容积旋转调强与固定野调强放疗治疗晚期宫颈癌的效果对比
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摘要 目的：比较容积旋转调强（Volume Modulated Arc Therapy‌，VMAT）与固定野调强（Intensity-Modulated Radiation Therapy‌，IMRT）治疗晚期宫颈癌的效果。方法：回顾性收集2022年3月-2024年3月期间本院收治的81例接受放疗治疗的晚期宫颈癌患者的临床资料。根据放疗方案的不同将患者分为VMAT组（容积弧形调强放射治疗，n=41）与IMRT组（固定野调强适形放射治疗，n=40）。收集比较两组的临床疗效、靶区剂量学差异、危及器官的剂量学差异以及不良反应发生情况。结果：两组的临床疗效无显著差异（P＞0.05）。VMAT组的计划靶区（Planning Target Volume，PTV）的适形指数（Conformity Index，CI）显著高于IMRT组，淋巴结病变计划大体肿瘤靶区（Planning Gross Tumor Volume of nodal disease‌，PGTVnd）的均匀性指数（Homogeneity Index‌，HI）显著低于IMRT组（P＜0.05）。两组的PTV、PGTVnd的最大剂量（Maximum Dose，Dmax）、最小剂量（Minimum Dose，Dmim）、平均剂量（Mean Dose，Dmean）均无显著差异（P＞0.05）。VMAT组膀胱接受20Gy照射的体积（Volume receiving 20 Gray，V20Gy），直肠V20Gy，小肠V20Gy、V30Gy、V40Gy，左右侧股骨V10Gy、V20Gy、V30Gy、V40Gy、V50Gy、Dmean均显著低于IMRT组（P＜0.05）；其余指标比较差异无统计学意义（P＞0.05）。两组的放射性损伤发生率无显著差异（P＞0.05）。结论：VMAT与IMRT的临床效果相当，但相较于IMRT，VMAT具有更好的均匀性与适形度，且能更好的保护危及器官。
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Comparison of the effects of volumetric intensity-modulated radiotherapy and fixed-field intensity-modulated radiotherapy in the treatment of advanced cervical cancer
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Abstract: Objective To compare the effects of volumetric intensity-modulated therapy (Volume Modulated Arc Therapy, VMAT) and fixed-field intensity-modulated therapy (Intensity-Modulated Radiation Therapy, IMRT) in the treatment of advanced cervical cancer. Methods: The clinical data of 81 patients with advanced cervical cancer who received radiotherapy and were admitted to our hospital from March 2022 to March 2024 were retrospectively collected. Patients were divided into the VMAT group (volumetric arc modulated radiotherapy, n=41) and the IMRT group (fixed-field intensity-modulated conformal radiotherapy, n=40) according to different radiotherapy regimens. Collect and compare the clinical efficacy, dosimetric differences in the target area, dosimetric differences in organs at risk, and the occurrence of adverse reactions between the two groups. Results: There was no significant difference in the clinical efficacy between the two groups (P>0.05). The Conformity Index (CI) of the Planning Target Volume (PTV) in the VMAT group was significantly higher than that in the IMRT group, and the Homogeneity Index (HI) of the Planning Gross Tumor Volume of nodal disease (PGTVnd) in lymph node lesions was significantly lower than that in the IMRT group (P<0.05). There was no significant difference in the maximum dose (Dmax), minimum dose (Dmim), and mean dose (Dmean) of PTV and PGTVnd between the two groups (P>0.05). The volume receiving 20 Gray (V20Gy) of the bladder, V20Gy of the rectum, V20Gy, V30Gy, V40Gy of the small intestine, and V10Gy, V20Gy, V30Gy, V40Gy, V50Gy, and Dmean of the left and right femurs in the VMAT group were significantly lower than those in the IMRT group (P<0.05). The differences in other indicators were not statistically significant (P>0.05). There was no significant difference in the incidence of radiation damage between the two groups (P>0.05). Conclusion: The clinical effects of VMAT and IMRT are comparable. However, compared with IMRT, VMAT has better homogeneity and conformal performance, and can better protect organs at risk.
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宫颈癌是子宫颈管内柱状上皮发生癌变的一种恶性疾病，也是临床上较为常见的女性生殖系统恶性肿瘤，具有较高的发病率与致死率。据美国癌症学会统计数据显示，2020年有新发宫颈癌患者60万例，死亡34万例[1]。2022年基于中国2002年-2018年宫颈癌发病率的调查显示，中国20-79岁女性宫颈癌的标准化病死率及发病率均呈现出连年增长的趋势[2]。宫颈癌患者早期缺乏典型临床表现，多数患者在首诊时即已进入晚期，错失最佳手术机会，通常对于已进入晚期的宫颈癌患者建议采用同步放化疗治疗[3]。
目前宫颈癌的放疗方案有固定野调强适形放射治疗 (Intensity-Modulated Radiation Therapy‌，IMRT)、容积弧形调强放射治疗(Volume Modulated Arc Therapy‌，VMAT)。其中IMRT是目前临床上应用最为广泛的一种放疗方式，可通过波束角和辐射束强度的波动获得较佳的放疗效果，具有较高的剂量均匀性。VMAT是目前一种较为新型的放疗方案，其不仅拥有IMRT的优势，还能更好的保护危及器官，减轻其受累剂量[4]。随着精准医学的发展，如何保证放射剂量的基础上更好的保护危及器官已成为近年研究的热点课题。
目前临床上均有关于二者的应用报道，但优先使用何种放疗方案仍未有明确指示。鉴于上述背景，本研究比较VMAT与IMRT在宫颈癌患者中的应用效果。现报道如下。
1 资料与方法

1.1一般资料

回顾性收集2022年3月-2024年3月期间本院收治的81例接受放疗治疗的晚期宫颈癌患者的临床资料。纳入标准：符合文献[5]中标准；国际妇产科联盟临床分期标准（Federation International of Gynecology and Obstetrics，FIGO）[6]：ⅣA-ⅣB期；实施同步放化疗治疗；原发性宫颈癌；初诊初治；具有至少1个可以用于测量的病灶；卡氏功能评分（Kraft function score，KPS）[7]＞60分；临床资料，随访信息完整。排除标准：合并其他类型恶性肿瘤；合并肝、肾等严重器官衰竭；合并严重感染性疾病、血液或免疫系统疾病；既往存在放化疗治疗病史；合并其他生殖系统疾病，如卵巢癌、子宫内膜癌等；未能严格遵照计划完成完整化疗周期。根据放疗方案的不同将患者分为VMAT组（容积弧形调强放射治疗，n=41）与IMRT组（固定野调强适形放射治疗，n=40）。VMAT组年龄45-55岁，平均年龄（50.12±3.51）岁；FIGO分期：ⅣA期21例、ⅣB期20例；身体质量指数（Body mass index，BMI）18.90-25.60 kg·m-2，平均BMI（22.21±1.05）kg·m-2。IMRT组年龄45-55岁，平均年龄（50.07±3.39）岁；FIGO分期：ⅣA期19例、ⅣB期21例；BMI 17.90-25.60 kg·m-2，平均BMI（22.17±1.14）kg·m-2。2组一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。具有可对比性。
1.2 方法

两组均采用顺铂联合紫杉醇化疗方案。药物：注射用顺铂（山东罗欣药业集团股份有限公司，国药准字H20046375，规格：10 mg）；紫杉醇注射液（华北制药股份有限公司，国药准字H20084439，规格：5ml:30 mg）。治疗方案：在放疗的第1 d、8 d、15 d、22 d、29 d、36 d，静脉滴注紫杉醇60-80 mg·m-2，静脉滴注顺铂50-70 mg·m-2。在此基础上，两组采用不同的放疗方法。

放疗的设备采用飞利浦Philips纳米螺旋CT扫描机（上海涵飞医疗器械有限公司，规格：64排128层纳米螺旋CT）。在开始定位前1-2 h叮嘱患者尽可能排空直肠，然后饮用500 mL的清水保证膀胱处于充盈的状态。在此基础上采用螺旋CT进行扫描，患者取仰卧位，实施热塑膜进行固定，设置其层厚为5 mm，管电压为120 kV，管电流为80 mA；扫描范围设置在第2腰椎上缘直至坐骨结节下方4-5cm的位置。勾画照射靶区：将扫描获得的定位图像上传至Eclipse15.5计划系统中，根据相关要求[8]由医师勾画靶区。主要包括转移淋巴结计划靶区(Planning gross target volume for lymph node lesion，PGTVnd)、计划靶区(Planning target volume，PTV)以及小肠、直肠等危及器官。确定后交由主任医师进行审核，审核通过后开展放疗治疗。

 IMRT组采用9野均分共面照射，射束角度分别为160°、120°、80°、40°、0°、320°、280°、240°、200°，光阑角度为0°。

VMAT组采用双全弧共面照射，单弧178个调制点，光阑角度345°与15°。两组的放疗处方剂量；PTV总剂量为50.40 Gy，分成28次照射完成；PGTVnd总剂量为59.92Gy，分成28次完成。

1.3 观察指标

1.3.1 临床疗效

根据文献[9]评估临床疗效，完全缓解（子宫颈肿块消失，且无新病灶出现，阴道穹隆、子宫颈等部位组织恢复正常，肿瘤标志物恢复正常且持续时间≥4w）、部分缓解（基线目标病灶最长径总和降低＞30%，子宫旁组织及阴道穹隆增厚情况有所减轻，且无新病灶出现，持续时间＞4w）、疾病稳定（基线目标病灶最长径总和减少但未达部分缓解，或增大未达疾病进展）、疾病进展（肿块增大25%以上或出现新病灶）。临床治疗总有效率=（完全缓解+部分缓解+疾病稳定）/总例数×100%

1.3.2 靶区剂量学 

统计PGTVnd及PTV的最高剂量（Maximum Dose，Dmax）、最低剂量(Minimum Dose，Dmim）、平均剂量（Mean Dose，Dmean）、适形指数(Conformity index，CI）以及均匀性指数 (Homogeneity index，HI)。
1.3.3危及器官的剂量学

统计两组患者直肠、小肠、膀胱、左侧股骨、右侧股骨危及剂量情况，包括V10、V20、V30、V40、V50、Dmean。
1.3.4 不良反应发生情况

统计两组患者治疗期间放射性损伤的发生情况，主要包括消化系统与泌尿系统。

1.4 统计学方法
采用SPSS 25.0分析数据，计量资料以“
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±SD”表示，样本t检验；计数资料[n（%）]表示，采用χ2检验；秩和检验等级资料。P＜0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床疗效比较

VMAT组治疗后临床总有效率为48.78%与IMRT组治疗后临床总有效率的40.00%相比结果显示，差异无统计学意义（P＞0.05）。见表1。
表 1 两组临床疗效比较[例（%）]
	组别
	n
	完全缓解
	部分缓解
	疾病稳定
	疾病进展
	临床总有效率

	VMAT组
	41
	0
	9（21.95）
	11（26.83）
	21(51.22)
	20(48.78)

	IMRT组
	40
	0
	7（17.50）
	9（22.50）
	24(60.00)
	16(40.00)b


注：与VMAT组相比，bP＞0.05。
2.2 两组靶区剂量学比较 

VMAT组的PTV的CI显著高于IMRT组，PGTVnd的HI显著低于IMRT组（P＜0.05）。两组的PTV、PGTVnd的Dmax、Dmim、Dmean均无显著差异（P＞0.05）。见表2。

表 2 两组靶区剂量学比较（
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±SD）

	组别
	n
	PTV
	PGTVnd

	
	
	Dmax（Gy）
	Dmim（Gy）
	Dmean（Gy）
	HI
	CI
	Dmax（Gy）
	Dmim（Gy）
	Dmean（Gy）
	HI
	CI

	VMAT组
	41
	61.35±1.12
	47.22±1.27
	52.36±1.12
	0.27±0.02
	0.82±0.04
	64.25±1.06
	59.89±1.20
	62.19±1.09
	0.06±0.01
	0.40±0.07

	IMRT组
	40
	61.28±1.04
	47.07±0.98
	52.29±1.01
	0.27±0.02
	0.79±0.09a
	64.35±1.16
	60.35±1.13
	62.36±1.12
	0.07±0.01a
	0.37±0.05


注：与VMAT组相比，aP＜0.05。
2.3 两组危及器官的剂量学比较

VMAT组膀胱V20Gy，直肠V20Gy，小肠V20Gy、V30Gy、V40Gy，左右侧股骨V10Gy、V20Gy、V30Gy、V40Gy、V50Gy、Dmean均显著低于IMRT组（P＜0.05）；其余指标比较差异无统计学意义（P＞0.05），见表3。

表 3 两组危及器官的剂量学比较（
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±SD）

	组别
	n
	膀胱
	直肠

	
	
	V10Gy（%）
	V20Gy（%）
	V30Gy（%）
	V40Gy（%）
	V50Gy（%）
	Dmean（Gy）
	V10Gy（%）
	V20Gy（%）
	V30Gy（%）
	V40Gy（%）
	V50Gy（%）
	Dmean（Gy）

	VMAT组
	41
	99.19±1.13
	92.64±2.29
	78.22±3.05
	64.20±1.14
	34.20±1.40
	39.75±2.53
	99.10±1.40
	92.21±2.23
	78.19±3.06
	64.10±1.40
	35.22±1.15
	39.09±1.40

	IMRT组
	40
	99.36±1.13
	93.99±1.48a
	79.16±1.09
	64.36±1.13
	34.36±1.18
	40.48±1.18
	99.27±1.11
	93.68±1.88a
	79.08±1.17
	64.32±1.09
	35.30±1.09
	39.22±1.11


	组别
	n
	小肠
	左侧股骨

	
	
	V10Gy（%）
	V20Gy（%）
	V30Gy（%）
	V40Gy（%）
	Dmean（Gy）
	V10Gy（%）
	V20Gy（%）
	V30Gy（%）
	V40Gy（%）
	V50Gy（%）
	Dmean（Gy）

	VMAT组
	41
	94.88±1.58
	77.68±4.66
	39.18±1.15
	18.39±3.09
	30.37±3.47
	74.79±2.39
	34.28±2.78
	14.88±2.38
	3.00±1.07
	0.48±0.22
	34.26±2.78

	IMRT组
	40
	92.25±1.18
	80.28±1.06a
	42.58±5.05a
	23.35±6.07a
	34.24±5.72a
	78.59±7.48a
	38.89±7.29a
	18.59±7.49a
	4.98±1.28a
	0.98±0.26a
	38.48±6.69a


	组别
	n
	右侧股骨

	
	
	V10Gy（%）
	V20Gy（%）
	V30Gy（%）
	V40Gy（%）
	V50Gy（%）
	Dmean（Gy）

	VMAT组
	41
	75.14±2.68
	45.39±2.89
	15.69±3.89
	3.59±1.29
	0.02±0.01
	15.89±2.59

	IMRT组
	40
	78.49±6.38a
	48.25±7.59a
	18.69±7.29a
	4.88±1.38a
	0.04±0.01a
	18.19±6.46a


注：与VMAT组相比，aP＜0.05。
2.4 两组不良反应发生情况

VMAT组治疗期间放射性损伤发生率为14.63%，IMRT组治疗期间放射性损伤发生率为20.00%，两组比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。见表4。

表 4 两组不良反应发生情况[例（%）]
	组别
	n
	泌尿系统放射性损伤
	消化系统放射性损伤
	发生率

	VMAT组
	41
	3（7.32）
	3（7.32）
	6(14.63)

	IMRT组
	40
	5（12.50）
	3（7.50）
	8(20.00)




对于晚期宫颈癌，临床不建议采用手术治疗，同步放化疗是更为有效的治疗方案。其中放疗是借助高能量辐射性射线照射病灶区域，以达到灭杀肿瘤细胞，延长生存期的目的。相关研究表明，放射剂量越高，对肿瘤的灭杀效果越好，治疗效果越佳[10]。但也有研究表明，过高的放射剂量会损伤周围器官，造成放射性损伤，进而影响整体治疗效果[11]。因此，如何优化放射方案，在保证放射治疗作用的基础上保护危及器官是近年来研究的热点课题。

现阶段，临床上常用的放疗方案包括IMRT、VMAT，但并无相关指南明确优先选用何种放疗方案。基于此，本研究将重点分析IMRT、VMAT在宫颈癌患者中的应用效果，为晚期宫颈癌患者的治疗提供循证证据支持。

本研究结果显示，IMRT组与VMAT组患者的临床疗效并无显著差异，说明IMRT、VMAT可获得相当的治疗效果。分析是因，IMRT、VMAT在治疗过程中均能对靶区释放具有治疗效果的剂量射线，进而获得相当的临床疗效。CI是评估靶区适形度的指标，HI是评估靶区均匀性的指标。本研究结果显示，VMAT组PTV的CI高于IMRT组，PGTVnd的HI低于IMRT组。说明相较于IMRT，VMAT能获得更好的靶区适应性与均匀性。与魏纯霄等[12]研究结果完全一致。分析是因，VMAT在保留IMRT优势的基础上，将弧形与动态多叶光栅相结合，利用机架转动、角度，从而灵活调整多叶栅形状与输出射线剂量，进而保证照射的有效性与精准性，而且该种照射方式能够保证射线从不同的角度与位置作用于目标区域，从而实现了照射剂量的均匀性分布[13-14]。而IMRT技术是通过调整辐射束的强度来调整剂量分布与形状的一种治疗方案，而该种调整必然会导致部分区域照射剂量偏高，部分区域偏低，导致了其整体均匀性不足。因此，相较于IMRT，VMAT的均匀性与适应度更优。

放疗是一种区域性治疗，因放射线的不可控性、解剖结构等因素的影响，会对靶区周围组织产生一定的照射作用，进而损害其正常细胞组织的结构功能，而这些被波及的器官也被称为危及器官。因此，如何保护危及器官一直放射治疗领域的研究重点。在宫颈癌放疗过程中常见的波及器官有直肠、小肠、股骨等，本研究结果显示VMAT组膀胱V20Gy，直肠V20Gy，小肠V20Gy、V30Gy、V40Gy，左右侧股骨头V20Gy、V30Gy、V40Gy、V50Gy、Dmean均低于IMRT组，说明相较于IMRT，VMAT能更好的保护危及器官。这与许新明等[15]研究结果基本类似。直接证明了VMAT的保护性。这是因为VMAT是基于动态治疗理念发展而来，在治疗过程中其多叶光栅叶片的位置、剂量、机架旋转速度等均是连续动态变化，能动态性调整靶区的放射强度，从而优化靶区剂量分布，减少对危及器官的损伤。不仅如此，相较于IMRT，VMAT能在短时间内建立较高的剂量分布，从而实现缩短照射时间的目的，这也在一定程度上降低了危及器官的照射时间，减轻其损伤潜在风险，实现保护危及器官的目的[16]。而IMRT在治疗过程中，会出现因器官蠕动、呼吸造成的靶区移位，从而影响IMRT靶区范围，波及其他邻近器官，形成潜在放射性损伤的发生风险。但本研究结果显示，两组患者放射性损伤的发生率比较并无明显差异，分析是因纳入样本量较少因素有关，具体情况有待进一步探索。

综上所述，VMAT与IMRT在晚期宫颈癌治疗中可获得相当的临床疗效，但相较于IMRT，VMAT具有更好的均匀性与适形度，且能更好的保护危及器官。
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