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甲状腺相关眼病的放射治疗进展

苏丹赵水喜

【摘要l甲状腺相关眼病是一种机制不清的自身免疫疾病，放射治疗对缓解眼部症状有一

定疗效，对传统放疗技术的沿用可能是有效率无明显提高的主要原因。随着放射治疗技术的发

展，靶区、剂量等更多问题值得探讨，尤其是调强放疗，相比传统放疗，它具有靶区内剂量分

布均匀、靶区外剂量梯度大等特点，可能对提高有效率、保护正常组织更有帮助。
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【Abstract】Thyroid—associated ophthalmopathy is an autoimmune disease with unclear meeha-

nism．Radiotherapy has certain curative effect to relieve the eye symptoms．Usage of traditional radio—

therapy technology might be the reason of no discernible improved efficiency．However，with the

progress of radiotherapy，it is found that more problems like target volume，dose and radiotherapy which

is especially stressed deserves further investigation．Compared with the traditional radiotherapy，the

modern radiotherapy is featured with even dose distribution in target volume and large dose gradient

outside target volume．Therefore，it is more helpful in improving efficiency and protecting normal tissue．
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甲状腺相关眼病(thyroid associated ophthalmopa．

thy，TAO)又称为Graves眼病，是一种机制不清的

自身免疫疾病，与甲状腺疾病密切相关【1]。放射治

疗用于激素治疗无效的患者或作为全身治疗中的局

部治疗，有效率约为60％t圳。目前较少有人讨论

TAO放射治疗的靶区及照射技术，治疗剂量及分

割方式尚存争议，这些问题可能是TAO放疗有效

率多年来无明显提高的主要原因。近年来随着放射

治疗技术的飞速发展及相关临床证据的不断出现，

对于甲状腺相关眼病的放射治疗也有了新的思考。

1靶区勾画

国内外绝大部分文献报道的TAO放疗的临床

靶区(clinical target volume，CTV)为疾病受累器官

或组织，即眼外肌及球后脂肪；危险器官是对辐射

敏感的器官及组织，即晶体、泪腺、角膜、垂体。

但Harris等[51对128例TAO患者的泪腺大小进行了
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·综述·

分析，采用轴位和冠状位CT扫描，对泪腺宽度和

长度进行了测量并与正常人泪腺比较，结果发现，

TAO患者中的所有测量结果较正常人明显增大。而

对于泪腺的病理变化国外尚未见报道，国内罕有，

2008年，黑砚等161对手术减压的20份泪腺标本进

行研究，结果发现TAO患者泪腺的主要病理改变

是淋巴细胞多灶性浸润和脂肪组织的明显增生。这

两项研究提示泪腺可能也是疾病受累器官，那么是

否也应该纳入CTV呢?还需要更进一步的研究。

2照射技术

放射治疗已经有将近100年的历史，已经从二

维传统放疗发展到三维适形及调强放疗。TAO放射

治疗相比恶性肿瘤的放射治疗进展较缓，目前国内

外大多数放疗机构仍然延用传统的Donaldson法[21

及Olivotto法【3l，多年来少有学者尝试适形放疗或

调强放疗。

2．1传统放疗

2．1．1传统放疗方法

Donaldson法：患者取仰卧位，头部固定，CTV
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包含球后眶内容物，6 MV X射线侧野对穿，3。～5。

前倾角，前界位于外眦，避开晶体、泪腺、蝶鞍。

射野面积为4 cmx4 cm或4．5 cm×4 cm。部分学者

基于CT调整了机架角及前界位置以避开危及器官

并充分覆盖球后组织。

Olivotto法：患者取仰卧位，头部固定，CTV

包含球后眶内容物，采用6 MV X射线。机架水平

位。铅标记置于双眼睑，非对称半野照射，中心轴

置于眼睑边缘，机架旋转调整使两个眼睑的标记平

衡，升床2 cm避开晶体。射野大小为4 cmx4 cm。

2．1．2传统放疗疗效

Prummel等【7】在一项随机双盲临床试验中使用

Donaldson法对44例TAO患者实施眼眶放疗(2 Gy／

次，10次)(放疗组)，另外44例TAO患者作为空

白对照组(0 Gy，10次)。评估的主要内容包括眼

裂、眼睑水肿、眼球突出、眼球运动和临床活动评

分等。12个月后评价疗效，放疗组改善者占52％

(23／44)，对照组改善者占27％(12／44)。结论：放

疗有效地改善了眼部肌肉的运动并减轻了复视的严

重性。

Mourits等【8】在一项随机双盲临床试验中使用

Olivotto法对从368例TAO患者中选出的30例中

度TAO患者实施放疗(2 Gy／次，10次)，另选30

例患者作为空白对照组(0 Gy，10次)。评估的主要

内容包括眼裂、眼睑水肿、眼球突出、眼球运动和

l临床活动评分等。结果发现，在24周时放疗组改

善者占60％(18／30)，对照组改善者占31％(9／29)。

实验的结果显示，患者放疗后复视改善，眼裂、眼

球突出、眼球向下、内收、外展运动得分或临床活

动性评分在24周内与对照组无明显差异。结论：

放疗只能改善但不能治愈眼球运动障碍。

2．1．3传统放疗的不足

运用Donaldson法和Olivotto法放疗的结论是

相似的，对于运动功能的改善主要局限于轻度功能

障碍患者，观察靶区剂量分布可以发现CTV内的剂

量分布不均，尤其在内直肌近眼球处。Gripp等191在

使用CT评价放疗计划时就曾发现该部位处于低剂

量区，更早期Katz等【10】尝试运用CT评估放疗前的

状态时也曾提到过这个问题，但若干年来并没有深

入研究其对疗效的影响，而对眼球的运动功能影响

最大的主要是内直肌⋯】，这可能是中重度TAO患

者眼球运动功能改善不理想的原因。对于眼球突

127

出，两种方法治疗后都没有明显的改善，也许与球

后组织的剂量分布不均有关。

2．2调强放疗

2．2．1调强放疗方法

患者取仰卧位，热塑面网固定，CT扫描层厚

3 mm，获得图像传输至调强治疗计划工作站。CTv

包含球后眶内容物，由物理师根据靶区、剂量处方

的要求，以及对相关危险器官剂量的限制，通过计

算机运用数学的方法自动进行优化，确定多个射野

方向上需要的强度分布，得出靶区剂量分布和危险

器官具体受照剂量，医生评价计划的可实施陛，选

择靶区剂量分布均匀、危险器官受照剂量低的计划

执行。最大晶体受照射剂量和平均泪腺受照射剂量

为500 cGy[121。

2．2．2调强放疗疗效

2004年Espinoza等【131报道了1例复发的TAO

患者接受球后调强放疗，靶区包含球后脂肪及眼肌，

靶区剂量为2Gy／次，共10次。患者放疗1．5周后复

视明显减轻，治疗结束后突眼明显减轻，2月后随

访发现，患者的眼部活动度等指标明显改善，随访

2年后趋于稳定。201 1年第一个比较传统照射技术

和调强放疗的研究出现，Nguyen等【12】分析比较了

Donaldson法、Olivotto法的常规放疗及调强放疗对

靶区的覆盖程度以及晶体、泪腺的受照剂量。7例

患者人组，其中3例接受调强放疗(3例全部眼球

突出，其中2例有轻度眼球运动功能障碍，l例眼

球运动受限)，其他4例接受Donaldson法放疗(2例

没有眼球突出，但伴轻度眼球运动功能障碍，1例

眼球突出伴轻度眼球运动功能障碍，1例眼球突出

但无眼球运动功能障碍)。结果：接受调强放疗的

患者眼球突出全部消失，眼球运动功能障碍1例缓

解，2例消失。接受常规照射的患者眼球突出1例

缓解，1例无效且需要手术，而有眼球运动功能障

碍的3例都有缓解。显然调强放疗对于TAO治疗

更有效，尤其是在眼球突出方面。

2．2．3调强放疗优点，

Lee等【14】对10例TAO患者同时制定常规放疗、

三维适形放疗、调强放疗的治疗计划，在普通及三

维适形计划中CTV被70％的剂量曲线包围，而在

调强计划中被接近100％的剂量曲线包围。调强计

划使CTV、计划靶区的最大剂量区域的体积更小，

最小点剂量区域的剂量更高，平均受照剂量及中位
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受照剂量更接近，而泪腺、视神经、视交叉、眼球、

晶体内的受照剂量更小。所以调强放射治疗相比传

统照射技术可提供更加均匀的剂量分布，适形程度

更高，同时可减少正常组织的受照剂量。Nguyen

等【12】的研究中同样对比了3种照射技术，结果发现

Olivotto法虽改进了靶区的覆盖，但是泪腺及晶体的

受照剂量明显升高，且调强放疗对靶区的覆盖优于

常规放疗，靶区内剂量分布均匀，靶区外剂量梯度

相对变化大，周围器官受照剂量低。从剂量分布情

况及疗效来看，调强放疗对改善内直肌处的剂量分

布有明显优势，更合理的靶区覆盖可能对减轻严重

的突眼更有效，能进一步提高眼球运动的缓解率。

3放疗剂量及分割方式

尽管已经有一些回顾性研究评价了常规分割总

剂量(20 Gy)治疗TAO的安全性及有效性【15～61，但

研究证明4。10 Gv的放疗剂量同样有效【171，目前，

合适的放疗剂量和分割方式仍然是争议的焦点。

Kahaly等【18l的一项单纯放疗的随机单盲研究将60

例甲状腺功能正常的TAO患者随机分为A、B、C

3组，探讨放射治疗的有效性及耐受性。A组放疗

方案：1 Gy／次、1次／周、持续20周；B组放疗方

案：1 Gy／次、5次／周、持续2周；C组放疗方案：
2 Gy／次、5次惆、持续2周。随访24周后，A组

眼部症状缓解最明显，未出现不良反应。24周后3

组的缓解率分别为69％、59％、55％。Gerling等【19]

在一项单纯放疗的随机双盲的研究中将TAO患者

分为2组，A组放疗方案：0．3 Gy／次、8次；B组

放疗方案：2 Gy／次、共8次，其中随访6月，比

较其在外观、眼球突出、垂直范围活动、眼外肌厚

度、患者的主诉方面的变化，结果没有差别。

4小结

随着放射治疗技术的发展及相关临床证据的出

现，对TAO放疗在靶区、剂量及分割方式的研究

上都有了一些进展。目前认识到该病累及的不只是

球后部分，可能也包括泪腺，这就使临床靶区范围

的勾画受到影响。目前，调强放疗解决了传统放疗

的靶区内剂量分布不均匀的问题，且小样本病例报

告疗效显著，但暂缺乏大宗临床证据支持。无论放

疗剂量及分割方式如何改变，基于传统放疗的多数

文献报道没有得出阳性结果，这可能是受到了靶区

及放疗方式落后的影响。随着科技的发展，调强放

疗可能会逐步替代传统放疗广泛应用于临床，且其

他相关问题也会得到解决。
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中华预防医学会放射卫生专业第七次全国学术会议暨放射

卫生专业委员会成立20周年纪念会征文通知(第一轮)

·消。息·

中华预防医学会放射卫生专业第七次全国学术会议暨放射卫生专业委员会成立20周年纪念会，拟定

于2014年10月下旬在重庆市召开。会议由中华预防医学会放射卫生专业委员会主办。要求中华预防医学

会第四届委员会委员及各学组和青年委员会委员全体到会，同时欢迎中华预防医学会放射卫生专业委员会

的历届委员参会。会议将以特邀报告、大会报告和壁报展示形式进行学术交流。会议期间将进行会议优秀

论文评选和优秀放射卫生工作者表彰。本次会议已申报中华预防医学会继续教育项目，授予I类学分。凡

被论文集收录的文章，均发论文录用证明，对优秀论文获得者颁发优秀论文证书。现向国内外学者征稿：

一．征文内容(包括以下各领域的研究成果、新进展等)

1．放射医学基础与临床、放射生物学基础、辐射流行病学；2．辐射剂量学；3．辐射监测与防护；4．天

然本底辐射、环境辐射的污染监测与治理；5．放射(核)事故和医学应急；6．抗放药及防护用药品；7．放射

防护、核安全法规标准；8．介入放射学、核医学、放射治疗中生物学、剂量学及其防护；9．放射防护、卫

生监督管理的经验及新措施；10．非电离辐射的监测、剂量、效应与防护；11．其他。

二．论文摘要格式及要求

论文摘要的要素需完整，字数800字，word文档编排。题目三号黑体、作者及单位5号宋体、正文

小4号宋体。

三．投稿及报名方式

1．本次会议投稿请将论文摘要电子版发送至会议联系人邮箱(zhangyzl2345@sina．Cil；zhaoyc60@irm—

cams．ac．cn)；2．投稿截止日期：2014年8月15日；3．参会代表报名请于2014年8月30日前将参会回执

以电子邮件或传真(022—85683033)方式发至会议联系人，以便提前预订会议用房。

四．会议联系人

张颖珍(13803000723，022—85682236)，佘义(13920709252，022—85683034)，赵永成(13920508556，

022—85683040)。

五．有关会议更多信息，请关注中国医学科学院放射医学研究所网站http：／／www．irm—cams．ac．Oll和本刊

网站http：／／www．ijrmnm．com。

中华预防医学会放射卫生专业委员会

注：有关举办《全国放射工作人员职业健康检查技术培训班》的通知(第一轮)，请关注中国医学科学院放射医学研究所网

站http：／／www．irm—cams．ac．cn和本刊网站http：／／www．ijrmnm．com。




