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　　摘　要：　目的　探讨鼻咽癌放疗中肿瘤退缩变化对大体肿瘤靶区的影响及调整放疗计划的必要性。方法　
收集确诊的鼻咽癌患者５２例，其中Ｔ１期５例、Ｔ２期１７例、Ｔ３期１９例和Ｔ４期１１例。所有患者均接受放／化疗综
合治疗。患者在放疗前及放疗疗程中的第２０、２２次分别进行１次放疗定位ＣＴ扫描。分别在２次定位 ＣＴ扫描的
图像上勾画ＧＴＶ靶区，在Ｐｉｎｎａｃｌｅ计划系统内将前后２次ＣＴ扫描的图像及勾画的靶区进行匹配、融合，然后逐层
比较前后２次勾画的ＧＴＶ靶区的重合度，分别找出ＧＴＶ靶区在前界、后界、左侧界及右侧界偏差最大的层面，测量
并记录最大位移距离。按照肿瘤Ｔ分期将患者分为Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３及Ｔ４共４组进行统计学分析。结果　放疗后ＧＴＶ
靶区在前、后及两侧界等４个边界上的退缩程度不同，在肿瘤前界上产生的最大位移距离最大，其中以Ｔ４期最大，
为（４．７±１．２）ｍｍ，其后依次为后界、左右侧界。将所测量到的各个边界在不同Ｔ分期肿瘤中的最大位移距离分别
进行方差分析，结果显示，后界、左右侧界的最大位移距离在不同Ｔ分期肿瘤中的差别具有统计学意义（Ｆ值分别
为：１７．２６、１９．３５、３．５１；Ｐ值分别为：０．００１、０．００１、０．０３），但前界的最大位移距离在不同 Ｔ分期肿瘤中的差别无统
计学意义（Ｆ＝０．７３，Ｐ＝１．０５）。结论　不同Ｔ分期肿瘤在４个边界上的退缩程度不同；当治疗前影像提示咽旁隙
仅肿瘤压迫而非侵犯时及Ｔ４期肿瘤侵犯颅内时，放疗期间由于肿瘤的退缩，及时修改治疗计划非常必要，这样对
于更好地保护正常组织器官功能有重要意义。
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ｂｏｕｎｄａｒｉｅｓａｍｏｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔＴｓｔａｇｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｆ＝１７．２６，１９．３５，３．５１ａｎｄＰ＝０．００１，０．００１，０．０３
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ），ｂｕｔｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎａｎｔｅｒｉｏｒｂｏｕｎｄａｒｙｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｉｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｆ＝０．７３，Ｐ＝１．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　
ＴｈｅｔｕｍｏｒｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＴｓｔａｇｅｈａｖｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｅｇｒｅｅｓｏｆｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｏｎｔｈｅｆｏｕｒｂｏｕｎｄａｒｉｅｓ．ＩｎＮＰＣｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｐａｒａｐｈａｒｙｎｇｅａｌｓｐａｃｅｔｕｍｏｒｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎｒａｔｈｅｒｔｈａｎｉｎｖａｓｉｏｎ，Ｔ４ｓｔａｇｅｗｉｔｈｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｉｎｖａｓｉｏｎｂｅｆｏｒｅｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，ｉｔｉｓ
ｎｅｃｅｓｓａｒｙｔｏｍｏｄｉｆｙｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｐｌａｎｄｕｒｉｎｇｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙｉｎｔｉｍｅｓｏａｓｔｏｐｒｏｔｅｃｔｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｎｏｒｍａｌｔｉｓｓｕｅｓａｎｄｏｒｇａｎｓ
ｐｒｅｆｅｒａｂｌｙ．
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ；Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；Ｔｕｍｏｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ；Ｇｒｏｓｓｔｕｍｏｒｖｏｌｕｍｅ

　　目前，鼻咽癌（ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＮＰＣ）
调强放射治疗（ｉｎｔｅｎｓｉｔｙｍｏｄｕｌａｔｅｄｒａｄｉａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ，
ＩＭＲＴ）通行的实施流程是放疗前行 ＣＴ扫描定位、
靶区勾画和计划设计，然后按照设计好的计划进行

放疗，放疗计划在整个放疗期间保持不变，整个放疗

疗程将持续６～７周。研究表明［１４］，在如此长治疗

时间内，由于肿瘤组织的退缩、正常组织的变化以及

患者营养状况改变等因素影响，可导致肿瘤与照射

靶区间发生偏差，从而使得肿瘤边缘照射剂量不足

或是正常组织落入高剂量区。然而，对于ＮＰＣ原发
灶在整个放疗期间瘤灶退缩变化规律究竟如何，瘤

灶退缩在哪些情况下对大体肿瘤靶区（ｇｒｏｓｓｔｕｍｏｒ
ｖｏｌｕｍｅ，ＧＴＶ）产生影响以及治疗计划是否需要调整
等问题尚无明确结论。本研究通过对不同 Ｔ分期
ＮＰＣ放疗过程中鼻咽部瘤灶变化情况进行研究分
析，探讨肿瘤退缩变化对ＧＴＶ靶区的影响及调整放
疗计划的必要性。

１　材料与方法

１．１　临床资料
本研究共收集到初诊确诊 ＮＰＣ患者５２例，其

中男４１例，女 １１例，年龄 ２７～６５岁，中位年龄
４９岁。经鼻咽活检病理类型均为未分化型非角化
性癌。根据中国鼻咽癌分期 ２０１７版分期方法，
Ｔ１期５例、Ｔ２期１７例、Ｔ３期１９例和 Ｔ４期１１例。
临床分期ＩＩ期１０例、ＩＩＩ期２５例和ＩＶ期１７例。

纳入标准：①患者年龄 ＞１８岁；②治疗前身体
状况Ｋａｒｍｏｆｓｋｙ评分≥７０分；③治疗前血常规、肝肾
功能等指标正常，无放化疗禁忌；④治疗前已签署
放／化疗知情同意书；⑤顺利完成放／化疗治疗；⑥分
期标准采用中国鼻咽癌分期 ２０１７版分期方法［５］。

排除标准：①既往有头颈部放疗及手术史；②合并心
脑血管病、糖尿病等基础疾病，不能接受治疗的；

③未能顺利完成放化疗治疗的；④收集资料不完整
的。该研究已经佛山市南海区人民医院医学伦理委

员会审查通过（伦理编号：２０１９０４８）。

１．２　治疗方案
所有患者均采用同期调强放射治疗＋化学治疗

综合治疗模式。根据患者身体条件状况及化疗后反

应，对于临床分期ＩＩＩ、ＩＶ期患者在接受同期放／化疗
前予以 １～２周期诱导化疗，放疗结束后再予以
３～４周期不等辅助化疗，化疗方案均选择含铂类 ±
紫杉醇的方案。放射治疗采用７野调强放射治疗模
式，６ＭＶ光子线照射，ＰＧＴＶ：７０～７４Ｇｙ，ＰＧＴＶｎｄ：
６８～７２Ｇｙ，ＣＴＶ１：６０～６４Ｇｙ，ＣＴＶ２：５０～５４Ｇｙ，分
成３２～３５次照射，每天照射１次，每周照射５次，连
续照射。

１．３　治疗前进行ＭＲＩ扫描
用于评价肿瘤侵犯范围、分期。检查采用 ＧＥ

公司生产的ＧＥＳｉｇｎａ１．５Ｔ扫描仪。检查时患者取
仰卧位，保持平静呼吸，尽可能减少吞咽动作。扫描

范围包括蝶鞍至双侧锁骨头下缘平面。扫描时采集

横断面、矢状面和冠状面图像；先后行各方位Ｔ１ＷＩ、
Ｔ２ＷＩ及Ｔ１增强扫描，增强扫描选用ＧｄＤＴＰＡ作为
增强对比剂。扫描所获全部 ＭＲＩ图像上传至ＰＡＣＳ
图像系统。

１．４　治疗前及放疗中分别进行１次定位ＣＴ扫描
治疗前 ＣＴ扫描用于放疗定位、靶区勾画及计

划设计。在放射治疗疗程中的第２０～２２次再次进
行ＣＴ扫描，用于评价肿瘤的退缩及修改ＧＴＶ靶区。
检查采用日本东芝公司生产的 ＴＯＳＨＩＢＡＡｑｕｉｌｉｏｎ
１６扫描仪。扫描范围包括蝶鞍至双侧锁骨头下缘
平面。扫描时采集连续横断面图像。２次扫描时的
层厚、层间距相同，均为３ｍｍ。扫描完成后将图像
传输至Ｐｉｎｎａｃｌｅ计划系统。
１．５　ＧＴＶ靶区的勾画、比较及修正

勾画前由１名放射治疗学主任医师组织集体阅
片，共同讨论并确定 ＭＲＩ及 ＣＴ片所显示肿瘤侵犯
的部位、范围及边界。记录具体的侵犯部位。根据

讨论结果，分别在前后２次扫描的 ＣＴ图像上勾画
ＧＴＶ靶区。在 Ｐｉｎｎａｃｌｅ计划系统内将前后２次 ＣＴ
扫描的图像及勾画的靶区进行匹配、融合，然后逐层

比较前后２次勾画的ＧＴＶ靶区的重合度，分别找出
·０９２·
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ＧＴＶ靶区在前界、后界、左侧界及右侧界偏差最大
的层面，测量并记录最大位移距离（单位：ｍｍ）。按
照肿瘤Ｔ分期将患者分为Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３及Ｔ４４组进行
统计学分析。考虑到人工勾画误差，位移距离≥
１ｍｍ被认为有意义。由于扫描层厚、层间距为
３ｍｍ，本研究所收集的病例在 ＧＴＶ靶区上下界最
大位移距离均未超出１个层面，不便于统计分析，因
此不予讨论。采用 ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计分析，
计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，应用方差分析进行统计学分
析，Ｐ

"

０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　肿瘤侵犯部位情况
５例Ｔ１期患者肿瘤全部局限于单侧鼻咽，肿瘤

未跨越中线，无口咽或鼻腔受侵。１７例 Ｔ２期患者
肿瘤全部侵犯咽旁隙，且其中１３例可以观察到肿瘤
跨越中线侵犯对侧鼻咽、８例合并椎前肌受侵、７例
合并翼内肌受侵，２例合并翼外肌受侵。１９例Ｔ３期
鼻咽癌患者中１７例合并破裂孔骨质破坏、７例合并
枕骨斜坡骨质破坏、５例合并蝶窦骨质破坏、３例合
并翼状结构骨质破坏，全部病例未发现颈椎受侵。

１１例Ｔ４期患者中：４例为肿瘤经破裂孔侵入颅内，
侵犯同侧海绵窦；３例为肿瘤侵犯枕骨斜坡后继续
向内生长，长入桥前池；２例为肿瘤侵犯蝶窦后，继
续向上生长，突破蝶窦顶壁伸入鞍上池；２例患者出
现翼外肌以外间隙侵犯。见表１。

表１　５２例鼻咽癌侵犯部位情况　（例）

侵犯部位
Ｔ１期
（ｎ＝５）

Ｔ２期
（ｎ＝１７）

Ｔ３期
（ｎ＝１９）

Ｔ４期
（ｎ＝１１）

单侧鼻咽 ５ ４ ０ ０
双侧鼻咽 ０ １３ １９ １１
口咽 ０ ０ １ ２
鼻腔 ０ ２ ６ ７
咽旁隙 ０ １７ １９ １１
椎前肌 ０ ８ １７ １１
翼内肌 ０ ７ １６ １１
翼外肌 ０ ２ ９ ７
破裂孔 ０ ０ １７ ９
枕骨斜坡 ０ ０ ７ ７
蝶窦 ０ ０ ５ ９
翼状结构 ０ ０ ３ ４
海绵窦 ０ ０ ０ ４
鞍上池 ０ ０ ０ ２
桥前池 ０ ０ ０ ３
翼外肌以外 ０ ０ ０ ２

２．２　２次勾画的 ＧＴＶ靶区在４个边界上的偏差及
比较

按照肿瘤Ｔ分期不同进行分组，并对测量数据
进行统计学分析。结果显示，鼻咽原发肿瘤ＧＴＶ靶
区放疗后在前、后及两侧界等４个边界上的退缩程
度不同，所有患者前后２次勾画的ＧＴＶ靶区均在肿
瘤前界上产生的最大位移距离最大，其后依次为后

界、左右侧界。并且随着肿瘤分期的增高，ＧＴＶ靶
区在各个边界的最大位移距离随之增大，Ｔ４期最
大。见图１、２。Ｔ４期肿瘤放疗后 ＧＴＶ靶区在前界
产生的最大位移距离为（４．７±１．２）ｍｍ。将所测量
到的各个边界在不同 Ｔ分期肿瘤中的最大位移距
离分别进行方差分析，结果显示，后界、左右侧界的

最大位移距离在不同 Ｔ分期肿瘤中的差别具有统
计学意义（Ｆ值分别为：１７．２６、１９．３５、３．５１；Ｐ值分
别为：０．００１、０．００１、０．０３０），然而前界上的差别无统
计学意义（Ｆ＝０．７３，Ｐ＝１．０５０）。见表２。

表２　２次勾画的ＧＴＶ靶区在４个边界上的最大
位移距离及比较　（ｍｍ，珋ｘ±ｓ）

Ｔ分期 前界 后界 左侧界 右侧界

Ｔ１ ３．５±１．３ １．０±０．３ １．２±０．５ １．１±０．６
Ｔ２ ３．９±１．５ １．０±０．９ １．５±１．１ １．４±０．７
Ｔ３ ４．３±１．１ １．３±１．０ １．６±１．３ １．４±１．０
Ｔ４ ４．７±１．２ ３．６±２．２ ２．７±１．２ ２．５±１．５
Ｆ ０．７３ １７．２６ １９．３５ ３．５１
Ｐ １．０５０ ０．００１ ０．００１ ０．０３０

３　讨论

研究显示［６］，ＮＰＣ患者在完成第一阶段放疗后
重新进行 ＣＴ扫描定位、计划设计，患者的 ３年和
５年局部控制率分别提高到９３％和８７％，总生存率
分别为８８％和８３％。研究指出［７１０］放疗期间通过

反复修正计划，可以降低周围组织的照射剂量，更好

地保护周围正常组织。然而李金伟等［１１］研究认为

ＮＰＣ原发肿瘤位置外移变化均不会超过３ｍｍ，故仍
在原 ＰＴＶｎｘ中，剂量不受明显影响，因此计划设计
无需修改。这些研究只是对修正计划后对患者的疗

效影响作一探讨，而对于究竟原发肿瘤退缩到什么

程度，或者说哪些情况下肿瘤靶区需要修正并没有

更深入研究。

本研究结果显示：鼻咽原发肿瘤 ＧＴＶ靶区放疗
后在前、后及两侧界等４个边界上的退缩程度不同。
ＧＴＶ靶区在前界上产生的最大位移距离最大，尤以
Ｔ４期最为显著，达到（４．７±１．２）ｍｍ。从图１中，我
·１９２·
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图１　Ｔ２期鼻咽癌，放疗后ＧＴＶ靶区前界退缩最大　Ａ：放疗前定位ＣＴ图像，图中实线条圈定的范围为放疗前计划时勾画的
ＧＴＶ；Ｂ：在放疗疗程中的第２０次时重新进行的定位ＣＴ图像，图中虚线条圈定的范围为重新勾画的ＧＴＶ；Ｃ：将前后２次勾画
的ＧＴＶ进行融合，可以观察到放疗后肿瘤呈非均匀性退缩，腔面瘤体显著退缩，ＧＴＶ前界位移最大，两侧界及后界退缩不明
显。尽管ＧＴＶ前界退缩最大，但由于鼻咽腔为空腔结构，修改放疗计划意义不大

图２　Ｔ４期鼻咽癌，肿瘤侵犯左侧海绵窦　Ａ：放疗前定位ＣＴ图像，图中实线条圈定的范围为放疗前计划时勾画的 ＧＴＶ；Ｂ：
在放疗疗程中的第２１次时重新进行的定位ＣＴ图像，图中虚线条圈定的范围为重新勾画的ＧＴＶ，与放疗前比较，ＧＴＶ体积明
显缩小；Ｃ：将前后２次勾画的ＧＴＶ进行融合，显示ＧＴＶ的左侧界位移最大，达到１．０５ｃｍ。通过修正靶区，可以减少邻近颞
叶照射剂量，保护颞叶功能

们甚至可观察到，肿瘤放疗后在前界的最大位移距

离达到了 １．４０ｃｍ。这些结果与既往文献观点不
同。究其为什么肿瘤 ＧＴＶ靶区在各个边界的退缩
程度不同，又为什么在前界产生平均最大位移距离

最大，笔者认为可能与下述因素有关：①ＮＰＣ的生
长方式是以浸润式生长为主，肿瘤沿邻近肌肉组织

间隙或颅底天然孔道向周围组织蔓延，而非膨胀性

生长，且ＧＴＶ靶区后界及上界邻近组织均为颅底骨
刚性结构，因此这决定了肿瘤放疗后瘤灶退缩是以

一种非均匀性退缩方式，表现为鼻咽腔内瘤体部分

明显退缩，而其他边界退缩不明显；②高 Ｔ分期
ＮＰＣ，肿瘤多侵犯椎前肌、翼内外肌及邻近间隙，肿
瘤放疗后可能瘤体已发生部分退缩，但由于影像学

上仍可见到肌肉或间隙的密度／信号的异常，甚至在
增强扫描时可以出现异常的强化表现，目前在缺乏

影像－病理对照研究证据支持的前提下，仍不敢轻
易将其视为放疗后改变，当在放疗中修正ＧＴＶ靶区

时仍不得不将其作为肿瘤看待而被包括在靶区内；

③肿瘤侵犯颅底骨时，目前无论是 ＣＴ、ＭＲＩ还是
ＰＥＴ／ＣＴ等其他影像学检查手段，尚无明确证据证
明在肿瘤放疗期间可以用来评估颅底骨侵犯瘤灶的

退缩情况，因此，在修正ＧＴＶ靶区时，靶区边界一般
保持不变。

本研究发现，不同Ｔ分期肿瘤ＧＴＶ靶区在各个
边界的最大位移距离变化情况不同。不同 Ｔ分期
肿瘤ＧＴＶ靶区在前界上的最大位移距离差别无统
计学意义（Ｐ＝１．０５）；考虑这可能与上述的肿瘤非
均匀性退缩方式有关，亦即不同 Ｔ分期肿瘤放疗后
在前界上均发生了显著退缩，但由于鼻咽腔结构原

因，退缩程度相差不大。然而对于后界及两侧界而

言，差别有统计学意义（Ｐ
"

０．０５），同时可以观察
到Ｔ４期肿瘤较Ｔ１～３期的最大位移距离明显增大。
回顾分析病例发现，如图２所示，这与部分 Ｔ４期肿
瘤侵入颅内有关，肿瘤侵入后，瘤灶在周围脑池／脑
·２９２·
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组织的对比下，边界显示得更为清晰，更容易观察和

勾画，而这又主要是影响到后界及两侧界的测量

数据。

显而易见，当Ｔ４期肿瘤侵犯颅内时，随着肿瘤
的退缩，邻近的正常脑组织则会落入高剂量区，被动

接受不必要的高剂量照射，增加放射性脑病等放射

性损伤发生的风险，因此在放疗期间及时修正治疗

计划非常必要。解剖学上将咽旁隙分为前后两部

分，前部较小，内有疏松结缔组织及少数淋巴结，后

部有颈内动静脉、第Ⅸ ～Ⅻ对脑神经及颈交感干通
过，又称为狭义的颈动脉鞘间隙。研究指出［１２］，

ＮＰＣ致咽旁隙狭窄多半为肿瘤压迫所致（占比
５３．３３％），并非肿瘤真正侵犯。因此，本研究认为，
对于发生在左右侧界的肿瘤退缩，应仔细分析治疗

前患者的影像学资料，特别是 ＭＲＩ片，准确判断咽
旁隙的变化情况，究竟是受压推移还是肿瘤侵犯，如

仅只是肿瘤的受压推移，则可根据影像学结果对治

疗计划大胆地进行修正，这有利于保护颈部大血管

及神经功能，对于减少放疗后鼻咽部大出血的发生、

神经功能的损伤有重要意义。最后，尽管本研究结

果显示放疗后 ＧＴＶ靶区在前界上产生的平均最大
位移距离最大，然而，由于鼻咽腔为空腔结构，邻近

鼻腔及鼻旁窦放射线耐受性高，修正ＧＴＶ靶区前界
对于肿瘤组织和／或周围正常组织的受照量影响不
大，因此，作者认为修正ＧＴＶ靶区前界意义不大。

综上所述，本研究认为对于 Ｔ４期肿瘤侵犯颅
内时，以及发生在左右侧界的肿瘤退缩，患者的治疗

前影像学资料提示咽旁隙仅只是肿瘤压迫而非侵犯

的时候，在放疗期间及时修改治疗计划非常必要，这

样可以更好地保护正常组织器官功能。本研究更进

一步丰富了对于不同 Ｔ分期鼻咽癌放疗中肿瘤退
缩规律的认识、以及重新修正ＧＴＶ的必要性和具体
策略，这对于改进日后临床工作、提高患者的生存率

和生活质量具有重要意义。

本研究仅讨论了肿瘤退缩对 ＧＴＶ靶区的影响，
然而在实际工作中，除 ＧＴＶ靶区外还包括 ＣＴＶ、
ＰＴＶ靶区等的体积变化都可能对肿瘤／正常组织的
受照量产生影响；此外，放疗中重新进行 ＣＴ扫描定
位、计划设计的最佳时间点如何确定；尚需在以后的

工作中进一步扩大样本量，进行更深入研究。
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