
前 言

我国每年新发食管癌患者约 28.67万，发病率为

21.17/10万，居国内恶性肿瘤第4位［1］。在食管癌的临

床治疗中，多学科诊断、手术与放化疗结合的方式已成

为标准治疗模式，而60%以上病例确诊时已处于中晚

期不能手术，此时放射治疗成为食管癌的主要治疗手

段［2］。在胸部食管癌放射治疗中，放射性肺炎是必须要

考虑的问题。放射性肺炎的发生率与肺部受照剂量及

肺部受照体积密切相关。据报道，肺V5、V10、V20、V30、Dmean

可以有效预测放射性肺炎的发生率，而且与放射性肺

炎的严重程度明显相关［3-7］。近年来，调强放疗技术

（Intensity Modulated Radiotherapy, IMRT）得到广泛应

用，它可以提高肿瘤受照剂量同时降低正常组织受量［8］。

胸部食管癌共面调强放射治疗肺受量预测模型研究
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【摘要】目的：结合胸部食管癌靶区与肺体积和空间解剖位置关系，建立胸部食管癌共面调强放射治疗肺受量预测模型。

方法：选取28例胸部食管癌病例，选择其靶区（PGTV，PCTV）处方剂量、靶区体积、肺体积，以及靶区和肺的空间位置关系

为输入量，肺受量评价指标（V5，V10，V20，V30及Dmean）作为预测输出量，经主成分分析处理后进行多元非线性回归分析，求

出回归方程建立预测模型。结果：肺受量的预测值跟实际值较为接近。其中V5相对误差在-4.37%~2.08%，绝对误差小于

2.3%；V10相对误差在-6.53%~1.09%，绝对误差小于2.3%；V20相对误差在-8.99%~7.17%，绝对误差小于1.6%；V30相对误差

在-15.93%~11.75%，但绝对误差小于0.9%；Dmean相对误差在-2.73%~2.68%，绝对误差小于31.7 cGy。结论：该模型对胸部

食管癌放射治疗中肺受量预测的准确度较高，可作为食管癌放疗计划参数指导及计划评估工具。
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Lung dose prediction model in coplanar intensity-modulated radiotherapy for thoracic esophageal

carcinoma
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Abstract: Objective To construct a lung dose prediction model in coplanar intensity-modulated radiotherapy for thoracic

esophageal carcinoma by comprehensively considering planning target volume and lung volume, and the spatial and

anatomical relationships between target areas and lungs. Methods The prescription doses of target areas (PGTV, PCTV),

target volume, lung volume, and the spatial and position relationships between target areas and lungs in 28 patients with

thoracic esophageal carcinoma were selected as the input, while lung dosimetric indexes (V5, V10, V20, V30 and Dmean) were

selected as the predicted output. After principal component analysis, multiple nonlinear regression analysis was carried out

for obtaining the regression equation to establish the prediction model. Results The predicted values of lung doses were close

to the actual values. The relative errors of V5, V10, V20, V30 and Dmean were from -4.37% to 2.08%, -6.53% to 1.09%, -8.99% to

7.17%, -15.93% to 11.75%, and -2.73% to 2.68%, respectively, and the corresponding absolute errors were less than 2.3%,

2.3%, 1.6%, 0.9% and 31.7 cGy, respectively. Conclusion The prediction model which has a high accuracy in lung dose

prediction in coplanar intensity-modulated radiotherapy for thoracic esophageal carcinoma can be used as a guidance and

planning evaluation tool for esophageal carcinoma radiotherapy planning.
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IMRT需通过计划的优化实现，即通过多个目标函数对

需求进行逆向优化的复杂求解过程。然而优化并不能

确保每个计划都是最优方案，计划质量很大程度上取

决于设计者的经验和所花费的时间，即使同一个计划

由不同设计者设计结果也存在较大差异［9-10］。质量不

佳的计划直接影响治疗效果，甚至造成过量照射的后

果［11］。为解决该问题，本文采用数据统计分析方法，利

用已知胸部食管癌 IMRT计划，提取其胸部食管癌靶区

与肺体积和空间的解剖位置关系，建立胸部食管癌肺

受量预测模型，用于指导新计划的设计和质量控制。

1 材料与方法

1.1 病例资料

选取中山大学附属第一医院放疗科 2015 年 10

月到 2018 年 1 月期间收治的 28 例食管癌病例，其中

男 20例，女 8例，年龄 49~81岁，中位年龄 61岁，分期

为T2N0M0~T4N2M0。所有病例选择仰卧位，双手上举

摸额头，负压真空袋固定。在 Philips 16 排大孔径螺

旋CT定位机下行CT扫描，层厚5 mm，平扫加增强扫

描。定位图像通过 Varian公司 Aria放射治疗网络系

统传输至Eclipse 13.5放射治疗计划系统。病例均在

VarianNovalis TX直线加速器治疗。

临床计划处方为PGTV 54~63 Gy、PCTV 40~54 Gy，

PGTV由GTV外扩5 mm，要求靶区处方剂量覆盖体积

大于 95%，最大剂量小于 110%处方剂量。危及器官

（OAR）限量见表1。放疗计划采用共面IMRT技术设计，

射野采用常规5野照射（150°，45°，0°，315°和210°），射

线选择600 MU/min的6 MV光子线，剂量算法为AAA

（Anisotropic Analytic Algorithm）算法。OAR限量参照

QUANTEC标准。

1.2 构建肺受量预测模型

1.2.1 肺受量影响因素分析及预测模型设计 在放射

治疗计划中，OAR 受量主要与靶区处方剂量及靶区

和OAR的解剖位置相关，包括靶区与OAR的体积信

息和空间信息［9］。在本文胸部食管癌放射治疗肺剂

量预测模型设计中，选择靶区（PGTV, PCTV）处方剂

量、靶区体积、肺体积，以及靶区和肺的空间位置关

系为输入量，肺受量评价指标（V5，V10，V20，V30 及

Dmean）作为预测输出量。其中肺和靶区的空间位置关

系采用外扩相交体积直方图（Expansion-Overlapped

Volume Histogram, EOVH）的特征信息表述，其定义

如下：（1）根据共面 IMRT 计划剂量分布的适形性特

点，做如下假设：a 靶区边缘刚好被处方的等剂量面

包绕；b 在靶区外，剂量分布随靶区在除上下方向上

均匀外扩而梯度下降，且任何等剂量边界都是靶区

边缘的外扩；c 在上下方向，考虑剂量分布快速降为

0，本模型忽略其剂量影响。（2）根据上述假设，将靶

区在除上下方向上进行均匀外扩见图 1，并获取每次

外扩与肺的相交体积，此体积等效于梯度下降剂量

与肺的相交量。相交体积随外扩不断增加，外扩为 0

时相交体积EOVH0为靶区与肺的相交体积，也即代

表肺的最少剂量受量体积；当外扩至相交体积不再

增加时的EOVHn表示肺的最大剂量受量体积；外扩

时相交体积增加的快慢表征剂量下降的速度。（3）将

外扩距离与相交体积关系用 EOVH 表示，如图 2 所

示。对 EOVH 的点采用最小二乘法获取其拟合直

线，由图可知该直线斜率 kEOVH即可描述相交体积

增加速度即剂量下降的速度。根据上述假设，取最

少相交体积EOVH0、最大相交体积EOVHn及拟合直

线的斜率 kEOVH 作为描述靶区和肺空间位置关系

的特征量。

1.2.2 肺受量预测模型构建 随机选取 28 例病人中

的 20 例作为肺受量预测模型的训练病例，按预测模

型设计，分别做出各病例的 EOVH 直方图，从 EOVH

中获取空间位置关系的特征量（PGTV、PCTV的最少

相交体积EOVH0、最大相交体积EOVHn及拟合直线

的斜率 kEOVH）。将病例 PGTV、PCTV 靶区的处方

剂量，PGTV、PCTV 和肺的体积，以及空间位置关系

特征量作为输入变量，肺受量 V5、V10、V20、V30及 Dmean

作为输出量。考虑输入变量数量较多，且部分变量

间可能存在相关性，故对输入量采用主成分分析

（PCA）处理，将输入量写成矩阵的形式并标准化，计

算出协方差矩阵的特征向量和特征值，将特征向量

依据特征根大小从大到小进行排列，选取累计贡献

率大于 95% 特征值的特征向量计算主成分。通过

危及器官

脊髓

肺

心脏

肝

剂量限值

Dmax<45 Gy

D1cc<50 Gy

V5<70%

V20<30%

V30<20%

Dmean<20 Gy

V30<40%

V40<30%

V30<30%

Dmean<28 Gy

表1 危及器官限量

Tab.1 Dose limits for organs-at-risk
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PCA 可提取出尽可能多保留原变量信息的较少成

分，实现数据降维降噪和去冗余处理［10］。以原输入

变量主成分作为自变量，肺受量指标作为因变量，进

行多元非线性回归分析，求出回归方程建立预测

模型。

（1）输入量PCA处理：将输入量写成矩阵形式并

采用 z分数进行标准化，公式为：

z = ( x - μ ) σ （1）

其中，x为矩阵中标准化前的值，z为标准化后的值，μ

为待标准化矩阵的平均值，σ为为标准差。

（2）多元非线性回归分析：以主成分作为预测输

入自变量，肺受量指标作为因变量，进行多元非线性

回归分析，令多元非线性回归方程的形式如下所示：

y=C1*x1+C2*x1
2+C3*x1

3+C4*x2+C5*x2
2+C6*x2

3+C7*x3+

C8*x3
2+C9*x3

3+C10*x4+C11*x4
2+C12*x4

3+C13 （2）

式中，y为回归方程的因变量，即预测模型的输出量；

x1~x4 为回归方程的自变量，即预测模型的输入主成

分变量；C1~C13为回归方程的待定系数。通过多元非

线性回归分析求得肺指标 V5、V10、V20、V30及 Dmean，即

肺受量的预测模型。

1.2.3 肺受量预测模型验证 选取 28 例病人中的剩

下 8例作为验证病例，将其靶区处方量、靶区和肺的

体积，以及 EOVH 直方图获取的空间位置关系特征

量作为模型输入量导入预测模型，求出肺受量预测

指标，并将其与实际肺受量指标进行误差分析，验证

预测模型的准确性和可靠性。

1.3 数据处理和统计学分析

采用 Microsoft Office Excel 2007 对临床计划剂

量参数进行数据统计，采用 Matlab R2015a编程实现

肺受量预测模型的构建和验证。

2 结 果

2.1 靶区体积PGTV和PCTV的统计学描述

28例病例PGTV和PCTV的统计描述见表 2。本

文中输入量矩阵平均值和标准差求得如表3所示。

2.2 主成分的特征向量

计算协方差矩阵的特征向量和特征值，将特征

根从大到小进行排列并计算其累计贡献率，如图 3所

示。由分析可知前 4个主成分累计贡献率大于 99%，

图1 靶区外扩与肺相交的空间位置关系示意图

Fig.1 Schematic diagram of the overlapped between the expansion
of PTV and lungs

图2 外扩距离与相交体积的关系

Fig.2 Relationships between expansion distance and overlapped volume
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外扩距离/cm

参数

Min_PGTV

Max_PGTV

Min_PCTV

Max_PCTV

Max

13.5

3 249.2

97.6

3 900.5

Min

0.0

856.6

8.7

1 618.2

P25

2.4

1 545.0

13.6

2 318.3

P50

3.5

1 825.0

17.5

2 637.0

P75

5.8

2 196.5

30.3

3 030.1

均值±标准差

3.55±3.62

1 872.6±631.87

18±23.25

2 637±784.52

表2 PGTV和PCTV体积统计（cm3）

Tab.2 Statistics of PGTV and PCTV (cm3)
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可认为其包含了原数据的大部分信息，故将该 4个主

成分作为模型的自变量。前 4 个主成分的特征向量

如表4所示。

2.3 多元非线性回归方程系数

通过多元非线性回归分析求得肺V5、V10、V20、V30、

Dmean对应的C1~C13如表5所示，此即肺受量的预测模型。

y=C1*x1+C2*x1
2+C3*x1

3+C4*x2+C5*x2
2+C6*x2

3+C7*x3+

C8*x3
2+C9*x3

3+C10*x4+C11*x4
2+C12*x4

3+C13 （3）

2.4 肺受量预测值和实际值比较

将 8 例验证病例的靶区处方量、靶区和肺的体

积，以及 EOVH 直方图获取的空间位置关系特征量

作为模型输入量导入预测模型，将肺受量预测指标

与实际指标进行比较及误差分析，如图 4~图 6所示，

其中图 4为 V5~V30预测指标与实际指标比较，图 5为

Dmean预测指标和实际指标比较，且图左侧为训练病

例，右侧为验证病例；图 6为验证病例肺受量的预测

误差图（相对误差）。

由验证结果可知，肺受量的预测值与实际值较

为接近。其中 V5相对误差在-4.37%~2.08%，绝对误

差小于 2.3%；V10 相对误差在-6.53%~1.09%，绝对误

统计值

均值

标准差

处方剂量/cGy

PGTV

5 305.00

799.65

PCTV

4 560.00

500.95

结构体积/cm3

PGTV

135.30

48.30

PCTV

365.40

127.23

肺

3 302.00

698.61

外扩相交体积直方图

EOVH0-

PGTV

4.50

4.01

EOVHn-

PGTV

1 883.10

564.52

kEOVH-

PGTV

192.90

52.61

EOVH0-

PCTV

28.80

24.51

EOVHn-

PCTV

2 598.20

658.50

kEOVH-

PCTV

259.10

63.36

表3 输入量矩阵的平均值和标准差

Tab.3 Mean value and standard deviation of input matrix

主成分

a1

a2

a3

a4

处方剂量/cGy

PGTV

0.050 6

0.374 6

-0.552 1

0.039 0

PCTV

0.038 5

0.373 9

-0.568 1

0.003 9

结构体积/cm3

PGTV

-0.089 4

-0.362 3

-0.341 3

-0.646 5

PCTV

-0.153 3

-0.476 0

-0.172 3

-0.275 6

肺

-0.371 4

-0.047 3

-0.255 5

0.160 4

外扩相交体积直方图

EOVH0-

PGTV

-0.207 8

-0.308 5

-0.327 0

0.436 8

EOVHn-

PGTV

-0.408 1

0.200 5

0.067 2

-0.226 1

kEOVH-

PGTV

-0.409 7

0.215 5

0.122 1

-0.207 5

EOVH0-

PCTV

-0.280 5

-0.344 4

-0.050 1

0.440 1

EOVHn-

PCTV

-0.443 2

0.153 1

0.101 5

0.000 9

kEOVH-

PCTV

-0.417 0

0.189 5

0.147 8

0.012 7

表4 主成分的特征向量

Tab.4 Eigenvectors of principal components

参数

V5

V10

V20

V30

Dmean

C1

-1.042 8

-0.693 3

-0.499 4

-0.372 1

-20.414 1

C2

0.398 7

0.366 7

0.275 5

0.285 8

12.368 0

C3

0.127 7

0.021 4

0.091 6

0.070 5

2.670 8

C4

4.244 9

4.687 3

3.240 6

0.998 1

113.345 1

C5

1.370 5

0.817 8

0.661 8

0.380 4

24.576 3

C6

-0.354 6

-0.559 5

-0.249 1

-0.077 6

-10.749 2

C7

3.220 1

2.096 6

4.840 9

0.030 9

79.625 8

C8

-1.118 5

-0.422 8

-1.940 0

-0.288 6

-31.742 4

C9

0.005 7

-0.111 4

-1.590 1

-0.252 8

-19.857 7

C10

-1.181 1

1.963 7

-2.138 2

0.449 7

-5.177 1

C11

4.550 3

2.202 1

2.027 1

0.957 5

73.864 9

C12

-0.325 2

-1.194 4

1.144 1

0.083 2

1.469 5

C13

48.662 7

34.201 6

19.534 3

4.872 1

978.195 5

表5 肺受量多元非线性回归预测模型的系数

Tab.5 Coefficients of multiple nonlinear regression model of lung doses
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差小于 2.3%；V20 相对误差在-8.99%~7.17%，绝对误

差小于 1.6%；V30 相对误差在 -15.93%~11.75%，但绝

对误差小于 0.9%；Dmean相对误差在-2.73%~2.68%，绝

对误差小于 31.7 cGy。认为该模型对胸部食管癌放

射治疗中肺受量预测的准确度较高，可作为食管癌

放疗计划参数指导及计划评估工具。

80
70
60
50
40
30
20
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图4 肺V5~V30预测指标与实际指标比较

Fig.4 Comparison of predicted values of lung V5-V30 with actual values
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图5 肺平均受量预测指标和实际指标比较

Fig.5 Comparison of predicted values of mean lung dose with actual values
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图6 验证病例预测误差（相对误差）

Fig.6 Deviation between actual values and predicted values in 8 validation cases (relative deviation)
相对误差=（预测值-实际值）/实际值
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3 讨 论

放射性肺炎的发生率和严重程度与肺部受照剂

量及肺部受照体积 V5、V10、V20、V30 和 Dmean 密切相

关［12-14］，因此，控制肺受量非常重要。另一方面，

IMRT计划质量依赖设计者的经验和所花费的时间，

且直接影响放疗效果。若能根据已知疗效的胸部食

管癌 IMRT 计划，提取先验信息指导新计划设计，排

除因计划设计经验导致的肺组织受不合理的照

射［15］。出于上述考虑，本文采用数据统计分析方法，

应用已知疗效的胸部食管癌共面调强计划，通过

EVOH方法，将复杂的三维结构关系转化为较简单的

外扩相交体积直方图，求出肺受量预测指标并与实

际值比较误差分析，验证预测模型的准确性和可

靠性。

对 IMRT计划的质量控制及 OAR受量的预测评

估已成为放疗计划设计中一项重要工作［16-17］。

Moore［18］证明 OAR 和 PTV 相交体积分数与 OAR 平

均剂量之间的相关性，并利用相关性为 IMRT计划制

定了质量控制工具；舒小镭等［19］发现中段食管癌中

肺与靶区的体积比与肺受量密切相关。Zhu 等［20］提

出距离目标直方图的概念，以建立OAR-PTV解剖结

构与 OAR 剂量的体积直方图之间的相关性。Wu

等［21］提出一个具有 PTV-OAR 相交体积直方图的方

法，分析PTV与低剂量区的相关性。

胸部食管癌靶区具有其特殊性，即靶区沿食管

纵向分布，周围包绕肺组织。当采取共面 IMRT放射

治疗技术时，横截面上与肺有交叠的靶区照射对肺

受量贡献较大，没有交叠的部分对肺受量贡献较小。

由于对共面计划进行讨论，靶区上下两端边界散射

非常小，可以忽略不计，没有将其纳入模型参数范

围。故本文构建了一个 EOVH 模型，将靶区在除上

下方向上进行均匀外扩，并获取外扩过程中与肺的

相交体积变化的特征信息，描述了靶区与肺的空间

位置关系，将其与处方、靶区和肺体积一起作为模型

输入量。较其他方法而言，该建模方法更为简洁，模

型预测结果的准确度也可经受验证。该方法可拓展

应用于其他部位，如宫颈、盆腔、直肠等的 IMRT治疗

中OAR剂量预测，为计划设计的参数确定提供参考。

在实际问题研究中，多变量问题是经常会遇到

的。变量太多，无疑会增加分析问题的难度与复杂

性，而且在许多实际问题中，多个变量之间是具有一

定的相关关系的。因此可以在相关分析的基础上，

用较少的新变量代替原来较多的旧变量，而且使这

些较少的新变量尽可能多地保留原来变量所反映的

信息，这就是 PCA［22］。本文中，将病例 PGTV、PCTV

靶区的处方剂量，PGTV、PCTV 和肺的体积，以及空

间位置关系特征量作为输入变量，考虑输入变量数

量较多，且部分变量间可能存在相关性，故对输入量

采用 PCA 处理，实现数据降维降噪和去冗余处理。

本研究中通过PCA处理将 11个输入量转化为 4个主

成分，4 个主成分累计贡献率大于 99%，故认为其包

含了原数据的大部分信息，有效降低了模型的复杂

性和计算难度。

本研究的计划均为共面 IMRT计划，考虑靶区上

下端面边界的剂量散射小，跌落较快，故建立的

EOVH模型在上下方向上没有外扩，造成一定的剂量

误差。但由最后模型的预测结果可知，该误差可忽

略 。 另 一 方 面 ，因 本 研 究 选 取 的 病 例 包 括

T2N0M0~T4N2M0的病人，考虑不同病人的淋巴结（N）

个数及位置差异性较大，且淋巴结（N）的体积一般较

小，故将病例的靶区归一为 PGTV 和 PTV，同时本文

选取的病例数较少，对临床应用造成一定的局限性。

后续研究计划采用数据库的方式，选取更多的病例

进行收集统计分析，建立适用性更广的预测模型。

综上所述，该模型对胸部食管癌放射治疗中肺

受量预测的准确度较高，可作为食管癌放疗计划参

数指导及计划评估工具。
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