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摘要  通过对重离子治疗 7 例肝脏恶性肿瘤的初步临床结果总结，结合既往相关文献结果，评价肝脏恶性肿

瘤行重离子治疗的有效性和安全性，为今后开展重离子治疗肝癌及肝转移癌提供一定的依据。纳入 7 例不能

手术切除的肝脏恶性肿瘤患者，包括原发性肝癌 3 例和肝脏转移癌 4 例，进行定位，CT 图像采集后，行靶区

勾画和计划设计，计划完成并验证合格后于碳离子(400 MeV·u1 12C6+)深部治疗终端实施治疗。治疗结束后随

访期为 3−16 个月，随访率 100%。治疗后 3 月评价近期疗效，客观缓解率 (CR+PR) 为 57.1%，疾病控制率

(CR+PR+SD)为 100%。7 例患者中除 1 例因特发性血小板较少而死亡外，尚无因肝脏疾病进展而死亡患者。

患者总生存时间正在随访中。毒副反应方面，均无肝功能异常和放射性肝炎发生，仅有轻微胃肠道症状，无

骨髓抑制发生。碳离子治疗肝脏恶性肿瘤近期疗效显著，安全性高，无明显毒副作用，可以作为无手术指征

或不能耐受手术的肝脏原发及继发恶性肿瘤有效的局部治疗手段，但鉴于目前病例数少，随访时间短，其长

期疗效尚需病例数的积累和长期的随访来进一步明确。 
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肝细胞肝癌(HCC)是世界上最常见的恶性肿瘤

之一，每年导致 662 000 名患者死亡，其中一半左

右的病人来自于中国[1]。HCC 是中国预后较差的肿

瘤之一，约 90%的患者有慢性乙型肝炎病史。由于

肝脏的血运特点，其更是消化道肿瘤及其他实体瘤

的常见转移部位，如胃癌、结直肠癌、肺癌、鼻咽

癌等[2]。由于仅约 10%−20%的 HCC 可以获得外科

完整切除，因此总体预后不佳，其 5 年生存率约为

15%[3]。结直肠癌肝转移中也仅有 20%−32%的单发

病灶可行手术切除[4]。姑息性化疗，特别是肝动脉

介入化疗往往成为肝脏恶性肿瘤的主要治疗手段，

但其预后均不佳。 

肝脏一度被认为是放射抗拒组织，但现代基础

与临床研究认为肝癌细胞是早反应组织，其

α/β>10Gy，为放疗敏感组织，类似于低分化鳞癌[5]。

肝癌的放射治疗已经有 50 年历史，治疗技术经历了

全肝放射、局部放射、全肝移动条放射、手术定位

局部放射、局部超分割放射和立体定向放射治疗的

衍变。随着精确放疗技术的发展，越来越多的肝癌

患者通过放射治疗而获益。 

碳离子为一种高 LET 射线，由于其具有 Bragg

峰的物理特点，使其与光子相比，能提供更佳的剂

量学分布，由于其质量比质子重，相对生物效应

(Relative biological effectiveness, RBE)更高，肿瘤控

制率更好，周边正常组织的碳离子受照范围小，因

而放射并发症的发生减少，程度减轻[6]。基于以上

理论，日本国立放射医学研究所(NIRS)和德国海德

堡离子治疗中心(HIT)在世界上率先开展了重离子

治疗恶性肿瘤的相关临床研究，结果表明，碳离子

放疗对各种肿瘤，治疗总时间均可（比光子治疗）

显著缩短，毒性也都在可接受的范围。其中，NIRS

的一项 69 例肝癌患者的碳离子治疗研究结果表明，

肿瘤在接受 52.8 GyE/4 次治疗后，肝功能受到较小

影响，5 年局部控制率和总生存率分别为 81%和

33%[7]。中国兰州近代物理研究所(IMP)，从 2006

年开始进行重离子治疗恶性肿瘤临床试验，目前其
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能量已经可以达到 400 MeV·u1，在成功、安全地施

治 72 例表浅肿瘤之后，自 2009 年 9 月开始进行了

深部肿瘤治疗的临床研究，目前共开展 9 批次临床

试验，纳入 136 例患者，其中肝脏恶性肿瘤 7 例，

原发性肝癌(Primary hepatic cacinoma, PHC)3 例，肝

脏转移癌 4 例，该项技术弥补了我国重离子治疗肝

脏恶性肿瘤空白。 

1 病例资料和方法 

1.1 病例资料 

入组自 2011 年 7 月至 2013 年 6 月我科收治的

不能手术切除的肝脏恶性肿瘤患者 7 例，包括原发

性肝癌 3 例，肝脏转移癌 4 例，男性 5 例，女性 2

例。平均年龄 57 岁（27−74 岁）；卡氏评分(KPS) 70；

所有患者均无黄疸、腹水及其他重要脏器转移，血

清天冬氨酸氨基转移酶(AST)、丙氨酸氨基转移酶

(ALT)均<100 U·L1。患者经病理活检证实为 PHC

者 1 例，根据 AFP 值进行诊断为 PHC 者的 2 例。6

例患者肝脏病变为单发病灶，1 例为多发（2 个）病

灶。肿瘤直径为 4.2−8.8 cm（平均直径 6.3 cm），其

中>5 cm 者 4 例，<5 cm 者 3 例。2 例 PHC 伴血清

甲胎蛋白(AFP)水平升高，均不伴有门静脉癌栓。3

例 PHC 均合并慢性乙型病毒性肝炎。按照

Child-pugh 肝功能分级标准，A 级 6 例，B 级 1 例。

按照肝癌 UICC 分期标准，Ⅱ期 1 例，III 期 1 例，

IV 期 1 例。4 例肝转移癌患者均为 IV 期，病理类

型包括低分化腺癌 2 例，鳞癌 2 例。既往行 TACE

治疗者 3 例，1 次以上者 3 例（见表 1）。 

表 1 纳入患者一般特征 
Table 1  Characteristics of included patients 

编号 
No. 

性别 
Gender 

年龄/岁 
Age  
 

诊断 
Diagnose 

UICC 分期 
UICC Stage

Child-pugh 
肝功能分级 
Liver function
grade 

AFP 
/g·L1 

既往行 
TACE 
Prior 
TACE 
treatment 

入组时间 
Enrollment 
date 

随访时间

/月 
Follow-up
time 

1 女 
Female 

65 1.原发性肝癌 
2.慢性乙型病毒性肝炎 
1. PHC  
2. Chronic hepatitis B 

cT2N0M0  
Stage II 

A 级 
Grade A 

3.65 2 2011.10.30 14 

2 男 
Male 

67 1.原发性肝癌 
2.慢性乙型病毒性肝炎 
3.肝硬化 
1. PHC  
2. Chronic hepatitis B  
3. Cirrhosis 

cT3N0M0 I 
Stage IIIA 

A 级 
Grade A 

69.5 2 2012.3.29 16 

3 男 
Male 

47 1.原发性肝癌 
2.慢性乙型病毒性肝炎 
3.肝硬化 
1. PHC  
2. Chronic hepatitis B  
3. Cirrhosis 

cT3N1M1  
Stage IVB 
Grade B 

40.92 0 0 2012.12.31 8 

4 女 
Female 

57 直肠癌术后肝转移 
hepatic metastasis of  
rectum cancer 

pT3N1M1  
Stage IV 

A 级 
Grade A 

0 2 2012.12.31 8 

5 男 
Male 

27 胸腺癌术后肝转移 
hepatic metastasis of 
thymic cancer 

Stage IVB A 级 
Grade A 

0 0 2013.6.27 1 

6 男 
Male 

62 食管癌术后肝转 
hepatic metastasis of 
esophageal cancer 

pT3N2M1  
Stage IV 

A 级 
Grade A 

0 0 2013.6.27 1 

7 男 
Male 

74 胃癌术后肝转移 
hepatic metastasis of 
stomach cancer 

pT4bN3aM1 
Stage IV 

A 级 
Grade A 

0 0 20130627 1 
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续表 

表 1 纳入患者一般特征 
Table 1  Characteristics of included patients 

编号 
No. 

病灶 
部位 
Lesion 
position 

病理 
类型 
Pathology 

门脉癌栓 
Portal vein
cancer  
embolus 

病灶 
数目 
Lesions 

肿瘤最大 
直径/cm 
Tumor Max. 
diameter 

PTV 体 
积/cm3 
PTV  
volume 

治疗 
体位 
Position 

治疗 
野数 
Fields 

治疗剂量 
及次数 
Total dose  
and fractions 

1 右前叶 
Right 
anterior 
lobe 

肝细胞癌 
HCC 

无 
No 

2 4.2 4.0  2.0  
2.2 
2.2  1.5  
2.0 

左侧卧位 
Left  
lateral 

2 56 GyE/12F 
/12 d 

2 右后叶 
Right 
posterior 
lobe 

肝细胞癌 
HCC 

无 
No 

1 7.9 7.9  6.6  
12 

仰卧位 
Supine 

4 60 GyE/12F 
/12 d 

3 右叶 
Right lobe 

肝细胞癌 
HCC 

无 
No 

1 8.8 8.8  6.8  
7.5 

仰卧位 
Supine 

4 60 GyE/12F 
/12 d 

4 右后叶 
Right 
posterior 
lobe 

低分化腺癌 
Adenocarcin
oma 

无 
No 

1 4.6 4.6  3.7  
4.3 

右侧卧位 
Right 
lateral 

1 60 GyE/12F 
/12 d 

5 左叶 
Left lobe 

鳞癌 
Squamous 
cell 
carcinoma 

无 
No 

1 7.7 7.7  5.7  
7.5 

左侧卧位 
Left  
lateral 

4 60 GyE/12F 
/12 d 

6 右叶 
Righ lobe 

鳞癌 
Squamous 
cell 
carcinoma 

无 
No 

1 4.7 4.7  4.0  
3.5 

仰卧位 
Supine 

1 60 GyE/12F 
/12 d 

7 右叶 
Righ lobe 

低分化腺癌 
Adenocarcin
oma 

无 
No 

1 6.3 6.3  4.9  
6.0 

仰卧位 
Supine 

2 60 GyE/12F 
/12 d 

 

1.2 12C6+重离子束治疗方法 

1.2.1  定位   

患者于 CT 模拟机上定位，由于目前兰州近物

所重离子加速器只能出水平射线，定位前根据影像

资料所示病灶部位分别取仰卧位或侧卧位，病灶肝

右叶者一般取仰卧位，位于左叶及方叶者取侧卧位，

摆好体位后双手交叉上举置于前额部抓握固定杆，

采用负压真空垫联合体模固定；在患者体表与体模、

体模与治疗床处标记相对位置，以减少摆位误差。

患者取治疗时体位，用铅点标记三维空间定位十字

点，用东芝 CT 模拟机扫描。扫描方式为静脉增强

螺旋扫描；层厚：5 mm；扫描范围：膈上至 L4 水

平；数据传输：网络连接。 

 

1.2.2  计划设计   

采用 Eclipse 治疗计划系统或 Oncentra 治疗计

划系统进行靶区勾画和计划设计，具体步骤：(1)勾

画大体肿瘤体积(Gross tumor volume, GTV)，仅包括

原发病灶，为 CT 增强病灶，不考虑亚临床病灶，

不设 CTV，计划靶体积(Planning target volume, PTV )

在 GTV 的基础上向上下、左右外扩 1.0−1.5 cm；PTV

中位体积为 712.6 cm3 (98.9−998.6 cm3)。(2)计划设

计：由于目前兰州近物所重离子线束的最大射野为

5 cm  5 cm，根据病灶大小进行分野。病灶最大径

<5 cm 者设一野照射；病灶长径>5 cm，短径<5 cm

者设 2 野照射；病灶长径>5 cm，短径>5 cm 者设 4

野照射，各野间共线。各野几何中心为射野中心。

按照肿瘤中心距离体表最短距离设计照射野和入射
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方向，并避开脊髓、胃肠道等空腔脏器，分别测量

PTV 距离体表的最短距离和最大距离，用以计算肿

瘤深度。(3)通过计划系统打印纸质版 PTV 轮廓投

影，按照轮廓投影在热丝切割机上制作射野形状模

块，对每个模块进行标记。(4)将射野模块传入兰州

近物所重离子治疗专用多叶光栅控制系统，进行射

野数据处理和重建。 

1.2.3  计划验证   

计划完成后，于模拟 CT 机上对每位患者及每

个照射野进行位置验证和标记治疗十字。首先按照

治疗体位进行摆位，保证定位十字与激光灯十字相

吻合，误差小于 1 mm，然后按照计划系统标示的治

疗中心距定位中心的相对空间位置数据，将患者移

位至每个射野中心，用铅点进行标记，行该层面 CT

扫描，采集治疗中心图像，与计划中心图像进行配

准，当治疗中心与计划中心相符时，在患者体表用

皮肤墨水进行标记。 

1.2.4  治疗实施   

所有患者治疗均于兰州近代物理研究所重离子

研究装置 (Heavy ion research facility in lanzhou, 

HIRFL)产生的碳离子(400 MeV·u1 12C6+)深部治疗

终端实施，并由医生、物理师和技师共同完成患者

摆位、治疗。总照射野数为 18，平均为 2.57。第一

例入组患者的剂量分割模式为 56 GyE / 12 F / 12 d，

其余 6 例患者治疗剂量和分割模式均为 60 GyE / 12 

F / 12 d。治疗中给予保护肝脏的药物。 

1.3 疗效评估及副反应观察 

按 RECIST 实体瘤疗效评价标准评定近期疗

效，完全缓解(CR)：所有靶病灶消失，无新病灶出

现，且肿瘤标志物正常，至少维持 4 周；部分缓解

(PR)：靶病灶最大径之和减少30%，至少维持 4 周；

疾病稳定(SD)：靶病灶最大径之和缩小未达 PR，或

增大未达 PD；疾病进展(PD)：靶病灶最大径之和至

少增加20%，及其绝对值增加至少 5 mm，出现新

病变也视为 PD[8]。不良反应主要按照 CTCAE 3.0

版不良反应评判标准[9]，重点观察血液学毒性、肝

功能损害、胃肠道反应及皮肤反应，并评价 1、2、

3 年生存率。所有患者治疗结束后 1 月评价即刻疗

效，3 月评价近期疗效，2 年内每 3 月 1 次，2 年后

每半年一次随访，随访内容包括腹部超声、上腹增

强 CT、血常规、肝肾功能和肿瘤标志物检查。 

1.4 统计方法 

拟采用 SPSS 16.0 软件进行统计学分析，鉴于

目前纳入病例数量少，尚无法进行统计学分析，仅

予以个体疗效报道。 

2 结果 

2.1 随访 

随访至 2013 年 9 月，随访期为 3−16 月，无失

访病例，随访率为 100%。  

2.2 近期疗效 

治疗后 1 月评价即刻疗效，其中完全缓解(CR)0

例，部分缓解(PR)2 例，稳定(SD)5 例，进展(PD)0 

例，客观缓解率(CR+PR)为 28.5%，疾病控制率

（CR+PR+SD）为 100%。3 月评价近期疗效，其中

CR 0 例，PR 4 例，稳定(SD)3 例，进展(PD)0 例，

客观缓解率 (CR+PR)为 57.1%，疾病控制率(CR+ 

PR+SD)为 100%（见表 2）。图 1 所示为一例 PHC

患者治疗前及治疗后 1 月 CT 影像，疗效评价为 PR，

AFP 由治疗前 43.2 ng·mL降至 4.2 ng·mL，患者

肝功能指标及血常规治疗前后均无明显变化。 

2.3 生存情况 

7 例患者中，1 例 PHC 在重离子治疗后 14 月肝

脏病变疗效评价为 PR，但因出现特发性血小板减少

症并发颅内出血而死亡，其余 6 例患者目前尚无因

疾病进展而死亡，患者总生存时间正在随访中。 

2.4 毒副反应 

按照 CTCAE v3.0 不良事件评价标准，患者于

治疗期间及治疗后 1 月评价急性毒副反应，均无肝

功能异常，无放射性肝炎发生；治疗中患者均未出

现肝区疼痛及腹胀等不适；7 例患者均有不同程度

的恶心、呕吐、乏力、食欲下降等胃肠道症状，除

1 例为 2 级外，其余均为 1 级反应；血液学毒性方

面无骨髓抑制发生。皮肤反应方面，出现 2 级以上

皮肤反应者 5 人，发生率为 71.4%，其中 1 人出现

3 度皮肤反应，经积极换药处理后完全愈合。 
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表 2 3 月近期疗效及毒副反应评价 
Table 2  Evaluation of efficacy and toxicity after 3-month treatment 

编号 
No. 

CR PR SD PD 生存 
时间/月 
Overall 
survival 
time 

死亡 
原因 
Cause  
of death 

毒副反应 Toxic and side effect 

肝功能损伤 
(分级) 
Liver function 
damage (grade)

胃肠反应 
(分级) 
Gastrointes-
tinal reaction 
(grade) 

血液学毒性

(分级) 
Hematologic 
toxicities 
(grade) 

皮肤反应

(分级)  
Skin tox-
icities 
(grade) 

1   SD − 14 * 0 1 0 1 

2  PR  − 存活 
Survival 

− 0 1 1 2 

3   SD − 存活 
Survival 

− 0 1 1 2 

4  PR − − 存活 
Survival 

− 0 1 0 2 

5  PR − − 存活 
Survival 

− 0 2 2 3 

6  PR − − 存活 
Survival 

− 0 1 0 2 

7   SD − 存活 
Survival 

− 0 1 0 1 

注：*特发性血小板减少。Note: Idiopathic thrombocytopenia. 
 

 

图 1  重离子(12C6+)治疗 1 例原发性肝癌治疗前(a)和 
治疗后 1 月(b)CT 影像 

Fig.1  Comparison between CT images scanned before (a) and 
after one month (b) treatment using heavy ion (12C6+) for PHC 

3 讨论 

从临床治疗角度看，一种理想的射线在于其对

肿瘤细胞比较高的杀伤力，同时能更好地保护正常

组织。与光子和快中子剂量随深度呈指数吸收的特

性不同，粒子束的能量沉积随穿透深度而增加，在

射程的末端，出现一个 Bragg 峰。峰通常很窄，然

而剂量很高，数倍于坪区剂量，高的相对生物学效

应(RBE)是重离子在生物学上的最显著特点[10]。由

于重离子束为高 LET 射线，几乎没有氧效应，对细

胞的致死效应受细胞周期的影响小，各时相细胞辐

射敏感性的变化波动很小，Bragg 峰处可造成难以

修复的 DNA 双链断裂，对肿瘤杀灭效应高，不依

赖氧的存在，因此说重离子与光子线和质子束相比

具有物理学及生物学双重优势[11-13]。另外，重离子

治癌疗程较常规射线短，对正常组织损伤较轻，能

够最大程度地保留器官的形貌和功能，局部肿瘤控

制率高。 

基于重离子在物理学和生物学方面的诸多优

势，科学家在重离子治疗恶性肿瘤方面进行了不懈

的探索和研究，从 1994 年 6 月至 2005 年 8 月之间，

已有 2371 名志愿者参与了日本千叶医用重离子加

速器治癌(HIMAC)的 II 期临床试验[14]，结果表明碳

离子束大分割治疗模式较常规射线明显缩短了治疗

时间，改善了一些放射抗拒肿瘤的局部控制率，如

恶黑、肝癌及骨与软组织肉瘤，同时周围正常组织

仅有轻微的毒性反应。肝脏虽为一种放射欠敏感组

织，但肝癌细胞则为放疗敏感组织[5]，基于这一理

论，肝癌很适合采用放疗这一局部治疗手段进行治

疗。研究表明，肝脏的放射耐受剂量与每次分割剂

量的大小及肝脏受照容积明显相关：全肝脏照射时，

1 Gy/次时估计耐受剂量为 36 Gy，2 Gy / 次时估计耐

受剂量为 25−30 Gy，3 Gy / 次时，估计耐受剂量为

18−20 Gy。若照射容积小于全肝的 1/2，则放射耐受

剂量可提高至 55 Gy 以上；若照射容积小于全肝的

1/4，则放射耐受剂量可提高至 65 Gy 以上[15]。随着

三维适形和调强放疗技术的进步，能够在使肝肿瘤

达到较高剂量的同时，最大限度地降低正常肝组织

受量，从而使肝癌的放疗疗效取得显著提高，延长

了中晚期肝癌患者的生存期，提高了生活质量[16]，
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1 年生存率达 50%−95%，5 年生存率 9%−25%。放

射性肝病(RILD)是肝癌放疗的剂量限制性毒性，我

国的肝癌常由长期慢性病毒性肝炎病史发展而来，

多数患者伴有肝硬化、肝功能差，而这些因素正是

影响肝脏放射耐受性的主要因素，这也是导致放射

性肝病发生率高的主要原因，一旦出现 RILD，死

亡率则高达 84%[17-18]。而重离子由于其放射物理学

和生物学方面的优势，从理论上讲，在改善疗效的

同时，能够降低放射性肝病的发生率。基础研究结

果表明，重离子能在体外诱导人肝细胞癌的细胞凋

亡，且具有剂量依赖性，其细胞凋亡率显著高于常

规 X 射线[19-20]。另外从人肝癌细胞受重离子照射后

的微核及存活的动态观察结果表明，单次照射与分

次照射的微核率随时间的变化规律没有明显区别，

受辐照（单次、分次）肝癌细胞的生长明显低于对

照未照射组，而且随培养时间的延长，癌细胞的存

活数表现出衰减趋势，且存活数与剂量均呈负相关

性[21]。以上基础研究为重离子治疗肝癌提供了依

据。 

日本国立放射医学研究所(NationalInstitute of 

Radiological Sciences, NIRS)在 1995 年 4 月至 2005

年 8 月使用日本千叶重离子医用加速器(HIMAC)产

生的碳离子对 197例T2-4 N0M0的原发性肝癌患者

（均为预计采用传统治疗手段疗效不理想或不适宜

传统治疗手段者）进行治疗[22]，治疗后 5 年局部控

制达 81%−96%，5 年生存率达 25%−35%。剂量分

割模式方面，剂量从每周照 3 次，共照 5 周(15 次)，

总剂量 49.5−79.5 GyE，逐步改到每周照 4 次，共照

3 周(12 次)，总剂量为 54.0−69.6 GyE，然后再逐步

减少到共照 2 次，每天 1 次，总剂量 32.0−38.8 GyE，

不同剂量分割的 5 年局控率和生存率分别为

86%−95%和 25%−35%；不同剂量分割模式下，15

次和 2 次分割照射的疗效基本相同，其局控率总体

比较高，但生存率异质性较大。本研究的初期临床

结果基本与 NIRS 相一致，剂量为 60 GyE/12F/12d，

由于随访时间较短，3 月局控率和总生存率分别为

100%和 85%。其中死亡 1 例 PHC 患者，在其治疗

后 14 月，出现特发性血小板减低，全身大片瘀斑，

进行性肝功能恶化及凝血功能异常，随后并发颅内

出血而死亡，但该患者当时影像学检查提示肝脏病

变稳定。由于我国 PHC 多具有慢性病毒性肝炎病

史，且常合并肝硬化，其预后和生存期往往受肝功

能状态的影响较大，单纯依靠控制局部病灶并不能

显著延长患者生存，对这类患者，应该更加注重肝

功能的保护，延缓进入肝功能失代偿期。由于我们

纳入病例的临床分期和组织学类型差异较大，且包

括了肝脏转移癌，该类患者生存期受原发疾病的影

响较大，预计长期生存期异质性较大，这有待于积

累大宗病例后进行亚组分析进一步研究。在毒副反

应方面，近期肝功能损伤和血液学毒性均较低，但

均有不同程度胃肠反应，其程度主要与病变部位有

关，位于肝左叶者 1 例胃肠反应明显较重，为 2 级，

分析原因，与肝左叶较薄，射线经腹部前方入射，

其后方胃、横结肠等受到一定剂量照射有关。皮肤

反应方面， 5 例患者出现 2 级以上反应，其中 1 例

出现靶区皮肤破溃，为 3 度反应，分析原因，一方

面与重离子束剂量分布特点有关，其 Bragg 峰前方

坪区有一定剂量，另一方面，由于设备的限制，目

前我国重离子治疗基本为单野照射，正常组织受量

会明显增高，这有待于设备的精确化和智能化来解

决。 

肝癌重离子治疗的合理剂量是多少？怎样的剂

量分割模式更为合理？Park 等[23]的研究表明肝癌

放疗的有效率有明确的剂量依赖性：放疗剂量<40、

40−50、>50 Gy 组患者的有效率分别为 29.2%、

68.6%、77.1%，有效率与肿瘤体积无关；当>50 Gy

时，相关肝、胃毒性发生率分别为 8.4%、13.2%。

NIRS 所进行的剂量递增试验 [24-26]，最高剂量是

32−38.8 GyE/2 次，2 天，共治疗 36 例肝癌，3 年肿

瘤局控率是 84%，3 年生存率为 77%和 90%的病人

治疗后临床症状消失，治疗的毒性和副作用并不严

重。我们中心治疗的 7 例患者中，1 例为 56 GyE，

其余 6例总剂量均为 60 GyE，其毒副反应均较轻微。

由此可见，>50 GyE 的剂量为重离子治疗肝癌的最

小剂量，其有效率较高，且治疗毒副反应均较低，

患者耐受性较好。对于放射治疗剂量分割模式而言，

由于重离子射线不遵守常规射线放射生物学的

“4R”理论，因此其治疗模式更为多样化，目前也

尚无统一的标准，这有待于进一步研究。在 NIRS

的剂量递增试验中，不同剂量分割模式下，肿瘤细

胞的 BED 基本相同，正常组织受照射的 BED 随单

次剂量的增大显著增大，但该试验结果均无严重放

射性并发症发生。我们中心采用 60 GyE/12F/12d 的

剂量分割模式，不仅考虑了肿瘤的受照射剂量，而

且考虑了正常组织的损伤，根据目前初步结果来看，

其有效率和安全性均较高。无论怎样的分割模式，
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以生物等效剂量作为评价标准可能更要意义，根据

患者状况、合理运用放疗技术，使肝脏肿瘤达到较

高剂量是放射治疗肝癌的主要思路。 

从 NIRS 的临床研究结果和我们中心的初步研

究结果来看，碳离子不仅可达到手术治疗的效果，

还可免除麻醉、围手术期的风险，减少创伤和痛苦。

其分割次数少、疗程短、疗效较肯定、副反应在可

控范围，因此对于因各种情况不能耐受手术或者拒

绝手术的肝癌和肝转移癌患者，碳离子治疗可考虑

作为手术的最佳代替手段。 
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A preliminary clinical efficacy of heavy ion (12C6+) beam for hepatic malignance  

LIU Ruifeng1  ZHANG Qiuning1  GAO Liying1  ZHANG Hong2   

WEI Shihong1  RAN Juntao1  WANG Xiaohu1 
1(Radiotherapy Department, Tumor Hospital of Gansu Province, Lanzhou 730050, China) 

2(Institute of Modern Physics, Chinese Academy of Sciences, Lanzhou 730000, China) 

ABSTRACT  To evaluate the efficacy and safety of heavy ions (12C6+) for hepatic malignance, we introduced 

unresectable hepatic malignance, including 3 patients with primary hepatic carcinoma and 4 with liver metastases. 

The patients were scanned for CT images, and delivered to treatment planning system for delineating the gross tumor 

volume (GTV). And then the physicians designed the treatment plan. After completing and verifying the treatment 

plan, the patients were treated by radiotherapy in lanzhou heavy ion research facility using carbon ions (400 MeV·u1 
12C6+). As of September 2013 within 3 to 16 months, there were no patients lost to follow-up. After 3-month treatment, 

including  PR 4 cases, SD 3 cases, the objective response rate (CR + PR) turned to be 57.1%, and the disease control 

rate (CR + PR + SD) was 100%. Among the 7 patients, except for one died of idiopathic thrombocytopenic, the others 

survived with no progression of liver disease. Overall survival time was being followed up. In respect of toxicity, no 

liver function abnormalities and radioactive hepatitis occurred; The 7 patients had mild symptom of nausea, vomiting, 

fatigue, loss of appetite and other gastrointestinal symptoms but no myelosuppression. The preliminary clinical results 

show that heavy ion is an effective and safe treatment method with mild side effect for hepatic malignances. It’s 

suitable for patients with unresectable primary and secondary liver malignancies or those cannot tolerate surgery. 

Given the current shortage of cases and follow-up time, its long-term efficacy requires more cases and longer 

follow-up time to clarify. 

KEYWORDS  Radiation therapy, Heavy ion, Hepatic malignance 
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