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放射性 125I 密封籽源瘤内植入治疗局部复发胸腺瘤的近期临床疗效

吉永烁1，张 宇2，朱绫琳1，朱君秋1，朱衍菲1，赵 洪1*
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［摘要］ 目的 探讨放射性 125I密封籽源瘤内植入治疗局部复发胸腺瘤的近期临床疗效与安全性。方法 2015 年

1 月至 2018 年 12 月，42 例局部复发胸腺瘤患者在复旦大学附属华东医院接受放射性 125I密封籽源瘤内植入治疗，观察

手术并发症及术后放射损伤情况。通过CT扫描评估治疗前后肿瘤大小的变化，计算肿瘤体积和客观有效率；采用疼痛

数字评价量表（NRS）评估局部疼痛症状，计算疼痛缓解率。结果 42 例患者均顺利完成手术。术后 2 例患者发生

低热、1 例发生气胸，2 例发生局部皮肤 1 级放射性损伤，无其他不良反应。治疗前肿瘤体积为（37.2±8.4）cm3，

治疗后 2、4、6 个月肿瘤体积分别缩小至（18.6±4.2）、（15.3±4.0）、（14.9±3.7）cm3；治疗后 6 个月客观缓

解率为 95.2%（40/42）。24 例患者治疗前有局部疼痛症状，中位 NRS 评分为 4（1～9）分，治疗后 2、4、6 个月时

中位 NRS 评分分别下降至 1（0～6）、1（0～5）、1（0～5）分；治疗后 6 个月疼痛缓解率为 87.5%（21/24）。 

结论 放射性 125I 密封籽源植入治疗局部复发胸腺瘤近期临床疗效好，并发症少，安全可靠。
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Short-term clinical efficacy of radioactive 125I sealed seed implantation in the treatment of local recurrence of 
thymoma
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［Abstract］ Objective To assess the short-term clinical efficacy and safety of radioactive 125I sealed seed implantation 
in the treatment of local recurrence of thymoma. Methods A total of 42 patients with local recurrence of thymoma received 
125I sealed seeds brachytherapy in Huadong Hospital affiliated to Fudan University during Jan. 2015 and Dec. 2018. Surgical 
complications and postoperative radiation injuries were observed. Computed tomography (CT) scan was used to evaluate the 
change of tumor size, and then to calculate the tumor volume and the objective response rate before and after treatment. The 
local pain was evaluated by numerical rating scale (NRS) and the pain remission rate was calculated. Results All the 42 
patients successfully received the operation. Low fever occurred in two patients, pneumothorax occurred in one patient, and 
local skin grade Ⅰ radiodermatitis occurred in two patients after implantation. No other adverse events occurred. The tumor 
volume was (37.2±8.4) cm3 before treatment, and it was (18.6±4.2), (15.3±4.0) and (14.9±3.7) cm3 at 2, 4 and 6 months 
after treatment, respectively. The objective response rate was 95.2% (40/42) at 6 months after treatment. Twenty-four patients 
had local pain before treatment, the median NRS score was 4 (1-9), and the NRS score decreased to 1 (0-6), 1 (0-5) and  
1 (0-5) at 2, 4 and 6 months after treatment, respectively. The pain remission rate was 87.5% (21/24) at 6 months after 
treatment. Conclusion Radioactive 125I sealed seed implantation is a safe and effective method in the treatment of local 
recurrence of thymoma, with a good short-term clinical efficacy and fewer complications.
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胸腺瘤由胸腺上皮分化而来，临床上少见，发

病率为 1.5/100 000［1-2］，但它是前纵隔常见的原发

肿瘤。尽管胸腺瘤的侵袭性较低，5 年生存率约为

90%［3］，但仍会发生局部播散，转移灶常常局限在
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胸膜、膈肌、心包等胸腔结构内，胸腔以外的转移

少见［4］。胸腺瘤病理组织学分型分为 A 型（髓质

型或梭型细胞胸腺瘤）、AB 型（混合型胸腺瘤）、

B1 型（富含淋巴细胞的胸腺瘤、淋巴细胞型胸腺

瘤、皮质为主型胸腺瘤或类器官胸腺瘤）、B2型（皮

质型胸腺瘤）、B3 型（上皮型、非典型、类鳞状

上皮胸腺瘤或分化好的胸腺癌）及C 型（胸腺癌），

临床分期目前应用最广的是 Masaoka 分期（Ⅰ～Ⅳ

期）［5］。手术切除是胸腺瘤的主要治疗手段，但即

使完全切除局部复发率仍达 10%～30%［6-7］。放射

治疗被广泛应用于胸腺瘤的治疗中。胸腺瘤对放射

治疗较为敏感，但是因多次复发反复外照射的患者

可能会发生较严重的放射性肺炎［7］。放射性 125I 密
封籽源（放射性粒子）瘤内植入是一种近距离放射

治疗手段，对周围正常组织的损伤较小，其疗效在

前列腺肿瘤中已得到验证［8］。本研究回顾性分析

在复旦大学附属华东医院接受放射性 125I 密封籽源

瘤内植入治疗的 42 例局部复发胸腺瘤患者资料，

探讨 125I 密封籽源植入治疗局部复发胸腺瘤的近期

疗效及安全性。

1 资料和方法

1.1 研究对象 收集 2015 年 1 月至 2018 年 12 月

复旦大学附属华东医院肿瘤微创治疗部收治的局部

复发胸腺瘤患者资料，要求具备完整的临床资料和

随访信息。纳入标准：（1）胸部 CT 等影像学证

据确认有可测量的局部复发病灶；（2）病理证实

为胸腺瘤；（3）根据美国东部肿瘤协作组（Eastern 
Cooperative Oncology Group，ECOG）制定的体能

状态评分标准［9］得分为 0 分或 1 分；（4）凝血功

能正常；（5）患者自愿接受 125I 密封籽源植入治

疗、心肺功能等一般情况耐受治疗。排除标准： 
（1）临床预计生存时间＜3 个月；（2）临床信

息不完整或随访数据不完整；（3）同时患有其

他恶性肿瘤或严重潜在疾病，如心血管疾病等； 
（4）精神障碍等不能配合治疗者。

1.2 仪器及设备 125I 密封籽源由上海欣科医药

有限公司提供，外形为圆柱形钛合金封装体，长度

为 4.5 mm，直径为 0.8 mm，平均光子能量为 27～ 

35 keV，组织穿透距离为 1.7 cm，初始剂量率为 
7 cGy/h，半衰期为 59.6 d。粒子植入器为 Mick 枪

（美国 Radio-nuclear 公司）。影像引导设备使

用 64 排螺旋 CT 扫描仪（德国西门子公司）、

MyLabTwice 超声仪（深圳百胜医疗科技有限

公司）及放射性粒子治疗计划系统（treatment 
planning system，TPS；北京启麟科技有限公司）。

1.3 治疗方法 术前完善血常规、凝血功能、心

肺功能等常规检查，并进行胸部 CT 扫描，使用

TPS 制定放射性粒子植入计划。125I 密封籽源计划

处方剂量一般为 120～130 Gy，参考点选择在靶区

周边外扩 0.5 cm 处，定义 90% 等剂量曲线为参考

点剂量，目标为使 90% 靶区接受 90% 处方剂量，

用剂量体积直方图评估合格后实施。

患者根据需要固定体位，常规消毒、铺巾，

局部麻醉后，采用 18 G 穿刺针穿刺。遵循巴黎原 
则［10］，尽量采用针间距 1 cm 的平行排列方式进

针，若进针路径可能穿刺到重要的器官、血管和神

经，则采用交叉布针的方法以降低重要部位的穿刺

风险。逐层后退式植入粒子，粒子间距为 1 cm。

植入后再行 CT 扫描，将粒子分布等相关数据导入

TPS，进行剂量验证，如出现靶区冷点则需要进行

补植。本研究采用的粒子中位粒子活度为 1.5×107 
Bq，范围为（1.1～1.9）×107 Bq；中位粒子数为

40 粒，范围为 15～80 粒。患者术后平卧 6 h，予以

止血等一般支持治疗，监测血压。

1.4 疗效评价方法

1.4.1 影像学评估 治疗前及治疗后 2、4、6 个月

通过胸部 CT 扫描观察肿瘤变化。肿瘤体积按照公

式V＝(π/6)×A×B×C计算，式中V为肿瘤体积，A、
B、C 分别为肿瘤横断面、冠状面和矢状面的 3 条

最大径［11］。以胸部 CT 测量数据为依据，采用 2009
年实体瘤疗效评价标准（response evaluation criteria 
in solid tumors，RECIST）1.1 版［12］进行评估。完

全缓解（complete response，CR）：所有目标病

灶消失；部分缓解（partial response，PR）：基线

病灶长径总和缩小≥30%；疾病进展（progressive 
disease，PD）：基线病灶长径总和增加≥20%
或 出 现 新 病 灶； 疾 病 稳 定（stable disease，
SD）：基线病灶长径总和缩小但未达 PR 或增

加但未达 PD。客观缓解率（%）＝（CR 例数＋ 

PR 例数）/ 总病例数×100%。

1.4.2 局部疼痛症状评估 治疗前及治疗后 2、4、
6 个月时采用疼痛数字评价量表（numerical rating 
scale，NRS）［13］评估局部疼痛症状，记录治疗前
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后 NRS 评分并进行对比。疼痛缓解度定义为治疗

前后 NRS 差值与治疗前评分的比值（以百分数表

示）［14］，疼痛缓解度＜25% 为无缓解（0 度），

25%～49% 为轻微缓解（Ⅰ度），50%～74% 为中

度缓解（Ⅱ度），75%～99% 为明显缓解（Ⅲ度），

100% 为完全缓解（Ⅳ度）。患者达到中度缓解或

以上（Ⅱ度及以上）的比例被定义为疼痛缓解率。

1.5 不良反应 不良反应包括手术并发症及术

后放射损伤，手术并发症包括胸腔内持续性出

血、感染，放射损伤以美国肿瘤放射治疗协作组

（Radiation Therapy Oncology Group，RTOG）急性

放射损伤分级标准和晚期放射损伤分级标准［15］进

行评价。

1.6 统计学处理 采用 SPSS 13.0 软件进行统计

学分析。对患者肿瘤体积和 NRS 评分进行正态性

检验，符合正态分布的数据以 x±s 表示，治疗前后

的差异采用配对样本 t 检验进行分析；非正态分布

的数据以中位数（范围）表示，治疗前后的差异采

用 Wilcoxon 符号秩检验进行分析。检验水准（α） 
为 0.05。

2 结 果

2.1 患者基线特征 共纳入符合条件的患者 42
例，其中男 23 例，女 19 例；年龄为 35～61 岁，

中位年龄为 44 岁；ECOG 体能状态评分 0 分 18
例，1 分 24 例；肿瘤最大径 2.5～5.6 cm，平均

（3.76±1.24）cm。所有患者均为手术后局部复

发，经手术或穿刺病理证实为胸腺瘤，其中 B2 型

14 例，B3 型 26 例，B2、B3 混 合 型 2 例。24 例

患者具有局部疼痛症状，其中 NRS 评分 1～3 分者 
6 例，4～6 分者 16 例，7～9 分者 2 例。所有患者

均行 125I 密封籽源植入治疗，均随访半年以上。

2.2 治疗后肿瘤影像学变化 治疗前后的典

型 CT 图像见图 1。42 例患者治疗前肿瘤体积为

（37.2±8.4）cm3，其中最大者达 96.2 cm3；治疗后 2、
4、6 个月患者肿瘤体积分别缩小至（18.6±4.2）、

（15.3±4.0）、（14.9±3.7）cm3，与治疗前相比

差异均有统计学意义（P 均＜0.05）。治疗后 2 个

月，随访结果显示 CR 9 例、PR 30 例、SD 3 例、 
PD 0 例，客观缓解率（CR+PR）为 92.9%（39/42）；
治疗后 6 个月（放射性粒子经过约 3 个半衰期），

随 访 结 果 显 示 CR 13 例、PR 27 例、SD 2 例、 

PD 0 例，客观缓解率为 95.2%（40/42）。其中有

2 例目标病灶 CR 患者及 3 例目标病灶 PR 患者，在

后续随访过程中出现新发胸膜转移病灶，后期再次

行粒子植入治疗。

图 1　局部复发胸腺瘤 125I 密封籽源植入治疗前和 

治疗后 6 个月时 CT 图像

A：治疗前，CT 检查显示前纵隔低密度病灶（箭头所示）； 

B：治疗后 6 个月，CT检查显示原病灶区肿瘤体积明显缩小， 
125I粒子在肿瘤组织内无移位（箭头所示）. CT：计算机断层扫描

A B

2.3 治疗后疼痛状态变化 治疗前共 24 例患者有

局部疼痛症状，中位 NRS 评分为 4（1～9）分，

治疗后 2、4、6 个月时中位 NRS 评分分别下降至 
1（0～6）、1（0～5）、1（0～5）分，与治疗前 
相比差异均有统计学意义（P 均＜0.05）。按照

NRS 疼痛缓解标准，24 例伴有疼痛的患者治疗 
6 个月后 3 例获得Ⅰ度缓解、6 例获得Ⅱ度缓解、 
8 例获得Ⅲ度缓解、7 例获得Ⅳ度缓解，疼痛缓解

率（Ⅱ度及以上缓解）为 87.5%（21/24）。

2.4 不良反应情况 2 例患者术后出现低热，体温

最高约 38 ℃，经对症治疗后症状缓解；1 例患者

术中出现少量气胸，肺组织压缩量约 25%，经吸氧

等保守治疗后好转；无胸腔内出血等明显粒子植入

相关并发症。未见明显粒子移位。根据RTOG 急性

放射损伤分级标准，2 例患者发生局部皮肤 1 级放

射损伤，经对症处理后好转，无其他急性放射损伤

和晚期放射损伤。

3 讨 论

手术切除是胸腺瘤最主要的治疗方式，所有

潜在可切除的肿瘤都应争取通过手术彻底切除。

从临床分期来看，Ⅰ期患者手术切除率为 100%，

局部复发比较少见，仅为 3%；Ⅱ期患者当胸腺肿

瘤突破包膜及侵犯纵隔脂肪组织时，局部复发率达

11%；Ⅲ期患者切除后复发率更是高达 30%［16］。

从病理组织学分型来看，B2、B3 型复发率高，术

后复发和转移与手术切除的完整性密切相关［3］。

胸腺瘤的复发以局部复发为主，大多数复发位置位
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于胸腔内，最常见的复发部位为胸膜［7］。大部分复

发患者由于肿瘤位置复杂，或由于自身身体状况等

原因，无法再次行手术治疗。因此放射治疗在局部

复发胸腺瘤的治疗中占有重要地位。

胸腺瘤是中度放射敏感性肿瘤，放射治疗可

提高局部复发患者的局部控制率和总生存率［17］。

但是胸腺的位置靠近心脏和肺这两个重要器官，

常规放射治疗技术引起的不良反应限制了其在胸

腺瘤治疗中的应用。大于 30 Gy 的放射治疗剂量

可能会增加如放射性肺炎、放射性心包炎等不良

反应的发生，尤其是对于反复复发的胸腺瘤患者，

多次放射治疗导致局部剂量的累积，会造成严重

的放射性肺炎等后遗症，影响患者的生存质量，

部分患者无法耐受新的复发部位再次接受放射治 
疗［18-19］。近年来近距离放射治疗逐渐受到重视，
125I 密封籽源能持续释放低剂量 γ 射线直接作用于

DNA 双链，使 DNA 断裂；并且可使机体内水分子

电离，产生自由基，自由基与生物大分子相互作用

引起组织细胞损伤。由于粒子放射活度小，局部照

射可以增加肿瘤与正常组织的剂量配比，使肿瘤受

到较高的辐照剂量，而肿瘤之外的正常组织辐射剂

量锐减，从而减少了周围正常组织的损伤［20］。

本研究结果显示，放射性 125I 密封籽源植入治

疗局部复发胸腺瘤后取得较好的近期临床疗效，植

入后 2 个月后客观缓解率高达 92.9%（39/42），术

后局部疼痛症状也得到很好的缓解。本研究中所有

患者均在局部麻醉下进行治疗，不良反应较轻，累

计有 2 例低热、1 例气胸、2 例局部皮肤 1 级放射

性损伤，其余未出现明显不良反应。说明 125I 密封

籽源植入治疗局部复发胸腺瘤安全、可靠，不良反

应可控。回顾本研究中治疗后 6 个月仍然为 SD 的

2 例患者，因肿瘤比较接近心脏并伴随心脏的搏动

而移动，考虑到穿刺风险比较大，实际植入的粒子

分布相对 TPS 计划有所欠缺，无法做到均匀分布，

经过补种后仍有盲区，因而肿瘤消退不明显。相对

而言，肿瘤比较浅表的患者由于穿刺风险较小，可

以严格按照 TPS 计划做到植入粒子的均匀分布，

取得较好的近期临床效果。上述结果提示 125I 密封

籽源植入技术的临床效果与粒子分布相关，这就要

临床医师尽可能按照 TPS 计划布针，使得肿瘤得到

均匀的照射，避免局部剂量过高或过低，以取得较

好的临床效果，并将风险降到最低。此外，本研究

中 5 例患者虽然经过治疗后局部控制良好，但随访

发现有新发病灶，故仍需要定期随访，尽可能早期

发现新发复发灶并进行针对性处理，以免贻误治疗 
时机。

综上所述，放射性 125I 密封籽源瘤内植入治疗

局部复发胸腺瘤近期临床疗效明确，不良反应少，

安全性高，且易于开展，为临床上一些不能实施

传统治疗的局部复发胸腺瘤患者提供了新的治疗 
手段。
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