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［摘 要］ 目的：通过测量膀胱体积变化，评估宫颈癌调强放疗过程中膀胱变化对自身及临床靶区（clinical target volume，
CTV）的影响。方法：20例国际妇产科协会（FIGO）分期在Ⅱ~Ⅲ期行单纯性放疗的宫颈癌患者参与该研究，利用螺旋断层放疗自

带的图像引导放疗技术（image guided radiation therapy，IGRT），以每 5次为单位，得到各单位中第 1、3次治疗前长扫的兆伏级

CT图像（megavoltage computed tomography，MVCT）。将图像上传至MIM形变软件，并重新勾画靶区及危及器官（organ at risk，
OAR），利用形变软件得到该分次治疗过程中靶区及OAR的大小、位移及剂量参数，并与计划时所用的千伏级CT图像（kilovolt⁃
age computed tomography，KVCT）进行比较。结果：当膀胱体积变化超过300 mL，或相对变化超过40%时，靶区在前后及上下方

向位移增加，最小剂量降低，漏照体积增加（P < 0.05）。当膀胱体积变化超过400 mL，或相对体积变化超过60%时，膀胱在前后及

上下方向位移增大，膀胱最小剂量及V50升高，膀胱过照明显（P < 0.05）。结论：尽管治疗过程中膀胱一致性较差，但似乎并未造成

严重的靶区漏照及膀胱过照。只有当膀胱与定位时变化过大，超过300 mL（相对变化＞40%）时，会使靶区漏照，超过400 mL（相对

变化＞60%）时，会使膀胱过照。所以与其刻意憋尿，不如遵从适度原则，在不影响OAR及靶区剂量参数的情况下，应以患者主观

感到舒适为宜。
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调强放疗技术已得到了广泛应用，在宫颈癌治

疗方面有研究表明，与传统照射相比，调强放疗使

小肠、直肠、膀胱剂量明显降低，放疗相关的急慢性

不良反应亦明显下降［1-3］。在这些研究的支持下，还

有学者研究了对肿瘤同步加量缩短治疗时程的可

能［4］。但是在放疗过程中，由于肿瘤退缩速度较快，

调强放疗剂量跌落陡峭，加之盆腔器官大小变化及

活动自由度较大，在应用调强放疗时是否会存在靶

区漏照成为一个新问题［5］。此外，放疗计划中的靶

区，是基于治疗前定位时的影像图像，仅代表定位

当时的器官状态，因此剂量参数及剂量体积直方图

（dose volume histogram，DVH）并不能反映靶区与危

及器官（organ at risk，OAR）在治疗当时所接受的实

际剂量，因而有人进一步提出调强放疗实施中的不

确定性，例如靶区漏照或不必要OAR卷入高剂量

区，因而降低调强放疗的疗效。本研究主要目的为

观察主要影响因素之一：膀胱充盈状态，通过测量

膀胱体积变化，研究其对自身及临床靶区（clinical
target volume，CTV）的影响。

1 对象和方法

1.1 对象

该研究收集了2012年7月—2017年1月的20例
宫颈癌患者，按照国际妇产科协会（FIGO）2014年分

期标准均在Ⅱ~Ⅲ期，其中Ⅱa期 4例，Ⅱb期 11例，

Ⅲa期 3例，Ⅲb期 2例。这些患者均未接受手术行

单纯性放疗，年龄 33~76岁，中位年龄 51.5岁，其中

鳞癌19例，腺癌1例。16例行同步放化疗，4例仅行

放疗，其中有5例局部淋巴结转移。

1.2 方法

1.2.1 模拟定位

每位患者定位时均接受增强CT扫描（计划CT），
嘱定位前1 h排空直肠和膀胱，继之饮水800 mL（含

造影碘化剂10 mL）。治疗过程中，患者被嘱遵循与

定位时一致的医嘱。定位时的CT图像采集如下：患

者仰卧于体架，热塑体膜固定，分辨率 512×512像

素，层厚 5 mm，行增强 CT扫描。在每日治疗过程

中，通过螺旋断层放疗（Tomotherapy）治疗机上搭载

的兆伏级X线源和对侧的CT探测阵列对分次治疗

前患者兆伏级CT图像（megavoltage computed tomog⁃
raphy，MVCT）进行采集。所有患者每次治疗前均进
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图1 RTOG指南所定义的CTV靶区勾画
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行 MVCT扫描，以每5次为1个治疗单位，收集每个

治疗单位中第 1、3次的 MVCT 图像，其扫描范围包

括靶区上下2 cm，其余分次 MVCT 扫描范围仅包括

宫颈所在层面附近。每次扫描得到的长扫MVCT图

像重建后与定位的千伏级CT图像（kilovoltage com⁃
puted tomography，KVCT）进行自动配准和手动配

准，以校正摆位误差。使用 Tomotherapy计划工作

站的 Planned Adaptive 应用软件，在每幅 MVCT 图

像上重新计算剂量分布，得到当次患者治疗的实际

受照射剂量。将融合的 MVCT 图像以及每幅MVCT
所对应的单次剂量分布传输至MIM 6.5形变软件中

进行勾画，用以模拟当次的实际治疗情况。

1.2.2 CTV及OAR勾画

勾画时尽可能参照MRI（特别是T2加权像）或

PET⁃CT，在定位时的计划CT及每周2次的MVCT上

勾画靶区。依照国际辐射单位和测量委员会（ICRU）
50号和62号报告中的规定［6］，靶区定义为包括CTV
外扩5 mm、宫颈、子宫、宫旁、部分阴道、盆腔淋巴引

流区。图 1展示了在 1例患者的MVCT靶区勾画结

构。CTV上下外扩10 mm，其余方向均匀外扩5 mm
为计划靶区（planning target volume，PTV）［7］。然后在

每周2次的MVCT图像中重新勾画靶区及OAR。

1.2.3 计划设计和验证

处方剂量为 PTV：50.0 Gy/25.0 F、2.0 Gy/F或者

50.4 Gy/28.0 F、1.8 Gy/F，其中有 5例患者由于局部

淋巴结转移使得转移淋巴结临床靶区（planning of
gross target volume⁃node，PGTVnd）同步加量至 56.0~
60.2 Gy。靶区勾画完毕，计划申请单经医师确认无

误后，交由物理师在Tomotherapy计划系统（TPS）执

行计划设计。第三方验证系统（Delta4）验证通过后

开始治疗。

1.2.4 单次剂量计算

利用 Tomotherapy计划工作站的 Planned Adap⁃
tive 应用软件，从计划CT得到剂量分布，并融合至

每周 2次的MVCT图像上，得到每幅 MVCT 的剂量

分布。将融合的 MVCT 图像以及每幅MVCT所对

应的单次剂量分布传输至MIM 6.5形变软件中进行

勾画，模拟当次的实际治疗情况。利用MIM形变软

件，在每幅MVCT上重新勾画靶区，在计划剂量的分

布下，得到每个勾画结构的DVH图，可以粗略评估

当次治疗时各器官的受照状态。

1.2.5 位移的测量

为了能够反映治疗过程中靶区及OAR位置的

变化，MIM模拟软件基于特定物理算法引入 1个新

概念——几何质心（center of mass，CM），1个能够集

中代表不规则几何体位置移动的质点。定义左右

方向轴（X）、上下方向轴（Y）、前后方向轴（Z），通过

与KVCT图像上所勾画的各轮廓质心比较，可以得

到每幅MVCT靶区及OAR质心的位移大小。亦可

得到每幅MVCT之间的质心位移大小。

1.3 统计学方法

所有数据包括靶区及OAR的体积，最大剂量

Dmax、最小剂量Dmin、平均剂量Dmean，V50（50.0 Gy剂量

线所覆盖的百分体积）、V45、V40、V30、V20、V10、X、Y及Z
轴位移，数据导入至Excel工作表进行整理。采用

SPSS 20.0 软件进行数据分析。组间比较采用配对 t

检验、方差分析。所有数据均进行双侧检验，检验

水准α=0.05。
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2 结 果

2.1 膀胱充盈状态对自身的影响

尽管在治疗前对膀胱充盈做了充分准备，但是

在治疗过程中，膀胱充盈的一致性依然较差，仍难

与定位时保持一致性。绝对体积变化范围从 54~
709 mL，相对体积变化从14%~91%。如表1、表2所
示，方差分析显示，膀胱在上下、前后方向的移动以

及剂量参数在各分组间差异有统计学意义（P<
0.05）。采用配对 t检验进行分层分析显示，当膀胱

体积变化在 400 mL，或相对变化在 60%以内时，不

同的充盈状态对自身位置及剂量无明显影响（P＞

0.05）。当膀胱体积变化超过400 mL，或相对变化超

过 60%，膀胱位置在前后及上下方向变化较大，尤

以后、下方向为著。向下移动范围约为 6~7 mm，向

后移动约16~36 mm，较400 mL（60%）以内分别增加

约2.0 mm及6.3 mm，相对增加约37%和43%。最小

剂量及V50升高，比起400 mL或60%以内，最小剂量

增加了 2~3 Gy，相对增加约 12%，V50升高约 6%，使

得膀胱过照（P<0.05）。
2.2 膀胱充盈状态对CTV的影响

表 3、表 4所示，由方差分析显示，膀胱在上下、

膀胱不同充盈状态即膀胱体积变化，是当次治疗时膀胱充盈大小与定位时充盈大小的差的绝对值。

表1 膀胱充盈状态对膀胱的影响

参数

左右方向

［cm，M（Min~Max）］

上下方向

［cm，M（Min~Max）］

前后方向

［cm，M（Min~Max）］

Dmin

［Gy，x（Min~Max）］

V50

［%，x（Min~Max）］

≤100 mL
--0.09

（-0.68~0.83）
-00.24

（-0.32~1.58）
--0.15

（-2.75~1.28）
--18.4

（13.32~22.58）
-30.76

（16.27~57.09）

>100~200 mL
--0.12

（-0.75~1.22）
--0.34

（-0.55~1.66）
--0.95

（-2.33~1.30）
--18.7

（9.92~24.61）
-31.35

（12.37~51.43）

P值

0.345

0.014

0.040

0.006

0.018

>200~300 mL
0-0.12

（-0.50~0.57）
-00.59

（-0.55~1.63）
0-1.03

（-3.22~0.14）
-18.57

（14.54~26.86）
-30.27

（8.12~51.05）

>300~400 mL
0-0.16

（-0.47~0.43）
-00.62

（-0.64~1.73）
0-0.97

（-4.30~0.16）
-18.80

（8.99~26.76）
-33.35

（1.58~51.05）

>400 mL
-00.02

（-0.17-0.70）
-00.65

（-0.28~2.01）
0-1.59

（-4.25~0.52）
-20.87

（16.86~28.30）
-33.50

（1.84~61.59）

膀胱不同充盈状态

膀胱相对充盈状态是当次膀胱体积变化与该病例定位时膀胱体积大小的比值。

表2 膀胱相对充盈状态对膀胱的影响

参数

左右方向

［cm，M（Min~Max）］

上下方向

［cm，M（Min~Max）］

前后方向

［cm，M（Min~Max）］

Dmin

［Gy，x（Min~Max）］

V50

［%，x（Min~Max）］

≤20%
0-0.13

（-0.68~0.35）
-00.25

（-0.32~1.58）
0-0.41

（-2.75~1.28）
-17.74

（13.32~22.14）
-20.69

（2.11~50.87）

>20%~40%
0-0.01

（-0.62~0.83）
-00.34

（-0.42~1.35）
0-1.03

（-2.12~0.79）
-18.77

（14.03~24.61）
-28.88

（14.23~57.12）

P值

0.137

0.006

0.001

0.043

0.008

>40%~60%
0-0.16

（-0.75~1.22）
-00.34

（-0.64~1.66）
0-1.09

（-2.73~0.13）
-18.76

（8.99~26.86）
-27.61

（10.04~52.18）

>60%~80%
0-0.14

（-0.53~0.70）
-00.71

（-0.55~1.73）
0-2.08

（-3.22~0.14）
-18.90

（14.54~27.76）
-30.10

（15.14~48.50）

>80%
0-0.07

（-0.17~0.47）
-00.68

（0.22~2.01）
0-3.60

（-4.30~1.59）
-18.77

（16.99~28.30）
-31.75

（1.09~47.22）

膀胱相对充盈状态

前后方向的移动以及剂量参数在各分组间差异有

统计学意义（P<0.05）。采用配对 t检验进行分层分

析显示，当膀胱体积变化在 300 mL，或相对变化在

40%以内时，不同的充盈状态对CTV的位置及剂量

无明显影响，CTV无明显漏照（P＞0.05）。当膀胱体

积变化超过 300 mL，或相对变化超过 40%，CTV位

置在前后及上下方向变化较大，尤以前、下方向为

著，向下变化了约 1.7~2.5 mm，相对变化约 18%，向

前移动约7.7~12.3 mm，相对移动增加了约42%。最

小剂量降低 4.0~5.0 Gy，相对减少了 8%左右，漏照

体积明显增加，相对漏照体积 3%~5%（P<0.05），从

而导致靶区漏照。
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3 讨 论

随着各种精确放疗技术的不断发展，越来越多

的放疗设备与技术在临床得到了广泛应用，尤其是

在降低不良反应方面。但是，调强放疗剂量坡度跌

落较陡峭，且盆腔器官动度较大，因而可能使得靶

区漏照以及OAR卷入高剂量区。Ahmad等［8］与Bu⁃
chali等［9］的研究发现，不同充盈状态的膀胱会使子

宫在前后及上下方向发生位移。随着膀胱充盈状

态的不同，子宫在前后方向移动范围约为5~40 mm，

上下方向移动范围约为 0~65 mm［10］。有研究发现，

膀胱体积变化小于 50 mL时，子宫底上下方向位移

为4.2 mm，当膀胱变化大于50 mL时，子宫在上下方

向位移为 11.2 mm［11-12］。有研究发现，比起子宫，膀

胱充盈状态对宫颈移动影响较小，只有排空膀胱会

使宫颈在前后方向移动3.9~5.5 mm［13］。以上学者仅

研究了不同充盈状态下膀胱对靶区位置的影响，并

未涉及剂量学影响，然而膀胱体积大小不同对剂量

学参数影响不尽相同。本研究发现，不同充盈状态

下的膀胱对靶区剂量学参数影响不大，这与Emino⁃
wicz等［14］在 2016年发表的研究结果一致。基于本

研究我们发现，当膀胱充盈状态较定位时变化小于

300 mL，或相对充盈变化在 40%以内时，对CTV各

个位置及剂量学参数均无明显影响。但是当膀胱

变化超过这个范围，即较定位变化在 300 mL以上，

或相对充盈状态变化超过40%，将会使CTV位置在

前后及上下方向变化较大，尤以前、下方向为著，向

下变化了约1.7~2.5 mm，相对变化约18%，向前移动

约 7.7~12.3 mm。相对移动增加了约 42%。最小剂

量降低 4.0~5.0 Gy，相对减少了 8%左右，漏照体积

明显增加，从而导致靶区漏照，相对漏照体积 3%~
5%。笔者认为，当膀胱适度变化时，由于存在5 mm
的外扩边界作为PTV，使得CTV位置的变化并未远

离高剂量区，因而对剂量参数并未造成明显影响。

膀胱不同充盈状态即膀胱体积变化，是当次治疗时膀胱充盈大小与定位时充盈大小的差的绝对值。

表3 膀胱充盈状态对CTV的影响

参数

左右方向

［cm，M（Min~Max）］

上下方向

［cm，M（Min~Max）］

前后方向

［cm，M（Min~Max）］

Dmin

［Gy，x（Min~Max）］

漏照体积

［%，x（Min~Max）］

≤100 mL
0-0.12

（-0.27~0.05）
0-0.32

（-0.62~0.19）
-00.08

（-0.41~1.07）
-48.19

（38.46~50.26）
-00.00

（0.00~5.82）

>100~200 mL
-00.21

（-0.16~0.57）
0-0.12

（-0.55~0.48）
-00.14

（-0.31~1.37）
-47.42

（16.99~52.29）
-00.11

（0.00~16.98）

P值

0.618

0.034

0.032

0.004

0.001

>200~300 mL
-00.17

（-0.17~0.32）
0-0.20

（-0.33~0.25）
-00.23

（-0.11~10.56）
-46.62

（23.67~52.12）
-00.15

（0.00~14.13）

>300~400 mL
0-0.08

（-0.12~0.21）
-00.18

（-0.51~0.47）
-00.77

（-0.22~14.22）
-36.13

（26.12~47.58）
-04.12

（2.60~28.46）

>400 mL
-00.05

（-0.07~0.09）
-00.25

（-0.11~0.49）
-01.13

（-0.04~14.68）
-32.90

（30.63~47.83）
-04.97

（2.79~34.96）

膀胱不同充盈状态

膀胱相对充盈状态是当次的膀胱体积变化与该病例定位时膀胱体积大小的比值。

表4 膀胱相对充盈状态对CTV的影响

参数

左右方向

［cm，M（Min~Max）］

上下方向

［cm，M（Min~Max）］

前后方向

［cm，M（Min~Max）］

Dmin

［Gy，x（Min~Max）］

漏照体积

［%，x（Min~Max）］

≤20％
0-0.13

（-0.27~0.05）
0-0.31

（-0.62~0.19）
-00.12

（-0.41~1.07）
-48.13

（38.46~50.08）
-00.00

（0.00~8.28）

>20％~40％
-00.14

（-0.16~0.28）
0-0.08

（-0.55~0.48）
-00.20

（-0.31~1.37）
-47.84

（18.37~52.29）
-00.00

（0.00~4.04）

P值

0.356

0.013

0.001

<0.001

<0.001

>40％~60％
-00.22

（-0.17~0.32）
-00.17

（-0.33~0.25）
-00.85

（-0.11~12.56）
-44.11

（16.99~50.83）
-02.99

（0.11~28.46）

>60％
0-0.02

（-0.12~0.09）
-00.23

（-0.51~0.49）
-01.23

（-0.22~14.68）
-39.60

（23.67~52.12）
-04.43

（0.15~34.96）

膀胱相对充盈状态
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但当膀胱变化过大，使得单次勾画的靶区部分随

膀胱缩小一起向低剂量区偏移，因而可能存在这

部分的漏照。且当膀胱明显缩小时，在重力作用

下，膀胱中心向盆腔底下降，也使得当次该层面的

靶区在勾画时随之偏离高剂量区，因而导致剂量

参数的改变。

膀胱充盈状态对自身影响的研究结果不尽相

同，例如Lebesque等［15］及Buchali等［9］通过前列腺癌

调强放疗的研究发现，膀胱不同的充盈状态会影响

膀胱自身的剂量学参数，充盈状态较好的膀胱能明

显降低自身高剂量照射范围，全膀胱受照剂量由

42%下降至 39%，V50由排空时的 94%降至 87%。但

是国内学者研究发现，不同充盈状态下的膀胱对自

身剂量参数无明显影响［16-17］，这与本研究结果基本

相符。本研究发现，当膀胱充盈状态较定位时变化

小于 400 mL，或相对充盈变化在 60%以内时，对膀

胱各个位置及剂量学参数均无明显影响。但是当膀

胱变化超过这个范围，即较定位变化大于400 mL，或
相对充盈状态变化超过60%，膀胱位置在前后及上下

方向变化较大，尤以后、下方向为著。向下移动了约

6~7 mm，向后移动约16~36 mm，较 400 mL（60%）以

内分别增加约2.0 mm及6.3 mm，相对增加约27%和

43%。最小剂量及V50升高，比起 400 mL或 60%以

内，最小剂量增加了 2.0~3.0 Gy，相对增加约 12%左

右，V50升高约 6%，使得膀胱过多接受高剂量照射。

本研究认为，适度变化的膀胱为向心性变化，几何

质心位移不明显，因而并未对剂量参数造成明显影

响。但是当膀胱较定位变化过大时，膀胱几近排空

状态，由于受腹部皮肤回缩及自身重力的影响，膀

胱中心位置在后方发生较大位移，移动范围已达

16~36 mm，这就不免使得膀胱部分移向后方靶区的

高剂量区，从而使得膀胱剂量参数有所升高。

综上所述，盆腔器官是一个统一的系统，系统

内部各自相互影响，就本研究而言，通过膀胱变化

这一单一变量来研究对自身及靶区的影响。尽管

膀胱充盈或多或少影响着自身及靶区，但是没有深

入研究来界定一个合适及具体的膀胱充盈度，通过

总结一些术后放疗或盆腔其他肿瘤放疗的文献不

难看出，尽管严格遵从与定位时一致的医嘱，但是

事实上膀胱充盈仍难保持一致性［18-20］。就本研究而

论，总的来看膀胱普遍较定位时缩小，这可能受到

不同患者代谢情况不同以及技术员摆位因素的影

响，也有研究报道称可能与照射所致膀胱炎导致膀

胱充盈能力下降所致［8，11-12］。尽管如此，似乎变化的

膀胱对自身及靶区影响并不大，因而我们建议采取

一个适度充盈的原则，变化不宜过大，变化超过

300 mL会使靶区漏照，变化超过 400 mL可能会使

膀胱卷入高剂量区。变化过大的膀胱所占比例并

不大，仅有4例患者的16幅MVCT超过这个范围，因

而在靶区无漏照及膀胱过照不明显的情况下，还应

以患者主观感到舒适为宜。
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病例，进一步证实局部晚期RCC术前靶向治疗的有

效性和安全性。然而临床这类病例相对较少，很难

开展前瞻性的临床随机对照研究予以论证。本组

病例的治疗结果虽尚属满意，但我们认为上述策略

和方法也并非适用于所有病例，实际临床工作中必

须慎重选择合适的病例进行术前靶向药物治疗。
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