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手术联合 Ｉ１２５粒子术中植入在颅内肿瘤治疗中的应用
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［摘　要］　目的　探讨手术联合Ｉ１２５粒子术中植入对颅内肿瘤治疗的效果。方法　回顾性分析沈阳军区总医院２０１５年１月
至２０１６年１１月确诊为颅内肿瘤并采用手术联合Ｉ１２５粒子术中植入治疗的２５例患者的临床资料，观察该方法治疗的效果，并作出评
价。结果　所有患者术后随访６～１８个月，肿瘤在短期内均无复发倾向，无明显不良反应。结论　手术联合Ｉ１２５粒子术中植入将内
放射治疗与手术治疗相结合，使患者术后免于接受外放射治疗的痛苦，对多种颅内肿瘤的短期复发有较好的抑制作用。
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　　近年来，随着微侵袭的理念在治疗中的深入，完整
切除肿瘤并避免对健康脑组织造成损伤一直是神经外

科医生不懈的追求。但由于肿瘤性质、分型、位置的复

杂性，特别是有些肿瘤在生长过程中贴近、包绕甚至分

割了邻近的神经、血管，使手术完整切除的难度大大增

加。强行剥离瘤组织将极大增加手术风险，此时临床

医生多采用尽可能切除瘤体，术后辅助外放射治疗的

方法，以尽可能减少肿瘤复发的机会。术后的外放射

治疗不仅增加了整体治疗的费用，更加重了患者因放

射性损伤所造成的痛苦，呕吐、脱发、发热、口干、吞咽

困难等相关副作用在术后放疗治疗中十分常见［１］，这

使得很多患者对术后放疗产生恐惧感，甚至放弃进一

步治疗，延误了病情。

Ｉ１２５粒子应用于临床已有多年，内放射治疗已应用
于治疗多种消化、呼吸、泌尿系统肿瘤且收到较好效

果［２９］。在中枢神经系统肿瘤的诊治中，近几年定向植

入放射性粒子的治疗方法也为神经外科医生所重视，

本次研究将手术切除与粒子植入联合起来应用于多种

颅内复杂肿瘤的治疗，以期积累病例资料，探讨联合应

用的治疗效果。

１　资料与方法

１．１　临床资料
选取沈阳军区总医院本医疗组 ２０１５年 １月至

２０１６年１１月收治的颅内复杂肿瘤患者２５例，其中颅
咽管瘤８例，脑膜瘤６例，胶质瘤６例，三叉神经鞘瘤
３例，神经纤维瘤２例。男１３例，女１２例，年龄２１～
５５岁，平均４７．６０岁。肿瘤直径 ２．１～５．９ｃｍ，平均
３．８０ｃｍ。其中复发患者１３例，距前次手术８～２５２个
月，平均８５．２７个月，其余均为初发患者。选取的患者
从影像学上均可观察到肿瘤生长位置，与毗邻重要神

经、血管或脑功能区较近，常规手术完整切除较为困

难，肿瘤残留可能性大。术前手术方案均获得患者同

意，所有患者有完整的手术及随访资料。

１．２　植入粒子
本研究所用单个粒子外部长度４．５ｍｍ，内部长度

３．０ｍｍ；外部直径０．８ｍｍ，内部直径０．５ｍｍ。源芯为
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含放射性核素Ｉ１２５的银丝，包壳为高纯度钛管。密封籽源
的放射性活度为２５．９ＭＢｑ，表观活度为１１．１～３７ＭＢｑ
（０．３～１．０ｍＣｉ），半衰期５９．４３ｄ，Ｉ１２５通过电子捕获而
衰减并放射出特征性的光子和电子。电子由钛管壁所

吸收，光子主要发射２７．４ｋｅｖ和３１．４ｋｅｖ的Ｘ射线和
３５．５ｋｅｖ的γ射线。同时激活的银棒也可发射荧光Ｘ
射线。铅对Ｉ１２５射线的屏蔽半厚层为０．０２５ｍｍ，组织为
２０ｍｍ。因此，０．２５ｍｍ厚的铅层能够降低９９％以上
的辐射，安全性较好。

１．３　手术与植入
术前完善相关影像学检查，包括增强 ＭＲＩ、ＣＴＡ、

ＭＲＶ等，根据肿瘤形态位置个体化制定手术方案，选
择植入粒子数量、位置及靶标。根据粒子放射半径，以

瘤体表面以下０．５ｃｍ为植入平面，吸收剂量设定为
６０～８０Ｇｙ，术前估算所需要的放射总活度（ｍＣｉ）＝组
织所需吸收剂量（Ｇｙ）×预估肿瘤组织重量（ｇ）／１８２。
术中以尽可能完整切除肿瘤组织为首要目标，对功能

区或包绕重要血管神经的肿瘤组织谨慎处理，烧灼周

围供血血管及表面瘤体。充分止血后，以止血纱包绕

放射性粒子以减少术后移位，使用１８号植入器植入粒
子。粒子间隔１．０ｃｍ，最外侧植入的粒子距离肿瘤预
估边缘０．５ｃｍ，同一层面的粒子呈等边三角形排列。
不同层面的粒子植入间距１．０ｃｍ。
１．４　术后与随访

患者术后２ｈ常规复查头部ＣＴ，明确肿瘤切除程
度、出血情况、粒子位置等，并进行对症治疗。若患者

出现脑水肿等情况，应及时复查以排除粒子移位的可

能。术后３个月复查头部增强 ＭＲＩ，观察短期效果。
术后随访６～１８个月，采用门诊随访的方式观察，并以
增强ＭＲＩ结果作为是否复发的评判标准。
１．５　统计方法

采集患者术后当日及术后３个月影像资料中肿瘤
残余最大直径情况，组内数据以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）
表示。使用ＳＰＳＳ２２．０软件行统计学分析，采用单因
素方差分析的方法对前后数据进行对比，Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结果

２．１　围术期及术后３个月影像学结果
所有患者在围术期无明显不良反应发生，均顺利

出院。由于术中对于功能区以及包绕颈内动脉等重要

解剖结构的肿瘤组织采取了谨慎的处理态度，术后可

能有部分肿瘤组织有所残余。为减少肿瘤复发，我们

手术中均稳妥地处理了肿瘤组织的供血血管，且烧灼

了残余瘤体的表面。粒子的排布密度也进行了适当的

调整。术后当日，由影像学复查结果记录了可能残余

的肿瘤组织的最大横径。其中有１７例被记录到最大
残余横径为０．１～１．５ｃｍ，平均（０．７７１±０．４６）ｃｍ。术
后３个月复查头部增强ＭＲＩ，结果显示１７例患者中有
１２例患者残余的肿瘤组织最大横径较术后当日影像
结果的测量值缩小，５例患者无明显变化，减小的区间
为０．１～０．８ｃｍ，平均减小０．３ｃｍ。术后３个月该１７
例患者复查的肿瘤最大残余横径平均为（０．４７１±
０．３３）ｃｍ，其余８例术前未能记录到肿瘤残留的患者
术后影像学均无明显变化。

２．２　统计学结果
采用ＳＰＳＳ２２．０软件行单因素方差分析得到 Ｆ＝

４．６９８，Ｐ＝０．０３８，可以认为粒子的植入对于残余肿瘤
起到了有效的抑制和杀伤作用，放射性粒子的植入可

以部分减小残余肿瘤的最大横径。

为了排除相关因素干扰，所有记录到肿瘤残余的

患者术后当日与术后３个月的残余肿瘤最大横径与肿
瘤类别、年龄、性别、肿瘤直径、位置、初发与复发之间

互相均无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。肿瘤组织减少的最
大横径与上述因素之间亦无差异（Ｐ＞０．０５）。
２．３　随访结果

至２０１７年４月止所有患者均无肿瘤复发表现。
研究中我们发现有３例患者诉术后１个月出现植入侧
头皮毛发脱落情况，２个月后均好转，恢复正常。手术
联合Ｉ１２５粒子植入的治疗方法对颅内肿瘤患者的短期
抑制复发效果较好，因观察时间和病例数所限，长期效

果有待进一步观察，目前所有患者仍在进一步随访中。

２．４　典型病例
图１是１例三叉神经鞘瘤的患者的术前、术后当

日、术后３个月的影像学资料。由图１可见肿瘤体积
较大，且术中发现肿瘤瘤体质韧，与邻近的颈内动脉等

重要神经血管结果关联紧密，完整切除肿瘤而无附带

损伤难度极大。术中我们尽可能对肿瘤进行了次全切

除，并植入了Ｉ１２５粒子。术后３个月影像学资料显示，
残余肿瘤无复发迹象。术后患者定期随访，肿瘤均未

复发，患者对治疗效果满意。

３　讨论

Ｉ１２５粒子现已应用于临床多年，在多系统的肿瘤治
疗上均取得了辉煌的成果。结合国内外临床研究，有

学者对肝癌、胰腺癌、肺癌、前列腺癌等均进行了Ｉ１２５粒
子的植入治疗，该治疗方案在控制肿瘤组织的生长，提

高患者生存质量及生存率方面均取得了较好的疗
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ａ：术前增强ＭＲＩ水平位；ｂ：术前增强ＭＲＩ冠状位；ｃ：术前增强ＭＲＩ矢状位；ｄ：术后当日头部ＣＴ；ｅ：术后３个月增强ＭＲＩ
图１　三叉神经鞘瘤典型患者影像资料

效［２９］，尤其适用于晚期恶性肿瘤，是手术切除治疗的

辅助疗法，同时也是外放射治疗很好的代替品。

　　随着神经外科近几年的发展，微侵袭取代了微创
成为神经外科医生关注的焦点。如何杀伤肿瘤组织又

尽可能减少正常组织的损伤成为研究的热点，特别是

当Ｉ１２５粒子得以国产化，其使用更为广泛。Ｉ１２５粒子较
常规的外放射治疗有以下优点［１０１１］：①组织间合适的
杀伤距离使粒子周边 １ｃｍ的区域受到了 ８０％的能
量，远处组织受到的放射性损伤较小；②相比于外放射
短时间大剂量的杀伤作用，粒子的放射性有着低剂量

长时程的特点，更利于杀灭肿瘤组织；③射线作为无形
的“手术刀”减少了手术所需的组织剥露，用更小的解

剖范围，达到了相同的治疗效果，减少了肿瘤细胞远处

转移的可能；④更利于放射性物质的防护。本研究发
现，在Ｉ１２５粒子有效的作用时间内，多种颅内肿瘤的生
长均可以被有效抑制，且可以部分减少残余肿瘤的最

大横径，这与它的多机制杀伤作用是分不开的。

在基础医学方面，早有对 Ｉ１２５粒子杀伤机制的研
究。以胶质瘤为例：有学者对体外培养胶质瘤细胞进

行Ｉ１２５粒子照射观察，发现在 Ｉ１２５粒子所释放的射线下
处理３ｄ后，胶质瘤细胞的Ｃｍｙｃ蛋白表达明显减弱，
相应的细胞Ｐ５３蛋白表达显著增强，且二者呈强烈负
相关性［１１］。从中推断Ｉ１２５粒子可以通过调控上述基因
的表达水平而对胶质瘤的生长产生抑制作用。同时，

它所释放的γ射线能对所有细胞的细胞核的 ＤＮＡ双
链产生破坏作用。其他的可能机制还有，射线使水分

子电离，产生的自由基与生物大分子产生相关杀伤作

用促进细胞死亡等。另有文献报道，持续的低剂量照

射可以使得乏氧细胞再氧化，抑制了肿瘤细胞由静止

期向增殖周期的转化［１２１３］。本研究从临床上证实了

Ｉ１２５粒子对多种肿瘤组织的杀伤性和短期抑制性作用，
印证了上述观点。

由于Ｉ１２５粒子在对细胞杀伤的非选择性，植入的剂
量选择和位置固定就起到了关键性作用。历史上有着

多种计算公式对粒子植入的数量和剂量加以规定，特

别是在治疗计划系统（ｔｒｅａｔｍｅｎｔｐｌａｎｎｉｎｇｓｙｓｔｅｍ，ＴＰＳ）
的辅助下可实现快速精准的定位定量植入。在该系统

的辅助下还可对术后粒子植入效果进行短期评价以判

断预后，一旦粒子植入失败，可以早期采取补救措施，

这对于恶性肿瘤的浸润性生长尤其有提示意义。有文

献提示，胶质瘤术后进行 ＴＰＳ系统检测放射性分布，
肿瘤切除后所留残腔表面深部１ｃｍ以内的范围应至
少有９５％的放射性分布，否则肿瘤可能短期复发［１４］。

植入位置和分布的选择普遍采取“巴黎系统原

则”。它要求植入的各个靶点之间形成正方形或等边

三角形，各个层面的空间排布也是如此，以达到放射剂

量的均匀分布。有报道显示，恶性脑肿瘤的复发发生

在原来位置２ｃｍ以内的占７８％，发生在浸润深度２～
３ｃｍ的仅有６％［１５］。还有研究显示，Ｉ１２５粒子所释放的
射线在距离粒子１ｃｍ的范围内能量被吸收了８０％，
２～４ｃｍ内组织吸收了全部能量的８０％～９３％［１６］。在

１～２ｃｍ，放射剂量的衰减达到了１．４倍，在３～４ｃｍ，
放射剂量的衰减更是达到了１．８倍［１７１８］。笔者认为，

上述数据对手术中的植入有着重要的指导意义。我们

在本次研究中对所有的手术患者均遵循了上述原则，

但适当予以了个体化粒子放置以达到最佳疗效，且在

临床经验中，我们发现术前制作好简易的粒子植入模

板可方便术中快速定位操作。最外侧粒子的植入的深

度在肿瘤预估边缘深面０．５ｃｍ的位置较为合适。
放射性粒子游走问题尽管文献上鲜有报道，但在

学术会议讨论交流中，其他学者确实遇到过。术中应

注意粒子的固定，使用止血纱布等材料将粒子包绕后

植入可相应的增大与组织间的阻力，起到固定作用。

植入后残余瘤腔适当加用明胶海绵予以填补处理。一

旦发生粒子位置较大移动，只要条件允许，应及时取

出，避免放射性损伤。有研究表明，距离刚植入了放射

性粒子的患者５０ｃｍ时，放射剂量为１０～１５μＳｖ／ｈｒ，
仍高于天然本体剂量，此为相对安全距离，１００ｃｍ为
绝对安全距离［１９］。上述效果在１年以后复测，因粒子
基本已无放射性，两个距离上放射剂量均为天然本体

４４７ 局解手术学杂志　ＪＲＥＧＡＮＡＴＯＰＥＲＳＵＲＧ　２０１７，２６（１０）　　　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｊｓｓｘｚｚ．ｃｎ



剂量。有文献中提及粒子植入后周围陪护人员无需特

殊防护，但无具体实验及统计学数据支持［２０］。笔者认

为尽管由于伦理学等原因尚未有 Ｉ１２５粒子对孕妇和儿
童的安全距离试验，仍应建议上述及近期有生育要求

的人员在患者术后１年内，保持１ｍ以上绝对安全距
离较为妥当。该结论因尚无相关文献报道，仍有待其

他学者进一步证实。

我们在临床观察中发现：无论内外放射治疗，其对

放射性物质的不良反应是相同的，包括头痛、发热、脱

发等表现，且认为内放射治疗的不良反应发生率远低

于外放射治疗。这一点，由于患者的主观性因素，我们

未能在数据和统计上予以证实，有待进一步研究。查

阅相关文献，国内部分学者已对此开展工作并得出肯

定结论［２１］。笔者认为这与外放射治疗时颅骨和外围

脑组织收到射线的剂量较内放射治疗更大相关，这也

是内放射治疗的优点之一。

综上所述，内放射治疗不失为可以替代外放射治

疗的一种更好放疗方式，可以在颅内肿瘤的治疗中广

泛应用。特别是将它与外科手术的联合使用可使得患

者从中受益。但对于肿瘤的治疗上，完整的手术切除

肿瘤组织的大原则不应改变，Ｉ１２５粒子的植入治疗不能
替代传统的手术切除，只是后者很好的补充。随着临

床资料的积累，更大的样本和统计学分析将能够进一

步体现粒子植入治疗方法的价值。
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