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  [摘要] 目的 比较调强放疗技术(IMRT)和旋转调强放疗技术(VMAT)在全中枢放疗中骨髓剂量差异。
方法 选取10例在北京世纪坛医院进行全中枢放疗的患者CT图像,勾画靶区及危及器官,对所有病例分别设

计IMRT和VMAT计划,对两种计划的靶区、骨髓及重要危及器官剂量差异进行统计分析。结果 IMRT与

VMAT的靶区适形度指数(CI)分别为0.900±0.012、0.903±0.008(P=0.484),均匀性指数(HI)分别为

0.076±0.009、0.109±0.005(P<0.001)。两组椎骨 V25、V30、Dmean 分别 为[(89.78±3.11)%、(85.52±
3.09)%,P=0.001]、[(75.85±3.99)%、(71.27±3.83)%,P=0.002]、[(33.08±0.66)、(32.56±0.65)Gy,
P=0.012],盆骨V20、V25 分别为[(24.22±3.28)%、(23.73±3.42)%,P=0.032]、[(21.99±3.23)%、
(20.28±3.19)%,P<0.001],颅骨Dmean 比较差异无统计学意义(P>0.05)。两组双肺V5、V20、Dmean 分别为

[(57.74±7.28)%、(76.89±10.39)%,P<0.001]、[(4.19±0.86)%、(2.66±0.63)%,P<0.001]、[(7.25±
0.59)、(8.09±0.53)Gy,P=0.004],左肾、右肾Dmean 分别为[(5.09±0.85)、(9.70±1.49)Gy,P<0.001]、
[(6.11±0.98)、(10.01±1.55)Gy,P<0.001],晶体Dmax 比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论 全中枢

放疗中,对于椎骨的V25、V30、Dmean 和盆骨的V20、V25,VMAT计划比IMRT计划更低。两种计划在靶区和重要

危及器官的剂量分布上各有优劣,均能满足临床治疗要求。
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  [Abstract] Objective To

 

compare
 

the
 

dosimetry
 

differences
 

of
 

bone
 

marrow
 

between
 

intensity-modula-
ted

 

radiation
 

therapy
 

(IMRT)
 

and
 

volumetric
 

modulated
 

arc
 

therapy
 

(VMAT)
 

in
 

craniospinal
 

irradiation.
Methods The

 

CT
 

images
 

of
 

ten
 

patients
 

treated
 

with
 

craniospinal
 

irradiation
 

in
 

Beijing
 

Shijitan
 

Hospital
 

were
 

selected.The
 

target
 

area
 

and
 

organ
 

at
 

risk
 

were
 

outlined.Then
 

two
 

types
 

of
 

radiotherapy
 

plans
 

(VMAT
 

and
 

IMRT)
 

were
 

designed
 

for
 

all
 

the
 

cases.The
 

dose
 

differences
 

of
 

the
 

target
 

area,bone
 

marrow
 

and
 

important
 

en-
dangered

 

organs
 

between
 

the
 

two
 

plans
 

were
 

statistically
 

analyzed.Results The
 

planning
 

target
 

volume
 

the
 

conformity
 

indexes
 

(CI)
 

was
 

0.900±0.012,0.903±0.008
 

(P=0.484),and
 

homogeneity
 

indexes
 

(HI)
 

of
 

the
 

IMRT
 

group
 

and
 

VMAT
 

group
 

was
 

0.076±0.009,0.109±0.005
 

(P<0.001)
 

respectively.The
 

V30,V25,

Dmean of
 

vertebrae
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

[(75.85±3.99)%,(71.27±3.83)%,P=0.002],[(89.78±
3.11)%,(85.52±3.09)%,P=0.001],and

 

[(33.08±0.66),(32.56±0.65)Gy,P=0.012].The
 

V25 and
 

V20 

of
 

pelvis
 

were
 

[(21.99±3.23)%,(20.28±3.19)%,P<0.001]
 

and
 

[(24.22±3.28)%,(23.73±3.42)%,
P=0.032].The

 

Dmean of
 

skull
 

showed
 

no
 

statistical
 

difference
 

(P>0.05).The
 

V5,V20 and
 

Dmean of
 

the
 

double
 

lung
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

[(57.74±7.28)%,(76.89±10.39)%,P<0.001],[(4.19±0.86)%,(2.66±
0.63)%,P<0.001],and

 

[(7.25±0.59),(8.09±0.53)Gy,P=0.004].The
 

Dmean of
 

left
 

kidney
 

and
 

right
 

kid-
ney

 

were
 

[(5.09±0.85),(9.70±1.49)Gy,P<0.001]
 

and
 

[(6.11±0.98),(10.01±1.55)Gy,P<0.001].There
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was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

Dmax of
 

lens
 

(P>0.05).Conclusion In
 

craniospinal
 

irradiation,the
 

V30,V25,

Dmean of
 

vertebra
 

and
 

V25,V20 of
 

pelvis
 

were
 

lower
 

in
 

VMAT
 

plan
 

than
 

those
 

in
 

IMRT
 

plan.The
 

two
 

plans
 

have
 

their
 

own
 

advantages
 

and
 

disadvantages
 

in
 

the
 

dose
 

distribution
 

of
 

planning
 

target
 

volume
 

and
 

main
 

or-
gan

 

at
 

risk,and
 

both
 

of
 

them
 

can
 

meet
 

the
 

clinical
 

treatment
 

requirements.
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  全中枢放疗一般用于沿蛛网膜下腔间隙脑脊液

播散的肿瘤,如髓母细胞瘤、松果体区生殖细胞瘤及

分化差的室管膜瘤等,目前临床大多数采用放疗联合

辅助化疗的标准治疗方案[1],建议全中枢放疗剂量为

23.4~36.0
 

Gy。部分白血病脊髓受侵患者全中枢放

疗剂量更低,为脊髓段剂量15
 

Gy,全脑段剂量18
 

Gy。由于总剂量低,危及器官受量远低于耐受剂

量[2]。但由于全中枢放疗范围大,包括了颅骨、椎骨、
盆骨等大部分造血功能活跃的红骨髓[3],在放疗过程

中会造成患者白细胞、血小板、血红蛋白等不同程度

的减少[4],影响放疗效果且增加了患者的经济负担。
因此,在满足临床计划其他要求的同时,选用降低骨

髓剂量的放疗技术是十分有必要的[5-6],本课题组拟

对此进行研究,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2018年11月至2019年11月北京世纪坛医

院接受全中枢放疗的10例患者图像。患者年龄5~
10岁,全中枢靶区长度57~85

 

cm。
1.2 方法

1.2.1 模拟定位

所有患者采用一体板+头颈肩膜+体膜定位方

式[7],见图1。仰卧位,颈部尽量拉伸,使用Philips
 

Big
 

Bore
 

CT
 

模拟定位机进行扫描,扫描范围为头顶

至股骨上段,扫描层厚为5
 

mm,图像分辨率为512×
512。

图1  全中枢一体板+头颈肩膜+体膜定位方式

1.2.2 靶区、危及器官勾画

医生使用Eclipse13.5计划系统进行全中枢靶区

和危及器官勾画,并由上级医生审核确认。患者靶区

勾画参照欧洲儿科肿瘤学会(SIOPE)制订的全中枢

靶区勾画共识指南[8],靶区为颅脑段和脊髓段。颅脑

段要求勾画颅脑全脑组织,包括筛板、视神经、颞叶最

下层及颅底诸孔。脊髓段为整个蛛网膜下腔,包括两

侧神经根,最下层勾画至S2椎骨下缘。危及器官主

要包括晶体、双侧肺、肾脏,以及患者颅骨、椎骨及盆

骨用作骨体积剂量评估,见图2。

图2  患者颅骨、椎骨及盆骨结构

1.2.3 计划设计

旋转调强放疗技术(volumetric
 

modulated
 

arc
 

therapy,VMAT)计 划 和 调 强 放 疗 技 术 (intensity
 

modulated
 

radiation
 

therapy,IMRT)计划均采用处方

剂量36
 

Gy/18
 

F、5
 

F/W,要求处方剂量至少覆盖

95%靶体积,处方剂量110%以上的体积小于1
 

cc。
计划设计采用 Varian

 

Trilogy直线加速器6
 

MV射

线,等中心数2~3个视靶区长度而定。IMRT计划

颅脑段采用7野均分调强,脊髓段每个中心采用5野

调强技术,射野角度为130°、155°、180°、205°、230°。
VMAT计划每个中心均采用2个全弧照射,准直器

角度分别为355°和5°。IMRT计划因为射线数量限

制,在衔接野处容易出现冷热点,本研究中通过手动

设置铅门位置,使得射野错位衔接来尽量达到衔接野

处的剂量均匀性。射野 A1与射野B1衔接距离为

2.0
 

cm,则射野A2、A3相较于A1铅门依次外开0.1
 

cm,射野B2、B3相较于A1铅门依次外开0.1
 

cm(图
3)。VMAT计划由于全弧布野调制角度范围广,通
过单独勾画衔接野处靶区轮廓添加计算条件,能较好

地控制计划中衔接野处的冷热点。两种计划衔接野

处的靶区剂量均可以达到处方剂量的95%,且热点控

制在112%之内。
1.2.4 数据采集

计算适形度指数(CI),CI=
VPTVt
VPTV

·
VPTVt
Vt
,CI值

越接近1,表明靶区适形度越高[9](VPTVt 为处方剂量

覆盖靶区的体积,VPTV 为靶区体积,Vt 为处方剂量的
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体积)。通过剂量体积直方图记录靶区D98、D50、D2,

计算均匀性指数(HI),HI=
(D2-D98)
D50

,HI值越接近

0,均匀性越好。通过剂量体积直方图记录椎骨剂量

的 V20、V25、V30、Dmean,盆 骨 剂 量 的 V5、V20、V25、
Dmean,颅骨剂量的Dmean。危及器官如晶体Dmax,肺脏

V5、V20、Dmean,肾Dmean。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行数据分析,符合正态分

布的计量资料以x±s表示,比较采用配对t检验,以
P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 靶区剂量曲线

VMAT与IMRT计划均能实现较好的靶区覆

盖,但由于VMAT计划全弧布野方式导致的低剂量

区分布范围较大。两种计划处方剂量均覆盖95%靶

区体积且均匀性较好,对于危及器官的保护上各有优

势,见图4。
2.2 靶区剂量学参数比较

两种计划均以处方剂量36
 

Gy覆盖95%靶区归

一。IMRT和VMAT计划的HI比较,差异有统计学

意义(P<0.05),而IMRT和 VMAT计划的CI比

较,差异无统计学意义(P>0.05),见表1。

图3  全中枢IMRT计划射野衔接铅门示意图

图4  IMRT与VMAT计划等剂量曲线图

表1  靶区剂量学参数比较结果(n=10,x±s)

项目 IMRT VMAT 差值 t P
D98(Gy) 35.62±0.17 35.24±0.07 0.38±0.16 7.74 <0.001
D50(Gy) 37.20±0.14 37.83±0.16 —0.62±0.19 —10.22 <0.001
D2(Gy) 38.47±0.24 39.38±0.17 —0.91±0.25 —11.61 <0.001
Dmean(Gy) 37.19±0.13 37.73±0.13 —0.54±0.17 —9.97 <0.001
CI 0.900±0.012 0.903±0.008 —0.003±0.012 —0.73  0.484
HI 0.076±0.009 0.109±0.005 —0.030±0.003 —11.64 <0.001
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2.3 脊椎骨、盆骨、颅骨剂量学参数比较

IMRT和 VMAT计划的椎骨 V25、V30、Dmean 比

较,差异有统计学意义(P<0.05);IMRT和VMAT
计划的盆骨 V20、V25 比较,差异有统计学差异(P<
0.05),见表2。

2.4 其他重要危及器官剂量学参数比较

IMRT和 VMAT计划的双肺 V5、V20、Dmean 比

较,差异有统计学意义(P<0.05);IMRT和VMAT
计划的肾 脏 Dmean 比 较,差 异 有 统 计 学 差 异(P<
0.05),见表3。

表2  脊椎骨、盆骨、颅骨剂量学参数比较结果(n=10,x±s)

项目 IMRT VMAT 差值 t P

椎骨

 V20(%) 97.38±1.64 96.90±1.92 0.47±1.78 0.83 0.429

 V25(%) 89.78±3.11 85.52±3.09 4.25±2.89 4.64 0.001

 V30(%) 75.85±3.99 71.27±3.83 4.58±3.40 4.25 0.002

 Dmean(Gy) 33.08±0.66 32.56±0.65 0.52±0.52 3.15 0.012

盆骨

 V5(%) 52.84±4.58 53.52±4.60 —0.68±3.48 0.62 0.552

 V20(%) 24.22±3.28 23.73±3.42 0.49±0.61 2.54 0.032

 V25(%) 21.99±3.23 20.28±3.19 1.72±0.92 5.88 <0.001

 Dmean(Gy) 11.63±1.07 11.69±1.08 —0.06±0.34 —0.54 0.602

颅骨

 Dmean(Gy) 35.07±0.44 34.84±0.49 0.22±0.48 1.45 0.180

表3  其他重要危及器官剂量学参数比较(n=10,x±s)

项目 IMRT VMAT d t P

晶体

 L-Dmax(Gy) 7.36±0.78 7.21±0.84 0.14±0.60 0.74 0.478

 R-Dmax(Gy) 7.41±0.72 7.26±0.66 0.15±0.49 0.94 0.373

双肺

 V5(%) 57.74±7.28 76.89±10.39 —19.15±6.26 —9.67 <0.001

 V10(%) 22.06±4.12 23.74±3.92 —1.67±5.76 —0.92 0.382

 V20(%) 4.19±0.86 2.66±0.63 1.52±0.79 6.03 <0.001

 Dmean(Gy) 7.25±0.59 8.09±0.53 —0.84±0.69 —3.83 0.004

肾脏

 L-Dmean(Gy) 5.09±0.85 9.70±1.49 —4.62±1.23 —11.86 <0.001

 R-Dmean(Gy) 6.11±0.98 10.01±1.55 —3.89±1.56 —7.93 <0.001

  L:左;R:右。

3 讨  论

  全中枢放疗的不良反应包括血液学毒性、消化系

统症状和全身症状等。其中血液学毒性是全中枢最

常见的也是最严重的不良反应,轻者会因出现0~Ⅱ
度骨髓抑制增加患者经济负担,重者因出现Ⅲ~Ⅳ度

骨髓抑制导致放疗中断影响治疗,早期报道中甚至有

因为血液学毒性导致死亡的病例[10]。有相关研究对

该中心66例髓母细胞瘤患者进行了生分析,其中有

12%~35%的患者因血液学毒性中断放疗,可能会因

此导致不良的预后。北京世纪坛医院杨慧等[11]研究

显示,IMRT计划治疗的12例患者中,有60%因血液

学毒性中断治疗,中断时间1~15
 

d,其中Ⅲ~Ⅳ度白

细胞、血小板下降发生率分别为95.0%、55.0%。因

此,全中枢放疗中降低骨髓剂量在临床中是非常有意

义的。
全中枢放疗可采取二维(2D)、三维适形放疗(3D-

CRT)、IMRT、VMAT、螺旋断层放疗(HT)、质子调

强放疗(IMPT)等多种方式。最早采用的2D治疗方

式因为使用X射线模拟定位粗糙,手工计算剂量不准

确,射野衔接处容易出现剂量冷热点等原因,大多数

中心已经不再使用。3D-CRT虽然解决了手工计算的

问题实现剂量可视化,但依然没有解决衔接处冷热点
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问题[12]。HT由于步进式照射方式能达到更好的剂

量分布,且一次性摆位即可实现无衔接全中枢放

疗[13]。IMPT由于其布拉格峰式剂量沉积方式能实

现对靶区后危及器官更好的保护,极大地减少低剂量

区的分布[14];但大多数放疗中心无法配置Tomo、质
子加速器等大型设备,且有其收费昂贵等问题,无法

普及应用到临床放疗中。
本研究对比的IMRT和VMAT计划,可以为大

多数放疗中心进行全中枢放疗提供一些参考。首先,
两种计划均能得到较好的靶区覆盖与剂量分布,且能

够很好地解决靶区衔接处冷热点问题。其次,虽然

VMAT计划在肺脏
 

、肾脏等器官上剂量略高于IM-
RT计划,但由于全中枢剂量最高为36

 

Gy,两种计划

的危及器官受量均在耐受范围之内;而对于椎骨V25、
V30、Dmean 指标,VMAT计划均要小于IMRT计划。

BARNEY等[15]在一项研究中发现避开椎体的质子全

中枢放疗可以明显降低成人患者的血液学毒性。陈

珊等[16]发现2级及以上中性粒细胞减低与椎骨 V10
呈正相关。但在本研究中由于处方剂量为36

 

Gy和

可能的椎骨勾画差异,V10 几乎覆盖全部椎骨体积,因
此,只能选择高剂量区 V25、V30、Dmean 等指标来分析

两种计划的椎骨剂量差异。对于盆骨V20、V25 指标,

VMAT计划均要小于IMRT计划。陈珊等[16]在一

项全脑全脊髓放疗骨髓保护的研究中分析了盆骨

V2、V5、V10、V15、V20、V25、V30、V35、Dmean 等指标,发
现全中枢放疗患者2级及以上白细胞减低与盆骨V25
呈正相关,2级及以上血小板减少与盆骨V20 呈正相

关。FRANCOIS-GEORGES等[17]在研究中发现全

中枢放疗患者血小板减少与盆骨 Dmean 明显相关。

PETERSSON等[18]发现全中枢放疗患者血小板减少

与骨髓低剂量体积(2~6
 

Gy)明显,因此,本研究选择

盆骨V5、V20、V25 和Dmean 作为观察指标,但两种计划

仅在盆骨 V20 和 V25 比较,差异有统计学意义(P<
0.05)。再者,由于IMRT计划照射方式限制,其单人

次3个靶点治疗时间长达20
 

min以上,患者长时间保

持体位极为困难;而 VMAT计划则将治疗时间降至

10
 

min,极大地缩短了治疗时间。
但由于本研究中心加速器为机架均匀转速加速

器,在VMAT的计划射野范围上有一定限制为360°
全弧,后续研究中将继续研究非匀速加速器采用小范

围射野,可能在进一步降低 VMAT带来的低剂量区

这一问题。此外,因为不能精确知道哪部分是真正有

造血功能或造血功能活跃程度的骨髓,所以只能粗略地

勾画骨结构来评估骨髓剂量,如果能进一步通过正电子

发射计算机断层显像和磁共振成像来定义造血活跃骨

髓结构,对于评价骨髓剂量将更有意义[19-20]。再者,本
研究只是回顾性对IMRT和VMAT 计划进行比较,没
有做到将骨髓剂量与临床血液毒性反应相关联。

综上所述,两种全中枢放疗技术在靶区及重要危

及器官剂量分布上均能满足临床要求,VMAT比IM-
RT计划能获得更低的骨髓剂量,但两者的骨髓剂量

差异与血液学毒性关系仍需要进一步研究。
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