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脑转移瘤立体定向放射治疗进展

张中民

摘要 !!!,0; 在脑转移瘤的诊断% 治疗以及随访中有重要作用& 原发灶状况% 脑转移瘤的体积%
立体定向放疗前后是否加全脑放疗% 一般状况评分% 回归分割分析’0<=$分级% 是否存在颅外转
移等是影响脑转移瘤治疗效果的主要因素& 单纯立体定向放疗逐渐成为脑转移瘤治疗的主流( 分

次立体定向放疗在脑转移瘤治疗中的作用尚未完全明确&

!!!关键词 脑转移瘤) 立体定向放射外科) 分次立体定向放疗
中图分类号 0>>!:$ 文献标识码 =

)*+,*-.. /0 .1-*-+1231/3 *24/+15-*267 8+* 621/-01. 9/15 :*2/0 ;-12.12.-.
!"#$% !&’()!*+(
?,-./01*-(1 ’2 3/4+’1&-0/.56 7+(5+ 8-’.9-": "’:.+1/96 ;&/(4’() 7+(5+ <=>?@A6 B&+(/@

<:.1*231 ,0; 71A 1+ )BC&’21+2 ’&5( )+ -)1*+&A)A6 2’(12B(+2 1+- D&55&E(- 4C D&’ C12)(+2A E)27 F’1)+
B(21A21A(A: G7( H&54B( &D B(21A21A(A6 A212( &D 27( C’)B1’I -)A(1A(6 JCA6 (K2’1/’1+)15 B(21A21A(A6 ’(/4’A)H(
C1’2)2)&+)+* 1+15IA)A ?0<=L /51AA6 1-M4H1+2 E7&5( F’1)+ ’1-)12)&+ 27(’1CI?NO0GL E(’( 27( B&A2 )BC&’21+/(
D1/2&’A 1AA&/)12(- E)27 27( (DD(/2 &D A2(’(&21/2)/ ’1-)&27(’1CI: G’(12B(+2 &D F’1)+ B(21A21A(A 4A)+* A2(’(&21/2)/
’1-)&A4’*(’I 15&+( E)55 2& F( 27( B1)+A21I &D B1+1*(B(+2 D&’ C12)(+2A E)27 F’1)+ B(21A21A(A: G7( H154( &D
D’1/2)&+ A2(’(&21/2)/ ’1-)&27(’1CI )+ 2’(12B(+2 F’1)+ B(21A21A(A E1A +&2 /&+D)’B(-:

=-7 >+*4. F’1)+ B(21A21A(AP A2(’(&21/2)/ ’1-)&A4’*(’IP D’1/2)&+ A2(’(&21/2)/ ’1-)&27(’1CI

作者单位" $QR88"( 山东省临沂市人民医院放疗中心

脑转移瘤是指源于中枢神经系统以外肿瘤细胞

转移到脑组织的颅内常见恶性肿瘤 ( 占脑瘤的
S8TUS!T& 癌症患者有 $8TU>8T发生脑转移( 随
着 ,0; 广泛用于早期诊断( 脑转移发生率可能进
一步增加& 脑转移的肿瘤原发部位以肺% 乳腺最常
见( 其次还有黑色素瘤% 绒毛膜癌% 消化道肿瘤和
肾癌等( 其中肺癌脑转移占 "8TU>8T( 小细胞肺
癌生存 $ 年以上者脑转移率高达 V8T& 脑转移病
变可选择激素治疗% 外科手术% 外照射放疗和立体
定向放疗等治疗( 本文主要阐述脑转移瘤立体定向
放疗的进展&

! ?@A在脑转移瘤的诊断% 治疗以及随访中的作用

普通 WG 和强化 WG 在脑转移瘤的诊断和治疗
以及复查和随访中占有重要的地位( 是检查脑转移
瘤的最常用的方法& 但是( 脑 WG 存在发现脑转移
瘤的敏感性低% 特异性不强% 对颅后凹部位的脑转
移瘤因伪影易显示不清等不足( 而随着脑转移瘤立

体定向治疗的进展( 脑转移瘤数目对治疗方案的选
择% 预后% 靶区的勾画等都有明显的影响( 在治疗
前明确转移瘤的多少% 位置% 大小及与周围神经器
官的关系有重要的意义& ,0; 和强化 ,0; 检查在
脑转移瘤诊断中有明显的优势"

! ,0; 较 WG 能够发现较小的转移灶( 能够早
期诊断转移和发现更多的多发转移灶& X&J&) Y 等ZS[

对比 ,0;和 WG对无颅脑症状的可手术肺癌脑转移
检测能力的研究表明( ,0; 发现脑转移灶的直径在
’S$:V##:S$BB( WG 发现脑转移灶的直径在 ’$8:"#
Q:8$BB) 强化 ,0;提高了瘤灶发现率( ,0;平扫则
未显示或不全面显示瘤灶( 包括等信号瘤灶和直径
较小的瘤灶( 通过增强扫描能清晰显示) 平扫仅能
发现 S:8 /B 以上的瘤灶( 而增强扫描可发现 8:"U
8:!/B 的瘤灶( 并且对皮质及皮质下的小瘤灶和被
水肿掩盖的小瘤灶亦能显示扫描& .4\4J) Y 等Z$[ 前

瞻性对比研究了强化 ,0; 和强化 WG 检测无颅脑症
状的肺癌患者脑转移瘤的作用" 强化 ,0; 较强化
WG 提高了发现无症状转移瘤的能力( ,0; 注射双
倍或三倍剂量造影剂的增强扫描更有助于小病灶的
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发现" 液体衰减翻转回复 #;54)- 122(+412(- )+<(’=)&+
’(/&<(’>6 %?@0$水抑制成像有利于脑膜转移瘤的发
现" AB 诊断脑转移病变时% 多发脑转移占 !8C以
上" ,0@对脑转移的诊断更精确& 更早% 并能发现
更小的病变% 多发脑转移占脑转移的 $D"至 "DE% 随
着 ,0@技术的进步% 多发脑转移的发现将更多% 可
能达到 F8CG#8C"
! 鉴别瘤体及水肿区" 在 ,0@ 平扫中% 瘤体

和瘤周水肿的界限总是难以区分% 脑转移瘤因严重
破坏血脑屏障% 瘤体均可有显著异常强化% 增强可
呈结节状& 环状或不规则形% 而瘤周水肿及瘤内坏
死& 囊变区不增强% 通过强化% 多能清晰勾画出瘤
体的轮廓和瘤周水肿的范围" 脑转移瘤有时征象不
典型% 要与脑梗死及其他占位性病变相区别% 尤其
在临床未证实有原发病灶之前% 其鉴别不易% 增强
扫描则有助于鉴别诊断"

" ,0@ 能够对放疗后的治疗效果做出初步预
测和早期评价% 早期表现为瘤体中央信号减弱& 强
化减弱的征象可提示治疗有效% 其早于病灶体积的
改变"
#立体定向放疗后定期行 ,0@随访有利于早期

发现新出现的& 尚无症状的转移灶% 早期重复立体
定向治疗有利于延长治疗效果% 为单纯立体定向放
疗提供更多的保障% 避免全脑放疗#H7&5( I’1)+ ’1-)#
12)&+ 27(’1J>% KL0B$%避免神经功能的缺失% 提高
患者的生存质量"

! 影响脑转移瘤治疗效果的因素和分级

影响脑转移瘤局部控制率的因素主要有’ 脑转
移瘤的体积& 立体定向放疗前后是否加做 KL0B&
肿瘤边缘剂量& 瘤周水肿程度& 瘤体均匀强化等"
.7(7121 ,M 等N"O研究表明% 立体定向放射外科#=2(’#
(&21/2)/ ’1-)&=4’*(’>% .0.$后加 KL0B 是影响局部
控制率的重要因子% 其相对危险 #’(512)<( ’)=P6 00$
为 Q:$% 其次是脑转移瘤的体积 #00 为 $:""$"
?&>1R1 S等NEO 研究表明% 脑转移瘤的体积& 肿瘤边
缘和中心剂量是影响局部控制率的主要因素% 体积$
"/R"& 边缘剂量T"$U>& 中心剂量T"!U> #分次立体
定向放疗$提示预后不良( 肿瘤体积$"/R"患者 V年
局部控制率#!#C$较肿瘤体积!"/R"的 V 年局部控
制率##QC$明显减低" 91’5&22& W,等N!O 研究表明% 不
加 KL0B& 肿瘤体积大& 瘤体周围水肿明显& 处方

剂量线T!8C的患者% 局部控制概率低"
影响生存期的主要因素有’ 患者年龄& 一般状

况评分#P1’+&;=P> J(’;&’R1+/( =/15(6 MX.$& 回归分
割分析#’(/4’=)<( J1’2)&+)+* 1+15>=)=6 0X?$分级& 原
发病灶控制与否& 是否存在颅外转移& .@0 分级
等" .+((- XM等NQO用单因素分析表明% 年龄%Q! 岁&
MX. 高& 无颅外转移& 原发灶已控& 0X? 分级是
影响预后的因素% 随转移瘤数目的增多% 生存率下
降% 转移瘤数目在 V& $& " 和$E 个的患者的中位
生存期#R(-)1+ =4’<)<15 2)R(%,.B$分别为 F:"& F:Y&
Y:Q 和 Q:Q 月% 有统计学意义" ?&>1R1 S 等 NEO用多

因素分析表明% 原发灶状况是影响生存期的惟一
重要因素" A7)-(5,?等NYO用多因素分析表明% 0X?
分级是影响生存期的独立预后因子% 0X?$级患者
的中位生存期为 VV:$月% 而 0X?%& &级患者仅为
Q:#月"
为进一步细分不同的患者进行相应的治疗%

U1=J1’ Z 等NFO 在回顾 " 个肿瘤随机放疗试验的基础
上提出了脑转移瘤的 0X? 分级方法’ 0X?$级指
年龄TQ! 岁& MX."Y8& 原发灶已控的患者% 0X?
&级指 MX.TY8 的患者% 0X?%级指其他的患者"
0X?$级患者普通放疗的 ,.B 为 Y:V 月% 0X?%级
患者的 ,.B 为 E:$ 月% 0X?&级患者的 ,.B 为 $:"
月" A7)-(5 ,? 等N Y O 研究表明% 将 0X? 分级用在
立体定向放疗中也具有同样的意义"

" 单纯立体定向放疗渐成脑转移瘤治疗的主流

由于 KL0B后的局部未控达 VD"以上% 推测增
加局部放疗的剂量能够提高控制率% 进而提高生存
期" M&+-[)&5P1 \等N # O报道了 KL0B加 ]刀与单纯
KL0B 的随机结果’ V 年局部失败率分别为 FC与
V88C% ,.B 分别为 VV 与 Y:! 月% KL0B加 ]刀的
疗效好" ?+-’(H=\K等NV8O对脑转移瘤KL0B后 .0.
补量的研究表明% KL0B加 .0.的治疗效果好于单
用 KL0B% 树立了单发脑转移瘤治疗的新标准% 即
对单发转移瘤行 .0.% 对 $ 到 " 个脑转移瘤推荐行
KL0B加 .0.补量治疗"
对于单发或转移瘤数目不多的转移瘤#一般指

小于 " 或 E 个$在行立体定向放疗#单次或分次$后
是否有必要行 KL0B% 是争议颇多的命题" 立体定
向放疗后行 KL0B 的主要目的是治疗现有的影像
学手段不能检测到的小的转移瘤#即亚临床病灶$%
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但 ;<0= 后长期生存的患者神经系统的副反应明
显增多" 伴随着影像学的进步# 亚临床灶的检测水
平的提高# 单行立体定向放疗后 $遗留% 亚临床
灶的机会降低# 且 ;<0= &"8>?@A8 次或 B8>?@$8
次’对亚临床灶的肿瘤控制概率&24C&’ /&+2’&5 D’&E#
1E)5)2?6 =FG’不高# 更重要的是随着治疗效果的提
高# 患者生存期的延长# 对 ;<0= 后副反应增加
的担忧# 很多学者对将所有的脑转移瘤患者常规行
;<0=的做法提出了疑问" 有多位学者回顾性分析
了单纯 .0. 治疗和 .0.H;<0= 联合治疗脑转移瘤
的效果" .+((- GI 等 JAAK 对比研究了单用 .0. 治疗
和 .0.H;<0= 治疗脑转移瘤在实际生存率( 无进
展生存率和无新病灶生存率之间的差别) A8! 例患
者# L$ 例行单纯 .0.# B" 例行 .0.H;<0=# 结果
实际生存率两组基本相等# ,.= 在 .0. 组为 AA:"
月# .0.H;<0=组为 AA:A月* A 年和 A:! 年生存率
两组分别是 BMN( BLN和 "AN( $ON* A 年无新病
灶生存率 .0. 组为 "ON # 低于 .0. H;<0= 组
&M8N’*在 .0.H;<0=组患者中# 外照射的生物效
应对无新病灶生存率并无影响# 惟一对其有影响的
因子是治疗的脑转移瘤数目" .+((- GI 等JLK回顾分

析了多中心单用 .0. 治疗转移瘤的疗效 # 并与
.0.H;<0= 相比较) 共有 A8 个研究中心 !L# 例患
者# 其中 .0. $LM 例 # .0.H;<0= "8A 例# 结果
,.=在 .0.组和 .0.H;<0= 组分别为 M:$ 月和 M:L
月# A 年生存率分别是 "MN &#!N FPQ ""NRBBN’
和 "!N &#!N FPQ "8NRB8N’* 多因素分析表明#
治疗方法&.0. 组和 .0.H;<0= 组’对生存率无影
响* .0. 组有 #M 例 &"ON’患者须再次治疗# 而
.0.H;<0= 组有 "A 例" 结果表明# .0. 加或不加
;<0= 对生存率无影响" S1T171’ U 等JA$K研究表明#
.0. 后是否行 ;<0= 对局部无进展生存率和总的
生存率均无影响"
虽然多数研究表明单纯立体定向放疗对与结合

;<0=的总生存期影响不大# 但仍有几方面的问题
需要加以注意)

! 单纯 .0. 的局部控制率较 .0.H;<0= 的局
部控制力偏低# 是否存在治疗处方剂量低的问题#
特别是体积偏大的转移瘤# 在用 " 刀治疗时边缘
剂量低# 易造成复发"

# 单纯立体定向放疗后颅脑新出现病变的概
率增多) ;<0= 后有 $$NRO"N的患者出现新的脑

转移灶JA"K# 单纯立体定向放疗后新出现转移病变的
概率在 $!NRL8NJB#A"6ABK" 新出现脑转移相关的因素
有脑转移与诊断原发灶之间的时间长短( 原发灶是
否控制和转移瘤的数目多少JA!K# 其中一部分与放疗
时未能发现全部病灶有关# 这部分新病灶出现比较
早# ;<0=的剂量对其控制率不高# 须提高影像学
的检查敏感性* 另一部分是在治疗时尚未转移# 在
治疗后由于原发灶未控# 继续播散新种植的转移#
这部分新发病变较前一类间隔时间可能稍长 #
;<0= 对其毫无意义# 并且造成后续治疗的障碍"
不管哪一种类型的新发病变# 都需要密切随访复
查# 使其在尚未出现症状时得以发现和治疗"

$ 大量的研究表明# 虽然立体定向放疗后加
;<0= 改善了局部控制率# 却不能转化为生存期的
提高# 在脑转移瘤患者的生存期提高到 A8 个月之
后# 多数患者的死亡原因不再是转移瘤导致的颅内
原因# 而是全身疾病的进展" 因此# 要长期延长脑
转移瘤患者的生存期# 需要进一步改善整个疾病的
综合治疗"

! 分次立体定向放疗在脑转移瘤治疗中的作用尚
未完全阐明

分次立体定向放疗较 .0. 有如下几方面的优
势) %在放射生物学方面# 目前在取得相等治疗效
果的前提下# 分次立体定向放疗的副反应较单次立
体定向放疗的副反应轻* &无创伤性# 易被患者接
受* ’可以治疗体积较大( 形状不规则的肿瘤" 在
.0.中# 对于体积较大的肿瘤# 表面剂量较低# 容
易造成局部未控或复发" .0.肿瘤边缘处方剂量一
般取 "8NR#8N# 这在大体积肿瘤中造成剂量不均
匀# 并发症增加* 分次立体定向放疗处方边缘剂量
在 O8NR#8N# 剂量相对均匀# 对于靠近危险器官周
围的脑转移瘤可行低剂量分次立体定向放疗治疗"
,1++)+* ,U等JALK利用低分割分次立体定向放疗治疗

"$例 !O个转移瘤# 平均年龄 !M岁# 平均 IG.评分
M8 分# 每个转移瘤灶的体积为 $:AL/C"# 平均总剂
量为 $O>? &A$R"L>?’# 结果# $$ 例患者行 F= 和
&或’,0P复查# 有效 A8例# 稳定 A8例# 进展 $例*
新出现病灶 "例&"@$$’# 结果 ,.=为 AB:L月# A年
生存率 BBN" U&?1C1 V等JBK研究表明# 无创伤性分
次立体定向放疗与创伤性 .0.治疗脑转移瘤的局部
控制率方面相当# A 年局部控制率&MAN’与报道的

此致

敬礼

+实用肿瘤杂志, 编辑部
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.0.治疗结果 ;8<=#8<相当" 分次立体定向放疗对
体积较大和放射拒抗的脑转移瘤的治疗效果未见下

降" 单纯行分次立体定向放疗对生存率相对于 .0.>
?@0A未见明显影响# 目前对脑转移瘤行分次立体
定向放疗的治疗效果与 .0.效果相当$ 治疗脑转移
瘤的最适分割剂量及分割次数尚未确定$ 其放射生
物方面的优势并未显现出来$ 但其灵活性和舒适易
接受性已得到公认# 对于分次立体定向放疗治疗后
是否行?@0A的争议也依然存在#
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^eA(肿瘤高峰研讨会征文通知

由浙江大学医学 ^eA中心与)实用肿瘤杂志*编辑部共同主办的正电子发射断层显像%^eA’在肿瘤
诊断方面的研究学术高峰研讨会将于 $88! 年 S8 月中旬在杭州召开# 会议将邀请国内外核医学及
^eA专家介绍 ^eA的最新进展和临床应用#

S: 征文内容M 有关 ^eA在肿瘤早期诊断+ 转移灶探查+ 疗效评价和复发监测方面应用研究的新
成果和新进展#

$: 征文要求M ! 论文未在国内外杂志上公开发表" " 论文要求提供 V 888 字全文和 V88 字的
中+ 英文摘要各一份$ 并提供文稿软盘" # 加盖单位公章或介绍信$ 并注明详细地址+ 邮编及联系
电话# 信封上请注明 ,征文- 二字#

": 截稿日期 M $88!年 [月 "8日
V: 联系方式 M 杭州市解放路 \\号浙江大学医学院附属第二医院)实用肿瘤杂志*编辑部 王欣 邮

编M "S888# 电话M %8!;S’\;;\"[!V
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