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放射肿瘤学专题 放射治疗

［收稿日期］　２０１９０９０１　　［修回日期］　２０１９１２２２

［基金项目］　湖湘青年英才计划项目（编号：２０１６ＲＳ３０３６）
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朱苏雨，Ｅｍａｉｌ：ｚｈｕｓｕｙｕ＠ｈｎｃａ．ｏｒｇ．ｃｎ

ＩＩＩｐＮ２期非小细胞肺癌术后复发模式分析：对术
后放疗临床靶区体积范围的建议

周娇，刘志刚△，朱苏雨△，罗晴，符胜男，刘丰鑫，周继开，夏成程

４２１０００湖南 衡阳，南华大学 研究生院（周娇、刘丰鑫、周继开、夏成程）；５１９０００广东 珠海，中山大学
附属第五医院 肿瘤中心（刘志刚）；４１０００６长沙，湖南省肿瘤医院／中南大学湘雅医学院附属肿瘤医
院 肿瘤放疗科（朱苏雨）；４１００１３长沙，中南大学 湘雅医学院（罗晴、符胜男）

［摘要］　目的：本研究旨在分析ＩＩＩｐＮ２期非小细胞肺癌（ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）患者术后化疗后局部复
发的高危因素，并依据术后复发部位及频率为该类肺癌术后放疗（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，ＰＯＲＴ）临床靶区体积
（ｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ）范围提供参考。方法：回顾性分析２０１３年１月至２０１６年１２月我院１０５例术后病理证实
为ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者的临床资料，分析其局部复发的影响因素，并分析以不同肺叶原发灶及病理证实不同阳性
淋巴结区域（ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｔａｔｉｏｎ，ＬＮｓ）为基础术后化疗后的局部复发模式。结果：多因素分析显示 ｐＮ２站数（Ｐ＝
０．００４）、分化程度（Ｐ＝０．０１２）、ＬＮ阳性率＞１／３（Ｐ＝０．０３０）及年龄＞５５岁（Ｐ＝０．０４９）是局部复发的独立预测因素。
本研究中５０例患者术后出现局部复发（首发或累积），最常见的复发部位依次为同侧肺门（２１．０％）、残端（２０．０％）、
ＬＮｓ４Ｒ（１９．０％）、ＬＮｓ４Ｌ（１８．１％）、ＬＮｓ７（１５．２％）；不同肺叶局部复发情况不同，大部分右侧肿瘤以同侧复发为主，而
左侧肿瘤多累及对侧纵隔，尤其是 ＬＮｓ４Ｒ（１５．８％）。大多数患者（７６．０％）局部复发时伴远处转移。结论：建议考
虑ＩＩＩｐＮ２ＮＳＣＬＣ患者的ＰＯＲＴＣＴＶ时应根据原发肿瘤所处左、右侧不同肺叶来设计。除支气管残端、同侧肺门及
阳性ＬＮｓ外，左肺ＰＯＲＴＣＴＶ常规包括 ＬＮｓ４、ＬＮｓ７、ＬＮｓ５及ＬＮｓ６，右肺ＰＯＲＴＣＴＶ常规包括 ＬＮｓ４Ｒ及ＬＮｓ７。
［关键词］局部晚期非小细胞肺癌；局部复发；术后放疗；临床靶区体积

［中图分类号］Ｒ７３４．２；Ｒ８１５．２　 ［文献标志码］Ａ　 ｄｏｉ：１０３９６９／ｊｉｓｓｎ１６７４０９０４２０２００１００２
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ｔｏｒｓａｆｆｅｃｔｉｎｇｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｗｅｒｅｉｌｌｕｓｔｒａｔｅｄ．Ｓｉｔｅｓｏｆｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅａｆｔｅｒｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｏｎｔｈｅｂａｓｉｓｏｆｐｒｉｍａｒｙｌｅｓｉｏｎｓｏｆ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｌｏｂｅｓａｎｄｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｍｐｈｎｏｄｅｒｅｇｉｏｎｓｗｅｒｅｄｅｓｃｒｉｂｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｓｈｏｒｔｌｏ
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ＬＮｓ４ＲａｎｄＬＮｓ７ｆｏｒｒｉｇｈｔｓｉｄｅｌｕｎｇ．
［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ；Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；Ｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒｇｅｔｖｏｌｕｍｅ

　　在可手术切除的ＩＩＩｐＮ２期非小细胞肺癌（ｎｏｎ
ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）患者中，术后局部复
发和远处转移频繁发生［１］。研究表明术后化疗可

减少远处转移［２］，但即使是在根治切除术及辅助化

疗后，局部肿瘤复发的风险仍高达 ２０％～４０％［３］。

有文献报道术后放疗（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，
ＰＯＲＴ）可使ＩＩＩｐＮ２期ＮＳＣＬＣ患者的局部复发率降
低２０％［４］，总生存期（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）延长
１３％［５］，但近期研究显示 ＰＯＲＴ无 ＯＳ获益［６］。因

此ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ根治切除术后，辅助放疗的地
位并不明确，期待 ＬＵＮＧＡＲＴ研究［７］为 ＩＩＩｐＮ２期
ＮＳＣＬＣＰＯＲＴ提供明确指导。此外，术后局部复发
问题及寻找ＰＯＲＴ获益人群日益重要，已有相关研
究显示阳性淋巴结数目、比值及状态、Ｔ分期、分化
程度、血小板与淋巴细胞比值等因素与生存预后相

关［６，８１３］，而目前大多数研究都尚未确定与局部复发

相关的独立因素。

目前ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣＰＯＲＴ靶区勾画无统一
共识［１４］。不同侧肺癌临床靶区体积（ｃｌｉｎｉｃａｌｔａｒｇｅｔ
ｖｏｌｕｍｅ，ＣＴＶ）范围需要基于外科手术、淋巴结受累
的分布以及纵隔淋巴引流的影像学证据来设

置［１５１６］。２０１０年 Ｓｐｏｅｌｓｔｒａ等［１７］总结到，在术后不

同阳性淋巴结术后靶区勾画所需包括的淋巴结区域

（ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｔａｔｉｏｎ，ＬＮｓ）中，ＬＮｓ４、ＬＮｓ７被包括在
所有的推荐 ＣＴＶ内。但不同癌症中心 ＰＯＲＴＣＴＶ
勾画除在包括残端、同侧肺门、阳性淋巴结及隆突下

淋巴结达成共识外，是否包括其他高危淋巴结存在

一定差异。因此，本研究回顾性分析 ＩＩＩｐＮ２期

ＮＳＣＬＣ患者术后复发的高危因素，并依据 ＩＩＩｐＮ２
期ＮＳＣＬＣ术后复发具体部位及频率为 ＰＯＲＴＣＴＶ
范围提供参考。

１　资料与方法

１．１　患者特征及入选标准
本研究回顾性纳入２０１３年１月至２０１６年１２

月我院术后病理证实为 ＩＩＩｐＮ２期［国际抗癌联盟
（ＵｎｉｏｎｆｏｒＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＣａｎｃｅｒＣｏｎｔｒｏｌ，ＵＩＣＣ）ＴＮＭ
第８版分期标准］的 ＮＳＣＬＣ患者。收集患者的性
别、年龄、临床分期、吸烟情况、手术、辅助治疗及预

后情况等基本临床资料。纳入研究标准：患者术前

美国东部肿瘤协作组（ＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＯｎｃｏｌｏｇｙ
Ｇｒｏｕｐ，ＥＣＯＧ），一般体力状态评分≤２分；脑 ＭＲＩ、
ＥＣＴ、腹部超声等检查未发现远处转移；术后病理证
实为ＩＩＩｐＮ２期；切缘阴性；术后接受化疗；第一次复
发或转移时的影像学资料完善。排除标准：不满足

入选标准；接受新辅助治疗（化疗和／或放疗）；术后
接受放疗；术后仅辅助靶向治疗；同时或相继出现第

二原发肿瘤的患者。本研究已获得我院伦理机构审

查委员会批准。

１．２　治疗
１．２．１　手术　外科手术采用肺癌根治术，包括肺叶
或全肺切除和系统性纵隔淋巴结清扫，按照肺癌国

际根治切除术定义为［１８］：显微镜下所有切缘阴性，

系统淋巴结切除（≥３组肺内及肺门淋巴结，≥３组
包括隆突下淋巴结在内的淋巴结），无淋巴结结外

侵犯，纵隔最高淋巴结阴性。
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１．２．２　术后化疗　术后３～４周常规接受以铂为基
础的辅助化疗，中位化疗周期为 ４周期（１～６周
期）。

１．３　随访
患者术后２年内每３个月随访一次，２年后每６

至１２个月随访一次。标准随访评估包括体格检查、
生化检查、胸部 ＣＴ扫描、头部 ＣＴ扫描和腹部超声
或ＣＴ扫描。局部复发评估包括临床评估、影像学
检查和／或病理报告。通过查阅患者电子病历及电
话调查取得跟进资料。随访截止日期为２０１８年１２
月３１日。
１．４　评价指标

无局部复发生存期（ｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖ
ａｌ，ＬＲＦＳ）定义为手术至首次出现局部复发时间；
ＯＳ定义为手术至死亡时间或末次随访日期；局部复
发定义为累及支气管残端、肺门、纵隔、锁骨下或锁

骨上淋巴结的肿瘤复发；所有其他复发部位定义为

远处转移；复发淋巴结定义考虑满足以下三点：１）
当新发或肿大淋巴结在ＣＴ上短轴长度≥１ｃｍ；２）肿
大淋巴结进行性增大或抗肿瘤治疗后呈缩小趋势；

３）ＰＥＴＣＴ示高代谢影或经病理证实，则无论其大
小都定义为复发淋巴结。根据２００９年国际肿瘤研
究协会（ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｆｏｒｔｈｅＳｔｕｄｙｏｆＬｕｎｇ
Ｃａｎｃｅｒ，ＩＡＳＬＣ）淋巴结图谱评估纵隔或肺门肿瘤复
发部位［１９］，术后分期采用ＵＩＣＣＴＮＭ第８版分期标
准［２０］。

１．５　统计分析
使用ＩＢＭＳＰＳＳ２２．０版本统计软件进行数据分

析。采用Ｌｏｇｒａｎｋ检验评价各协变量与 ＬＲＦＳ的相
关性，进一步行多变量 Ｃｏｘ回归分析计算 ＨＲ及
９５％ ＣＩ，其中单因素分析 Ｐ＜０．１者进入多因素分
析，Ｐ＜０．０５认为具有统计学差异。

２　结　果

２．１　临床资料
根据入排标准，本研究共纳入 ＩＩＩｐＮ２期

ＮＳＣＬＣ患者１０５例。确诊时患者中位年龄为５５岁
（３９～７５岁），中位随访时间为３８个月（４～６７月）。
回顾性分析患者的性别、年龄、吸烟情况、肿瘤分期、

淋巴结状态、治疗详情、局部复发、生存情况等。１０５
例患者中 ５０例（４７．６％）、６３例（６０．０％）、５２例
（４９．５％）分别出现局部复发、远处转移及死亡，中
位ＬＲＦＳ及ＯＳ分别为１７个月和２９个月；２年ＬＲＦＳ
及ＯＳ率分别为６２．１％和７８．３％（表１）。

２．２　局部复发与远处转移
５０例（４７．６％）患者术后出现局部复发（首次或

累积复发），其中术后首次局部复发并伴有远处转

移患者占３６．２％（３８／１０５），见图１；大多数局部复发
患者诊断时即伴有远处转移，本研究中首次局部复

发时伴远处转移患者占总局部复发患者比率为

７６．０％（３８／５０）。所有患者均经 ＣＴ证实局部复发，
部分经病理检查或ＰＥＴＣＴ证实。
表１　患者一般临床资料
Ｔａｂｌｅ１．ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＰａｔｉｅｎｔｓ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｔｏｔａｌ（ｎ＝１０５） Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ（％）

Ｇｅｎｄｅｒ
　Ｍａｌｅ ６６ ６２．９％
　Ｆｅｍａｌｅ ３９ ３７．１％
Ａｇｅ
　＞５５ｙｅａｒｓ ６０ ５７．１％
　≤５５ｙｅａｒｓ ４５ ４２．９％
Ｈｉｓｔｏｌｏｇｙ
　Ｓｑｕａｍｏｕｓｃａｒｃｉｎｏｍａ ３０ ２８．６％
　Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ６５ ６１．９％
　Ｏｔｈｅｒｓ １０ ９．５％
Ｓｍｏｋｉｎｇ
　Ｙｅｓ ５９ ５６．２％
　Ｎｏ ４６ ４３．８％
Ｌａｔｅｒａｌｉｔｙ
　Ｌｅｆｔ ３８ ３６．２％
　Ｒｉｇｈｔ ６７ ６３．８％
Ｏｐｅｒａｔｉｏｎ
　Ｗｅｄｇｅｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ８ ７．６２％
　Ｌｏｂｅｃｔｏｍｙ ９０ ８５．７％
　Ｐｎｅｕｍｏｎｅｃｔｏｍｙ ７ ６．６７％
Ａｄｊｕｖａｎｔｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ
　Ｃｙｃｌｅ＜４ ３１ ２９．５％
　Ｃｙｃｌｅ≥４ ７４ ７０．５％
Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｄｅｇｒｅｅ
　Ｗｅｌｌ １０ ９．５％
　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ ６１ ５８．１％
　Ｐｏｏｒｌｙ ３４ ３２．４％
Ｔｓｔａｇｅ
　Ｔ１ ４６ ４３．８％
　Ｔ２ ４７ ４４．８％
　Ｔ３ １２ １１．４％
Ｎ２
　ＭｕｌｔｉｐｌｅｓｔａｔｉｏｎＮ２ ５７ ５４．３％
　ＳｉｎｇｌｅｓｔａｔｉｏｎＮ２ ４８ ４５．７％
Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ
　Ｙｅｓ ５０ ４７．６％
　Ｎｏ ５５ ５２．４％
Ｄｉｓｔａｎｔｍｅｔａｓｔａｓｉｓ
　Ｙｅｓ ６３ ６０．０％
　Ｎｏ ４２ ４０．０％
Ｄｅａｔｈ
　Ｙｅｓ ５２ ４９．５％
　Ｎｏ ５３ ５０．５％
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图１　局部复发占比及局部复发同时远处转移占比图
Ｆｉｇｕｒｅ１．ＰｅｒｃｅｎｔａｇｅｏｆＬＲａｎｄＰｅｒｃｅｎｔａｇｅｏｆＬＲａｎｄＤＭ
ＬＲ：Ｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ；ＤＭ：Ｄｉｓｔａｎｔｍｅｔａｓｔａｓｉｓ．

２．３　ＬＲＦＳ单因素及多因素分析
影响患者术后局部复发的临床病理因素详见表

２。在单因素分析中，Ｔ分期（Ｐ ＝０．００４）、年龄（Ｐ
＝０．０４９）、原发肿瘤大小（Ｐ＝０．０２９）、分化程度（Ｐ
＝０．０１４）、ｐＮ２淋巴结站数（Ｐ＜０．００１）、阳性 ｐＮ２
数目（Ｐ＝０．００１）及阳性ｐＮ２比值（Ｐ＜０．００１）与局
部复发显著相关。多因素分析显示多站 ｐＮ２与
ＬＲＦＳ显著相关［ＨＲ２．０２０，（９５％ＣＩ，１．２４５～
３．２７８），Ｐ＝０．００４］；此外，阳性 ｐＮ２的比率［ＨＲ
１．７０５，（９５％ＣＩ，１．０５４～２．７５８），Ｐ＝０．０３０］、分化
程度［ＨＲ１．６１０，（９５％ ＣＩ，１．１１２～２．３２９），Ｐ＝
０．０１２］和年龄 ［ＨＲ１．５２９，（９５％ ＣＩ，１．００１～
２．３３３），Ｐ＝０．０４９］也是ＬＲＦＳ的独立预测因素。

表２　ＬＲＦＳ单因素及多因素分析

Ｔａｂｌｅ２．ＵｎｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｉｓａｎｄＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｉｓｏｆＬＲＦＳ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｔｏｔａｌ（ｎ＝１０５）
Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

χ２ Ｐα ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐβ

Ｇｅｎｄｅｒ ０．５６４ ０．４５２ ＮＤ

　Ｍａｌｅ ６６（６２．９％）

　Ｆｅｍａｌｅ ３９（３７．１％）

Ａｇｅ ３．８７９ ０．０４９ １．５２９ １．００１－２．３３３ ０．０４９

　≤５５ｙｅａｒｓ ４５（４２．９％）

　＞５５ｙｅａｒｓ ６０（５７．１％）

Ｈｉｓｔｏｌｏｇｙ ０．６７０ ０．７１５ ＮＤ

　Ｓｑｕａｍｏｕｓｃａｒｃｉｎｏｍａ ３０（２８．６％）

　Ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ６５（６１．９％）

　Ｏｔｈｅｒｓ １０（９．５％）

Ｓｍｏｋｉｎｇ ０．２０４ ０．６５１ ＮＤ

　Ｙｅｓ ５９（５６．２％）

　Ｎｏ ４６（４３．８％）

Ｏｐｅｒａｔｉｏｎ １．６４５ ０．２００ ＮＤ

　Ｏｐｅｎｏｐｅｒａｔｉｏｎ ６５（６１．９％）

　Ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｓｕｒｇｅｒｙ ４０（３８．１％）

Ａｄｊｕｖａｎｔｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ １．３６１ ０．２３４ ＮＤ

　Ｃｙｃｌｅ＜４ ３１（２９．５％）

　Ｃｙｃｌｅ≥４ ７４（７０．５％）

Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｄｅｇｒｅｅ ８．４７７ ０．０１４ １．６１０ １．１１２－２．３２９ ０．０１２

　Ｗｅｌｌ １０（９．５％）

　Ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ ６１（５８．１％）

　Ｐｏｏｒｌｙ ３４（３２．４％）

Ｔｓｔａｇｅ １０．９２７ ０．００４ １．１８８ ０．６９２－２．０８３ ０．４６１

　Ｔ１ ４６（４３．８％）

　Ｔ２ ４７（４４．８％）

　Ｔ３ １２（１１．４％）

（Ｔａｂｌｅ２ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｔｏｔａｌ（ｎ＝１０５）
Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓ

χ２ Ｐα ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐβ

Ｔｓｉｚｅ ４．７６４ ０．０２９ ０．９４５ ０．４９５－１．８０４ ０．６５３

　Ｔ≤３ｃｍ ４６（４３．８％）

　Ｔ＞３ｃｍ ５９（５６．２％）

Ｎ２ １９．３１１ ＜０．００１ ２．０２０ １．２４５－３．２７８ ０．００４

　ＭｕｌｔｉｐｌｅｓｔａｔｉｏｎＮ２ ５７（５４．３％）

　ＳｉｎｇｌｅｓｔａｔｉｏｎＮ２ ４８（４５．７％）

ＰｏｓｉｔｉｖｅＬＮＲ １９．９４９ ＜０．００１ １．７０５ １．０５４－２．７５８ ０．０３０

　≤１／３ ５２（４９．５％）

　＞１／３ ５３（５０．５％）

ＮｕｍｂｅｒｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅＬＮ １０．２６３ ０．００１ １．０５６ ０．５５８－１．９９９ ０．９６６

　Ｎｕｍｂｅｒ≤３ ３６（３４．３％）

　Ｎｕｍｂｅｒ＞３ ６９（６５．７％）

ＬＮ７ ０．５６０ ０．４５４ ＮＤ

　Ｙｅｓ ４５（４２．９％）

　Ｎｏ ６０（５７．１％）

Ｖａｓｃｕｌａｒｉｎｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ０．５０１ ０．４７９ ＮＤ

　Ｙｅｓ ６（５．７％）

　Ｎｏ ９９（９４．３％）

αＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ；βＣｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ；

ＬＲＦＳ：Ｌｏｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ；ＨＲ：Ｈａｚａｒｄｒａｔｉｏ；ＣＩ：Ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ；ＬＮＲ：Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｒａｔｉｏ，ｄｅｆｉｎｅｄａｓｔｈｅｒａｔｉｏｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓ

ｔｏｔｈｅｔｏｔａｌｎｕｍｂｅｒｏｆｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｒｅｍｏｖｅｄ；ＬＮ：Ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓ；ＮＤ：Ｎｏｔｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ．

２．４　不同原发灶部位的局部复发模式
本研究中５０例患者术后出现局部复发（首发

或累积），总计１４７个局部复发部位（２．９４个／例）。
最常见复发部位依次为同侧肺门（２１．０％）、残端
（２０．０％）、ＬＮｓ４Ｒ（１９．０％）、ＬＮｓ４Ｌ（１８．１％）及
ＬＮｓ７（１５．２％）。表３详细描述了局部复发在原发
肿瘤不同部位的分布情况，结果如下：左上叶（ｎ＝
２１）：局部复发以同侧肺门及 ＬＮｓ４Ｌ最常见（ｎ＝６，
２８．６％），其次为支气管残端、ＬＮｓ５、ＬＮｓ６、ＬＮｓ７、
ＬＮｓ４Ｒ及ＬＮｓ１（图２Ａ）。左下叶（ｎ＝１７）：最常累
及局部复发部位为 ＬＮｓ４Ｌ及同侧肺门（ｎ＝５，
２９．４％），其次为 ＬＮｓ５，ＬＮｓ４Ｒ，支气管残端，ＬＮｓ７
及 ＬＮｓ６（图 ２Ｂ）。右上叶（ｎ＝３３）：局部复发以

ＬＮｓ４Ｒ最常见（ｎ＝７，２１．２％），在支气管残端、同侧
肺门及ＬＮｓ２Ｒ也有较高复发率（图２Ｃ）；右中叶（ｎ
＝１３）：以支气管残端复发（ｎ＝３，２３．１％）最为常
见，其次为同侧肺门和 ＬＮｓ４Ｒ，ＬＮｓ７（图２Ｄ）；右下
叶（ｎ＝２１）：最常累及局部复发部位为 ＬＮｓ４Ｒ（ｎ＝
５，２３．８％），其次为同侧肺门、ＬＮｓ７、支气管残端、
ＬＮｓ５及ＬＮｓ４Ｌ（图２Ｅ）；左肺（ｎ＝３８）：较常见局部
复发部位依次为：同侧肺门 （２８．９％）、ＬＮｓ４Ｌ
（２８．９％）、支气管残端（２１．１％）、ＬＮｓ５（２１．１％）、
ＬＮｓ６（１５．８％）、ＬＮｓ７（１５．８％）及 ＬＮｓ４Ｒ（１５．８％）。
右肺（ｎ＝６７）较常见局部复发部位依次为：ＬＮｓ４Ｒ
（２０．９％）、支气管残端 （１９．４％）、同侧肺门
（１６．４％）及ＬＮｓ７（１４．９％）。

表３　不同原发灶部位的局部复发模式
Ｔａｂｌｅ３．ＲｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＰｒｉｍａｒｙＳｉｔｅｓａｎｄＬｏｃａｌＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅＰａｔｔｅｒｎｓ

Ｌｏｂｅ Ｎ １ ２Ｌ ２Ｒ ３ ４Ｌ ４Ｒ ５ ６ ７ ８ Ｈｉｌｕｍ Ｓｔｕｍｐ

ＬＵＬ ２１ ３
（１４．３％）

１ １ ０ ６
（２８．６％）

３
（１４．３％）

５
（２３．８％）

３
（１４．３％）

３
（１４．３％）

０ ６
（２８．６％）

５
（２３．８％）

ＬＬＬ １７ １ ２ ２ １ ５
（２９．４％）

３
（１７．６％）

３
（１７．６％）

３
（１７．６％）

３
（１７．６％）

１ ５
（２９．４％）

３
（１７．６％）

（Ｔａｂｌｅ３ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）

Ｌｏｂｅ Ｎ １ ２Ｌ ２Ｒ ３ ４Ｌ ４Ｒ ５ ６ ７ ８ Ｈｉｌｕｍ Ｓｔｕｍｐ

ＲＵＬ ３３ １ １ ６
（１８．２％）

１ ４ ７
（２１．２％）

２ ２ ４ ０ ５
（１５．２％）

６
（１８．２％）

ＲＭＬ １３ １ ０ １ ０ １ ２
（１５．４％）

０ ０ ２
（１５．４％）

０ ２
（１５．４％）

３
（２３．１％）

ＲＬＬ ２１ ２ ０ ２ １ ３
（１４．３％）

５
（２３．８％）

３
（１４．３％）

０ ４
（１９．０％）

０ ４
（１９．０％）

４
（１９．０％）

ＬＬ ３８ ４ ３ ３ １ １１
（２８．９％）

６
（１５．８％）

８
（２１．１％）

６
（１５．８％）

６
（１５．８％）

１ １１
（２８．９％）

８
（２１．１％）

ＲＬ ６７ ４ １ ９ ２ ８ １４
（２０．９％）

５ ２ １０
（１４．９％）

０ １１
（１６．４％）

１３
（１９．４％）

Ｔｏｔａｌ １０５ ８ ４ １２ ３ １９
（１８．１％）

２０
（１９．０％）

１３ ８ １６
（１５．２％）

１ ２２
（２１．０％）

２１
（２０．０％）

ＬＵＬ：Ｌｅｆｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅ；ＬＬＬ：Ｌｅｆｔｌｏｗｅｒｌｏｂｅ；ＲＵＬ：Ｒｉｇｈｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅ；ＲＭＬ：Ｒｉｇｈｔｍｉｄｄｌｅｌｏｂｅ；ＲＬＬ：Ｒｉｇｈｔｌｏｗｅｒｌｏｂｅ；ＬＬ：Ｌｅｆｔｌｕｎｇ；ＲＬ：Ｒｉｇｈｔ

ｌｕｎｇ．

图２　５个不同肺叶肺癌术后局部复发图；
Ｆｉｇｕｒｅ２．ＬｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅＰａｔｔｅｒｎｓｏｆ５ＬｕｎｇＬｏｂｅｓａｆｔｅｒＯｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ
Ａ：Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎｏｆｌｅｆｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｂ：Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎｏｆｌｅｆｔｌｏｗｅｒ
ｌｏｂｅａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｃ：Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎｏｆｒｉｇｈｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｄ：Ｌｏｃｏｒｅ
ｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎｏｆｒｉｇｈｔｍｉｄｄｌｅｌｏｂｅａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｅ：Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎｏｆｒｉｇｈｔｌｏｗｅｒｌｏｂｅａｆ
ｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ．
ＬＵＬ：Ｌｅｆｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅ；ＬＬＬ：Ｌｅｆｔｌｏｗｅｒｌｏｂｅ；ＲＵＬ：Ｒｉｇｈｔｕｐｐｅｒｌｏｂｅ；ＲＭＬ：Ｒｉｇｈｔｍｉｄｄｌｅｌｏｂｅ；ＲＬＬ：Ｒｉｇｈｔｌｏｗｅｒｌｏｂｅ．

２．５　术后不同阳性淋巴结为基础的局部复发模式
我们以术后病理证实不同阳性淋巴结为基础，

进一步描述局部复发区域与不同阳性淋巴结的关系

（表４）。总体可以看出，术后病理证实阳性ＬＮｓ４患
者比例最高（５４．３％），其后依次为 ＬＮｓ７（４２．９％）、
ＬＮｓ２（３０．５％）、ＬＮｓ８（２９．５％）、ＬＮｓ６（１４．３％）、
ＬＮｓ５（１１．４％）、ＬＮｓ９（１０．５％）及 ＬＮｓ３（７．６２％）。
分析术后复发部位发现，无论阳性淋巴结所在何区

域，支气管残端、同侧肺门、ＬＮｓ４Ｌ、ＬＮｓ４Ｒ及 ＬＮｓ７
局部复发率基本均较高。对于术后阳性 ＬＮｓ４患
者，ＬＮｓ２（１４．０％）及 ＬＮｓ７（１５．８％）复发率高；以阳
性ＬＮｓ２为基础，ＬＮｓ４（２８．１％）及ＬＮｓ１（１５．６％）复
发率高，而ＬＮｓ７复发率较低（＜１０％）；而以术后阳
性ＬＮｓ８／９为基础，ＬＮｓ７复发率分别为 １６．１％及
１８．２％；若ＬＮｓ５／６病理证实为阳性淋巴结，则此２
个区域淋巴结均易局部复发（复发率＞１５％）。
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表４　术后不同阳性淋巴结为基础的局部复发模式
Ｔａｂｌｅ４．ＲｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＰｏｓｉｔｉｖｅＬｙｍｐｈＮｏｄｅｓａｎｄＬｏｃａｌＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅＰａｔｔｅｒｎｓａｆｔｅｒＯｐｅｒａｔｉｏｎ

ｐＬＮｓＮ（％） １ ２Ｌ ２Ｒ ３ ４Ｌ ４Ｒ ５ ６ ７ ８ Ｓｔｕｍｐ Ｈｉｌｕｍ

２ ３２
（３０．５％）

５
（１５．６％）

０ １ １ ５
（１５．６％）

４
（１２．５％）

２ ２ ２ ０ ７
（２１．９％）

１

３ ８
（７．６２％）

１
（１２．５％）

０ ０ ０ １
（１２．５％）

１
（１２．５％）

０ １
（１２．５％）

１
（１２．５％）

０ ２
（２５．０％）

２
（２５．０％）

４ ５７
（５４．３％）

６ １ ７
（１２．３％）

１ １２
（２１．１％）

１２
（２１．１％）

５ ３ ９
（１５．７％）

０ １２
（２１．１％）

１２
（２１．１％）

５ １２
（１１．４％）

１ ０ １ １ ３
（２５．０％）

３
（２５．０％）

２
（１６．７％）

２
（１６．７％）

２
（１６．７％）

０ ２
（１６．７％）

４
（３３．３％）

６ １５
（１４．３％）

１ ０ １ ０ ４
（２６．７％）

３
（２０．０％）

３
（２０．０％）

３
（２０．０％）

４
（２６．７％）

０ ５
（３３．３％）

５
（３３．３％）

７ ４５
（４２．９％）

３ ０ ４ ０ ７
（１５．６％）

７
（１５．６％）

１ ２ ７
（１５．６％）

１ ７
（１５．６％）

７
（１５．６％）

８ ３１
（２９．５％）

３ ０ １ ０ ６
（１９．４％）

４
（１２．９％）

０ ２ ５
（１６．１％）

１ ６
（１９．４％）

６
（１９．４％）

９ １１
（１０．５％）

１ ０ ０ ０ ４
（３６．４％）

２
（１８．２％）

２
（１８．２％）

０ ２
（１８．２％）

０ ０ ０

ｐＬＮｓ：Ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｍｐｈｎｏｄｅｓｔａｔｉｏｎ．

３　讨　论

对于可手术切除的 ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者，
ＰＯＲＴ的影响仍存在争议。基于 ＳＥＥＲ数据库分析
及ＡＮＩＴＡ研究［２１２２］显示，随着三维适形放疗及调强

适形放射治疗的应用，ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者生存
获益显著。Ｈｅｒｓｋｏｖｉｃ等［２３］通过研究ＮＣＤＢ数据库，
发现 ＰＯＲＴ可延长患者生存期，这也在 Ｒｏｂｉｎｓｏｎ
等［２４］的研究中进一步得到证实。若 ＰＯＲＴ有益，明
确术后复发模式及复发高危人群能提高ＰＯＲＴ准确
性及针对性，故本研究基于局部失败模式及复发高

危因素而展开分析。

实际上，ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者是具有不同临
床病理特征的异质性群体，因此分析其复发高危因

素从而有选择性地筛选适宜患者来实施ＰＯＲＴ是目
前的热点问题。ＩＡＳＬＣ研究分析了不同ｐＮ２亚组患
者的预后发现，跳跃单站 Ｎ２（Ｎ２ａ１）的患者较其他
ｐＮ２亚组预后更好［２５］。本研究进一步证明 Ｎ２ａ１患
者局部复发风险相对较低，ＰＯＲＴ或许无法使此类
患者进一步获益。Ｗａｎｇ等［８］和 Ｙｏｏ等［１０］则认为

ｐＮ２淋巴结数目是ＩＩＩｐＮ２期ＮＳＣＬＣ患者独立预后
因素；Ｕｒｂａｎ等［１１］研究建议阳性淋巴结比率作为

ｐＮ２期ＮＳＣＬＣ患者生存预测指标，类似结果也报道
于其他研究［２６］。此外，相关研究表明手术切除范

围、原发灶大小、包膜外侵、年龄等可能是ＮＳＣＬＣ患
者的独立预后因素［８，１０，２７２８］。而大多数研究结果未

确定与局部复发相关的独立因素［２９］。基于本研究

结果，多站 ｐＮ２ＮＳＣＬＣ患者局部复发风险高，可能

更适于ＰＯＲＴ等积极处理，以降低局部复发风险从
而转化为生存获益。另外，阳性 Ｌ比率 ＞１／３，低分
化患者易于局部复发，建议此类患者积极予以

ＰＯＲＴ。而对于高龄患者，可能由于化疗周期数较少
或其自身易复发特性导致局部复发率较高，但由于

研究人数较少，无法得出确切结论，之后将进一步扩

大样本量分析。总之，Ｎ２站数、阳性淋巴结比率及
分化程度可能更益于预测Ｎ２患者局部复发。

虽然较多研究已经详细描述 ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ
患者术后生存及局部复发率，但其失败模式分析的

相关证据不足，以至于 ＰＯＲＴ靶区无明确的统一共
识。因此，我们尝试探索ｐＮ２期ＮＳＣＬＣ患者术后局
部复发模式为放疗靶区提供参考依据。本研究表

明，不同肺叶局部复发情况不同，大部分右侧肿瘤以

同侧复发为主，而左侧肿瘤易累及对侧纵隔，尤其是

ＬＮｓ４Ｒ。这可能是由不同肺叶的淋巴引流途径决定
的，右侧肿瘤淋巴结转移最常累及同侧气管旁，而左

侧肺癌的转移途径较为复杂，血管前、主动脉旁、ＡＰ
窗转移多见［２９］。Ｋｅｌｓｅｙ等［３０］根据原发灶所在不同

肺叶分析术后局部复发位置分布，这与我们的结论

基本一致。Ｆｅｎｇ等［１４］研究发现，左侧肺癌最常见的

ＬＮｓ失败部位为４Ｒ，其次为７、４Ｌ、６、１０Ｌ和５区；右
侧肺癌最常见的部位为 ２Ｒ，其次为 １０Ｒ、４Ｒ和 ７
区。Ｂｉｌｌｉｅｔ等［４］研究显示局部复发多见于 ＬＮｓ７
（１８％）、４Ｒ（１６％）及１０Ｒ（１６％），右侧肿瘤以单侧
ＬＮｓ复发为主，左侧肿瘤以双侧局部复发多见。

根据术后局部复发模式特点，推测 ＰＯＲＴ靶区
勾画应根据肿瘤所在不同肺叶而相应变化。也有研
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究详细描述了基于术后不同阳性淋巴结 ＣＴＶ勾画
需要包括哪些 ＬＮｓ，其中 ＬＮｓ４、ＬＮｓ７基本存在每个
ＣＴＶ中［１７］。Ｋｅｐｋａ等［３１］认为对于 ｐＮ２患者，由于
术中淋巴结采样存在微小侵袭的风险，临床医生应

谨慎处理ｐＮ２患者靶体积的过度缩小。２０１８年ＥＳ
ＴＲＯＡＣＲＯＰ［３２］提出，ＰＯＲＴＣＴＶ应包括切除累及纵
隔解剖淋巴结区、支气管残端、同侧肺门及 ＬＮｓ４／７。
本研究回顾性分析１０５例患者局部复发模式表明，
除了支气管残端、同侧肺门和阳性 ＬＮｓ外，ＬＮｓ４、
ＬＮｓ７复发频繁，建议 ＰＯＲＴＣＴＶ常规包括上述区
域。此外，对于上肺叶，ＬＮｓ２易累及，而对于左侧肺
叶，主肺动脉窗也常复发。

本文进一步根据术后病理证实阳性淋巴为基础

研究不同阳性淋巴结的局部复发区域特点得出：１）

无论阳性淋巴结所在纵隔ＬＮｓ，支气管残端、同侧肺
门、ＬＮｓ４Ｌ、ＬＮｓ４Ｒ及ＬＮｓ７局部复发频率均较高；２）
局部复发频率符合解剖淋巴结引流途径规律，无论

ＬＮｓ５及 ＬＮｓ６何者病理证实阳性淋巴结，其两 ＬＮｓ
的复发率均较高；对于阳性ＬＮｓ４患者，其邻近ＬＮｓ、
ＬＮｓ２及ＬＮｓ７复发率高；以阳性 ＬＮｓ２为基础，ＬＮｓ４
及ＬＮｓ１复发率高，而 ＬＮｓ７复发率较低（＜１０％）；
此结论也支持相关研究者高危淋巴结引流区域照射

理论。因此，我们基于 ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者术后
局部复发区域特点，并根据不同肺叶肿瘤而设计

ＰＯＲＴＣＴＶ勾画范围（图３），可以看出 ＣＴＶ基本囊
括高危复发区域。另外对于上肺叶，由于 ＬＮｓ２易
复发，建议ＰＯＲＴＣＴＶ勾画包括ＬＮｓ２。

图３　左右侧肺癌术后放疗设计野及复发模式图；
Ｆｉｇｕｒｅ３．ＬｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌＲｅｃｕｒｒｅｎｃｅＰａｔｔｅｒｎｓａｎｄＰｒｏｐｏｓｅｄＰＯＲＴＦｉｅｌｄｓｆｏｒＬｕｎｇｓａｆｔｅｒＯｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ
Ａ：ＬｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎａｎｄｐｒｏｐｏｓｅｄＰＯＲＴｆｉｅｌｄｓｆｏｒｔｈｅｌｅｆｔｌｕｎｇａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ；Ｂ：Ｌｏｃｏｒｅｇｉｏｎａｌｒｅｃｕｒ
ｒｅｎｃｅｐａｔｔｅｒｎａｎｄｐｒｏｐｏｓｅｄＰＯＲＴｆｉｅｌｄｓｆｏｒｔｈｅｒｉｇｈｔｌｕｎｇａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｆｏｒｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ．
ＰＯＲＴ：Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；ＬＬ：Ｌｅｆｔｌｕｎｇ；ＲＬ：Ｒｉｇｈｔｌｕｎｇ．

　　间接证据显示 ＰＯＲＴ能杀死术后微小肿瘤细
胞［４］，从而减少远处转移。本研究中，大多数局部

复发患者诊断时即伴有远处转移，首次局部复发时

伴远处转移患者占总局部复发患者比率为７６．０％。
这些患者倾向于具有较大原发病灶、较多淋巴结站、

脉管癌栓等，可能需要积极局部控制及全身治疗。

由于患者样本有限，我们没有继续探索。期待未来

有更多典型研究来发现这类患者的共性，从而找到

最合理的治疗方案。

本研究存在一定局限性，首先，本研究是回顾性

研究，在随访间隔和复发时的影像学评估方面没有

标准化；此外，病理和外科医生估计转移性淋巴结数

量，主观差异不可避免；另外绝大部分复发的患者都

是通过ＣＴ诊断的，没有进行病理证实。
综上，ＩＩＩｐＮ２期 ＮＳＣＬＣ患者是一组异质性较

高的群体，多站ｐＮ２组、阳性ＬＮ比率＞１／３、分化程
度差是局部复发的高危因素，此类患者推荐积极予

以 ＰＯＲＴ。另外我们建议 ＩＩＩｐＮ２ＮＳＣＬＣ患者的
ＰＯＲＴＣＴＶ应根据原发肿瘤所处左、右侧不同肺叶
来设计。除支气管残端、同侧肺门及阳性淋巴结区

域外，左肺 ＰＯＲＴＣＴＶ常规包括 ＬＮｓ４、ＬＮｓ７、ＬＮｓ５
及ＬＮｓ６；右肺ＰＯＲＴＣＴＶ常规包括 ＬＮｓ４Ｒ及ＬＮｓ７。

作者声明：本文全部作者对于研究和撰写的论

文出现的不端行为承担相应责任；并承诺论文中涉

及的原始图片、数据资料等已按照有关规定保存，可

接受核查。

学术不端：本文在初审、返修及出版前均通过中

国知网（ＣＮＫＩ）科技期刊学术不端文献检测系统的
学术不端检测。
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ｃｏｌ，２００６，２４（１９）２９９８３００６．
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