,同步加量组患者

住院时间更短,而序贯加量组需要二次定位和计划设

计,增加了患者的负担和医师的工作量。 因此,我们

认为对老年非小细胞肺癌多发脑转移(≥4 个病灶)
患者的此三种放疗模式中,全脑放疗同步加量模式可

作为优选方案,采用 VMAT 技术可能更有利。
综上,全脑放疗联合同步加量模式可作为一

般情况较好、预期生存期较长的老年非小细胞肺

癌≥4 个脑转移病灶患者的优选治疗方案,建议有

条件的单位采用 VMAT 技术。 但当脑转移病灶数

目较多、身体状况较差、预期生存时间较短时,全
脑放疗可作为低姑息治疗选择,IMRT 技术即可实

现满意的剂量学参数。 本研究存在非随机对照研

究、病例数较少及未观察远期不良反应等不足。
如序贯加量组的多项疗效指标有优于全脑放疗组

和劣于同步加量组的趋势,但未达到统计学意义,
考虑与总样本量、尤其序贯加量组样本量较小有

关。 今后,我们将针对非小细胞肺癌脑转移放疗

模式、晚期神经认知功能保护等方面开展大样本

的随机对照研究,为临床放疗模式选择提供更有

力的证据。
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