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摘要 目的：研究三维适形放疗（Three-dimensional conformal radiotherapy，3D-CRT）与静态调强放疗（Intensity modulated radiation therapy，IMRT）对局部晚期非小细胞肺癌（Non-small cell lung cancer，NSCLC）的影响。方法：选取2023年1月至2024年12月期间本院收治的96例局部晚期NSCLC患者作为研究对象。按随机数字表法将患者分为3D-CRT组和IMRT组，各48例。3D-CRT组使用3D-CRT治疗。IMRT组使用静态IMRT治疗。分析对比两组的治疗效果、剂量学参数、肿瘤标志物水平[癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）、糖类抗原125（Carbohydrate antigen 125，CA125）]及不良反应发生率。结果：两组的总有效率无明显差异（P＞0.05）。与3D-CRT组比较，IMRT组的异质性指数、适形指数均明显提高（P＜0.05），但两组的平均剂量无明显差异（P＞0.05）。治疗后，两组的CEA、CA125水平均比治疗前明显降低，且IMRT组均明显低于3D-CRT组（P＜0.05）。IMRT组的放射性食管炎发生率、白细胞减少发生率、放射性肺炎发生率、骨髓抑制发生率均较3D-CRT组明显降低（P＜0.05）。结论：3D-CRT与静态IMRT治疗局部晚期NSCLC的疗效相当，但与3D-CRT比较，静态IMRT能显著提升肿瘤靶区异质性指数和适形指数，降低肿瘤标志物水平，减少放射性食管炎、白细胞减少等不良反应的发生。
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The iInfluence of three-dimensional conformal radiotherapy and static intensity-modulated radiotherapy on locally advanced non-small cell lung cancer
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Abstract Objective: To investigate the effects of three-dimensional conformal radiotherapy (3D-CRT) and static intensity-modulated radiation therapy (IMRT) on locally advanced non-small cell lung cancer (NSCLC). Methods: A total of 96 patients with locally advanced NSCLC admitted to our hospital from January 2023 to December 2024 were selected as the research subjects. The patients were divided into the 3D-CRT group (n=48) and the IMRT group (n=48) according to the random number table method. The 3D-CRT group received 3D-conformal radiotherapy. The IMRT group underwent static intensity-modulated radiotherapy. The therapeutic effects, dosimetric parameters, tumor marker levels [carcinoembryonic antigen (CEA), carbohydrate antigen 125 (CA125)] and the incidence of adverse reactions of the two groups were analyzed and compared. Results: There was no significant difference in the total effective rate between the two groups (P > 0.05). Compared with the 3D-CRT group, the heterogeneity index and conformal index of the IMRT group were significantly increased (P < 0.05). However, there was no significant difference in the average dose between the two groups (P > 0.05). After treatment, the levels of CEA and CA125 in both groups were significantly lower than those before treatment, and the levels of CEA and CA125 in the IMRT group were significantly lower than those in the 3D-CRT group (P < 0.05). The incidences of radiation esophagitis, leukopenia, radiation pneumonitis and bone marrow suppression in the IMRT group were significantly lower than those in the 3D-CRT group (P < 0.05). Conclusion: 3D-CRT and static IMRT demonstrate comparable efficacy in treating locally advanced NSCLC. However, compared with 3D-CRT, static IMRT significantly improves tumour target volume heterogeneity index and conformal index, reduces tumour marker levels, and decreases adverse reactions such as radiation oesophagitis and leukopenia.
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肺癌作为呼吸系统高发恶性肿瘤，其具体致病机制目前尚未完全阐明，普遍认为是多种因素共同作用所致，环境中的烟草烟雾、职业性粉尘等外源性危险因素与疾病发生密切相关，同时个体遗传易感性及体细胞基因变异等内在因素也在发病过程中起重要作用[1]。从病理分型来看，非小细胞肺癌（Non-Small Cell Lung Cancer，NSCLC）约占所有肺癌病例的八成，其症状包括刺激性咳嗽、带有黏液的血丝痰、渐进性呼吸困难、不明原因的体重下降等。随着病情发展，肿瘤侵犯纵隔淋巴结可压迫喉返神经引起声带功能障碍，若累及胸膜腔则会产生顽固性胸痛和浆液性胸腔积液。疾病晚期常见脑组织、骨骼或肝脏等远处器官转移，导致相应器官功能障碍，严重影响患者预后[2]。
由于NSCLC早期症状不典型且具有隐匿性，多数患者确诊时已进展至晚期，丧失根治性手术机会，需要接受放射治疗或化学药物治疗等综合治疗方案[3]。三维适形放疗（Three-dimensional conformal radiotherapy，3D-CRT）作为局部晚期NSCLC的常用治疗方法，可通过CT影像三维重建技术精确勾画靶区，多角度精准照射以杀灭肿瘤细胞，但存在放射性损伤风险[4]。静态调强放疗（Intensity modulated radiation therapy，IMRT）可通过优化剂量强度分布，更精确地调控肿瘤靶区与周边敏感器官的辐射剂量，在提升肿瘤局部控制率的同时减少正常组织并发症[5]。
因此，本研究选择我院96例局部晚期NSCLC患者作为实验对象，探讨3D-CRT与静态IMRT对局部晚期NSCLC的影响。

1 资料与方法
1.1 临床资料  
[bookmark: _Hlk207976442][bookmark: _Hlk207976017][bookmark: _Hlk207976292]选取2023年1月至2024年12月期间本院收治的96例局部晚期NSCLC患者作为研究对象。按随机数字表法将患者分为3D-CRT组和IMRT组，各48例。IMRT组中男25例，女23例；年龄41～79岁，平均62.35±8.06岁；肿瘤类型：腺癌21例，鳞癌20例，腺鳞癌7例。3D-CRT组中男22例，女24例；年龄41～78岁，平均62.05±8.21岁；肿瘤类型：腺癌18例，鳞癌21例，腺鳞癌9例。两组患者一般资料差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究经医院伦理委员会批准，所有患者自愿签署知情同意书。
纳入标准：均符合NSCLC诊断标准[6]；经病理学检查及CT等影像学检查确诊；肿瘤分期均为Ⅲ期；患者具备完整的临床资料。排除标准：存在结核或其他传染性疾病者；接受过肺部手术者；接受过其他放疗者；合并其他部位恶性肿瘤者；预计生存期不足3个月者；伴有慢性支气管炎或食管炎者；合并高度肺气肿者。
1.2 方法
患者取平卧位并完成体位固定后，采用3 mm层厚进行CT（美国GE Optima CT660功能型高清128层CT(奥运版) ，食药监械(进)字20113301715号）定位扫描，在图像上标记出病灶区域作为大体肿瘤靶区，针对鳞癌与腺癌，分别沿大体肿瘤靶区外缘外扩6 mm和8 mm划定临床靶区，同时结合呼吸运动监测数据确定计划靶体积，并同步勾画邻近肺组织以及食管、脊髓和心脏等关键结构。在此基础上，两组采用不同的放疗方法。放疗后，两组均配合化疗，方案为多西他赛（四川美大康佳乐药业有限公司，国药准字H20123222）75 mg·m-2，第1 d静滴，顺铂（齐鲁制药有限公司，国药准字H37021358），75 mg·m-2，第1~3 d静滴，每21 d为1周期，共进行2个周期治疗。

1.2.1 IMRT组
[bookmark: _Hlk207975996]IMRT组实施静态IMRT（北京雷泰腾飞医疗科技有限公司，医用电子直线加速器，型号：VenusX，国械注准20213050789）：基于逆向优化策略与五野静态调强技术设计治疗计划，综合评估心脏照射体积、正常肺组织受量、靶区剂量及脊髓耐受剂量等参数，确保95%等剂量曲线完整包绕计划靶区，处方剂量设定为单次2.0 Gy，总剂量60~66 Gy，要求至少95%计划靶体积达到处方剂量，同时满足心脏V40不超过50%、脊髓最高剂量低于45 Gy的限制，5次·周-1，共计30次。
1.2.2 3D-CRT组
3D-CRT组实施3D-CRT（瓦里安医疗系统公司，型号：Truebeam ，国食药监械(进)字2011第3321264号）：通过设计适形照射野，以临床靶区几何中心为照射中心实施共面等中心照射，在保证高剂量区与靶区形态一致的前提下，结合临床需要调整照射权重、射野角度及楔形滤板参数以保护正常组织，剂量方案与IMRT组相同，总剂量60~66 Gy，单次2.0 Gy，5次·周-1，共计30次。
1.3 观察指标
1.3.1 治疗效果
治疗效果评估标准如下：完全缓解：肿瘤病灶完全消退并持续超过4周；部分缓解：肿瘤滨病灶最大径总和缩小≥50%且保持4周以上；疾病稳定：未出现新发肿瘤病灶且原有病灶增大幅度＜25%或缩小程度＜50%；疾病进展：肿瘤病灶最大径总和增加＞25%或出现新发转移病灶。完全缓解、部分缓解计入总有效率。
1.3.2 剂量学参数
包括平均剂量、异质性指数、适形指数。
1.3.3 肿瘤标志物水平
包含癌胚抗原（Carcinoembryonic antigen，CEA）、糖类抗原125（Carbohydrate antigen 125，CA125），采集两组患者治疗前后空腹8 h以上的外周静脉血5 mL，选择医用离心机（河北医众医疗器械有限公司生产的GT21-1型），设置离心半径为10 cm，以3000 rpm的转速离心8 min，之后分离上层血清。选择全自动生化分析仪（日立LABOSPECT008α），采用酶联免疫吸附法检测CEA水平（试剂盒由杭州安路泽生物技术有限公司提供）和CA125水平（试剂盒由深圳中烁生物技术有限公司提供）。
1.3.4 不良反应发生率
记录治疗过程中发生的不良反应情况，包括放射性食管炎、白细胞减少、放射性肺炎、骨髓抑制，并计算不良反应发生率。
1.4 统计学方法  
[bookmark: _Hlk198283524]所有数据以SPSS 26.0软件进行统计学分析。计量资料以均数±标准差（X±SD）表示，采用t检验；计数资料以例（%）表示，采用χ2检验。P＜0.05表示差异具有统计学意义。
2 结果
2.1 两组的治疗效果比较  
[bookmark: _Hlk207976620]两组总有效率无明显差异（P＞0.05），见表1。
表1  治疗效果比较（例（%），n=48）
	组别
	完全缓解
	部分缓解
	疾病稳定
	疾病进展
	总有效率

	3D-CRT组
	15（31.25）
	22（45.83）
	6（12.50）
	5（10.42）
	37（77.08）

	IMRT组
	16（33.33）
	24（50.00）
	5（10.42）
	3（6.25）
	40（83.33）


[bookmark: _Hlk117680818]注：与3D-CRT组相比，*P＜0.05。
2.2 两组的剂量学参数比较  
[bookmark: _Hlk207976673]与3D-CRT组比较，IMRT组的异质性指数、适形指数较均明显提高（P＜0.05），两组的平均剂量无明显差异（P＞0.05）。见表2。
表2  剂量学参数比较（X ±SD，n=48）
	组别
	平均剂量（Gy）
	异质性指数
	适形指数

	3D-CRT组
	6749.29±102.36
	0.98±0.03
	0.61±0.04

	IMRT组
	6754.32±98.35
	1.21±0.05*
	0.79±0.06*


注：与3D-CRT组相比，*P＜<0.05。
2.3 两组的肿瘤标志物水平比较  
[bookmark: _Hlk207976311][bookmark: _Hlk207976266]治疗前，两组的CEA、CA125水平均无明显差异（P＞0.05）。治疗后，两组的CEA、CA125水平均比治疗前明显降低，且IMRT组的CEA、CA125水平均明显低于3D-CRT组（P＜0.05）。见表3。
表3  治疗前、后肿瘤标志物水平比较（X ±SD，n=48）
	组别
	CEA（ng·mL-1）
	CA125（U·mL-1）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	[bookmark: _Hlk207976347]3D-CRT组
	39.25±3.58
	26.15±2.07*
	82.05±6.32
	68.13±4.26*

	IMRT组
	38.94±3.42
	16.33±1.52*#
	81.76±6.15
	54.79±3.75*#


注：与治疗前相比，*P＜0.05；与3D-CRT组相比，#P＜<0.05。
2.4 两组的不良反应发生率比较  
[bookmark: _Hlk207976701]IMRT组的放射性食管炎发生率4.17%（2/48）、白细胞减少发生率2.08%（1/48）、放射性肺炎发生率0.00%（0/48）、骨髓抑制发生率2.08%（1/48），较3D-CRT组的18.75%（9/48）、16.67%（8/48）、14.58%（7/48）、16.67%（8/48）均明显降低（P＜0.05），见表4。
表4 不良反应发生率比较（例（%），n=48）
	组别
	放射性食管炎
	白细胞减少
	放射性肺炎
	骨髓抑制

	3D-CRT组
	9（18.75）
	8（16.67）
	7（14.58）
	8（16.67）

	IMRT组
	2（4.17）*
	1（2.08）*
	0（0.00）*
	1（2.08）*


注：与3D-CRT组相比，*P＜<0.05。
3 讨论
NSCLC是我国常见的恶性肿瘤，多数患者在确诊时已处于疾病晚期，伴有局部广泛侵袭或远处器官转移[7,8]。针对局部晚期NSCLC患者，目前的治疗策略通常包括放疗和化疗，旨在抑制肿瘤进展与扩散，从而延长患者生存时间。然而，该类患者以中老年人为主，常因身体机能减退而对放化疗的耐受程度较低，放疗后容易出现放射性肺炎、骨髓抑制等毒副反应，可能对预后产生不利影响[9]。因此，在追求治疗效果的同时，也需注重对正常组织功能的保护，降低治疗相关毒性，从而保障患者的生活质量。
本研究结果显示，IMRT组总有效率83.33%（40/48）与3D-CRT组77.08%（37/48）对比无明显差异（P＞0.05），可见3D-CRT与IMRT治疗局部晚期NSCLC的疗效相当。3D-CRT是一种利用三维医学影像精确定位病灶并优化剂量分配的高精度放疗方法，其采用多野多角度投照技术，令辐射场在空间形态上与肿瘤靶区高度适形，从而显著降低对周边正常器官的照射损伤[10]。静态IMRT通过调节各照射野的束流强度，使高剂量区更精确地覆盖肿瘤区域，尤其适用于解剖位置复杂或紧邻敏感器官的恶性肿瘤[11]。这两种技术在局部晚期NSCLC的临床应用中均显示出良好的治疗效果。
经进一步研究发现，与3D-CRT组比较，IMRT组异质性指数、适形指数较高（P＜0.05），提示静态IMRT能显著提升肿瘤靶区异质性指数和适形指数。分析原因在于，3D-CRT采用多射野共面或非共面照射技术，使高剂量辐射区域在三维空间内尽可能贴合肿瘤靶区的形态，从而有效消灭癌细胞并缩小肿瘤体积，实现治疗目标。该技术需依赖CT三维重建确定计划靶区，但由于靶区形态常呈不规则状，3D-CRT在实际照射中难以实现与预设靶体积的完全匹配。静态IMRT借助计算机优化算法，可依据靶器官的空间构型、靶区具体形态及其周边解剖结构，动态调节每个射野的辐射强度，并对辐射野内的剂量分布进行独立调控，从而使高剂量区在三维空间中精确吻合肿瘤的实际轮廓，显著提升靶区适形度和剂量覆盖的准确性[12]。
[bookmark: _GoBack]本实验数据还显示，治疗后与3D-CRT组比较，IMRT组CEA、CA125水平较低；IMRT组放射性食管炎发生率4.17%（2/48）、白细胞减少发生率2.08%（1/48）、放射性肺炎发生率0.00%（0/48）、骨髓抑制发生率2.08%（1/48）较3D-CRT组18.75%（9/48）、16.67%（8/48）、14.58%（7/48）、16.67%（8/48）低（P＜0.05），说明与3D-CRT比较，IMRT能降低肿瘤标志物水平，减少放射性食管炎、白细胞减少等不良反应的发生。3D-CRT作为目前放疗中广泛采用的技术之一，可实现对癌细胞的精确杀伤并有效缩小肿瘤体积，然而该疗法在治疗过程中仍存在引发显著放射性损伤的风险。静态IMRT将高精度医学影像系统与放射治疗装置相结合，通过建立治疗设备坐标系与患者个体坐标系的配准关联，能够实时追踪靶区及周围敏感结构的位移与动态变化，从而显著提升剂量投放的空间准确性，强化对病灶的定向打击能力，控制肿瘤进展，还有助于降低放射性组织损伤、白细胞数量下降等多种不良反应的发生。
综上所述，3D-CRT与静态IMRT治疗局部晚期NSCLC的疗效相当，但与3D-CRT比较，静态IMRT能显著提升肿瘤靶区异质性指数和适形指数，降低肿瘤标志物水平，减少放射性食管炎、白细胞减少等不良反应的发生。
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