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放射性粒子种植治疗前列腺癌（基础篇）
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【摘要】 放射性粒子永久种植治疗（/001 20345607 8429567578:6）前列腺癌是近年来国外涌现出的新技
术，是在超声引导下，通过计算机指导将放射性微粒经会阴部位穿刺直接种植到前列腺内，通过放射性
核素持续释放射线，达到杀伤肿瘤细胞的目的。该技术具有伤小、造价低廉、疗效肯定和并发症（如阳痿
等）明显低于外科手术或外放疗，显示了广阔的发展前景。

一、早期放射性粒子种植治疗前列腺癌

#+*#年 ;80330 <=380 发明了能够埋入组织内带有包壳的同位素。
#+*+年 ;5/705=和 >0?358/［#］，利用导管将带有包壳的镭置入到前列腺
尿道，完成了第一例近距离治疗前列腺癌。#+#(年 @53386?03在美国
纽约纪念医院肿瘤中心完成了第一例镭针插植治疗前列腺癌。#+&#
年瑞典的 A:3//099提出了近距离治疗的术语。B=84CD提出了剂量一
有格计算方法，而后曼彻思特的 ;5703/:6和 ;53E03医生将这一计算法
则进一步完善。#+(’年 A9:FE/［’］在美国 G:H5州立大学首先创了术中
组织间注射胶体金粒子溶液治疗前列腺癌。
七十年代，美国纽约纪念医院的 IJ874:30开创了经耻骨与组织

间#’(G粒子种植治疗前列腺癌的先河，奠定了今天前列腺癌种植治疗
的基础［&］。
永久粒子种植治疗限局性的肿瘤较外放疗有如下优势：（#）剂量

分布更适形于肿瘤的形状和大小；（’）随着同位素的衰变，肿瘤照射
时间延长，接受较高剂量照射，而周围正常组织损伤较少；（&）粒子种
植治疗减少了患者和操作人员的治疗时间。由于理论上的优势，在

其后的（#( K ’*）年间，前列腺癌耻骨后#’(G粒子种植治疗配合盆腔淋
巴结清扫术变得十分流行。但是永久粒子种植治疗也有局限性：（#）
患者需要住院；（’）一个标准的剖腹术需要移动前列腺；（&）手术本身
具有内在的引起并发症的危险；（.）植入手术仍有一定的盲目性，剂
量和植入针的插植是根据简单的触诊和大致的估计，均匀种植粒子
在技术上仍有相当的难度，明显的低剂量区和高剂量区时有发生。
由于没有精确的三维治疗前计划系统和图像处理技术，因此，合理评

价粒子种植治疗的质量是不可能的。正如 @95/E:所言：评价耻骨后#’(

G粒子种植治疗的疗效，很明显由于术中计划、种植操作等技术上的
困难和不适当的照射，加之缺少技术上的可比性研究，限制了当时获
得任何有意义的结论。
二、放射性粒子种植治疗前列腺癌的再度回归

-*年代末期，#’(G在美国纪念医院肿瘤治疗中心研制成功，并应
用到临床治疗 @期和 <期前列腺癌［.］。#+$*年 K #+"(年，美国纪念
医院 #*#&例前列腺癌患者接受了#’(G粒子种植治疗和盆腔淋巴结清
扫术。当时种植粒子数量和空间分布的计划具有相当的局限性，其
根据是依靠平均尺寸系统的列解图法（6:4:?354），计算后得出匹配周
边剂量（457FJ01 203820359 1:/0，L;>）。L;>的定义为一个与数学椭圆
体积极相匹配的体积计算剂量。为了减少直肠的损伤，植入针在粒
子种植之前退出 #F4。这种开放的耻骨后近距离治疗操作非常烦琐，
需要非常熟练的技术人员方能保证植入针插植的位置相对精确。

根据经验建立起的#’(G肿瘤最佳照射剂量是（#.* K #-*）MD，对于
（&%* K . N*）F4或更小的靶体积很容易达到这一剂量。而对于较大的
靶体积，为了获得满意的 L;>，需要提高种植粒子的活性。对于高分
级肿瘤，初始剂量率为（" K #*）FMD O J，总剂量为 #-*MD方可达到理想
疗效。

#+$"年改进的盆腔淋巴结切除术取代了传统的盆腔淋巴结清扫
术，在没有影响淋巴结分期的基础上，大大的降低了术后的并发症。
经验证明，淋巴结转移不但预示全身播散的倾向，而且预示肿瘤不可

能完全被射线包括，因为放疗只是局部区域治疗手段。#’( G粒子种植
治疗的结果显示没有严重的并发症，所有的直肠和尿道并发症均可
自行消失。+*P患者维系了性生活能力。@期和 <期肿瘤，淋巴结阴
性，L;>#.*MD粒子种植治疗后，#(年总的局部无病生存率为 -*P，与
根治术或外放疗的疗效相似［(，-］。

"*年代后期，粒子永久种植治疗出现了新的技术，如经直肠超声
技术、经会阴模板指导系统、图像分析技术和新的放射性核素等。

;=7J5H595等［$］首创了耻骨后经会阴模板引导铱针短暂插植治疗。
L537860Q等［"］提出外放疗与多点会阴部施源器结合治疗局部晚期前
列腺癌。#+"&年 R:94等［+］提出了超声引导下经会阴#’(G粒子种植治
疗前列腺癌。+*年代中期，适应症选择标准提高、计算机治疗计划系
统、术后分析系统和新的放射性核素的出现，使这一技术得以进一步
发展和完善。
三、放射性粒子种植治疗前列腺癌临床应用
放射性性粒子种植治疗包括短暂和永久种植治疗两种。表 #比

较了短暂和永久粒子治疗前列腺癌的各自特点。

表 ! 短暂和永久粒子治疗前列腺癌比较
短暂高剂量 短暂低剂量 永久

同位素 #+’G3 #+’G3 #’(G，#*&;1
治疗前计划 是 是 是

施源器数目 单个 多个 单个

住院 必须 可能需要 不需要

剂量最佳 不易调整 针植入后可 粒子位置可调整

进行几何学调整 种植后不可调整

安全防护 主要问题 不主要 不主要

资料来源 S’C , S& S’C , S& S#F , S&
外放疗 必须 必须 早期不需要

（一）患者选择标准
对于高分期和分化较差的早期前列腺癌，统计学研究发现粒子

治疗后具有较高的局部复发率，@’期肿瘤#’(G治疗后有较高的并发症
发病率［#*］。但是，对于较高分期的前列腺癌，外放疗与粒子治疗具有

相似的生存率。T7:60等［##］建议在向前列腺癌患者推荐粒子治疗是
唯一治疗措施之前，应该进行更严格的分期，包括精囊穿刺和腹腔镜
淋巴结切除术。
临床上局限性前列腺癌往往具有很多的预后变异因素。一般认

为，患者预后较好的因素包括：代分期（S#F , S’5）、;T)小于 #*6? O 49、
M905/:6分级小于 (和针吸证明病变为局限性。

@5/75FED等［#’］对 &*’例 @期前列腺癌患者进行了针吸活检与根
治术诊断相关性研究，大多数患者 M905/:6分级小于 $，结果发现针吸
活检总的精确性只有 .+P，特异性为 +-P。如果侵犯范围为 * N #44
以上，特异性高达 ++P。六点活检发现肿瘤位于前列腺底部时，神经
血管束和精囊受侵犯危险性增高。
已知肿瘤体积与最后的病理分期和淋巴结受累情况具有明显的

相关关系。随着系统检查和超声引导六点活检（每叶三点）的增加，
发现针吸活检的阳性数与预后有相关关系。!.个针吸阳性的患者
中，"*PM905/:6分级!$。)FE03456等［#&］术后分析了 #*$例临床 @期
的患者，结果 #点针吸阳性的手术切缘阳性率为 #(P，多点阳性时，
手术切缘阳性为 .$P。手术时发现有 $例患者淋巴结阳性，. O $例中
有 (点针吸阳性。

U:FJ等［#.］检验了两侧针吸活检阳性的意义，-(例患者中有一半
患者双侧有广泛侵犯，其余患者肿瘤主要位于一侧叶，偶尔在另一侧
也可见到。双侧针吸活检阳性的患者，M905/:6分级较高，可能预后较
差。

V:38等［#(］研究发现，患者 ;T)小于 #*6? O 49（生物化学 AA!定义
为 ;T)小于 #6? O 49，并且不升高），具有较好的预后。这一点同样适
于 ;T)大于 #*6? O 49，M905/:6分级"(的患者。根据他们的经验，将前
列腺癌的危险因素分为三组（见表 ’）。对于中等危险组患者，建议先
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行外放疗 !"#$ % &"’，后进行粒子种植治疗，［(&"］) 剂量为 (*#$，［(*+］,-
剂量为 . / 0#$。
表 ! 影响前列腺癌粒子种植治疗的临床治理因素
危险因素 好 中等 差

,12（34 % 56） !(* (* 7 &* 8 &*
分期 9( 7 9&: 9( 7 9&; 9+，,12 < &*

任何期别，

,12 8 &*
#6=:>?3 !"，如果 ,12 8 (* 8 " @
外周神经侵犯 没有 @ @
双侧针吸阳性 没有 @ @
底部 A点针吸 没有 @ @
治疗建议 单纯粒子 外放疗 B粒子建议进一步研究

（二）同位素的选择

(、(0.2C
(0.2C是最早用于前列腺癌治疗的同位素。半衰期较短，为 &D E

天，最大能量为 ( D &FG，不利因素为操作人员需要特殊防护。由于这
一原因，(0.2C治疗前列腺癌没有得到普及。

&、(&")
(&" )的半衰期为 A*天，光子能量为 &EHG。最大优势是不需要特

殊防护。但是由于其能最低，穿透距离较短，可引起治疗体积内部分
区域不能接受足量照射。因此，临床治疗时非常需要精确种植粒子，
确保剂量分布均匀。同时由于其初始剂量率较低，大约为 . / (*;#$ %
I。因此，对于分化较快的肿瘤，其疗效需要进一步探讨。

+、(*+,-

(*+,-半衰期为 (E天，光子能量为 &(HG，初始剂量率为 &*;#$ % I。
其治疗优势与(&")相似，临床应用时易于防护和剂量局限。不利方面是
剂量衰减过快。

!、(A0J
曾经有人建议利用(A0J取代(&")治疗前列腺癌。因为它的初始剂

量率为 (&D";#$ % I，光子能量为 0+HG。与(*+,-和(&")相比，(A0J剂量分
布更均匀，周围组织剂量受量更少。但是，它的不利因素为在 +**HG
处有一个小的光子峰，这一点明显的影响了临床辐射防护的要求。

由于(A0J的高度特殊活性，人们希望将其研制成物理上非常小的、高
度活性的粒子源，进而取代短暂治疗的(0&)K源。

"、(0&)K
(0& )K是平均能量为 !**HG的!射线源，半衰期为 E&天。主要用于

前列腺癌短暂插植治疗，包括低剂量率和高剂量率两种。低剂量率短

暂插植治疗抵消了永久粒子 (天门诊治疗的优势。(0&)K的优势是可以
通过调整植入针的位置来达到改进剂量分布的目的。
（三）短暂插植近距离治疗
短暂插植治疗是根据预先计划的轮廓，将导管或针插入肿瘤，之

后进行剂量分析。理论上讲，(0&)K可以治疗更晚期肿瘤（9+），但是由
于其剂量率高，穿透力强，往往不可避免地引起前列腺周围正常组织

的损伤，尤其是直肠。有报道(0&)K低剂量率近距离治疗联合外放疗治
疗 L和 M期前列腺癌，结果 E" / ."N针吸活检阴性，但严重的并发症
发生率为 (* / &*N［E 7 .］。

M:K6O?3等［(A］利用(0.2C粒子联合外放疗治疗前列腺癌，结果 L期中
+0N患者针吸活检阳性，M期患者为 "0N。表 +例举了外放疗与粒子
治疗结合的参数，治疗结果变异很大，见表 !。两种方法均借助模板和
经直肠超声或计算机影像引导。两种方法都具有理论和实际应用价
值，同时也有他们的不足之处。表 " 外放疗与永久或短暂插植治疗研究的参数

作者 病例数
中位随访
（月）

平均 #6=:>?3分级 同位素
种植剂量
（#$）

外放疗剂量
（#$）

,12
生物化学失败定义

#?:- EA &E 7 (0.2C +" "* &次 ,12连续升
高或单次升高 8 &34 % 56

MKPOQ +A+ A* 7 (&" ) .* / (A* !" 最低点 8 *D"34 % 56或
升高 8 *D"34 % 56

R:OO?6P E+ &! ! 7 0 (*+,- .* !( 随访 ,12 8 (34 % 56
1OK?5S=K4 ". !+ E (0& )K " D" / A D" T + !"DA ,12 8 (D"34 % 56和

&次升高
U:4-= !" ((0 A 7 E (&" ) (&* !" ,12 8 *D"34 % 56
V=PO6P3 &(& ++ " 7 A (&" ) % (*+ ,- 0* / (&* !" ,12 8 *D"34 % 56
F:O= (*! !" 7 (0& )K + D* / ! D* T ! "*D! +次 ,12连续升高
治疗前血清 ,12"!者，+ / "年生物化学控制率为 !. / (**N，,12!

/ (*之间者，生物化学控制率为 "" / 0*N，,128 (*"&*，生物化学控制
率为 +* / .0N，,128 &*，生物化学控制率小于 (*N，到 (**N。

表 # 治疗前 ,12水平和治疗后生物化学控制率
作者 ,12（34 % 56） < ! 8 ! ! 7 (* !(* 8 (* < (" (* 7 &* < &* 8 &* &* 7 +* 8 +*
H:$= "$K> (**N 0&N
1O?;W=> & D"$K= (**N .AN E0N !&N
L=O=K "$K> 0!N E*N !EN +.N ++N
#?:- +$K> !.N ""N (.N
1O?;W &$K> .+N .&N ".N
1O?;W !$K> (**N
X:663=K !$K> (**N E0N !"N +.N
L6:>W? "$K> 0.N 0*N .0N .*N
MKPOQ "$K> 0+N .EN E&N !"N
R:OO?6P & D"$K> 0*N

1OK?5S=K4 +$K> .+N ."N .0N
1I:KW=$ !$K> *N EAN "*N (**N
V=PO6P3 "$K> 0"N E&N
F:O= "$K> .!N "*N

R’25P;? "$K> ."N +*N (*N
U:4-= (*$K> E*N A*N

（三）放射性粒子治疗计划
短暂和永久粒子治疗计划是相似的。基本步骤是："根据诊断

学方法（M9或超声）评估前列腺体积；#决定源的总活度和$决定粒
子在前列腺内的空间分布。

(、前列腺体积测定
既往前列腺体积测定是在实施耻骨后粒子种植时，利用卡尺术

中测量其平均尺寸。这种方法由于在术中进行，上于直觉上的困难，
缺乏理想的视野和空间。经会阴近距离治疗是通过经直肠超声或 M9
来测量前列腺体积。
（(）经直肠超声：所有患者都需要从前列腺底部到顶部以 "55间

隔进行横断面扫描。之后钗画前列腺轮廓，根据步进装置和连续的
体积平均轮廓测定技术测定前列体积。
（&）M9：也可以通过 M9测定前列腺体积。以 + / "55间隔扫描，
获得所有的前列腺的图像，体位要求与治疗计划时的位置一致。
超声的优势是前列腺边界税利，操作简便，价格低廉和可以保证

获得图像时的体位与手术时基本一致。M9扫描图像提供了一个清晰
的骨解剖结构，根据其与模板的关系，可以对进针的角度进行调整。

9UY1与 M9测定的前列腺体积有区别，M9往往过高估计前列腺体积，
而 9UY1测的体积与前列腺手术获得的体积接近。但是，获得理想的
体积测定结果主要依靠操作者的技术和严格遵循近距离治疗原则。
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两种技术均可获得了理想的治疗疗效［!" # !$］。
（%）新的影像技术
直肠内螺旋 &’(（)*+,-)./01 .,21 &’(）：直肠内螺旋 &’(能够清晰的

显示前列腺轮廓，是一种非常有前途的扫描技术。人们希望直肠内螺
旋 &’(能够将以 34为基础的、显示前列腺和会阴关系的计划优势，和
术中随时提供计划、前列腺图像清晰锐利的超声优势结合起来。
计算粒子总活度

美国纽约 &)5,-201 61,0* # 7)//)-2*8 30*)- 3)*)-曾绘制过!9:(和!;%<+
的列解图。!9:(的 &<=为 !>;?@，!;%<+的 &<=为 !!;?@。很显然，靶体积
和等剂量曲线体积彼此不能完全吻合。几个研究组建议，利用列解图

精确计算总活度是不合适的，建议增加 9;A B %;A总活度［!C］。
%、决定粒子空间分布
34扫描技术可以明确前列腺位置与模板位置的关系，指导进针

方向和精细调整粒子种植。超声技术是通过手术过程中针的位置来

均匀种粒子，粒子间隔 !.5。D011*)-［9;］提出尿道剂量应限制在 E;;?@
以内，直肠剂量限制在 !;;?@以内。

E、三维粒子种植治疗计划系统
三维治疗计划系统的基本特征是构成一个三维适形放疗的空

间。正常结构以体积表示，在 34层面上，没有一点或一个轮廓的局
限。根据治疗计划扫描的每一层厚度，一般要求 !; B 9; 层或更多。
将这些靶区的多层轴向扫描图像在三维空间上重新构建出整个前列
腺和周围正常组织。这一特征对于判定肿瘤靶体积和精确躲避周围
关键结构是非常有帮助的，尤其是肿瘤与关键器官相邻较近时，如直
肠和膀胱。

:、永久粒子种植治疗质量评估
为了评粒子种植治疗估质量，大多数研究组根据盆腔前后和侧

面平片来计算种植后剂量，部分研究提示提高剂量或种植质量可以
改善预后（表 :）。

表 ! 粒子种植治疗质量 F剂量和预后
剂量（?@） 参数

作者 同位素 种植 外放疗 种植 预后 相关性

G2HI)-J)-8 !9: ( !>; E; 种植质量根据 针吸活检 质量高针吸
低剂量百分比 活检阳性率低

6/,.K !9: ( F !;%<+ !>; ——— =C;值 !9;?@ <6L =C;值 !9;?@
或更高时，提
高控制率

M)1)NOK@ !9: ( !E; ——— &<= =P’ F针吸 F膀胱 &<=!!E;?@
排除梗阻 阻部控制率提高

3-2/Q !9: ( $; E: 种植剂量 <6L";R:*8 F 51 剂量!$;?@
时，获得最低点
的可能性增高

6/,.K !9: ( !>; — =C;!!E;?@ <6L =C;!!E;?@时，<6L
控制率改善

=C;：C;A前列腺体积所受剂量
由于判定腺体接受剂量的限制（水肿消退时间无法确定），解释

以上结果非常困难。实事上，每一种种植技术的处方剂量、靶区实际
获得剂量和肿瘤根除剂量之间的关系尚不清楚。同时，也没有照射

剂量和体积与尿道和直肠并发症之间相关性的报道［9!］。

>、特殊考虑
大的腺体有两个问题：（!）需要较高的粒子总活度，这个操作带

来困难，而且可能增加尿道和直肠的并发症；（9）大的腺体可能扩展
到耻骨弓前面。当治疗前的体积超过（:; B >;）.5% 时，建议激素治疗
减少腺体体积和降低并发症。
耻骨弓的干扰可以通过术中超声控头角度的调整来克服，进针

时略有倾斜。美国纪念医院的 D011*)-［99］医生提出了改进技术，根据
34为基础的治疗前计划系统计划的进针角度，在手术时通过腔镜调
整前后和侧位与尿道的关系以克服耻骨弓的干扰。
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