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摘要院食管癌放疗期间由于自主和不自主运动袁各器官位置常与定位时有区别袁使计划靶区和实际靶区剂量吻合程度误差增大遥

食管因其自身结构及解剖特点袁靶区位置变化受多种因素影响袁以呼吸运动影响最为显著遥 呼吸运动可导致靶区漏照尧正常组

织受照射量过大等问题袁导致肿瘤局部控制率降低袁增加放疗副反应袁因此呼吸运动管理尤为重要遥 呼吸运动管理分为被动管

理和主动管理技术袁前者为靶区的外扩袁后者包括压腹尧呼吸门控以及肿瘤跟踪技术袁可从不同方面实现肿瘤的野精准放疗冶遥 本

文主要就食管癌放疗中呼吸动度的影响和呼吸运动管理作一综述袁以期为该病的临床治疗提供帮助遥
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Abstract：During radiotherapy for esophageal cancer, due to voluntary and involuntary movement, the position of each organ is often different from

that of positioning, which increases the error of dose coincidence between the planned target area and the actual target area. Because of its own

structure and anatomical characteristics, esophageal target location changes are affected by many factors, especially respiratory movement. It causes

problems such as missed radiation in the target area and excessive radiation exposure to normal tissues, which can reduce local control rate, and

increase the side effects of radiotherapy. Therefore, respiratory movement management is particularly important. Respiratory motion management is

divided into passive management and active management technology. The former is the expansion of the target area, and the latter includes abdominal

compression, respiratory gating and tumor tracking technology, which can realize "precision radiotherapy" of tumors from different aspects. This article

mainly reviews the influence of respiratory motility and respiratory movement management in radiotherapy for esophageal cancer, in order to provide

help for clinical treatment of the disease.
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根据 GLOBOCAN 2018数据显示，2018年食管

癌发病率排名第 7，死亡率排名第 6。在我国，食管

癌新发病例及死亡病例率均占全球新发病例及死亡

病例一半以上[1]。虽然近年来我国食管癌的发病率

有所下降，但死亡率较高，患者 5 年生存率仍低于

30%[2，3]。多数食管癌患者就诊时已属晚期，甚至已发

生远处转移，失去手术机会而选择放化疗[4]。放射治

疗在食管癌术前、术后、根治性放疗中发挥着重要作

用[5，6]。但食管处于胸腔深处，自身蠕动、摆位误差、

心脏搏动、呼吸运动可增加食管癌的放疗难度，并增

加计划靶体积，上述因素中以呼吸运动影响相对更

明显[7-9]。呼吸运动对靶区的勾画带来影响，同时增

加放疗实施过程中的不确定性，因此，呼吸运动管理

尤为重要。本文主要就食管癌放疗中呼吸动度的影

响和呼吸运动管理进行综述，报道如下。

1呼吸动度与食管癌靶区

1.1呼吸运动对食管癌靶区位移的影响 食管癌靶

区位置受呼吸动度影响，国内外已有多项研究使用

基准标记对此进行验证。在运用标记定量分析呼吸

过程中食管移动情况方面，Doi Y等[9]研究指出，在

自由呼吸过程中，在右左、前后、上下方向第 95百分

位的食管位置运动在上段分别为 3.5、2.3、6.5 mm，

中段分别为 1.5、2.1、8.3 mm，下段及食管胃结合部

分别为 3.5、4.2、12.6 mm。使用屏气技术在锥形束计

算机断层扫描（cone beam computed tomography，

CBCT）间期测量食管癌位置在右左、前后、上下方向

第 95百分位位移在上段分别为 1.9、1.4、1.9 mm，中

段分别为 1.5、1.4、4.5 mm，下段及食管胃结合部分别

为 2.5、3.1、4.1 mm。提示食管癌在前后、左右、上下方

向均有位移，其中上下方向移动度最大。Jin P等[10]使

用标记和 4D-CT呼吸诱导对食管肿瘤运动的定量

分析，标记物运动的峰-峰的中值（四分位数）在左

右、前后、上下方向分别为：近端食管癌为 1.5（0.5）、

1.6（0.5）、2.9（1.4）mm，中段食管癌为 1.5（1.4）、1.4

（1.3）、3.7（2.6）mm，远端食管癌为 2.6（1.3）、3.3

（1.8）、5.4（2.9）mm，近胃处食管癌为 3.7（2.1）、5.3
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（1.8）、8.2（3.1）mm，与前者结果类似。郭金栋等[11]通

过对食管癌患者在超声引导下植入钛夹，在平静呼

吸时相，在左右、前后、上下方向钛夹移动中值分别

为 2.0（0.4~5.6）、2.3（0.6~9.0）、7.5（0.7~14.0）mm，在

屏气状态下，上述各方向分别为 1.1（0.2~3.3）、1.5

（0.3~3.7）、1.5（0.2~3.3）mm，屏气状态下钛夹移动

度小于自由呼吸时相。食管癌肿瘤靶区在各横断面

上移位方向有所差异，且在吸气时相，靶区总体向

左、前及头方向移位，以头脚方向最明显，个体差异

性明显[12，13]。

1.2呼吸运动对食管癌靶区体积的影响 多项研究

表明，呼吸运动对靶区体积也有影响。张颖等[14]对食

管癌患者在同一定位 CT 扫描时分别行三维 CT

（three dimensional CT，3DCT）、四维 CT（four dimen原

sional CT，4DCT）扫描，并将 3DCT 计划复制于

4DCT图像，3D计划与 4D计划靶体积的中位数（四

分位间距）分别为 PTV3D和 PTV4D：175.67 195.19

（127.74 150.80）cm3，GTV：42.43 52.23（34.74

43.12）cm3，差异有统计学意义（ 约0.05）。呼吸运

动引起食管癌靶区体积变化明显，若不增加靶区外

扩范围，势必发生靶区漏照情况。与 GTV4D相比，

GTV3D中有 9.1%~24.1%的周围正常组织受到不必

要的照射，而 4DCT中有 10.5%~34.5%的 GTV会被

漏照 [15]。鞠永健等 [16]研究中，吸气相 GTV1体积为

（141.3依53.7）cm3，呼气相 GTV2 体积为（123.9依

50.4）cm3，吸气与呼气融合后靶区 GTV3 体积为

（158.2依57.7）cm3，GTV1与 GTV2体积差异幅度范围

约 1.27%~44.93%，差异有统计学意义（ 约0.05），该

研究认为 GTV3可较好地校正呼吸运动导致的靶区

移动所致影响，采用 4D-CT模拟定位技术有利于食

管癌精确放疗的实施。在杨艳等[12]研究中，吸气末与

呼气末时相 GTV体积中位数分别为 13.38（4.14~

133.25）cm3和 12.03（4.75~138.56）cm3，但差异无统

计学意义（ =0.313）。可能与入组对象为颈段至中段

食管癌及使用了真空垫加热塑体膜同时固定患者体

位导致呼吸运动受限有关。

1.3呼吸运动对食管癌靶区剂量的影响 张颖等[14]研

究中，3D-CT 计划下 V90、V95、V100 分别为（99.99依

0.03）%、（99.79依0.26）%、（95.69依0.94）%，将 3D-CT

计划平移至 4D-CT图像后计划得出 V90、V95、V100分

别为 （97.19 依3.78）%、（95.17 依6.20）%、（88.62 依

9.84）%，平移后的靶区剂量明显低于原 3D-CT计划

（ 约0.05）。霍俊杰等[17]在自由呼吸、吸气末屏气和呼

气末屏气状态下选取剂量参数 D100、D95、D90和体积

参数 V100、V95、V90，在 GTV中上述参数均以吸气末最

高，PTV中以自由呼吸时相 D95、V95最高，CTV中以

吸气末 D95和自由呼吸时相 V95最高，差异有统计学

意义（ 约0.05），以常规标准外扩食管中段癌靶区，呼

吸运动导致的靶区移位引起的剂量变化可达到临床

治疗要求，但该研究入组人群为食管中段癌，且人数

不多，或许代表性不佳。同样说明食管癌靶区剂量受

呼吸运动影响。另外，呼吸运动对食管癌放疗中心肺

剂量评估亦有所影响。若无 4DCT，对患者进行呼吸

训练后行多次图像采集，选择适当的放疗计划图像，

或许可增加心肺剂量评估的可靠性[18]。

2呼吸运动管理

呼吸运动引起上腹部和胸廓器官内运动，造成

放疗成像模糊、辐射剂量测定不均匀，与适当治疗程

序相冲突[19]。呼吸运动对食管癌靶区位置、体积和剂

量影响较大，难以达到“精准放疗”要求。美国医学物

理学家协会（American Association of Physicists in

Medicine，AAPM）在第 76号工作组报告中提到，对

所有肿瘤部位与呼吸运动有关的患者均应进行肿瘤

运动测量，且当肿瘤位移跃5 mm时，应考虑采用呼

吸运动管理方法减弱呼吸运动[20]。事实上，在放射治

疗中已经开发了多种策略管理呼吸诱导的肿瘤和器

官运动，包括被动及主动管理策略。前者主要为肿瘤

内靶区的外扩，后者包括腹部加压技术、屏气技术以

及动态肿瘤跟踪技术[21]。

2.1被动管理策略 被动管理策略主要为肿瘤内靶

区体积的外扩。4D-CT还未用于治疗计划时，需量

化呼吸运动导致食管位移及补偿呼吸运动所需边

缘。肿瘤内靶区（internal target volume，ITV）指由于

呼吸或器官运动或照射中临床靶体积（clinical target

volunme，CTV）体积和形状变化所引起的 CTV边界

运动的范围，由 CTV外扩一定边界形成。ITV可指

导调强放射治疗中考虑器官运动造成的靶区边缘

位置变化，并在三维空间规划中设置误差。个体化

制定 ITV，轴向和径向 ITV 边缘分别确定，可较好

达到精准放疗要求[22]。临床上勾画食管癌 ITV时，

颈段病灶受呼吸运动影响相对较小，可均匀外扩；

而上段、中段病灶则不均匀外扩，头脚方向外扩范

围应大于前后、左右方向[1]。目前，基于 4D-CT测量

的呼吸运动导致的食管癌靶区的位移是确定食管

癌 ITV外扩边界值依据[23]。采用 4D-CT勾画 ITV，

可使 PTV扩大范围合理化，保证靶区边界的情况下

减小照射体积[24]。

2.2主动管理策略

2.2.1 腹部加压技术 腹部加压表现为增加腹部外

力，从而限制肿瘤运动，目前较常用于立体定向放

疗。立体定向放疗可对靶区进行高剂量放疗，但对周

围正常组织放射性较低[25]。在肺癌、肝癌等肿瘤放疗

中应用较多，在食管癌治疗中应用相对较少。若将此

技术应用于食管癌放疗，或将降低放射性食管炎、放
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射性肺炎发生率。

2.2.2屏气技术（呼吸控制技术） 呼吸门控技术分同

步呼吸放疗技术和呼吸控制技术，可与屏气技术合

用。屏气技术可将呼吸引起的器官运动幅度降至最

低，较常用的屏气技术有主动呼吸控制技术（active

breathing control，ABC）和深吸气屏气技术（deep in原

spiratory breath hold，DIBH）[26]。通过选择适宜的呼

吸控制技术可初步缩小靶区移动度，提高放疗精确

度[27]。ABC技术原理为在定位和治疗过程中，控制患

者吸气后屏气，使胸廓和器官暂时静止，从而控制呼

吸运动对靶区造成的影响[28]。胸腹部肿瘤放疗过程

中，呼吸运动可能导致危及器官受量增加，呼吸控

制技术可用于减小器官内边缘，降低呼吸运动的影

响[29]。同时，呼吸门控技术可将治疗调整到适应自由

呼吸模式，将有益于肺癌和某些类型乳腺癌 [19]。

DIBH状态下，胸廓扩张将直接增加肺总体积密度

降低，且肿瘤近乎静止且与周围组织器官保持相对

固定的位置关系，有效降低危及器官的受量[30]。然

而，DIBH需患者配合及医师的精力，患者的积极性

与依从性与该技术的实施效果密切相关，后期日常

放疗期间是否能遵循该技术要求仍为一大难题。

2.2.3肿瘤跟踪技术 实时肿瘤跟踪技术指在放射治

疗过程中利用技术手段实现实时跟踪肿瘤，实时追

踪肿瘤位置与初始位置比较，通过调整照射野使其

中心与肿瘤中心保持相对静止，从而补偿运动误差。

随着放射治疗技术的发展，实时肿瘤跟踪技术或将

成为解决呼吸运动最有潜力的方法[31]。Matsuo Y等[32]

指出，与传统的运动管理方法相比，基于直线加速器

的动态肿瘤跟踪技术可使计划靶体积（PTV）减小

30%~35%，使危及器官受照量减少 20%~30%，同时

保持 GTV达到所需剂量。动态肿瘤跟踪技术通过使

用动态多叶准直器或安装有可平移或倾斜旋转的直

线加速器等，可动态地重新定位与肿瘤位置相关的

光束。即使是在非常快速地相移运动模式，动态肿

瘤跟踪技术也可使剂量分布达到与静态条件相似程

度，或许是目前减小肿瘤治疗边缘大小最复杂和最

有效的技术[33]。王艳等[34]基于双目视觉的呼吸运动

跟踪技术可保持较好的实时性、稳定性和测量精度，

提高放疗精确性。然而从肿瘤信息的获取到射野调

整之间，存在系统延迟，虽延迟时间不长，但补偿系

统延迟仍有必要，解决此类问题较好的办法是通过

数学算法预测肿瘤运动位置[35]。目前方法有线性回

归法、神经网络法、核密度估计法、支持向量回归法

及基于记忆学习法[36]。

2.2.4 4D-CT 4D-CT根据患者的呼吸周期重建一组

不同呼吸时相的 CT图像，得到随呼吸运动而变化

的靶区的运动幅度及范围[37]。4D-CT已广泛应用于

胸腹部肿瘤靶区体积和位置等方面[38]。前述已简单

例举运用 4D-CT在食管癌方面靶区位置、体积及剂

量方面研究。多项研究表明，4D-CT技术可准确评

估呼吸运动引起的器官及靶区位移，运用其最大密

度投影/平均光密度测量投影图像概括肿瘤运动范

围，为靶区勾画及剂量优化提供参考[39]。另外，4D-

CT的成像结果受呼吸运动影响。刘首鹏等[40]使用运

动模体研究，通过将 4D-CT扫描得到的呼吸信号周

期等分为 10个时相，分别重建出 10 个相位（0~

90%），0表示吸气末，80%表示呼气末，建议肿瘤体

积勾画及呼吸门控治疗选用 4D-CT中 40%~70%时

相，该段时相体积与真实体积相接近。

3总结及展望

呼吸运动对胸腹部肿瘤靶区位置及危及器官影

响较大，极易造成靶区漏照、剂量不足、正常组织受

照量过大，从而降低肿瘤局部控制率，增加局部复发

率，同时增加放疗副反应，难以实现精准放疗，因此

有效的呼吸运动管理至关重要。呼吸运动管理技术

较多应用肺癌、肝癌、乳腺癌、肾癌中，食管癌方面应

用相对较少，但我国食管癌发病率较高，若能有效控

制呼吸运动对食管癌靶区位置影响，或将有望提高

食管癌的放疗疗效。通过肿瘤内靶区外扩可有效防

止“脱靶”，但外扩的靶区包含较多正常组织，增加了

放疗副反应。压腹技术实际操作较为耗时，但技术含

量要求不高，价格低。呼吸门控技术因其可较好与

4D-CT配合进行扫描，越来越广泛应用于临床中。

而肿瘤跟踪技术，实时跟踪肿瘤位置实施放疗的同

时也更具挑战性。因此，在临床实际中，应根据患者

的具体情况选择安全有效的呼吸控制方式。

被动呼吸运动管理技术影响因素较多，主动呼

吸运动管理技术将更胜一筹，其中肿瘤动态跟踪技

术更为研究热点。未来通过标记物自动检测实现肿

瘤跟踪和建立肿瘤位移预测模型植入放疗计划系统

中或许将更广泛适用于常规放疗中，从而达到更精

确的“精确放疗”。
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