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摘 要；重离子束适形放射治疗技术主要包括束流配送系统和治疗计划系统等．前者是实现重离子 

束适形放射治疗的硬件设施，后者为适形治疗的软件支撑系统，两者缺一不可．鉴于重离子束与物 

质相互作用在物理学震生物学效应上表现出的特殊性，重离子柬治癌 中特别引A了面向生物学效 

应的适形治疗和束流的正电子断层在线监控技术． 
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1 引言 

重离子束以其独特的倒转深度剂量分布和高的 

相对生物学效应等特性，使得重离子束治癌研究成 

为放射治疗领域中最具活力的热点之一，同时重离 

子束也被誉为是面向21世纪最理想的放射治疗医 

用射线口]．截止 1998年9月，日本的世界上唯一建 

在医院里的重离子束治癌装置(HIMAc)已接受了 

473例头颈部肿瘤、脑瘤、肺癌、肝癌、前列腺癌和 

宫颈癌等患者，并进行了临床治疗试验口]；而德国 

GSI的重离子束治癌装置(HITAG)到 1999年底共 

治疗了46例头颈部肿瘤患者 。 ．到目前为止，临 

床试验结果表明，在没有明显毒副作用及正常组织 

并发症的前提下，重离子束的治疗取得了很高的肿 

瘤控制率，疗效令人鼓舞0 ]．适形放射治疗是一 

种先进的放射疗法，其目的为使射线形成高剂量区 

剂量分布的形状在三维方向上与肿瘤的实际形状一 

致 ，从而降低肿瘤靶区周围健康组织的照射剂量， 

提高放射治疗的治疗增益比，在不危及健康组织的 

前提下提高单次照射处方剂量，达到更好的治疗效 

果，大大提高肿瘤患者的生存率和生活质量．正是 

由于重离子束所具有的优势，使得运用重离子束辐 

射能够做到肿瘤适形治疗，这样得以充分发挥重离 
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子束用于治癌的优势，最大限度地杀灭靶区癌细 

胞，保护肿瘤周围的正常组织 ．本文介绍和讨 

论了运用重离子束进行适形放射治疗所涉及到的硬 

件及软件技术，并对我国即将开展的重离子束治癌 

如何做到适形提出了一些建议． 

2 束流配送系统 

束流配送系统是实现重离子束适形放射性治疗 

的硬件设施．同时它也是重离子束治癌装置的重要 

组成部分，它包括束流的配送、监测、调制和准直 

以及剂量监测等． 

与常规电磁辐射如x和7射线等相比，重离子 

束由于为带电粒子束，因而为达到适形治疗可采取 

灵活多样的束流配送方式．目前已将重离子柬应用 

于肿瘤临床治疗试验的束流配送方式有两种 ]，一 

种是日本 HIMAC治癌装置所采用的摆动磁铁和散 

射体配合以多叶准直器的形式进行照射野的形成， 

达到被动式的适形治疗，就是常说的被动方式的束 

流配送；另一种是德国GSI治癌装置所采用的同步 

加速器提供的束流主动变能及光栅磁扫描系统引导 

束流对肿瘤靶区各断层轮廓精确地扫描照射治疗 ， 

达到主动的适形治疗，这就是常说的主动方式的束 

流配送．由于主动方式的束流配送对加速器性能、 
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扫描控制及安全系统等要求高，因而技术古量更 

高，实现的难度也增加．同被动方式的束流配送相 

比，扫描方式减小了离子束通道上近肿瘤靶区处正 

常组织的照射剂量，增加了适形治疗程度，从而成 

为束流配送的发展趋势，本文着重对此方式进行介 

绍和讨论．另外为了进一步提高重离子束治疗的适 

形程度，已有针对重离子束流配送的治疗机架 

(Gantry)的设计一 】01．该治疗机架使得束流可围绕 

患者旋转照射治疗，从而最大限度地保护了离子束 

通道上的正常组织；还可根据治疗的要求，选择在 

固定射野下．诸如患者(肿瘤)旋转等方式进行束流 

配送以达到适形治疗的目的 ”]．对重离子柬来 

说，这两种方式仅限于理论设计，德国计划将重离 

子柬治疗机架方案应用于即将在海德堡建造的重离 

子专用治癌装置中去 ． 

通常根据患者的诊断图像进行图像重建后，对 

肿瘤靶区的治疗实施由深到浅的逐个断层治疗，主 

动方式的束流配送采用快速变化的水平及垂直扫描 

磁铁引导，给定能量的束流对靶区相应断层进行扫 

描照射治疗．扫描往往有两种方式，一是分立的扫 

描方式，即将束流视野下的靶区断层划分为若干个 

光点，扫描磁铁引导束流逐个位点的照射治疗，称 

之为点扫描(Spot或 pixel scan)；另一种是连续的 

扫描方式，即扫描磁铁引导束流连续扫过相应的断 

层靶区，人射离子束的强度决定了扫描速度，而扫 

描速度的快慢也决定了断层内不同部分接受照射剂 

量的大小，扫描速度慢时，相应部位接受的剂量就 

大，反之亦然，这种扫描方式为光栅扫描．从技术 

角度讲，这两种扫描策略并无本质上的差别，不过 

从概念上讲，由于光栅扫描需要选择和优化扫描路 

径，因而同点扫描相比光栅扫描实现起来更加困 

难i另外流强控制扫描速度的光栅扫描并不需要在 

照射某一断层期间切断束流，因而照射治疗时间也 

相应缩短．一般来讲，主动型磁扫描方式的束流配 

送均要求流强稳定的笔形束流，束流横截面内流强 

呈高斯型或近高斯型分布，典型的半高宽为 5 mm， 

这样才能使不同扫描点或扫描线之间的照射剂量叠 

加时在整个待浩靶区形成一个均匀的照射剂量区 

域．根据肿瘤断层厚度，以适当的能量间隔改变束 

流能量，则整个靶区就得逐个断层地得到均匀照 

射．图 1是德 国GSI采用的主动型栅磁扫描系统 的 

原理图．两组相互垂直的扫描磁铁用来控制束流的 

横向位移，通过同步加速器 自身改变束流能量来调 

节入射离子束在患者体内的贯穿深度．治疗中，根 

据肿瘤靶区的断层，由快变化的扫描磁铁引导束流 

从最深的断层开始照射，束流以连续运动的方式扫 

描每一断层．为确保照射剂量的准确，柬流在每一 

断层沿扫描线扫描时，由快响应的束流监测系统测 

量束流强度及束流位置，并以流强反馈信息来控制 

栅扫描速度．这种磁扫描方式如同电视机里电子束 

在荧光屏上的成像原理．由此也可见．主动方式的 

束流扫描配送对加速器性能及控制安全系统有更高 

的要求，如需要加速器提供束流绝对位置的可重复 

性及束流的快速切断等． 

图 1 德国GSI治癌装置中束流配进栅磁扫描的原理图 

由上面对束流配送的介绍也可清楚地看到，束 

流监测在整个配送系统中也具有重要地位．束流监 

测通常为磁扫描系统反馈回两种信息：一种是束流 

的位置信息，包括束流剖面形状、束流位置等，一 

般由多丝正比室、阳极或阴极条室等来完成测量， 

需要探测器及获取系统具备快的响应时间，以适应 

快速扫描的需要；另一种是束流强度信息，由穿透 

型电离室、次级电子发射探测器等来完成对流强的 

测量，如前所述，流强的反馈消息用来控制扫描速 

度，使得束流强度的涨落并不改变靶区内照射剂量 

的均匀性．如德国GSI的治癌装置中，多丝正比室 

每150．us测量一次束斑位置，而充气电离室每12．5 

s测量一次束流强度 ，将这些测量值同治疗计划的 

数据进行比较 ．偏差在许可限度内时，则控制磁扫 

描系统改变扫描速度．如果出现任何超过许可限度 

值的偏差，则控制加速器迅速切断束流，以保证患 

者的安全． 

单能重离子束 Bragg峰是很尖锐的，对于治癌 

能量范围内轻的重离子束(z≤10)，Bragg峰的半 

高宽(FWHM)约为 0．5—5 mm’ J，为同具有一定 

厚度的靶区断层(通常断层间隔约为 2—5 mm)相 
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匹配，就需要将离子束进行调制，以一定的方式展 

宽束流的高剂量 Bragg峰区，这就需要由束流配送 

系统 中的束流调制部分来完成．束流调制 即展宽 

Bragg峰可运用两类不同设计的射程调制器来实 

现 “]，根据要求可使展宽峰内的物理吸收剂量呈 

均匀分布，或生物剂量均匀分布(下面要详细介 

绍)，或物理吸收剂量是一某特定的分布 ．在过 

去的重离子束治癌基础研究中，我们已经设计并加 

工过以物理剂量均匀分布展宽中能重离子束 Bragg 

峰的旋转式射程调制器，通过实验基本证实了理论 

设计，掌握了重离子束的调制技术口 ．德国GSI设 

计了将 Bragg峰物理剂量呈半高宽为 2 mill高斯分 

布的脊形过滤器 ，以使得间隔为 2 mill不同断层 

之间照射剂量的叠加，使整个靶区呈照射剂量均匀 

分布． 

另外，剂量测量也是束流配送系统中必不可少 

的，测量仪器通常为吸收剂量及剂量率监测的穿透 

型电离室、次级电子发射探测器等．治疗期问剂量 

及剂量率的监测为治疗安全系统提供了重要参数． 

因而剂量测量对确保治疗安全及治疗后疗效的评估 

等具有重要意义．对于被动型的束流配送系统还要 

包括束流准直等部分，通过多叶准直器及患者补偿 

体等达到适形放射治疗．以上所述构成了重离子束 

适形放射治疗技术中的束流配送系统，它们之间有 

机的结台是重离子束适形治疗实现的前提．同时也 

可看出，束流配送系统在任何重离子束治癌装置中 

都是重要的组成部分． 

3 治疗计划系统 

治疗计划系统是一种融合了多种诸如数学、放 

射物理学、放射生物学、计算机图形学、数字图像 

处理等学科的复杂软件系统一”]．是放射治疗专家预 

先规划治疗方案的一种计算机辅助工具．考虑重离 

子束特性后的适形放射治疗计划系统主要是由重离 

子束治疗计划和辅助患者定位两大功能组成． 

重离子束治疗计划包括图像重建、靶区及紧要 

器官的划分、重离子束照射通道及束流能量的选择 

与确定、处方剂量向重离子辐照场强度的反演、辐 

射场的优化、重离子束辐射场控制数据的产生、剂 

量计算结果的二维及三维显示、治疗计划的生物效 

应评估以及治疗计划的优化等．为完成适形放射治 

疗，首先要根据患者的诊断图像，如 CT和 NMR 

(核磁共振)等断层图像，进行人体结构的三维重建 

和显示，这就是所谓的图像重建．在一叠断层图像 

中，通过 自动或手工的方式在每一张图像上勾画出 

肿瘤靶区、紧要器官的轮廓，然后将这些轮廓线一 

层层地排列起来．每一层的轮廓线分成若干点并将 

相邻两层相对的点用线连接起来，形成台并在一起 

的许多三角形或四边形表面单元，借助图像处理技 

术，如合适的光照模型，将这些由三角形或四边形 

单元合并在一起的表面转化成光滑的、有立体感的 

人体结构、靶区和紧要器官等的三维轮廓图像，并 

完成靶区及紧要器官的划分．接下来根据以下两条 

原则选择束流照射通道，一是尽可能避开对紧要器 

官的照射，即在束流视野下尽可能不将紧要器官置 

于束流通道上或靶区后方；另一是在束流视野下尽 

可能地使靶区靠近体表．这样就能可靠选择能量较 

小的束流来照射靶区，从而降低离子穿过正常组织 

时产生的核碎片对治疗带来的影响．对已选择的束 

流通道，就可根据断层图像和重建图像确定束流通 

道上的组织不均匀性．再借助已有大量的实验研究 

确定了的各类组织的水等效长度和 CT诊断数据 

(质量衰减系数)的标定曲线[] ，可将束流需要 

经过的不同正常组织等效为水的厚度．若将靶区在 

束流视野下划分为不同的断层进行治疗，治疗某一 

断层靶区的束流能量就可通过束流能量与水中射程 

的关系来确定．放疗专家往往根据肿瘤的性质、正 

常组织的耐受性等因素开出靶区治疗的剂量处方 ． 

治疗计划应由他们给出的处方剂量，依据重离子束 

的束流完成向重离子辐射场强的反演，精确的束流 

模拟对完成重离子束剂量场向辐射场强度的反演具 

有重要意义．通常重离子束流模型都建立在一维剂 

量分布函数d(Eh ， )(MeV／mm)基础之上，它是 

具有初始能量为E 的束流在水或水等效材料深 

度。处的吸收剂量，在一级近似下即忽略束流横向 

散射，相邻束流的叠加以 函数代替以及考虑靶区 

边界上束斑的有限大小，则给定辐射场f(E ⋯ ， 

)(iilm )利用一维剂量分布函数d(E ⋯ )，可 

用下式计算物理剂量场 D【，)(Gy)： 

D(，)一 1．6× 10 × d(Eh⋯ ：)- 

_厂(E ⋯  ， )× 1／p． (1) 

其中p[g／cm ]是靶体的密度．此式反映了物理剂量 
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场与辐射场强度之问的关系．由于在束流视野下对 

靶区由课到浅划分为若干个断层逐层实施照射治 

疗，因而当靶区最课断层治疗完毕后，实际上前方 

各断层的部分，甚至全部靶区已受到了重离子束坪 

区剂量的照射，因而就存在一个辐射场优化的问 

题 ，使得不同能量束流对不同断层治疗完毕后，束 

流叠加的剂量尽可能接近处方剂量，辐射场的优化 

可通过最小二乘法得到： 

一 ∑∑W(r)ED 一D(r)] ， (2) 
￡k

^ 

雾=o． ㈤ 

优化时的约束条件为辐射场强度大于等于 0，即： 

， 0． (4) 

通过迭代得到适当的权重园子 W(r)就可完成对辐 

射场的优化．当然重离子束由于其高传能线密度 

(LE7’)特性，其相对生物效应(RBE)往往大于 1． 

为使得肿瘤靶区癌细胞均匀的致死，辐射场优化过 

程中需引入有效剂量(或称生物剂量)的概念，这一 

问题将在下节做详细讨论．根据优化后的辐射场， 

就需要治疗计划产生扫描磁铁的控制数据，使扫描 

装置按照辐射场强度引导束流对靶区实施适形照射 

治疗．对整个靶区实施完照射治疗后的等剂量线或 

等剂量面计算可由式(1)经不同断层辐射场强度叠 

加来计算，借助计算机的三维图像重建可显示剂量 

线或剂量面的分布，从而判断实施适形治疗的适形 

程度，即肿瘤靶区是否被要求的等剂量线或等剂量 

面所包络，紧要器官是否处于可接受等剂量线或等 

剂量面之外，等等、通常放疗专家借助治疗计划通 

过计算机模拟照射治疗的全过程，在正式实施照射 

之前对患者放射治疗流程做科学、周密的判断，因 

而照射治疗的模拟在保障放射治疗的疗效上起关键 

作用、最后还需要对制订的整个治疗计划进行生物 

学效应的评估，常用的治疗计划评估的两种生物学 

效应指标为：肿瘤控制率(TcP)和正常组织并发症 

几率(NTCP)，这里的并发症包含了各种各样的病 

症，从恶心、呕吐等到组织和器官局部坏死．TCP 

和 NTCP曲线资料是通过大量的放射生物学和放 

射医学研究结果确定的、根据治疗计划中的重离子 

柬剂量分布，就可确定对于实施本次重离子束治疗 

的TCP和NTCP，治疗计划好坏的评价标准为：通 

过治疗计划的优化达到在控制 NTCP不超过规定 

数值的情况下，尽量提高 TCP，从而使重离子束的 

治疗做到在不引起并发症的情况下有效控制(杀伤) 

肿瘤． 

治疗计划的另一个重要功能就是辅助放疗专家 

进行患者定位，它应能根据重建图像及束流通道取 

向等给出患者定位时的治疗床或治疗椅参数，比如 

治疗床相对束流轴线的夹角 与方位角 等．同时 

可以比较带有组织解剖学标记的x光机图像与重 

建图像，在患者定位时从束流视野下及垂直束流方 

向上确定靶体的位置，对x光机图像与重建图像之 

间出现的差别，通过计算更新治疗床参数，给出治 

疗床所需要的位移信息． 

总之，重离子束治疗计划系统是放疗专家赖以 

制定适形治疗方案的软件系统，它的性能优劣直接 

影响治疗效果的好坏，也就是说在好的治疗计划系 

统配合下，束流配送系统才能完成对患者的适形放 

射治疗，两者相辅相成 ，缺一不可． 

4 面向生物学效应的适形放射治疗和 

正电子断层在线监控技术 

与电磁辐射、电子束、质子束等相比，重离子 

束与生物体的相互作用在生物学效应上表现出其特 

殊性．由于重离子束沿其径迹的能量沉积与其速度 

的平方成反比，因而入射离子通道处的坪区与射程 

末段 Bragg峰区处的 LET显著不同，入射通道上 

的正常组织处在坪区，其 LET较小，RBE接近于 

1，类似于低 LET的常规辐射，此处重离子束辐照 

的细胞存活剂量效应曲线呈肩形，有着修复效应； 

而处在靶区范围内的Bragg峰区或近峰区，其平均 

LET较大，RBE大于 l，它的肿瘤细胞存活剂量效 

应曲线呈指数或近指数型，肩区消失或被减小，亦 

即修复能力减小 或消失、图 2是不 同通量 270 

MeV／u碳离子束辐照CHO细胞以失活为终点效应 

的RBE值随贯穿深度 H 的分布，可以看到 RBE 

值在接近射程末端时出现最大值、这就反映出对肿 

瘤靶区进行治疗时，用常规辐射和重离子束来实施 

物理吸收剂量相同的照射，靶区产生的生物学效应 

却差别很大．临床医生往往是根据常规射线的治疗 

经验给出肿瘤靶区的处方剂量，对用重离子束治疗 

- 
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来说，它就是有效剂量或称生物剂量 D “，应当是 

RBE与物理吸收剂量D的乘积，即： 

D = RBE × D ． (5) 

要做到重离子束的完全适形治疗，就需要辐照使得 

靶区内癌细胞均匀地致死，也就是要求靶区内各断 

层的生物剂量分布均匀．只有这样重离子束的治疗 

图 2 270 MeV／u碳离子束辐照CHO细胞以失活为生物学 

终点的 RBE深度分布 

才能使靶区内肿瘤细胞达到以失活为终点的相同生 

物学效应，这就是所谓的面向生物学效应的重离子 

束适形治疗．上节已提到重离子束治疗计划中的辐 

射场优化就涉及生物剂量的问题，只有将(2)式中 

的物理吸收剂量以生物剂量所替换，束流配送中的 

扫描系统引导这样优化得到的辐射场对靶区实施照 

射，才达到面向生物学效应的重离子束适形治疗． 

关于生物剂量涉及到的两个方面，一是重离子 

束的深度物理吸收剂量分布，如上节所讲对它进行 

计算就需要比较精确的束流模拟；另一是随重离子 

束贯穿深度增加的RBE分布问题．德国 GSI针对 

治癌用的高能重离子束发展了一种称为局部效应模 

型(Local Effect Model，LEM)的方法 ，通过常 

规辐射的生物学效应和高能重离子束的径迹结构来 

计算可应用于临床治疗的重离子束辐照组织类型和 

剂量水平依赖的相对生物学效应，并经实验验证， 

对以体内及体外培养细胞失活、正常组织并发症几 

率等为终点的相对生物学效应的计算在实验误差范 

围内与实验结果符合 ．由于GSI在其治疗计划中 

引入了生物剂量的概念，因而使得德国成为世界上 

唯一运用重离子束实现面向生物学效应适形放射治 

疗的国家．从利用兰州重离子研究装置(HIRFL) 

开展重离子束治癌基础研究的结果来看，离子束不 

同贯穿深度上的剂量平均 LET配合以细胞失活的 

线性平方模型【 。 很好地描述了中能重离子束对哺 

乳动物细胞的辐照致死效应，由此推导出以细胞失 

活为终点的相对生物学效应： 

R E fl(~ --4fl,lnS 
(、 r= 可 

其中 s为细胞存活水平，曲和 是常规辐射时线性 

平方模型中的系数，n和 卢是重离子束辐照时线性 

平方模型中的系数，它们与离子束不同贯穿深度上 

的剂量平均 LET密切相关，并且 目前已有大量的 

体外培养哺乳动物细胞实验给出了n，卢与剂量平 

均 LET的关系【 ]，因此，只要束流模拟能较精确 

地给出重离子束不同贯穿深度上的剂量平均LET， 

就可通过式(6)计算中能重离子束不同贯穿深度上 

的 R E值． 

图 3 不同能量碳离子束的相对深度荆量分布 

目前，我们建立的中能区束流模拟计算方法对 

相对剂量分布的计算与实验测量值符合很好口 ．图 

3为用该方法对不同能量碳离子束相对深度剂量 

D ／D。分布的计算曲线，并且该模型能较精确地给 

出不同贯穿深度上的剂量平均LET．图 4是据式 

(6)对 l20 Mev／u碳离子束辐照哺乳动物细胞在不 

同存活水平下计算的 RBE随贯穿深度的分布，若 

能通过大量细胞实验对上述初步结论进行证实，那 

么我国即将开展的重离子束浅层肿瘤临床治疗就可 

实现面向生物学效应适形放射治疗，会极大地提高 

我国的放射治疗水平． 

中高能重离子束贯穿靶物质期问会导致弹核碎 

片的产生，它们 的射程较主束的稍 短，与主束 

Bragg峰位接近 ．重离子束与物质相互作用这一物 

理 学特性，使得利用治疗期间主束产生的正电子发 
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图4 120 MeV／u碳离子柬辊照哺乳动物细胞在不同存活水 

平下的RBE深度分布 

射体碎片进行重离子柬剂量定位的原位在线监测成 

为可能，即利用正电子断层(PET)技术监测治癌束 

流在贯穿组织期间产生的正电子发射体放射性活度 

的分布及强度来反推入射束流的阻止位置及剂量分 

布，因为核反应中产生的正电子发射体碎片的空间 

分布和产额与入射重离子束 的射程及强度相关 

联口“。 ．例如中高能”C离子束贯穿靶物质期间， 

会产生“C和 C这两种正电子发射的弹核碎片，它 

们的射程比主束 C在靶体中的射程稍短，因而可 

以应用 PET相机对正电子湮灭辐射的监测来进行 

在线监控照射束流，其放射性活度反映了入射束流 

的强度，而放射性活度的最大峰位反映了入射柬流 

的能量．这样，PET图像就可被纳入到重离子柬的 

适形治疗计划当中，用来确认重离子束的治疗计 

划，并能通过其反馈信息及时更新治疗计划，从定 

位和剂量两方面达到重离子束Bragg峰对靶区准确 

的照射治疗．这就是重离子柬适形放射治疗中特有 
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Techniques of Conformal Radiotherapy with Heavy Ion Beam 
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Abstract：The conformal radiotherapy techniques mainly include the two systems that are beam dellv 

ery and treatment planning．The formal is the hardware basis while the later is the software supplement 

for heavy ion conformal therapy，they are dependent on each other to realize the cancer conformal therapy 

with heavy ion beam． Because of the specificities of interaction between heavy ion and target on bolh 

physics and biological effects，the heavy ion cancer therapy especially involves in biologically oriented con— 

formal therapy and PET on—line monitoring for beam． 
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