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螺旋断层放疗同步化疗对胸段食管鳞癌淋巴结跳跃性转移的临床疗效

张树民，曾昭冲，朱文超，胡　永

复旦大学附属中山医院放疗科，上海　２０００３２

　　［摘要］　目的：评价螺旋断层放疗同步化疗对胸段食管鳞癌伴淋巴结跳跃性转移的疗效。方法：入选８６例首诊发现淋巴

结跳跃性转移的胸段食管癌患者，均行螺旋断层放射治疗，每周５次。食管肿瘤原发灶治疗剂量５０．０～５６．０Ｇｙ，颈部淋巴结

转移灶放疗剂量５５．０～６１．６Ｇｙ，胸部淋巴结转移灶放疗剂量５０．０～５６．０Ｇｙ，腹部淋巴结转移灶放疗剂量５０．０～５４．０Ｇｙ；全

食管局部淋巴引流区预防性照射剂量４５．０～５０．４Ｇｙ。患者同步行紫杉醇＋卡铂化疗。采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法计算患者的生存

率，用Ｃｏｘ回归模型分析患者的生存影响因素。结果：患者中位生存期（４９６±２３３）ｄ。８６例患者中，１９例存活、５６例死于食管

癌原发病和淋巴结转移、６例死于治疗相关性疾病、５例死于非肿瘤性疾病。放化疗不良反应主要为Ⅰ度和Ⅱ度，其中中性粒

细胞下降４６例（５２．３％）、急性放射性食管炎４０例（４６．５％）、急性放射性肺炎８例（７．４％）；另有５例（５．８％）患者发生Ⅳ度食

管放射性损伤。Ｃｏｘ模型显示，Ｔ分期和淋巴转移数目是影响患者生存的主要因素（犘＜０．０５）。结论：螺旋断层放疗同步化疗

能延长胸段食管癌淋巴结跳跃性转移的患者的生存时间，患者能耐受放化疗不良反应。

　　［关键词］　胸段食管癌；淋巴结跳跃性转移；全食管淋巴引流区；螺旋断层放射治疗
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　　食管鳞癌是我国高发恶性肿瘤之一。淋巴结

转移是食管鳞癌患者预后的主要影响因素。胸段

食管鳞癌可转移到颈部、胸部和腹部的区域淋巴

结。多项文献［１６］报道，食管鳞癌肿瘤根治术和局部
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淋巴结清扫术后，淋巴结跳跃性转移的比例较高。

随着检查手段的进步，淋巴结转移的阳性检出率进

一步提高，常首诊时即发现远处淋巴结转移。由于

影像学检查对淋巴结跳跃性转移的诊断率较病理

学检出率低，美国癌症联合会（ＡＪＣＣ）的第８版

ＴＮＭ分期增加了临床分期（ｃＴＮＭ）
［７］。相对于病

理分期，临床分期在食管鳞癌中更加实用。对于食

管鳞癌患者，若首诊时同时出现颈部和腹部淋巴结

转移灶，则临床分期已为晚期；若不行任何治疗，生

存期一般为６个月
［８］。放化疗是治疗食管鳞癌的最

有效途径，而发生淋巴结跳跃性转移的食管鳞癌患

者可出现放射治疗的超长靶区［９］，目前相关研究较

少见。因此，本研究针对淋巴结跳跃性转移食管鳞

癌患者的螺旋断层放化疗的疗效进行评价，为该类

患者治疗方案的制定提供一定帮助。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年１月至２０１５年１２月

在复旦大学附属中山医院放疗科诊治的９８２例食管

癌患者，符合入组标准者８６例。入组标准：（１）原发

食管肿瘤位于胸段；（２）原发病灶经病理证实为鳞

状细胞癌；（３）颈部、胸部和上腹部的各淋巴引流区

内至少有一处淋巴结转移；（４）无其他实体脏器的

转移；（５）无第２部位原发恶性肿瘤；（６）患者为首

诊，未进行其他肿瘤相关治疗；（７）患者Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ

功能状态评分（ＫＰＳ）评分８０分以上。患者入院治

疗前均行食管内镜检查、病理活检、颈胸腹部ＣＴ检

查和血液常规检查；首诊时均行ＰＥＴ／ＣＴ检查，治

疗后半年以上随访时再次检查；放化疗后每间隔

１．５～３个月复查颈胸腹部ＣＴ。

１．２　放疗靶区的勾画以及治疗剂量　采用

ＴｏｍｏＴｈｅｒａｐｙ公司ＨｉＡｒｔ螺旋断层放疗系统行放

射治疗；定位ＣＴ扫描范围自颅底至髂骨上缘。肿

瘤靶区（ＧＴＶ）为食管原发灶和临床淋巴结转移灶；

临床靶区（ＣＴＶ）为全食管淋巴结引流区，即自食管

开口起始水平至肾门水平范围内淋巴引流区，包括

颈胸腹部三区域的食管局部淋巴结引流区。根据

ＪＳＥＤ的标准
［１０］，淋巴引流分区包括颈部淋巴结引

流区（１０１、１０４），胸部纵隔淋巴结引流区（１０５、１０６、

１０７、１０９、１１０、１１１、１１２ａｏＡ），上腹部淋巴引流区（１、

２、３、７、８、９、１１ｐ、１２、１３、１４、１５、１６ａ１／ａ２、１６ｂ１、１９、

２０）。放射治疗靶区长度超过３５ｃｍ。患者放射治

疗中的体位固定及制模过程参考文献［９］。

放射治疗每周５次，放射剂量如下：食管原发灶

ＧＴＶ为５０．０～５６．０Ｇｙ，颈部淋巴结转移灶ＧＴＶ

为５５．０～６１．６Ｇｙ，胸段淋巴结转移灶 ＧＴＶ为

５０．０～５６．０Ｇｙ，腹部淋巴结转移灶ＧＴＶ为５０．０～

５４Ｇｙ；全食管淋巴引流区ＣＴＶ预防照射剂量为

４５．０～５０．４Ｇｙ。

１．３　化　疗　放疗期间同步行紫杉醇５０ｍｇ／ｍ２＋

卡铂４０ｍｇ／ｍ２治疗，每周１次，共６次；放疗结束

后第２１天再行紫杉醇１３５ｍｇ／ｍ２＋卡铂８０ｍｇ／ｍ２

治疗，每３周１次，共２次。出现化疗Ⅲ度及以上不

良反应时停止化疗，进行对症治疗，待不良反应消

失后继续化疗。

１．４　不良反应　放化疗不良反应的评估采用美国

肿瘤放射治疗协作组（ＲＴＯＧ）标准
［１１］，包括血液不

良反应和非血液不良反应。血液不良反应见表１。

非血液不良反应部位主要包括食管、肺和上消化

道。食管：Ⅰ度为轻微吞咽困难，需一般止痛和半

流饮食；Ⅱ度为中度吞咽困难，需麻醉药镇痛和流

质饮食；Ⅲ度为严重吞咽困难、脱水，须静脉补液；

Ⅳ度为食管完全阻塞，存在溃疡、穿孔、窦道。肺：

Ⅰ度为轻度干咳或用力性呼吸困难；Ⅱ度为持续咳

嗽须止咳，或轻微活动时呼吸困难；Ⅲ度为严重咳

嗽而止咳药无效，或休息时呼吸困难，须间隙吸氧

或激素治疗；Ⅳ度为严重呼吸困难，须持续吸氧或

辅助通气。上消化道：Ⅰ度为厌食和恶心，但不须

止呕药；Ⅱ度为厌食和恶心、呕吐，须止呕药；Ⅲ度

为恶心、呕吐，须鼻胃管或胃肠外营养；Ⅳ度为肠梗

阻胃肠穿孔。

表１　胸段食管癌化疗血液不良反应

　指　标 Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

白细胞／（×１０９／Ｌ） ３．０～４．０ ２．０～３．０ １．０～２．０ ＜１．０

血小板／（×１０９／Ｌ） ７５～１００ ５０～７５ ２５～５０ ＜２５或自
发性出血

血红蛋白犿／ｇ ９．５～１１ ７．５～９．５ ５．０～７．５ ＜５．０

１．５　放化疗后随访　患者治疗过程中每周随访１

次，包括血常规及肝肾功能的血液生化检查。患者

放化疗结束后１．５个月首次随访，随后每３个月随

访１次，包括血液学和颈胸腹部ＣＴ检查。随访截

止日期为２０１７年１２月３１日。

１．６　统计学处理　应用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计

分析。数据以狀（％）表示，采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法计

算生存率，用Ｃｏｘ回归模型分析患者生存的影响因

素。检验水准（α）为０．０５。
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２　结　果

２．１　患者一般情况　８６例患者中，年龄＞７０岁者

２０例（１９．４１％）；男性６４例，女性２２例。食管原发

灶肿瘤位于胸中段５２例，位于胸下段３４例；临床分

期Ｔ３ 者３１例，Ｔ４ 者５５例；日本食管疾病学会

（ＪＳＥＤ）临床分期均为Ⅳａ期；仅４例患者未完成全

部放射治疗和化疗。患者肿瘤特征见表２。食管肿

瘤原发灶中位治疗剂量为５４．０（１８．０～５８．８）Ｇｙ，

颈部淋巴结转移灶中位治疗剂量为６２．０（２０．７～

６４．４）Ｇｙ，胸部纵隔淋巴转移灶中位治疗剂量为

５４．０（１８．０～５８．８）Ｇｙ，上腹部淋巴结转移灶中位

剂量为５２．０（１８．０～５６）Ｇｙ；全部食管局部淋巴结

引流区预防照射中位剂量为 ４２．０（１８．０～

５０．４）Ｇｙ。

２．２　治疗失败模式　放射治疗后，２３例（２６．７％）

患者出现远处转移，包括肝、肺等实质脏器的转移

和淋巴结转移；３８例（４４．２％）患者伴有食管肿瘤原

发灶和淋巴结转移灶残留；６例（６．９％）患者同时出

现食管肿瘤局部残留和远处转移。随访结束时，１９

例（２２．１％）患者存活，６７例（７７．９％）患者死亡。５６

例（６５．１％）死于局部肿瘤和肿瘤转移，其中１５例

（１１．４％）死于食管肿瘤原发灶；６例（６．９％）患者为

治疗相关性死亡，其中５例（６．６％）因治疗过程中或

治疗后出现食管Ⅳ度损伤而死亡、１例因同时伴随

心脏病意外而死亡；５例（６．６％）患者因中风和肺感

染导致肺功能衰竭而死亡。

２．３　患者生存分析　患者生存１４６～９０８ｄ，平均中

位生存时间（４９６±２３３）ｄ。放化疗后１、２、３年生存

率为７３．１％、２１．９％、１３．１％。生存曲线见图１。

Ｃｏｘ模型分析（表３）显示：Ｔ分期和淋巴转移数目是

患者生存的影响因素（犘值分别为０．０４８和０．０１９）；

跳跃性转移淋巴结数目越多，患者预后越差。

表２　患者肿瘤特征总结

　项　目 狀（％）

食管肿瘤Ｔ分期

　３ ３１（３６．０）

　４ ５５（６４．０）

食管肿瘤位置

　胸中段 ５２（６０．５）

　胸下段 ３４（３９．５）

肿瘤分化程度

　Ⅱ １８（２０．９）

　Ⅲ ６８（７９．１）

食管肿瘤的长度

　＜５ｃｍ ３７（４３．０）

　５～１０ｃｍ ４７（５４．７）

　＞１０ｃｍ ２（２．３）

转移淋巴结数目

　３ ３２（３７．２）

　４ １９（２２．１）

　５ ２３（２６．７）

　６ １２（１４．０）

图１　患者的生存曲线图

表３　犆狅狓比例风险回归模型分析患者的生存影响因素

　变　量 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ 犘值 ＯＲ
９５．０％ＣＩ

下限 上限

食管肿瘤位置 ０．４１２ ０．２７６ ２．２３１ ０．１３５ ０．６６２ ０．３８６ １．１３７

食管肿瘤长度 ０．２１２ ０．２７６ ０．５８７ ０．４４３ １．２３６ ０．７１９ ２．１２４

淋巴结转移数目 ０．３１８ ０．１３５ ５．５１８ ０．０１９ １．３７４ １．０５４ １．７９２

食管肿瘤Ｔ分期 ０．１９９ ０．２７９ ０．５１０ ０．０４８ １．２２１ ０．７０６ ２．１１０

肿瘤细胞分化程度 ０．５８７ ０．３３４ ３．０９２ ０．０７９ １．７９９ ０．９３５ ３．４６３
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２．４　不良反应　血液系统不良反应中，白细胞下

降Ⅰ度或Ⅱ度者４５例，Ⅲ度或Ⅳ度者１５例；非血液

系统不良反应以放射性食管炎最常见（表４）。发生

血液系统不良反应者接受输全血或相应成份血处

理。食管损伤中，５例Ⅲ度急性放射性食管炎患者

接受止痛治疗，２例Ⅳ度急性放射性食管损伤（食管

气管瘘）患者停止放化疗；２例Ⅲ度食管狭窄患者放

置支架，３例Ⅳ度慢性放射性食管损伤（食管气管瘘

和食管动脉瘘）接受支架植入术。９例肺损伤患者

中，１例发生Ⅲ度放射性肺炎者接受激素治疗。上

消化道急性不良反应中，１８例出现Ⅱ度恶心呕吐，

行止吐治疗；４例出现Ⅲ度恶心呕吐伴体质量下降，

行止吐以及肠外营养支持治疗。发生Ⅰ度和Ⅱ度

非血液系统不良反应者未接受特殊处理。

表４　８６例患者的不良反应发生情况

　不良反应
急性损伤

Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

慢性损伤

Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度

血液系统

　白细胞下降 ２９ １６ １１ ４ ０ ０ ０ ０

　血小板下降 １８ １１ ４ ２

　红蛋白下降 ２０ １２ ５ ０

非血液系统

　食管 ２９ １１ ５ ２ ２ ３ ２ ３

　肺 ７ １ １ ０ ７ ０ ０ ０

　上消化道 ２３ １８ ４ ０ ０ ０ ０ ０

３　讨　论

多项文献［１，２，４６］报道，食管癌淋巴结转移数目

和部位对预后影响比较大，食管黏膜及黏膜下层的

毛细淋巴管吻合成致密的淋巴管网，使肿瘤细胞不

仅可以沿食管管腔转移至纵隔区域淋巴结，还可以

纵向转移至颈深及锁骨上淋巴结、贲门旁及胃左动

脉干等处淋巴结。因此，淋巴结转移的部位相对于

转移数目对患者预后的意义可能更大。ＡＪＣＣ和

ＵＩＣＣ的肿瘤ＴＮＭ分期一直采用淋巴结转移的数

目［７］，而未关注局部淋巴结转移部位；ＪＳＥＤ采用淋

巴结转移的不同部位或区域进行Ｎ１～４分期
［１０］。因

此，本研究采用ＪＳＥＤ标准。

淋巴结跳跃性转移是食管鳞癌比较常见的一

种淋巴结转移方式，即食管局部或邻近区域无淋巴

结转移，而出现远处淋巴结转移［４６，１２１６］。然而，以

往研究中，淋巴结跳跃性转移与预后的关系不一

致。文献［６，１２，１４］报道，即使出现单个淋巴结远处转

移，食管鳞癌患者生存期也会明显下降，说明淋巴

结远处转移是预后不良的影响因素。而另有文

献［１，１３，１５，１７］报道，淋巴结跳跃性转移在胸段食管鳞

癌中发生率较高，对患者的生存无明显影响，与患

者总生存期或无病生存期无相关性。研究［５］报道，

单个淋巴结跳跃性转移与Ｎ０食管鳞癌患者的预后

相似。甚至有研究［４］认为，食管鳞癌根治术后单个

淋巴结跳跃性转移患者的预后优于无跳跃性转移

患者，淋巴结跳跃性转移是预后的保护因素。然

而，上述研究中淋巴结跳跃性转移均经食管鳞癌肿

瘤淋巴结清扫术后病理证实，而临床首诊影像学检

查发现淋巴结跳跃性转移的情况与此并不相同。

本研究中的患者均为食管鳞癌相邻淋巴结转移同

时伴有跳跃性转移，首诊时均为临床晚期，此时手

术治疗常不能改善患者的生存［１８］。

对于食管鳞癌伴淋巴结跳跃性转移患者，放射

治疗中淋巴结引流预防照射范围较大。本研究中

患者放射野的长度大于３５ｃｍ，常规三维适形放射

治疗（３ＤＣＲＴ）和调强放疗（ＩＭＲＴ）无法实现。而螺

旋断层放疗系统可以３６０°旋转聚焦断层照射肿瘤，

治疗长度可达１６０ｃｍ，无需多个射野间的衔接，对

不规则靶区、超长靶区及多靶区的放疗优势明显［９］。

因此，在不增加周围正常组织的放射损伤的情况

下，其对胸段食管肿瘤和淋巴结转移灶靶区有较好

的适形度和均质度［１９］。本研究采用全食管淋巴引

流区预防性照射联合化疗，结果显示，患者的平均

中位生存时间为（４９６±２３３）ｄ，１、２、３年生存率为

７３．１％、２１．９％、１３．１％，优于放弃治疗的患者（自

然生存期约６个月
［８］）。同时Ｃｏｘ模型分析结果显

示，Ｔ分期和淋巴转移明显影响患者的生存（犘值分

别为０．０４８和０．０１９），是生存预后的不良因素。６７

例死亡患者中，３８例有食管肿瘤原发灶和淋巴结转

３４９　中国临床医学　２０１８年１２月　第２５卷　第６期　　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１８，Ｖｏｌ．２５，Ｎｏ．６



移灶残留。因此，临床首诊食管鳞癌淋巴结跳跃性

转移在放化疗后仍需采取治疗，其手术可能性须经

多学科讨论决定，相关研究正在进行。

本研究显示，放化疗不良反应多为Ⅰ度或Ⅱ

度，以放射性食管炎、血液系统毒性、放射性肺炎常

见。其中，４０例患者发生Ⅰ度或Ⅱ度放射性食管

炎，８例患者发生Ⅰ度或Ⅱ度急性放射性肺炎，４５

例出现Ⅰ度或Ⅱ度的中性粒细胞下降，仅５例出现

Ⅲ度放射性食管损伤。由此可见，螺旋断层放疗结

合化疗并未增加食管鳞癌伴淋巴结跳跃性转移患

者正常组织不良反应，符合相关研究结果［２０］。

综上所述，对于淋巴结跳跃性转移的胸段食管

鳞癌患者，螺旋断层放射治疗同步化疗对周围正常

组织的损伤较小，且能延长患者的生存时间。食管

肿瘤原发病灶和淋巴结转移灶残留是不良预后因

素，进一步手术切除有待研究。
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