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［摘要］　目的：研究鼻咽癌调强放疗计划设计时，如何在确保肿瘤靶区剂量的同时，利用分区限制剂量保护脊髓的
方法降低脊髓剂量。方法：选取１００例不同Ｔ分期的鼻咽癌患者，根据离靶区距离远近，将脊髓分区勾画感兴趣区
域，并分别给出剂量限制优化条件，设计出满足临床需求的调强放疗计划。结果：按Ｔ分期进一步研究，各分期均值
的９５％置信区间上限分别为２４７３ｃＧｙ、２６０６ｃＧｙ、２６２４ｃＧｙ和２９５６ｃＧｙ，相应的终身累计剂量余量分别为３３７７ｃＧｙ、
３２４４ｃＧｙ、３２２６ｃＧｙ和２８９４ｃＧｙ，未达或接近脊髓终身累计剂量限制的１／２。结论：通过分区限制剂量保护脊髓的方
法可以有效降低脊髓最大剂量，减轻脊髓放射性损伤，提高患者生活质量，并为鼻咽癌复发再程放疗留有足够的脊

髓余量。
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　　鼻咽癌是中国南方以及东南亚地区的一种常见 头颈部恶性肿瘤，因解剖位置、病理分化程度及生物

学行为特殊，通过手术手段根治困难。但其病理类

型多为低分化鳞癌，对放射治疗较为敏感，故放射治
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疗为鼻咽癌的主要治疗手段。鼻咽癌肿瘤靶区大且

不规则，易向周围组织浸润，脑干与上段颈脊髓等重

要器官也易受到射线的影响，导致放射性损伤［１５］。

随着调强放疗（ｉｎｔｅｎｓｉｔｙｍｏｄｕｌａｔｅｄｒａｄｉａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ，
ＩＭＲＴ）技术的广泛应用，鼻咽癌的局控率和生存率
有了明显提升，但鼻咽癌放射性损伤的发生率随患

者生存期延长而上升，并且还随着照射剂量的增加

而增加。在 ＩＭＲＴ时代，鼻咽癌的局部复发率为
１０％～１５％，除边缘清晰的小病灶复发可行手术切
除，再程的调强放疗仍然是复发鼻咽癌的主要治疗

手段，而危及器官的剂量限制与保护也显得格外重

要［６７］。脊髓为放射敏感组织，上颈段脊髓与靶区相

邻较近，放射性损伤一旦出现，治疗方法有限且预后

较差，研究表明放射性脊髓损伤与剂量相关，脊髓剂

量增加，损伤的风险会增大［８９］。本文研究在保证靶

区剂量及不影响其它正常组织耐受剂量的同时，通过

限制脊髓最大剂量不高于５８５０ｃＧｙ的一半，进一步
降低脊髓最大剂量，为复发鼻咽癌再程放疗留有更多

的脊髓余量，降低放射性损伤的发生概率。

１　资料与方法

１．１　一般资料
选取２０１６年至２０１８年在本院首次放疗的鼻咽

癌患者１００例，低分化鳞癌占１３％、未分化非角化
性癌占６７％、其它病理类型占２０％。采用２０１０年
第七版头颈部肿瘤分期美国癌症联合会标准分期，

其中Ｔ１期２５例，Ｔ２期２５例，Ｔ３期２５例，Ｔ４期２５
例。

１．２　定位及处方
调强放疗患者采用仰卧位，利用热可塑面膜固

定头颈肩部。由美国 ＧＥ公司 ＨｉＳｐｅｅｄ型 ＣＴ模拟
定位机进行 ＣＴ扫描，并传输至荷兰飞利浦公司
Ｐｉｎｎａｃｌｅ９．８治疗计划系统。所有病例均按照《２０１０
鼻咽癌调强放疗靶区及剂量设计指引专家共识》的

建议下勾画大体肿瘤靶区（ｇｒｏｓｓｔｕｍｏｒｖｏｌｕｍｅ，
ＧＴＶ；包括ＧＴＶｎｘ和ＧＴＶｎｄ）、临床靶区（ｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒ
ｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ）、计划靶区（ｐｌａｎｎｉｎｇｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，
ＰＴＶ）以及正常组织，并在原有脊髓的勾画基础上，
将脊髓按颈椎进行分段勾画，分别命名为 ＳＰＣ１（第
一颈椎脊髓）、ＳＰＣ２（第二颈椎脊髓）、ＳＰＣ３（第三颈
椎脊髓）、ＳＰＣ４（第四颈椎直至照射野结束层面的脊
髓段）、ＳＰＣ＿ａｌｌ（第一颈椎直至照射野结束层面的脊
髓段）。参考《２０１０鼻咽癌 ＩＭＲＴ靶区及剂量设计
指引专家共识》，结合临床需求给予放疗处方：ＧＴＶ１

剂量在 ６６００ｃＧｙ～７１００ｃＧｙ（２１２～２２５ｃＧｙ／次，５
次／周），ＧＴＶ２剂量 ６３００ｃＧｙ～７０００ｃＧｙ（１９０～
２２０ｃＧｙ／次，５次／周），ＣＴＶ１（原发灶附近ＣＴＶ）剂量
５７００～６２００ｃＧｙ（１９０～２００ｃＧｙ／次，５次／周），ＣＴＶ２
（上颈 ＣＴＶ）５４００～５５８０ｃＧｙ（１８０ｃＧｙ／次，５次／
周）［１０１１］。

１．３　计划设计
采用美国瓦瑞安 Ｔｒｉｌｏｇｙ型１２０叶多叶准直器

（ｍｕｌｔｉｌｅａｆｃｏｌｌｉｍａｔｏｒ，ＭＬＣ）直线加速器６ＭＶ射线治
疗，设置共面 ９野等夹角布野，机架角度分别为
２００°、２４０°、２８０°、３２０°、０°、４０°、８０°、１２０°、１６０°，ＭＬＣ
运动方式为ｓｔｅｐａｎｄｓｈｏｔ，采用直接子野优化方式进
行计划优化。

分区限制剂量保护脊髓的方法：参考《ＩＭＲＴ计
划优化参数中听觉器官分区限制剂量研究》，为了

尽量降低脊髓剂量，将脊髓分区并加以剂量限制。

脊髓外扩５ｍｍ生成计划脊髓，再用计划脊髓分别减
去ＰＴＶ外放７ｍｍ和１０ｍｍ的区域，分别命名为ＰＳＰ
２５００和ＰＳＰ１５００，并给予优化条件 ＰＳＰ２５００小于
２５００ｃＧｙ，ＰＳＰ１５００小于１５００ｃＧｙ，在靶区剂量与危
及器官剂量达到临床要求之后，我们另外将脊髓与

２５００ｃＧｙ的等剂量曲线相交的部分选取出来，定义
为ｓｐ２５００，给予优化条件，ｓｐ２５００小于２５００ｃＧｙ，
再次进行优化。

１．４　计划评估
参照《２０１０鼻咽癌 ＩＭＲＴ靶区及剂量设计指引

专家共识》结合临床，医生对调强计划的剂量分布

和剂量体积直方图评估靶区剂量和各危机器官受照

剂量，要求大体肿瘤计划靶区（ｐｌａｎｇｒｏｓｓｔｕｍｏｒ
ｖｏｌｕｍｅ，ＰＧＴＶ）、临床计划靶区（ｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒ
ｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＰＣＴＶ）＜９５％处方剂量的体积小于１％，
且≥１１０％处方剂量的体积小于１０％［１０］。调强射野

范围内脊髓段层面所包含的危及器官主要关注下颌

骨最大剂量、腮腺平均剂量、口腔平均剂量和喉平均

剂量。

１．５　统计方法
采用ＳＰＳＳ１９．０对各颈椎段脊髓最大剂量进行

数据分析和样本检验，Ｐ＜０．０５时认为差异有统计
学意义，Ｐ＜０．０１时认为差异显着。

２　结　果

２．１　１００例患者各颈椎脊髓最大剂量均值
ＳＰＣ１、ＳＰＣ２、ＳＰＣ３、ＳＰＣ４及 ＳＰ＿ａｌｌ的最大剂量

均值分别为（２５２２±３６１．９）ｃＧｙ、（２２４２±３６５．４）
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ｃＧｙ、（２００９±２７４．６）ｃＧｙ、（１８９５±２２３．８）ｃＧｙ、
（２５３２±３５８．７）ｃＧｙ；中位值分别为 ２４４７ｃＧｙ、
２１５２ｃＧｙ、１９２７ｃＧｙ、１８３２ｃＧｙ、２４４７ｃＧｙ；均值的
９５％置信区间上限分别为 ２５９７ｃＧｙ、２３１３ｃＧｙ、
２０６４ｃＧｙ、１９３７ｃＧｙ、２６０５ｃＧｙ。参考香港尤德夫人

东方医院，脊髓保护采用终身累计剂量限制，本研究

的各颈椎脊髓最大剂量均值、中位值、９５％可信区间
上限均未达到脊髓终身累计剂量限制的一半。与

ＳＰＣ１和ＳＰＣ２比较，ＳＰＣ３和 ＳＰＣ４脊髓最大剂量均
值标准差较小，离散程度较小（表１）。

表１　１００例患者各颈椎脊髓最大剂量均值
Ｔａｂｌｅ１．ＭｅａｎＭａｘｉｍｕｍＤｏｓｅＡｐｐｌｉｅｄｔｏＣｅｒｖｉｃａｌＳｐｉｎａｌＣｏｒｄｓｏｆ１００Ｐａｔｉｅｎｔｓ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎ
Ｍｅａｎ

（ｃＧｙ）

Ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ

（ｃＧｙ）

Ｓｔａｎｄａｒｄｅｒｒｏｒ

ｏｆｍｅａｎ（ｃＧｙ）

Ｍｅｄｉａｎ

（ｃＧｙ）

９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ

Ｌｏｗｅｒ Ｕｐｐｅｒ

ＳＰＣ１Ｄｄｍａｘ １００ ２，５２２ ３６１．９ ３６．４ ２，４４７ ２，４５６ ２，５９７
ＳＰＣ２Ｄｄｍａｘ １００ ２，２４２ ３６５．４ ３６．６ ２，１５２ ２，１７１ ２，３１３
ＳＰＣ３Ｄｄｍａｘ １００ ２，００９ ２７４．６ ２７．０ １，９２７ １，９６０ ２，０６４
ＳＰＣ４Ｄｄｍａｘ １００ １，８９５ ２２３．８ ２２．５ １，８３２ １，８５３ １，９３７
ＳＰＣ＿ａｌｌＤｄｍａｘ １００ ２，５３２ ３５８．７ ３６．１ ２，４４７ ２，４６５ ２，６０５

２．２　各颈椎脊髓最大剂量比较
相邻颈椎脊髓最大剂量差异分别为２８０．４ｃＧｙ、

２３２．７ｃＧｙ和１１４．１ｃＧｙ；差异百分比分别为１１．１％、

１０．４％和５．７％；Ｐ值均小于０．０１，差异有统计学意
义（表２）。由第一颈椎起，各颈椎脊髓最大剂量依
次递减。

表２　各颈椎脊髓最大剂量比较
Ｔａｂｌｅ２．ＭａｘｉｍｕｍＤｏｓｅＡｐｐｌｉｅｄｔｏＥａｃｈＣｅｒｖｉｃａｌＳｐｉｎａｌＣｏｒｄ

Ｓｐｉｎａｌｃｏｒｄ Ｍｅａｎ（ｃＧｙ） Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ Ｓｔａｎｄａｒｄｅｒｒｏｒｏｆｍｅａｎ（ｃＧｙ） Ｐ
ＳＰＣ１ＤｄｍａｘＳＰＣ２Ｄｄｍａｘ ２８０．４ １１．１％ ２４．７ ＜０．００１
ＳＰＣ２ＤｄｍａｘＳＰＣ３Ｄｄｍａｘ ２３２．７ １０．４％ ２３．８ ＜０．００１
ＳＰＣ３ＤｄｍａｘＳＰＣ４Ｄｄｍａｘ １１４．１ ５．７％ １７．１ ＜０．００１

２．３　１００例患者的上颈段脊髓最大剂量按 Ｔ分期
分析

　　参考香港尤德夫人东方医院，脊髓保护采用终

身累计剂量限制，本研究的各 Ｔ分期鼻咽癌的第一
颈椎脊髓最大剂量均值、均值的９５％置信区间上限
均未达到脊髓终身累计剂量限制的一半（表３）。

表３　不同Ｔ分期的上颈段脊髓最大剂量的均值比较及脊髓终身累计剂量限制余量
Ｔａｂｌｅ３．ＭｅａｎＭａｘｉｍｕｍ ＤｏｓｅＡｐｐｌｉｅｄｔｏｔｈｅＣｅｒｖｉｃａｌＵｐｐｅｒＳｐｉｎａｌＣｏｒｄｉｎＤｉｆｆｅｒｅｎｔＴＳｔａｇｅｓａｎｄＲｅｍａｉｎＬｉｆｅｔｉｍｅ
ＣｕｍｕｌａｔｉｖｅＤｏｓｅｏｆｔｈｅＳｐｉｎａｌＣｏｒｄ

Ｔｓｔａｇｅ Ｎ Ｍｅａｎｍａｘｉｍｕｍｄｏｓｅｆｏｒ
ｔｈｅｕｐｐｅｒｓｐｉｎａｌｃｏｒｄ（ｃＧｙ）

Ｓｔａｎｄａｒｄ
ｄｅｖｉａｔｉｏｎ
（ｃＧｙ）

９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ

Ｌｏｗｅｒ Ｕｐｐｅｒ

Ｒｅｍａｉｎ ｌｉｆｅｔｉｍｅｃｕｍｕｌａ
ｔｉｖｅｄｏｓｅｆｏｒｓｐｉｎａｌｃｏｒｄ
（ｃＧｙ）

Ｔ１ ２５ ２，３８７ ２１７．５ ２，３０２ ２，４７３ ３，３７７
Ｔ２ ２５ ２，４９８ ２７４．６ ２，３９０ ２，６０６ ３，２４４
Ｔ３ ２５ ２，５０６ ２７１．１ ２，４０５ ２，６２４ ３，２２６
Ｔ４ ２５ ２，７３８ ５１６．３ ２，５６２ ２，９５６ ２，８９４

２．４　１００例患者脊髓层面的危及器官剂量
其中腮腺的平均剂量均值为（３０４２．５±５８３．６）

ｃＧｙ，喉平均剂量均值为（２９６０．９±５３２．８）ｃＧｙ，口腔
平均剂量均值为（２９８６．５±２９７）ｃＧｙ（表４）。

表４　１００例患者危及器官受照情况
Ｔａｂｌｅ４．Ｅｘｐｏｓｕｒｅｏｆ１００Ｐａｔｉｅｎｔｓ’ＯｒｇａｎａｔＲｉｓｋ

Ｖａｒｉａｂｌｅ Ｎ
Ｍｅａｎ

（ｃＧｙ）

Ｓｔａｎｄａｒｄ

ｄｅｖｉａｔｉｏｎ（ｃＧｙ）

Ｓｔａｎｄａｒｄｅｒｒｏｒ

ｏｆｍｅａｎ（ｃＧｙ）

Ｍｅｄｉａｎ

（ｃＧｙ）

９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ

Ｌｏｗｅｒ Ｕｐｐｅｒ

Ｍｅａｎｄｏｓｅｉｎｐａｒｏｔｉｄｇｌａｎｄ １００ ３，０４２．５ ５８３．６ ４２．５ ２，９２３．３ ２，９６７．２ ３，１３０．８
Ｍｅａｎｄｏｓｅｉｎｌａｒｙｎｘ １００ ２，９６０．９ ５３２．８ ５２．６ ２，９９９．３ ２，８５２．３ ３，０６５．８
Ｍｅａｎｄｏｓｅｉｎｏｒａｌｃａｖｉｔｙ １００ ２，９８６．５ ２９７．０ ２９．６ ２，９４８．７ ２，９２７．３ ３，０４３．９

３　讨　论

本研究结果显示，上颈段脊髓各分期９５％置信

区间上限分别为 ２４７３ｃＧｙ、２６０６ｃＧｙ、２６２４ｃＧｙ和
２９５６ｃＧｙ；参考《复发鼻咽癌治疗专家共识》中限制
最为严格的香港尤德夫人医院给出脊髓终身最大耐
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受剂量５８５０ｃＧｙ，相应的终身累计剂量余量分别为
３３７７ｃＧｙ、３２４４ｃＧｙ、３２２６ｃＧｙ、２８９４ｃＧｙ。《复发鼻
咽癌治疗专家共识》指出复发鼻咽癌中５０％～７２％
为野内复发，边缘复发和野外复发较少；文献报道鼻

咽癌再程放疗剂量为６０～７０Ｇｙ与大于７０Ｇｙ的局
部区域控制率无明显差别［１２１７］。基于上述两点，当

再程放疗靶区范围和处方剂量不大于首程放疗时，

采用本研究的方法设计的鼻咽癌首程放疗调强计划

和再程放疗调强计划的脊髓总剂量可以低于脊髓终

身限制剂量５８５０ｃＧｙ，从而降低脊髓放射损伤发生
率，有效保护脊髓。并且在再程放疗时，根据首程放

疗脊髓剂量的余量，可根据临床需求适当提高肿瘤

靶区剂量。在复发鼻咽癌放疗中，采用本研究方法

可以有效保护脊髓。

本研究中，ＳＰＣ１、ＳＰＣ２、ＳＰＣ３、ＳＰＣ４及 ＳＰＣ＿ａｌｌ、
的最大剂量均值分别为（２５２２±３６１．９）ｃＧｙ、（２２４２
±３６５．４）ｃＧｙ、（２００９±２７４．６）ｃＧｙ、（１８９５±２２３．８）
ｃＧｙ、（２５３２±３５８．７）ｃＧｙ。根据《２０１０鼻咽癌调强
放疗靶区及剂量设计指引专家共识》，当分割剂量

为２Ｇｙ时，脊髓照射的总剂量为５０Ｇｙ、６０Ｇｙ和６９Ｇｙ
时，脊髓病的发生率分别为 ０．２％、６．０％ 和
５０．０％［７］，脊髓受照射的总剂量越高，放射性脑脊

髓病的发生率越高［１８２１］。本研究中，鼻咽癌首程放

疗脊髓最大剂量均值低于相关的文献报道脊髓最大

剂量３４３２～４５２６ｃＧｙ［２２２９］，有效地降低了脊髓受照
剂量，减少放射性脊髓病的发病率。

本研究根据脊髓与靶区的距离远近，分成不同

脊髓区域，并分别给予剂量限制，符合剂量学特性，

从而使治疗计划系统优化有效达到目标参数要求，

有效地控制各段脊髓最大剂量，颈段脊髓从上往下

各脊髓段的脊髓最大剂量的均值、中位值以及均值

的９５％置信区间的上限是递减的。并且在本研究
收集的１００例病例中，８８％的病例脊髓最大剂量均
值落在了第一脊髓段，１２％病例的脊髓最大剂量均
值落在第二脊髓段，因此我们着重关注紧邻原发灶

的第一和第二颈椎段内的脊髓受照剂量。

按Ｔ分期研究，从 Ｔ１到 Ｔ４分期，上颈段脊髓
最大剂量均值、中位值和均值的９５％置信区间上限
依次递增，Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３期脊髓的余量较首次放疗的脊
髓剂量多，均大于脊髓终身累计剂量５８５０ｃＧｙ的一
半；Ｔ４分期内有一例脊髓靠近靶区，因此脊髓的余
量略低于脊髓终身累计剂量的一半。Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３分
期间第一颈椎脊髓最大剂量均值差异不大，且不具

有统计学意义。这可能与本研究采用的分区限制剂

量保护脊髓的方法，并未根据脊髓与肿瘤靶区

（ＧＴＶｎｘ和ＧＴＶｎｄ）及ＣＴＶ与ＰＴＶ的位置关系和处
方剂量进行量化研究，也未能建立各 Ｔ分期影响脊
髓最大剂量的特征因素及相应脊髓剂量关联，所以

不能体现出各Ｔ分期脊髓剂量的差异，有待后续继
续研究。同时由于 ＧＴＶｎｄ（颈部转移淋巴结）病灶
位置、临床因素等原因，不确定因素较多，故本文并

未对Ｎ分期差异保护脊髓进行研究分析，也有待后
续研究。

鼻咽癌的放疗可选技术有调强放射治疗、容积

调强放疗和螺旋断层调强放射治疗系统等。在满足

靶区剂量的同时，给予不同的优化条件会得到不同

的结果。从相关的文献报道，可知在直线加速器上

ＩＭＲＴ和容积旋转调强放疗计划中脊髓最大剂量大
致为３４３２～４５２６ｃＧｙ［２２２９］，本文采用 ＩＭＲＴ技术，
较文献报道的脊髓剂量更低。同时文献报道螺旋断

层放疗计划中的脊髓最大剂量均值大致为２８６８．９
～３７１６．０ｃＧｙ［３０３３］，本研究脊髓最大剂量为（２５３２
±３５８．７）ｃＧｙ，已与报道中螺旋断层放疗计划的接
近，改进空间可能有限，待后续进一步研究。

本研究中，脊髓所在层面的腮腺平均剂量的均值

为（３０４２．５±５８３．６）ｃＧｙ、喉平均剂量均值为（２９６０．９±
５３２．８）ｃＧｙ、口腔平均剂量均值为（２９８６．５±２９７）ｃＧｙ，
与相关文献报道的腮腺平均剂量为２６０８～３４０１ｃＧｙ、
喉平均剂量为２６６５～３９８５ｃＧｙ、口腔平均剂量为２６５４
～４１７０ｃＧｙ［２５２６，２９３０，３４］，剂量相似。
综上所述，鼻咽癌治疗以放疗为主要治疗手段，

首次放疗或再程放疗中，因射线照射引起的放射性

脊髓病，使患者的生活质量受到影响。通过脊髓分

区限制剂量的方法，在保证靶区剂量的前提下，在首

次放疗和再程放疗中将脊髓的最大剂量限制的足够

低，同时不会增加脊髓层面其他危及器官的剂量，降

低了放射性脊髓病的发生率，使患者接受治疗之后

的生活质量得到改善。
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