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腹膜后转移瘤放射性１２５ Ｉ粒子植入治疗的靶区剂量研究
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［摘　 要］　 目的　 探讨放射性１２５ Ｉ粒子植入治疗腹膜后转移瘤的临床疗效，并分析其靶区剂量与局部控制的相关性。方法　 回
顾性分析陆军军医大学第一附属医院５２例（５７个治疗靶区）腹膜后转移瘤患者的临床资料，均进行放射性１２５ Ｉ粒子植入治疗。应
用视觉模拟量表（ＶＡＳ）评价患者手术前后疼痛情况，根据实体瘤临床疗效评价标准（ＲＥＣＩＳＴ）评价靶区局部控制情况并分为
ＣＲ ＋ ＰＲ ＋ ＳＤ组（ＣＰＳ组）和ＰＤ组，通过受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析术后靶区Ｄ９０预测局部控制的临界值，采用ＫＭ曲线分析
靶区局部持续控制时间，多因素ＣＯＸ回归分析靶区局部持续控制时间的危险因素。结果　 术后靶区Ｄ９０验证剂量大于平均处方剂
量。术后靶区Ｄ９０的ＲＯＣ曲线下面积为０． ７６２，Ｄ９０对局部控制率的预测敏感性为６７． ３％，特异性为８０％，临界值为９ ２２９ ｃＧｙ。局
部持续控制中位时间为１２个月，局部控制率为９２． ９％；与ＰＤ组相比，ＣＰＳ组靶区Ｄ９０剂量更高（Ｐ ＝ ０． ０２３），且靶区Ｄ９０是局部持续
控制时间的主要危险因素（Ｐ ＝ ０． ０２５）。与术前比较，术后３个月ＶＡＳ评分显著降低（Ｐ ＝ ０． ００５）。结论　 放射性１２５ Ｉ粒子植入治疗
腹膜后转移瘤是一种有效的治疗方式，术后靶区Ｄ９０剂量不低于９ ２２９ ｃＧｙ可获得较高的局部控制率。
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ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｅｔｒｏｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ，ｗｈｉｃｈ ｃａｎ ａｃｈｉｅｖｅ ａ ｈｉｇｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔｅ ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔ ｄｏｓｅ ｏｆ Ｄ９０ ｗａｓ ９，２２９ ｃＧｙ ｏｒ ｍｏｒｅ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ １２５ Ｉ ｓｅｅｄｓ；ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒａｐｙ；ｒｅｔｒｏｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ

　 　 恶性肿瘤均可出现腹膜后间隙转移，其中以消化
系统恶性肿瘤常见，可出现腹痛、腹胀、黄疸、腰背部疼
痛等临床表现，早期积极干预可获得较好的临床收
益［１］。化疗和放疗仍然是腹膜后转移瘤的主要治疗
手段，但是部分转移瘤的原发肿瘤特性常常对化疗不
敏感，且放疗效果欠佳，特别是对腹膜后多发性淋巴结
转移不能进行有效地剂量照射。放射性１２５ Ｉ粒子已广
泛应用于实体肿瘤的局部治疗，具有重复性好、并发症
少的优点［２６］；已有研究证实其应用于腹膜后转移瘤的
治疗中可获得较好的局部控制，但研究大多以穿刺方
法、手术前后靶区剂量学匹配为主［７９］，目前尚未见研
究对其腹膜后靶区局部控制和靶区剂量的相关性进行
详细阐述。本研究探讨ＣＴ引导下放射性１２５ Ｉ粒子植
入治疗腹膜后转移瘤的临床疗效，并探讨靶区剂量与
局部控制的相关性，以期做出靶区剂量的初步推荐。
１　 资料与方法
１． １　 临床资料

回顾性分析２０１３年１月至２０１９年７月陆军军医
大学第一附属医院５２例（５７个治疗靶区）腹膜后转移
瘤患者的临床资料，其中男３９例，女１３例；年龄３０ ～
７８岁，中位年龄５３岁；原发肿瘤肝癌２４例，肠癌６例，
胆管细胞癌５例，胰腺癌３例，肾癌２例，食管癌２例，
胆囊癌、淋巴瘤、平滑肌肉瘤、睾丸癌、宫颈癌、肠间质
瘤、卵巢癌、子宫内膜癌、卵巢颗粒细胞瘤、壶腹癌各
１例；其中卵巢颗粒细胞瘤患者未实施全身化疗。纳
入标准：①已完成腹膜后转移瘤粒子植入术；②具有完
整的术前、术后粒子剂量学资料；③随访资料完整；
④粒子术后靶区未进行手术及外放射治疗。排除肺癌
腹膜后转移瘤患者。本研究经陆军军医大学第一附属
医院伦理委员会审批（批号：ＫＹ２０２０２９２）。
１． ２　 仪器设备

引导设备为西门子Ｓｏｍａ ｔｏｍ ｐｌｕｓ４ ＣＴ扫描仪和
联影１６排螺旋ＣＴ。放射性１２５ Ｉ粒子由北京智博提供，

活度为０． ８ ｍＣｉ，半衰期为５９． ５ ｄ，植入器械为１８Ｇ粒
子植入针。三维治疗计划系统（ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｌａｎｎｉｎｇ ｓｙｓ
ｔｅｍ，ＴＰＳ）由北航设计提供。
１． ３　 粒子植入

患者手术准备包括术前肠道准备、止痛、止吐
等［７］，根据术前ＣＴ扫描图像，应用ＴＰＳ系统进行肿瘤
靶区勾画，制定粒子空间分布。设计计划处方剂量为
９ ０００ ～ １２ ０００ ｃＧｙ，平均处方剂量为（９ ９４７． ３６ ±
８９４． ８５）ｃＧｙ，粒子活度为０． ８ ｍＣｉ。术中参照术前计
划的粒子针间距和粒子间距进行插针和粒子植入。术
后即刻将图像导入ＴＰＳ系统进行剂量验证，评价本次
手术是否达到计划要求，未达到要求者即刻补种。术
前、术后评价参数包括粒子数（ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｓｅｅｄｓ，ＮＯＳ）、
靶体积（ｇｒｏｓｓ ｔａｒｇｅｔ ｖｏｌｕｍｅ，ＧＴＶ）、覆盖９０％靶区所受
剂量（Ｄ９０）、９０％剂量覆盖的体积（Ｖ９０）、适形指数
（ｃｏｎｆｏｒｍｉｔｙ ｉｎｄｅｘ，ＣＩ）、平均剂量（ｍｅａｎ ｄｏｓｅ，Ｍｅａｎ）、最
大剂量（ｍａｘｉｍｕｍ ｄｏｓｅ，Ｍａｘ）、靶区外体积指数（ｅｘｔｅｒｎａｌ
ｖｏｌｕｍｅ ｉｎｄｅｘ，ＥＩ）、均匀性指数（ｈｏｍｏｇｅｎｅｉｔｙ ｉｎｄｅｘ，ＨＩ）。
遵循美国近距离治疗协会和肿瘤放射性粒子治疗规范
要求：覆盖９０％靶区所受剂量（Ｄ９０）达到或超过处方
剂量即定义为手术成功［９１０］。
１． ４　 疗效评价

采用实体瘤临床疗效评价标准（ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａ
ｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ，ＲＥＣＩＳＴ）评价靶区局部控制
情况［１１］，包括完全缓解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、稳定
（ＳＤ）、进展（ＰＤ）。局部控制率＝ （ＣＲ ＋ ＰＲ ＋ ＳＤ）／
（ＣＲ ＋ ＰＲ ＋ ＳＤ ＋ ＰＤ）

!

１００％。局部持续控制时间指肿
瘤放射性１２５ Ｉ粒子术后至肿瘤局部进展或任何原因死
亡的时间。术前、术后３个月根据视觉模拟量表（ｖｉｓｕ
ａｌ ａｎａｌｏｇｕｅ ｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）进行疼痛评分。
１． ５　 统计学方法

应用ＳＰＳＳ ２４． ０统计软件处理数据，计量资料以
均数±标准差（ｘ ± ｓ）表示，非正态的数据采用中位数
（２５％分位数，７５％分位数）进行统计描述，非正态分
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布的数据采用Ｗｉｌｃｏｘｏｎ检验，手术前后剂量学对比采
用配对ｔ检验。采用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔ
ｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线分析术后靶区Ｄ９０预测局
部控制的临界值，采用ＫＭ曲线计算术后局部持续控
制时间，采用多因素ＣＯＸ回归（Ｆｏｒｗａｒｄ：ＬＲ法）分析
靶区局部持续控制时间的危险因素。Ｐ ＜ ０． ０５为差异
有统计学意义。
２　 结果
２． １　 患者疼痛情况

本组４０例患者无临床症状，１２例患者出现不同
程度的疼痛，术前ＶＡＳ评分为２． ５（２，４）分，术后３个
月为０（０，１）分，手术前后的ＶＡＳ评分比较，差异有统
计学意义（Ｚ ＝ － ２． ８１２，Ｐ ＝ ０． ００５）。
２． ２　 局部控制情况及剂量情况

５７个治疗靶区中，ＣＲ ４５个，ＰＲ ４个，ＳＤ ４个，ＰＤ
４个。局部持续控制中位时间为１２（７，２６）个月，局部
控制率为９２． ９％（５３ ／ ５７），见图１。术后验证ＧＴＶ较
术前显著增大（Ｐ ＝ ０． ０００）；与术前计划ＮＯＳ比较，术
后粒子使用量显著增加（Ｐ ＝ ０． ０００）；术后Ｄ９０显著低
于术前计划（Ｐ ＝ ０． ０００），同时ＣＩ、Ｍａｘ和Ｖ９０未达到计
划要求（Ｐ ＜ ０． ００５），术后Ｍｅａｎ、ＥＩ、ＨＩ与术前计划差
异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表１。术后靶区Ｄ９０验
证剂量大于平均处方剂量，与近距离治疗协会标准和
肿瘤放射性粒子治疗规范要求相符，但是仅３０％的靶
区达到了推荐处方剂量要求。术后靶区Ｄ９０的ＲＯＣ曲
线下面积为０． ７６２，对疾病控制预测敏感性为６７． ３％，
特异性为８０％，Ｄ９０临界值为９ ２２９ ｃＧｙ，具有一定的预

测价值（图２）。根据靶区局部控制情况分为ＣＲ ＋ ＰＲ
＋ ＳＤ组（ＣＰＳ组）和ＰＤ组，术后ＣＰＳ组的靶区Ｄ９０为
（１０ ２１０． ３７ ± １ ８６８． １８）ｃＧｙ，ＰＤ组的靶区Ｄ９０为
（８ ０９５． ４４ ± ２ ５４２． ００）ｃＧｙ，ＣＰＳ组的剂量显著高于
ＰＤ组（ｔ ＝ ２． ３４６，Ｐ ＝ ０． ０２３）。多因素分析发现，靶区
Ｄ９０ 是局部持续控制时间的主要危险因素
（Ｐ ＝ ０． ０２５）。

图１　 局部持续控制时间和局部控制率ＫＭ曲线

图２　 Ｄ９０的ＲＯＣ曲线

表１　 靶区手术前后剂量学参数比较（ｎ ＝５７）
时间 ＮＯＳ ／粒 ＣＩ ＧＴＶ ／ ｃｃ Ｍａｘ ／ Ｇｙ Ｍｅａｎ ／ Ｇｙ Ｄ９０ ／ ｃＧｙ ＥＩ ／ ％ ＨＩ ／ ％ Ｖ９０ ／ ％
术前３１（１５，５５） ０． ６０ ±０． ０８ ６４． ６１ ±７１． ０５ １ ９４８． ９９ ±１１７． ０８ ２３８． １７ ±２１２． ９６ １１ ０５６． ９３ ±１ ４２３． ２０ ０． ５７ ±０． ２２ ０． ４３ ±１． ３２ ９７． ３６ ±１． ９４
术后３５（１８，６３） ０． ５４ ±０． １１ ６８． ６４ ±７３． １５ ２ １０９． ５２ ±３５７． ３６ ２０８． ３９ ±３３． ７５ １０ ０２４． ８５ ±２ ００１． ０９ ０． ６０ ±０． ３１ ０． ４０ ±０． １１ ９３． ２２ ±６． ９４
Ｚ ／ ｔ － ５． ８６８ ３． ７９６ － ５． ５０７ － ３． ３２５ １． ０２４ ６． ３３８ － ０． ８３５ １． ４１５ ４． ８７２
Ｐ － ０． ０００ ０． ０００ － ０． ０００ － ０． ００２ ０． ３１０ ０． ０００ － ０． ３９７ ０． １６２ ０． ０００

３　 讨论
腹膜后转移瘤主要为腹膜后淋巴结转移，其次为

腹膜后肿瘤术后局部复发，由于腹膜后间隙结构复杂，
临床症状不明显，早期出现转移大多依靠影像学检查
发现，其中腹膜后淋巴结转移可呈单发、多发及多发融
合改变，有症状者常表现为腰胀、腰痛以及侵袭腹膜后
器官组织产生的相应临床症状［１，１２１３］。腹膜后转移瘤
分为同时性转移和异时性转移，主要治疗目标是控制
病情、减轻症状、延长生存期，目前除手术、化疗、抗血

管生存治疗、免疫治疗和放疗之外，其他临床治疗方案
也在不断探索中，包括介入灌注化疗栓塞、射频消融、
微波、冷冻、高强度聚焦超声、化学消融等治疗以及以
上方案之间的联合治疗［１２］。本研究中约２３％的患者
出现了转移瘤相关临床症状，表现为轻度疼痛，术后
３个月疼痛得到显著缓解，同时，在局部持续控制时间
１２个月内，靶病灶也获得了较好的局部控制，与既往
研究结果类似［８９，１４］，且本研究患者获得的局部持续控
制时间更长，可能与原发疾病的类型或术后靶区接受
剂量有关。
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既往对肝癌淋巴结转移的剂量初步探讨发现，术
后Ｄ９０为（８７． ６ ± ２０． ４）Ｇｙ可获得９１． ８％的局部控制
率［１４］。根据肿瘤放射性粒子治疗规范要求，腹膜后淋
巴结转移瘤处方剂量推荐为１１０ ～ １４０ Ｇｙ［１０］，本研究
仅３０％的患者术后Ｄ９０达到推荐处方剂量要求，因此
不同病理类型腹膜后转移瘤的靶区剂量需进一步研
究。由于腹膜后转移瘤周围解剖结构复杂，位置较深，
在模板辅助下进行粒子针插植存在一定困难，特别是
靶区内多个淋巴结转移且未融合的病灶粒子针插植更
是困难。目前较常用的方式为徒手粒子针插植，通过
拓宽路径法、经脏器法、同轴针法等一些特殊的穿刺方
法使穿刺针达到预设的空间位置［７］。本研究采用这
些穿刺方法进行粒子植入术后Ｄ９０与术前计划仍存在
差异，但是术后Ｄ９０超过了本研究设计的平均处方剂
量，达到了植入规范要求。针对腹膜后解剖结构的特
殊性，采用实时针道计划可减少手术前后Ｄ９０的差异，
对腹膜后淋巴结转移瘤的规范化粒子植入治疗具有重
要临床价值［９］。本研究中手术前后ＥＩ无统计学差异，
间接反映靶区外体积接受剂量得到了较好的控制；ＣＩ
越大说明肿瘤靶区内接受处方剂量的体积越大，而肿
瘤靶区外接受处方剂量的体积则越小，本研究手术后
ＣＩ未达到术前计划要求。因此，需要更进一步提高粒
子植入的精准性。本研究通过ＲＯＣ曲线分析发现，术
后靶区Ｄ９０不低于９ ２２９ ｃＧｙ可获得较好的局部控制
率，此临界值可为腹膜后转移瘤粒子剂量学研究提供
数据参考。鉴于目前应用情况，本研究建议处方剂量
为１１ ０００ ～ １４ ０００ ｃＧｙ，以避免因穿刺技术、粒子输送
不均匀等导致的术后靶区剂量跌落；同时实施实时针
道计划，以保证手术前后的剂量匹配，使靶区剂量达到
处方剂量要求，再根据不同疾病联合全身治疗方案，使
患者生存获益。

本研究不足之处：①回顾性分析，病例数较少，未
按不同疾病种类进行分类，且转移瘤均无病理诊断；
②靶区的最佳剂量范围仍需剂量爬坡试验进一步研
究；③手术前后的靶区剂量差异较明显，需进一步完善
粒子植入技术，使其更规范；④未对危及器官的接受剂
量进行分析，由于样本内病例均未出现放射性不良反
应，且大部分病灶远离肠道，故本研究未将肠道危及器
官纳入分析。

综上，腹膜后转移瘤较隐蔽，大多数患者无临床症
状，放射性１２５ Ｉ粒子近距离治疗腹膜后转移瘤具有较
好的临床疗效，靶区Ｄ９０验证剂量是靶病灶局部持续控
制时间的主要危险因素，靶区Ｄ９０剂量不低于９ ２２９ ｃＧｙ
可获得较高的局部控制率及较长的局部持续控制时
间，但仍需进一步研究最佳剂量范围。
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