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1898 年法国 Marie Curie 和 Pierrr Curie 发现了

镭，并发现其能够治疗有病的细胞，因此提出了放

射治疗的名词[1]。随后放射治疗在医学领域得到了

深入的研究。1914 年法国 Pasteau 和 Degrais 首次

使用镭管经尿道插植粒子治疗前列腺癌，开启了前

列腺癌放射性粒子治疗的先河[2]。组织间近距离放

射性粒子植入是将具有包壳的放射性核素直接植入

到肿瘤组织内，通过放射性核素持续释放射线达

到对肿瘤细胞杀伤的目的 [3-4]。随着影像学技术的

飞速发展，体外定位越来越精确，介入术也得到了有

力的支持。20 世纪 80 年代，粒子植入术引入我国

后，在颅内、头颈部、肺部、腹部及盆腔多部位肿瘤

中进行了探索性拓展，并取得了令人鼓舞的肿瘤局部

控制率，显示出了非常好的应用前景[5]。随着认识的

不断深入，临床工作者对这项治疗手段在术前计划、

手术规范、适行模板、穿刺针插值、布源、术后放射

剂量监测、疗效监测等方面提出了更高的要求。

1 组织间近距离放射性粒子植入治疗的概念

组织间近距离放射治疗是将封闭型放射源在影

像学技术的介导下植入到肿瘤组织或其附近受癌细

胞浸润的组织（包括淋巴扩散的组织）内治疗肿瘤的

一种方法，是肿瘤外科学、肿瘤放射治疗学及影像

学相结合的边缘科学[6-7]。目前国内能够研制并常

用的放射性粒子是 125I 和 103Pd[8]。

2 组织间近距离放射性粒子植入治疗与外放疗的

比较

外照射治疗肿瘤的历史已久，但是外照射始终
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【摘要】 组织间近距离放射性粒子植入从最初的对前列腺肿瘤的治疗到对多器官肿瘤的治疗，

在临床实践中，其技术不断成熟完善，取得了良好的治疗效果，成为肿瘤治疗的常规手段。在它不

断发展的过程中，影像学的进步对肿瘤生物学行为的评估起到了至关重要的作用。随着手术的规范

化、模板技术的进展、穿刺准确性的提高、粒子布源的个性化的发展，治疗计划系统对粒子植入的

剂量计算及术后评价意义成为促进粒子植入术发展的新议题。组织间近距离放射性粒子植入治疗肿

瘤技术是一项多学科相互协作的边缘学科，任何一个学科的进步都会给治疗带来新的认识。
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不能很好地解决器官运动造成的误差及对周围正常

组织的放射性损伤，且外放疗不良反应多，很多患

者难以接受及完成大剂量外照射治疗，常因不能耐

受而终止[9]，目前外照射对解决器官运动尚无切实

可行的办法。组织间近距离放射性粒子植入治疗是

通过影像学检查精确定位，将低剂量的微型放射源

植入肿瘤组织内或受肿瘤侵犯的组织中，由于能够

直接植入肿瘤内，很好地避免了由于器官运动带来

的辐射范围的改变[10-11]。同时，组织间植入粒子是

连续低剂量照射，辐射范围小，对正常组织的损伤

小。放射性粒子植入治疗真正实现了肿瘤靶区剂量

更高、周围正常组织损伤更小的放射治疗理念[12]。

3 组织间近距离放射性粒子植入治疗肿瘤的现状

随着影像学技术、计算机三维治疗计划系统

（treatment planning system，TPS）和模板定位技术的

快速发展，组织间近距离放射性粒子植入治疗术中穿

刺技术更加准确，国内外学者用该技术在多部位肿瘤

治疗中进行了尝试，并且取得了很好的疗效[13-14]。

4 放射性粒子植入的导引方式

放射性粒子植入与影像学有着不可分割的关

系，它需要影像学准确定位才能够完成。从最初期

的 X 线单平面介导，到 B 超、CT 多角度观察，特

别是 CT 检查，其具有的三维成像系统及反复扫描

等优势可对头胸部肿瘤的穿刺提供更准确的定位[15]。
随着对肿瘤生物行为认识的深入，肿瘤靶区有了更

广泛的定义，从影像学靶区引申到生物学靶区，

MRI 这一多参数成像检查成为新兴的介导技术，

与超声、X 线和 CT 等导引方式相比，MRI 导引与

监控系统能够将介入手术器械的信息（包括位置、

方向等）以虚拟针影的形式与病变实时显示在同一

张 MRI 图像上，施术者能够实时了解手术器械与

靶区病灶位置，有效地避开神经、血管等重要组织

结构[16]，从而降低穿刺过程的风险。

有了影像学精确地定位，下一步就需要将穿刺

针准确地植入肿瘤。过去采用盲插法，植入的穿刺

针会随组织器官的运动而移动，难以固定[17]，给粒

子的有效植入带来了难度。模板技术的出现解决了

此项困扰。模板最初在国外使用在前列腺癌的治疗

中，后来逐渐被应用在多组织器官的肿瘤治疗上。

模板一般多为正方形，上面带横纵坐标如棋盘样的

针孔，每个针孔在 X 轴、Y 轴的间距均为 5 mm，

能在体外固定，范围覆盖整个肿瘤在体表上的投

影，使植入的穿刺针不再随组织器官的运动而运

动。它的弊端也在于此，不同的组织器官与人体各

轴线存在着不同的角度，各器官本身也存在不同的

曲度，肿瘤生长也会存在角度，因此，对于不同部

位肿瘤，有学者提出了个性化模板的概念[18]，根据

不同部位，不同角度及曲度制作不同形状的模板，

治疗不同的肿瘤病灶，真正实施治疗的个体化，但

是制作成本将会提高，随着 3D 打印机技术的成

熟，个性化模板的制作将会应用的更广泛[19-20]。

5 放射性粒子的布源问题

有了影像学检查提供的图像资料及外置模板的

定位，穿刺针可以准确植入到肿瘤内，接下来的关

键就是布源了。从最初没有模板的盲插阶段，粒子

无法做到理想分布，到有序的穿刺插植，这说明近

距离粒子治疗对放射源的分布有了更高的要求。放

射性粒子的活度，是指每个放射性粒子所具有的放

射性强度，植入到胸部肿瘤中的放射性粒子活度一

般为（1.85~2.59）伊107 Bq。根治剂量（PD）即为处方

剂量，是对已确认的肿瘤靶区所设计的剂量，常以

吸收剂量体积比为参考，即肿瘤体积的 90%能达

到的吸收剂量为处方剂量。美国近距离治疗协会特

别强调，90%的肿瘤靶区得到 90%的根治剂量，才

达到肿瘤的根治，双 90%定律是放射性粒子治疗

的基本要求，在肿瘤靶区内若 90%的体积达不到

根治剂量，肿瘤的复发率高 [10]。柴树德等 [8]认为，

实际上在肿瘤靶区内，95%的体积应达到根治剂

量，即 95%以上的体积得到 100%的根治剂量。靶

区中最高剂量区一般不超过根治剂量的 2 倍[16]。使

用盲插法很难保证放射性粒子植入病灶内的剂量的

有效分布，会出现局部剂量过高或过低的情况，不

能有效地杀灭肿瘤，甚至会导致正常组织受到不必

要的辐射。随着模板技术的介入，现在最常见的布

源方式为均匀排布法，使肿瘤靶区受到均匀照射，

较之盲插法肿瘤各部位能得到更均匀的照射。但是

均匀排布会不会造成局部剂量重叠？随着对肿瘤生

物学行为的不断认识，我们发现，肿瘤的生长一般

呈外周活跃、中心静止的趋势，若肿瘤中心区域的

放射剂量过高而周缘不足，则不能达到很好地控制

肿瘤生长的目的，故有学者提出应周缘布源密集
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（通过剂量计算在不损伤正常组织的情况下）、中

心稀疏，才能得到更好的疗效[21-22]。

6 放射性粒子的植入计划

组织间近距离放射性粒子植入属于永久性种

植，因此必须优化放射性粒子在肿瘤内部的分布情

况，使肿瘤组织承受高剂量照射的同时将周围正常

组织器官的辐射损伤降至最低。那么就需要三维

TPS。该系统是将影像设备扫描得到的图像传入

TPS[23-24]，根据影像扫描得到的肿瘤位置、大小与

周围敏感器官、组织之间的相互关系，设置模板位

置及角度，勾勒肿瘤大小，模拟穿刺针植入，设计

布源方式，计算剂量分布曲线图，选择粒子种类及

粒子使用量，根据模拟数值结果来确定粒子数量。

临床医师可以根据术前计划来订制粒子。术后通过

植入的粒子重建验证治疗计划，进行评估和剂量测

定分析。

7 组织间近距离放射性粒子植入治疗肿瘤的发展

与临床意义

放射性粒子植入治疗肿瘤进入我国已经有 40
余年的时间，疗效肯定却进展缓慢。一个重要的原

因就是术前 TPS 无法与术中真实情况匹配，治疗

无法规范化。在手术过程中，往往因为术前扫描的

体位与手术时的体位有差别，特别是体外植入有时

会因为避开骨骼、大血管或重要的组织器官而导致

穿刺针植入的角度及位置不能跟术前计划完全吻合

（例如胸部，粒子随呼吸运动变化，穿刺针的进针

路径会有很大变化），术前计划往往不能准确计算，

严重影响放射治疗辐射场的剂量分布，容易造成放

射剂量冷点[25]。随着 CT 影像设备和 TPS 的不断升

级，尤其是在医学数字影像和通讯传输标准制定

后，TPS 可以直接通过网络获取患者术中 CT 影像

数据进行实时计划，此时 CT 影像为患者真实术中

体位，肿瘤靶区与模板位置关系明确，已将可入路

的穿刺针经肋间隙一次性插值完成，在此基础上做

的 TPS 将多种术前不确定因素变为既定条件，较

术前计划更具实际指导价值和可操作性。近两年的

多组研究表明，术中应用 TPS 组术后剂量验证满

意率显著优于未使用组[26]。通过术中 TPS，医师以

剂量学为指导，区分哪些位置必须植入粒子，哪些

位置的植入只会产生多余剂量，为保证周缘匹配剂

量，部分位置需在模板以外额外进针并植入粒子。

术中 TPS 实时计划的应用，是以剂量学为依据指

导术中粒子植入，是做到肿瘤粒子治疗精确性和规

范化的前提和保障[27-29]。笔者认为，术中实时治疗

计划将是今后近距离放射性粒子植入技术的研究热

点和重点领域。

在粒子植入 TPS 设备的研究方面，多模态影

像的应用，引入了 MRI，提高了对组织的分辨能

力，注重穿刺器械定位定向装置与计划系统的融

合，通过穿刺器械定位定向装置的反馈信息，在手

术过程中修正治疗计划，大大提高了放射性粒子植

入的精度，确保放射剂量适形率的要求，提升了治

疗效果。目前研发的电磁定位系统能够实现术中植

入针的实时位置监测，与术前图像的二维、三维叠

加显示，借助于穿刺器械辅助摆位机器人实现植入

针的快速定位和自动定向，这些都充分表明，TPS
不仅创新地拓展了临床应用领域，而且在治疗的质

量保证方面也取得了进一步的发展。

近距离放射性粒子植入技术属于永久性植入

治疗范畴，是用小剂量的射线准确作用在靶区，

使之发挥更大的杀灭肿瘤的效果，在执行过程中，

准确植入固然重要，但粒子的有效排布更加重要，

特别是根据不同肿瘤的不同生物学行为进行个体

化排布，可能会发挥更大的作用。在 CT 引导下术

中实时治疗计划能够显著提高肿瘤靶区剂量满意

率，具有可操作性。组织间近距离放射性粒子植

入治疗肿瘤技术是一项多学科相互协作的边缘学

科，笔者认为，在不远的将来，能够实现观察肿

瘤生物学行为的影像学检查、规范化的治疗流程、

个性化模板、个性化的穿刺方式、个性化的粒子

布源和准确的计量计算，这些将会给该项技术带

来更广阔的应用前景。
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