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硼中子俘获治疗技术的研究现状

张晓敏 T 张文仲 !"""骆亿生 7

摘要 对硼中子俘获治疗技术的原理% 硼中子俘获治疗系统需要研究的相关内容及研究现状作

了主要介绍& 对加速器或反应堆产生超热中子束的方法及与硼中子俘获治疗相关的硼化合物作了

较详细的讨论’
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成人原发性脑肿瘤中有 ‘8e以上为脑胶质瘤
和恶性黑色素瘤( 这是一类危害性极大的恶性肿
瘤( 如运动障碍% 癫痫% 视觉障碍和语言障碍等(
发病率高4 死亡率也高( 平均存活不到 T"8 天( 由
于其形状复杂( 像树根一样生长在大脑中( 运用手
术% 常规放疗% 化疗等很难根治这类肿瘤( O 年存
活率还不到 Qe) 运用硼中子俘获治疗 H W$%$) )&2$

0%$) -/A02%& 0F&%/A>( ]1CJ R技术治疗脑胶质瘤( 患
者 O 年存活率可达 O"e( 是目前治疗胶质瘤的最
好方法)

! 456)原理

]1CJ 是一种双模式的治疗方法( 它利用元
素 T8] 和热中子发生俘获反应放出的能量来杀死
癌细胞#
T8] f )! cB’H8:"!*&9R f !@&HT:!c*&9R f!H 8:!"*&9R作者单位# T: T8778O4 北京防化学院核辐射监测教研室&

7: T88"O8( 北京放射医学研究所
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相对于脑中的其他元素" ;8< 对热中子的反应
截面非常大" 达到 = "88 靶恩" 反应放出的 >?’ 粒
子和 ! 粒子具有很高的 ?@A#传能线密度$" 可以
把能量刚好沉积在大约一个癌细胞的范围内" 从而
杀死癌细胞" 而对肿瘤周围的正常组织没有多大的
影响% 在进行治疗前" 先给患者注射一种含硼的特
殊化合物" 这种化合物与癌细胞有很强的亲和力"
进入人体后" 迅速浓聚于癌细胞内" 而其他组织内
分布很少" 这时用超热中子进行外部照射" 超热中
子经过正常组织到达含有硼化合物的肿瘤时" 刚好
被慢化为热中子" 然后发生硼俘获反应% <1BA 比
其他治疗肿瘤技术更受到人们的青睐在于& 一是它
可以精确地选择癌细胞进行治疗" 二是反应放出的
粒子能量沉积在一个癌细胞大小的范围内" 对正常
组织伤害很小%

! "#$%的中子源C;D!E

目前" 用于 <1BA的中子源主要有以下三种&
#;$核反应堆中子源% 由于反应堆可以提供高
通量的中子" 所以受到各国研究人员的重视" 目前
欧美一些国家已经投入使用的 <1BA 系统用的大都
是反应堆中子源% 当前主要研究的问题是& " 低
功率下运行时" 如何有效提高中子通量’ # 优化
设计反应堆" 尽量增大堆芯中子产额% 但是" 由于
反应堆体积庞大( 安装复杂( 造价高( 维护运行费
用昂贵" 而且各国在核安全方面有严格的管制" 因
此" 反应堆中子源难以在医院普及使用%

#7$基于加速器的中子源 C7F!E% 基于加速器的中
子源可以在医院得到应用" 这种加速器中子源除了
可以避免反应堆那复杂的安装问题" 在提高患者的
治疗效果方面也有很大的潜力% 这种中子源利用质
子加速器出射的质子和低原子序数物质反应得到中

子" 如利用 >?’ GHI)J <&>反应的加速器中子源放出
中子的最大能量比反应堆放出的中子能量低很多"
所以只需要少量的整形材料就可以达到 <1BA 所需
的能量范围% 此外还有利用 7KF7KG 7K#7K!)#=K& J
和 7KF=K G7K#=K!)#!K&J反应的加速器中子源" 美
国伯克利国家实验室已经对这种加速器中子源用于

<1BA 进行了深入研究" 通过蒙特卡罗方法计算"
理论上得到了可以用于 <1BA 的超热中子辐射场%
加速器中子源也有造价昂贵( 体积庞大等缺点%

#=$ 自发裂变中子源% 目前各国研究的自发裂

变中子源主要是 7L7BM% 由于这种中子源体积小" 使
用方便" 正受到各国重视% 用 7L7BM 作为 <1BA 中
子源首先是由 N/)-O PB" Q’R S? 和 T’36$) ,< 三
人提出的% 不过" 为了得到有效的治疗效果" 用
7L7BM中子源需要相当长的治疗时间" 因为对肿瘤治
疗来说" 7L7BM源产生的中子通量与反应堆源和加速
器源相比非常低" 因此人们正研究利用次临界倍增
装置来弥补这一不足" 并研究 7L7BM 作为 <1BA 中
子源的可靠性%
总的来说" 目前已经用于 <1BA的中子源主要

是反应堆中子源’ 各种加速器中子源相对于反应堆
中子源有很多优越性" 是用于 <1BA 最有潜力的中
子源’ 用自发裂变中子源进行 <1BA 还处在理论研
究阶段%

& 中子束的整形#"’()!*+(,-./ 011’)234" "*0$

在选择了合适的中子源后" 要对源发出的中子
束进行整形" 以使整形后的中子能量范围正好适合
于进行 <1BA% 整形主要是选择合适的整形材料"
对材料进行合适的排列及进行合适的厚度和形状设

计% 经过整形后" 中子束的谱分布应是一个峰值在
;8U&9左右" 强度较高" 热中子( 快中子及 $ 射线
份额很小的中子谱C7"LE%
=:; 整形材料C;"7"!E

目前欧美各国和日本用的整形材料主要有以下

几种& %铋& 由于铋和高能中子的很大#)V7)$反应
截面" 所以当源出发的高能中子经过铋材料后" 可
以增加中子注量’ &铁& 铁和能量大于 "W8U&9 的
中子有很高的非弹性散射截面" 这样可以有效地减
少快中子和高能中子份额" 而铁和能量为 78U&9左
右的中子有小的非弹性散射截面" 这刚好在超热中
子能量范围内" 所以铁是一种很好的整形材料" 它
可以对快中子进行有效地过滤" 而把超热中子留下’
’铝& 铝和能量大于 7>U&9的中子的弹性散射反应
截面表现为一种共振结构" 这样可以有效减少能量
大于 7>U&9 的快中子 ’ ( >?’#& # 与能量大于
78U&9左右的中子的弹性散射反应截面也表现为共
振结构" 并且这种共振结构刚好和上述铝的共振结
构相互弥补" 把能量在 78U&9以上的快中子全部过
滤’ ) W?’#& W?’和低能中子的吸收截面很大" 可以
有效地减少热中子’ *铅& 铅主要用来吸收中子束
里伴随的 $射线%

;"X
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;:7 对整形材料进行合适的厚度和形状设计
整形材料厚度及形状的不同直接影响出射中子

的谱分布" 所以在选好整形材料后" 通过过滤# 慢
化# 调整三种方式来调整出射中子能谱" 使之满足
<1=> 的要求$ 若选定的中子源是反应堆中子源"
由于其辐射场是一个中子#!混合辐射场" 且中子能
谱范围宽" 则必须通过过滤的方式尽量吸收辐射场
里的热中子和 !射线% 通过慢化的方式尽量把快中
子和中能中子能量慢化到超热中子能量范围% 调整
主要是通过改变整形材料的放置顺序" 使出射中子
能谱得到最优化$ 若是加速器中子源" 也需通过三
种方式来调整中子能谱" 由于其射出的中子一般是
单能中子" 所以对其辐射场整形比较容易$

! "#$%剂量?@A;"BC

<1=> 主要是利用 硼剂量&硼俘获反应放出的
锂粒子和 " 粒子的能量’来杀死癌细胞( 但是" 中
子在发生硼俘获反应的同时也和脑组织中的其他元

素发生反应" 主要包括热中子与氢元素的俘获反应
@D E)F !G7D" 与氮元素发生的俘获反应 @!1E)4 HG@!="
快中子和氢核的弹性碰撞而产生的反冲质子# 中子
束里伴随的 ! 射线与脑组织中的各种元素反应等(
上述各反应构成了脑组织受到的主要剂量" 所以
<1=> 总是希望使硼剂量的值最大" 而使其他附加
剂量成分的值尽量减小( <1=> 剂量研究主要包
括) # 计算脑中各种射线造成的剂量成分及脑中
组织的剂量分布% $ 计算总的生物效应( 因为总
的生物效应是由脑中各种剂量成分共同引起的" 所
以要分别对每一种剂量成分的生物效应进行计算"
然后才能得出总的生物效应( 然而" 对于 <1=> 来
说" 仅仅用每种剂量成分相应的生物权重因子来计
算相对生物效应是远远不够的" 还要考虑其他各种
因素" 例如硼的浓度等(
除了上述主要的研究内容" 还有很多相关的技

术需要研究" 如用于测量硼剂量的新型探测器的研
究% 在治疗中测量各个剂量成分的测量技术研究%
<1=> 所需的定位技术研究% <1=> 的配套电气系
统及自动化设计研究% 用于显示脑中硼浓度分布的
三维立体成像技术研究等(

& "#$%的硼化合物?IJ@8C

作为 <1=>中使用的硼携带剂" 应具备以下特

点) % 硼化合物对肿瘤的选择性要高4 即在给药
后的某段时间内" 药物在肿瘤&>’组织中的浓度与
在正常&1’组织或血液&<’中的浓度比E>K1G#&>K<’
越大越好4 这样可以保证在用中子照射时只杀死瘤
细胞而少伤害正常细胞% & 不论单独使用还是与
其他硼化合物结合使用" 应达到每个肿瘤细胞内约
@8L 个 @8< 原子或 78M;B’(K( 肿瘤组织% ( 在照射
治疗期间能在肿瘤组织中保持一定浓度% ) 肿瘤
中聚集的硼化物对人体无毒性 ?IC( 迄今为止提出过
的 <1=>药物有 !大类)
第一类为可溶性硼酸盐" 由于它在全身分布4

不在肿瘤中浓集4 因而其 >K1及 >K< 均低( 这类化
合物于 @LI@ 年即被禁止使用(
第二类为有机硼化物" 有硼烷及碳硼烷" 如巯

基十二硼烷二钠盐 ?1/7E<@7D@@,DG" 即 <,DC及其二聚
分子 ?1/! E<@7D@@,,<@7D@@G" 即 <,,<C( <,D 从 @LI"
年起开始使用" 它在脑神经胶质瘤中浓集" >K1!
@8( 日本神经外科医生 D/0/)/N D 首次使用它治疗
了 !8 例恶性胶质瘤患者" 用量为 ;8M"8 O(KN(" 静
脉注射后 @7P开始照射" >K<可达 @:IL"@" 治疗后
B 年生存率为 ;;Q( 当时最好的其他治疗结果 B 年
生存率也仅为 B:RQ(
第三类为 @8< 标记的生物分子类似物" 可通过

代谢进入癌细胞( 属于这一类药物的有 @8<#对#二
羟基硼酰苯丙氨酸?EDS’7@8<=ID!=D7=DE1D7G=SSD"
即 <T5GC# 硼化卟吩# 硼化嘌呤及嘧啶# 低密度脂
蛋白包容的 @8<化合物等( <T5 有 ! 和 " 两个光学
异构体" "型异构体对癌细胞的选择性比 ! 型异构
体高( <T5 浓集于黑色素瘤4 >K1 约等于 ;" 最先
用于黑色素瘤的治疗" 后来发现" 如用口服方式给
药" <T5 在其他恶性肿瘤中亦有浓集( 由于 <T5
可穿过细胞膜进入癌细胞内" 其 @8< 的中子俘获反
应产物可直接破坏细胞核" 因此其相对生物效应系
数值比用 <,D 的要高出许多( 日本于 @L"R 年起将
<T5 用于临床" 临床应用证明) 当实验动物血脑
屏障未被破坏时" 注射后 7:BP 的 >K<为 ":B"@" >K
1 为 B:L" 3% 当血脑屏障被破坏后 " 其注射后
7:BP>K<可达 @8:L"@" >K1可达 R:B"@(
第四类 <1=> 药物为硼化单克隆抗体E*-5UG)

为了达到治疗目的" 要求每个 *-5U 分子至少载带
@ 888 个 @8< 原子( 虽然目前的合成技术已能达到
这个指标" 体外实验也证实了它的疗效" 但用于临

@L8
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床还有许多问题需要解决" 主要问题是在肝等正常
组织中 ;8<的吸收较高#
总之 " 目前公认的比较好的 <1=> 药物是

<,? 和 <@5# 不久前 <%$$AB&/C) 国家实验室为一
女患者的脑瘤施行 <1=> 用的就是 <@5# 这类药
物的毒副作用很小" 迄今未见化学中毒的报道DEF#

! "#$%存在的主要问题

在传统的放疗中" 一种最有效的避免正常组织
受到伤害的方法是分次治疗" 即隔一段时间放疗一
次# 根据双重辐射作用理论" 对于高 GH>辐射$ 中
小剂量下" 辐射效应的发生率与剂量的一次方成正
比" 效应的发生率对剂量率的依赖性不大" 所以分
次放疗对于高 GH>辐射的作用不大" 它只对低 GH>
辐射有用# 在 <1=>中" 由于正常脑组织里不可避
免地有硼化合物" 即有高 GH>辐射" 所以分次治疗
不能有效地解决正常脑组织避免受到伤害的问题#
另外" 因为在治疗用的射线中混杂着各种剂量成分"
既有高 GH>辐射" 也有低 GH>辐射" 并且它们的值
和分布随着在脑中深度的变化而变化" 所以决定正
常组织的剂量限值也是一件很困难的事情#
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