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恶性肿瘤的发生发展是一个非常复杂的过程，涉及

多个步骤，受多种因素影响，尤其与环境及遗传因素关系

密切，是影响人类生命健康最重要的病因之一，可导致巨

大的疾病负担。全球恶性肿瘤处于稳定增长状态，目前

仍然缺乏有效的治疗手段。放射性粒子植入是一种近距

离治疗方法，通过在成像指导下或手术中将含有放射性

核素的粒子传递到肿瘤的组织间、瘤床或淋巴的引流区

域，从而达到治疗的目的，目前已逐渐应用于肝癌、肺癌、

前列腺癌、头颈部恶性肿瘤及颅内恶性肿瘤的治疗。随

着粒子链技术、粒子支架、3D模板打印技术及治疗计划

系统的应用，放射性粒子植入治疗在近年来发展迅速[1]，

常用的放射性核素主要有226Ra、191Ir、60Co、125I、103Pd和

198Au，其中以125I最常用。

1     125I放射性粒子治疗的特点

125I是一种常用的人工放射性碘同位素，半衰期为

59.4天[2]。它可发射能量27.4～31.5 KeV的x射线和γ射线，

辐射距离为1.7～2.0 cm。125I粒子产生的辐射是连续的，

剂量率低，通过释放大量x射线和γ射线对肿瘤细胞造成

DNA损伤，导致G2/M期阻滞、有丝分裂抑制和诱导细胞

凋亡，显著降低肿瘤细胞的增殖、侵袭和转移[3]。与传统

的放射治疗相比，定位误差和器官运动对125I粒子植入治

疗的影响很小，因此，粒子植入治疗更为精准，降低了对

正常组织的损伤，患者因治疗产生的并发症也相应减少。

目前，125I的生产主要采用连续回路法[4]，即在核反应堆内

部进行辐照，然后在反应堆外部进行衰变。125I主要由反应

堆热中子辐射124Xe产生的125Xe衰变得到。放射性125I粒子

植入治疗的方式，是目前很多不可手术的恶性肿瘤或术

后残余瘤床及转移癌的不可或缺的疗法。

2     125I放射性粒子植入的方式

125I放射性粒子植入肿瘤组织可以通过多种引导方

法实现[5]，其中包括超声、CT、MRI引导下的手术切口植

入以及经内镜引导的植入，后者多用于消化道内生长肿

瘤的患者。随着3D打印技术的出现和临床应用，三维模

板辅助下的125I粒子植入使恶性肿瘤的治疗更加精确，并

显著降低了并发症的发生率，3D模板辅助下的125I粒子植

入已成为晚期恶性肿瘤治疗的有效手段[6]。随着现代机

器人技术的不断发展，Li等[7]通过机器人精准穿刺技术，

实现了对前列腺癌的粒子植入，有效避免由于人工操作

的不确定性因素而带来的各种手术风险,保证了前列腺

粒子植入手术的疗效性和安全性。

3     125I放射性粒子治疗恶性肿瘤

3.1    肺癌

肺癌是一种最为常见的恶性肿瘤，其死亡率高，生存

期短，尤其对于晚期肺癌患者缺乏有效的控制手段。在

Wang等[8]的研究中共纳入105例肺癌患者，其中晚期肺

癌患者78例，肺转移癌患者27例，在放射性粒子治疗后，

患者术后中位生存时间为395天，术后1年生存率约为

78.1%，术后2年生存率约为56.1%。通过对其研究结果进

行进一步分析可以得知，粒子植入治疗晚期肺癌的效果

与肺转移癌的效果相当，在与传统治疗方式相对比，CT

引导下进行的125I放射性粒子术可以作为晚期肺癌患者

和肺转移癌患者的一种有效的治疗手段，这种治疗方式
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的临床安全性相对可靠，并发症可控，并且在生存期上也

同样具有优势。在杜等[9]的实验中共纳入58例非小细胞

肺癌患者，均接受125I粒子植入术，按所受计量不同分为

A、B、C三组，A组纳入患者19例，剂量为80～99 Gy；B组纳

入患者20例，剂量为100～119 Gy；C组同样纳入19名患者，

受量为120 Gy～140 Gy。结果显示，A、B、C三组肿瘤病

灶3个月局部控制率分别为84.2%、85.0%、100.0%，有效率

分别为26.3%、40.0%、57.9%。A组患者在粒子植入术后有

26.3%的患者咳嗽症状得到缓解，B组患者的咳嗽缓解率

为40.0%，C组则远高于其他两组，为52.5%；胸闷症状改善

率分别为21.1%、35.0%、47.4%。这进一步证明了125I粒子

植入治疗非小细胞癌是高效且安全的，而且处方剂量为

120～140 Gy能达到更好的近期疗效。Lin等人分析了125I粒

子植入治疗和外照射放疗技术治疗肺癌的疗效和不良反

应，患者被随机分配到接受125I粒子植入治疗的研究组（20

例患者）和接受外照射放疗的对照组（20例患者），通过CT

扫描肿瘤判断大小以及测量血清癌胚抗原、细胞角蛋白

片段和神经特异性烯醇化酶水平，对患者进行6个月的随

访。两组的癌胚抗原、神经元特异性烯醇化酶和细胞角

蛋白19的可溶性片段均较治疗前基线显著下降；与外照

射放疗组相比，前者肿瘤控制率高于后者。通过上述的

实验可以得出，在肺癌中植入125I粒子的近距离放射治疗

具有更好的治疗效果。

3.2    肝癌

目前，肝恶性肿瘤的治疗以手术切除治疗为主，全

身化疗及局部化疗也是应对肝恶性肿瘤的治疗方式，但

截至目前，肝恶性肿瘤的预后相对较差，5年生存期较短，

复发率高。何等[10]探讨通过导管动脉栓塞化疗联合放射

性粒子植入治疗对原发性肝癌患者疗效，对照组采用经

导管动脉栓塞化疗，观察组采用经导管动脉栓塞化疗联

合放射性125I粒子治疗。结果显示，观察组的客观缓解率

（ORR）、疾病控制率（DCR）均相对于对照组升高，实验结

果说明，经导管动脉栓塞化疗联合125I放射性粒子植入治

疗提升了患者的疗效。鲁等[11]进一步研究了放射性125I粒

子植入治疗肝脏特殊部位肿瘤的临床效果，肝脏特殊部

位肿瘤手术完全切除难度高、手术创伤大，且并发症发生

率高，射频消融治疗时易发生胸腔并发症，且目前单纯应

用动脉栓塞化疗治疗效果欠佳。其结果表明，CT引导下

放射性125I粒子植入治疗肝脏特殊部位肿瘤取得了较好

的近期疗效，具有较高的肿瘤局部控制率。在目前的研

究中，通过CT引导下植入放射性125I粒子方式的安全性

较高，并发症相对较少且轻微，值得临床上进一步推广

应用。

3.3    前列腺癌

前列腺癌是男性泌尿生殖系统常见的肿瘤之一。前

列腺特异抗原（Prostate specific antigen，PSA）是一种含有

237个氨基酸的蛋白酶，由前列腺上皮细胞及尿道周围组

织分泌，是早期诊断前列腺癌、预测前列腺癌预后的重

要指标。Dickinson等[12]指出，单独使用近距离放疗对于低

危前列腺癌已能达到前列腺癌根治术的效果，对其预后

进行分析，治疗后5年PSA无进展率可达96%，10年PSA无

进展率可达86%，由此可知125I粒子植入是早期前列腺癌

的主要治疗手段之一。Xie等[13]选取13例接受125I粒子植入

治疗的前列腺癌患者，结果显示125I近距离放射治疗对于

前列腺癌治疗前的效果良好，PSA上升至术前水平的时

间与术前PSA呈负的直线相关关系。Yaxley等[14]应用粒子

植入联合内分泌治疗高危前列腺癌，其5年无生化进展

生存率可达74.2%，从远期上看具有较好的疾病控制率。

Abugharib等[15]通过比较单独外放疗和放射性125I粒子植入

联合外放疗对于中危前列腺癌患者疾病的控制情况，发

现联合治疗组的10年无复发生存期明显优于单纯外放疗

组。李等[16]通过循证医学meta分析得出，在中高危局限

性前列腺癌患者治疗中，125I粒子植入联合外放疗相比于

单独125I粒子植入和单独外放疗，联合治疗组5年生化无进

展生存期及生存时间均优于单独治疗组(P＜0.05)，疗效

令人满意。由此可见，125I粒子植入治疗在前列腺癌治疗

中的重要地位。

3.4    胰腺癌

在刘等[17]研究中纳入60例胰腺癌患者，全部在CT引

导下植入125I放射性粒子进行治疗，结果显示，近期总有效

率为61.66%，疼痛缓解的有效率达80.00%，且术后未出现

严重的并发症，多数癌症患者癌痛缓解明显，生活质量方

面得到明显优化。125I粒子植入能够有效抑制肿瘤生长，并

且缓解疼痛，这一实验研究充分显示了该方法应用于胰

腺癌治疗的有效性。在贺等[18]的研究中，纳入A组患者为
125I放射性粒子植入联合GS化疗方案,纳入B组患者采用
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单纯GS化疗方案，比较2组患者近期疗效、不良反应发生

及远期生存情况。结果显示，A组患者近期客观有效率

52.78%、疾病控制率77.78%,均显著高于B组ORR29.79%、

DCR55.32%。A组患者中位无进展生存期为10.3个月，B

组患者中位无进展生存期为6.1个月；A组患者中位生存

时间为13.2个月，B组患者中位生存时间为9.8个月，A组

患者无进展生存情况以及总体生存情况均显著优于B组

（P＜0.05）。因此，我们得知，125I放射性粒子植入联合GS

化疗方案在治疗中晚期胰腺癌时可获得显著的近远期疗

效,有助于改善患者生存质量，并延长生存时间，且治疗

安全,值得临床推广。

3.5    颌面部肿瘤

王等[19]的实验纳入了127例口腔颌面部恶性肿瘤患

者，手术切除后接受间质性125I治疗。植入前，所有患者接

受MRI扫描以评估病变范围、程度和性质。125I植入靶区基

于术前影像学，125I粒子在MRI实时引导下通过穿刺针输

送到靶区，植入后立即进行计算机断层扫描（CT）或MRI，

每3个月进行一次。在125I植入成功后，所有患者定期检

查肿瘤复发、淋巴转移和远处转移情况。CT或MRI验证显

示，13/127患者出现肿瘤复发或淋巴转移，或远处转移，并

且未观察到影响患者生活质量的严重并发症，未观察到

重要器官如颈大血管、脊髓等损伤。结果表明，磁共振引

导下的125I植入是一种有效的针对口腔颌面部肿瘤的部

位特异性治疗方法，可以潜在地减少术后并发症和肿瘤

复发率，提高患者的生存率，提高生活质量。

4      125I放射性粒子治疗的安全防护

125I放射性粒子具有相对较长的半衰期[20]，因而能够

持续释放射线，其辐射剂量表现为前低后高的趋势，在放

射性粒子治疗的前后会对周围人造成一定的伤害，因此，

如何做好术前及术后的放射防护事项至关重要。对工作

人员来说，手术前后及后期随诊过程采用标准防护措施

即可减少辐射剂量，所以医护人员在规范化、合理化的操

作的前提下，其所接受的辐射剂量是相对安全的。杨等[21]

通过研究发现，随着时间和距离的增加，患者周围辐射剂

量率下降。因此，对于患者接触的非医护人员，其缺少专

业、安全的防护设备，以远距离防护为主。

5     展望

近年来，125I放射性粒子治疗成为一些手术不可切除

的恶性肿瘤、手术肿瘤切除后残存的瘤床以及转移癌等

恶性肿瘤治疗的不可或缺手段，临床评效明显，被广泛认

可。越来越多的研究结果表明，不论单一治疗还是联合

治疗都延长了患者的生存期，减少了并发症的产生。然

而，也显现出一些缺点。首先，125I粒子植入及其转化为外

部放疗的剂量学研究仍然不明确，对待老年体质差的患

者，在使用粒子植入治疗时应更加谨慎，以防放射性副反

应的产生；其次，125I粒子植入治疗的放射生物学基础研究

相对有限，缺乏125I粒子植入治疗特定肿瘤的标准化诊疗

规范；最后，大多数医疗单位缺乏足够的工作人员，特别

是辐射物理学家，导致125I放射性粒子的滥用，医疗环保问

题仍然需加以重视。

综上所述，125I粒子植入治疗带来了机遇和挑战，它

在癌症治疗中发挥着重要作用，目前仍要加强对术后患

者的进一步随访，长周期、动态的观察粒子植入治疗的疗

效。随着基因组学及放射生物学的进一步研究，放射性

粒子治疗将会不断得到完善。
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中药干预骨性关节炎相关信号通路的研究进展
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骨性关节炎（Osteoarthritis，OA）通常被称为磨损性

关节炎、退行性关节炎，是最常见的关节炎存在形式，全

球约有5亿人受到OA影响[1]，在中医学说中属于“骨痹”

范畴。OA的病理特征表现为软骨退变、软骨细胞外基质

(ECM)恶化、软骨下骨硬化、骨赘形成和滑膜炎[2-3]，还会

导致滑膜纤维化[4]。临床表现为关节局部肿胀、疼痛和活

动受限，甚至关节畸形，影响患者日常生活、劳动，给家庭

和社会带来沉重负担[5]。研究表明[6]，影响OA发展的因

素主要是软骨基质代谢异常和软骨细胞凋亡，炎症反应

是OA发病机制的核心[7]。OA尚无治愈方法，部分原因是

缺乏对该疾病发生和进展的病理机制的全面了解。Wnt/

β-连环蛋白（Wnt/β-catenin）、磷脂酰肌醇3激酶/蛋白激酶
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