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【摘要】随着放射治疗技术的不断发展，放疗工作流程也在不断地完善更新。由于放疗通常需要照射多次，患者在分次治

疗的过程中可能会发生解剖结构的变化，这会导致患者接受到的放疗剂量发生变化。相比于常规光子放疗，质子放射治

疗对射野路径上密度变化的敏感度更高，微小的解剖结构变化可能会导致显著的剂量扰动，从而影响患者的治疗效果。

自适应质子放疗通过监测患者解剖结构的变化，触发放疗计划调整的工作流程，以确保肿瘤靶区接受到规定的处方剂量，

同时保证周围正常组织不超过剂量限值。本文综述了自适应放射治疗在质子治疗中的应用与发展，并讨论当前存在的一

些挑战和可能的自适应策略，以期为自适应放疗在质子治疗领域的研究和应用提供参考和借鉴。
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Abstract: With the continuous development of radiotherapy technology, the radiotherapy workflow is undergoing continuous

refinements and updates. As radiotherapy typically involves multiple treatment sessions, anatomical changes in patients may

occur during the course of fractionated treatment, which will lead to variations in the delivered radiation dose. Compared

with conventional photon therapy, proton therapy is more sensitive to density variations along the radiation field path. Even

small changes in anatomy can result in significant dose perturbations, potentially affecting treatment outcomes. Adaptive

proton therapy monitors anatomical changes in patients and triggers the adjustment of treatment plans to ensure that the

tumor target area receives the prescribed dose while maintaining the dose to surrounding normal tissues within prescribed

limits. The review summaries the application and development of adaptive radiotherapy in proton therapy and discusses the

current challenges and potential adaptive strategies, with the aim of offering valuable insights for future research and clinical

application of adaptive radiotherapy in adaptive proton therapy.
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前 言

放射治疗在癌症治疗中扮演着越来越重要的角

色，绝大多数的癌症患者需要接受放射治疗[1-3]。随

着计算机科学技术和放疗技术的不断发展，放射治

疗的方法也越来越多。其中，质子治疗是放射治疗

中最先进的一种治疗方式，相较于传统的X线放射治

疗，其独特的布拉格峰物理优势可以实现肿瘤靶区

的精准照射，并最大限度地减少对周围健康组织的

损伤，从而降低患者的并发症概率，显著提高放射治

疗的疗效和安全性[4-6]。然而，质子放射治疗的效果

不仅仅依赖于精确的剂量递送，还会受到患者体位

变化、肿瘤大小变化和肿瘤及器官运动等影响。质

子束对于射野路径上的密度变化非常敏感，小的位

置偏差便可能引起剂量分布的较大变化，从而影响

患者的治疗效果。由于放射治疗通常需要进行多次

照射，治疗周期较长，患者在分次治疗过程中可能会

发生解剖结构的变化。这些变化是不容易被预测

的，这些变化可能与治疗相关，随着治疗的进行，肿

瘤体积不断缩小或形态发生变化；另外还存在与治

疗无关的情况，比如鼻黏膜填充变化等。基于图像

引导下的自适应放疗，可以及时捕捉患者的体位及
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解剖结构变化，对应调整患者放疗计划，可以大大提

高质子治疗的精准度和临床疗效。

1 自适应放疗概述

自适应放疗是一个闭环的放射治疗过程，旨在

利用影像数据动态应对患者在放射治疗过程中可能

发生的解剖学和生理学变化，并根据这些变化重新

优化放疗计划来改善放射治疗效果[7-9]。自适应放疗

的概念早在 20 多年前便已被提出，其核心是利用影

像引导对患者的实时解剖学结构进行监测，并针对

解剖变化调整放射治疗的参数，这其中包括图像采

集、靶区的重新勾画、计划再优化及评估和计划验证

等。因此，自适应放疗是一项临床工作流程，涉及多

个环节，需要设置一定的触发标准[10]。合适的自适应

频率，可以在确保患者最佳治疗效果的同时，提高患

者的治疗效率[11-13]。随着影像引导技术、人工智能、

动态剂量优化及剂量叠加算法的不断发展，自适应

放疗的实施已经成为质子治疗中不可或缺的组成部

分，在确保肿瘤靶区覆盖率的同时可以减少靶区体

积的外放并降低危及器官的受量，从而降低发生急

性和远期副反应的概率。

2 自适应放疗类型

2.1 离线自适应放疗
离线自适应放疗的工作流程与标准放疗流程类

似，在时间上会有所压缩。离线自适应放疗通常会

利用传统定位CT进行再扫描，扫描的图像用于评估

肿瘤的形状、大小和位置及危及器官和身体轮廓在

治疗过程中的变化。此外，还可以利用诸如磁共振

或 PET 成 像 来 获 取 患 者 解 剖 结 构 的 高 分 辨 率

图像[14-15]。

离线自适应放疗可以采用刚性配准或者形变配

准技术进行图像融合，再进行剂量累积计算，使放疗

医生能够利用定期收集的成像数据来有效评估治疗

计划。如果评估结果表明肿瘤靶区剂量覆盖率不足

或超出了危及器官的剂量限值，则要求重新制定新

的放疗计划。离线自适应放疗的频率通常以较低频

率进行，例如每两周或者治疗中期对患者重新扫一

次 CT[16]。然而，离线自适应放疗对于分次治疗过程

中解剖结构变化较快的情况，通常存在一定的滞后

性，无法实现实时的动态调整，其带来的剂量学影响

可能会延迟到随后的分次治疗中。

2.2 在线自适应放疗
在线自适应放疗是一种更加实时和高效的工作

流程，可以在放疗过程中借助多种影像系统持续跟

踪患者的解剖结构和肿瘤位置的变化，并依托先进

的软件工具快速处理影像数据并对治疗计划进行重

新优化调整，以实现治疗当天即可完成患者计划的

调整和新计划的治疗实施。在临床应用方面，在线

自适应放疗更多应用于肿瘤的位置和形状可能频繁

变化的临床场景，如肺癌和肝癌等，以及靠近关键组

织结构需要精确靶向的情况[17-19]。在线自适应放疗

对整个工作流程中的质控要求很高，调整后的放疗

计划也需要经过验证后才能用于治疗，这通常需要

对包含射野传输信息的日志文件进行即时分析。

在线自适应放疗标志着传统放疗的根本改变，

它涉及到动态重新优化治疗计划，以适应患者解剖

结构的变化[20]。这确保肿瘤靶区接受到高准确度的

剂量照射的同时也最大限度地保护了危及器官，从

而减少患者的毒副反应，提高治疗效果。

3 自适应放疗在质子治疗中的应用

质子放疗相比于常规放疗具有独特的布拉格峰

优势，可以将绝大部分能量沉积在肿瘤靶区，而周围

健康组织则接收到较少的剂量。然而，正是由于物

理剂量主要沉积在布拉格峰处，射野路径上患者解

剖学变化会导致质子束的射程发生变化，从而造成

较大的剂量偏差。因此，相比于常规放疗，自适应放

疗在质子治疗中的应用更为重要[21-23]。自适应质子

放疗工作流程类似于常规的放疗标准工作流程，但

必须在患者处于治疗位置时获取每天的三维图像，

然后对患者的图像进行评估以确定是否需要调整计

划。需要调整的计划必须重新进行计划优化和评

估，然后在治疗前完成计划验证，在时效上要远高于

首次放疗流程。

3.1 每日三维成像

患者质子治疗时每日获取的三维成像目前主要

有 3种模式：室内CT、锥形束CT（CBCT）和磁共振成

像[24]。室内 CT通常放置在治疗室内，通过移动机器

人治疗床将患者从治疗位移动到室内 CT 处进行三

维成像。室内CT具有良好的图像对比度和HU精确

度，可以清楚发现患者解剖结构的变化，并可以直接

用于剂量计算[19]。缺点是需要增加治疗室的空间，患

者的成像剂量也不可避免地会有所增加。对于

CBCT 系统，通常会安装在质子旋转机架上，用于患

者治疗前的摆位验证。因此，CBCT系统每天都可以

在患者处于治疗位置时获取三维图像，是自适应放

疗的最佳成像模式[25]。然而，CBCT 图像的质量较

低，难以精确地将灰度值转化为相对阻止本领，这也

是目前 CBCT 暂未广泛用于质子剂量计算的主要限

制因素[26]。对于磁共振成像，其图像分辨率高并且没

有多余的辐射剂量，是患者每日三维成像的理想选

择[27]。缺点是磁共振图像无法直接用于质子剂量计

算，需要将磁共振图像转化为伪 CT 图像，再基于伪

CT图像进行剂量计算。另外，磁场的存在对质子束
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的影响也是需要特别考虑的问题。从结果来看，不

同的三维成像方法会对自适应质子放疗的效率和不

确定度造成很大的影响。

3.2 靶区和正常器官勾画
通过每日三维成像，可以及时发现患者的解剖

结构变化。基于解剖结构的变化，需要重新勾画肿

瘤靶区和周围正常组织的轮廓。这些轮廓可以先通

过刚性或形变配准来获取原始参考图像的轮廓，再

通过人工修改校正以获取当前变化后的轮廓。这是

一项比较耗时的工作，也是在线自适应放疗的重要

限制之一。除此之外，自动勾画功能的研发也在不

断发展中，大多基于机器学习或深度学习概念的算

法来实现靶区和危及器官的快速勾画，有望突破时

效和精确性方面的限制[28-29]。

3.3 计划优化及剂量计算

基于新勾画的轮廓进行自适应计划设计优化，

并完成剂量计算，需要在尽可能短的时间内完成该

工作流程。在物理师输入有限的情况下实现自适应

计划生成的自动化一直是近年来研究的重点，自动

快速生成的放疗计划质量与标称计划相当甚至更

优。自动计划除了可以实现放疗计划的自动生成，

通常还具有快速的剂量计算算法。快速蒙特卡罗算

法和铅笔束通量优化算法是当前研究的热门方向，

可以实现在几分钟内完成计划的剂量计算[30-31]。这

无疑可以大大提高自适应质子放疗的效率。

3.4 计划验证

在自适应计划正式应用于临床治疗前，还需要

对计划进行验证。常规的计划验证方式通常是使用

探测器和水模体进行实际剂量测量，再与自适应计

划的剂量分布进行伽马通过率比较来验证计划的递

送准确性[32]。这一方法通常需要耗费较长的时间，降

低了自适应放疗的工作效率。目前，一种基于日志

文件的计划验证方法被广泛应用，其采用蒙特卡罗

算法进行剂量重建来获取治疗机器输送的剂量分

布，可以精确得到与放疗计划的剂量分布差异，并且

花费的时间要比传统测量方法大量减少。

3.5 剂量累积

由于放射治疗包含多个分次，为了准确记录患

者在整个放射治疗过程中接受到的实际剂量，有必

要在一个共同的三维图像上进行累积剂量的计

算[33-36]。这个图像可以是患者初始定位时的 CT 图

像，也可以是最新扫描的CT图像。由于患者解剖结

构的演变，这两个参考可能会产生不同的结果[37]。此

外，剂量累积需要将分次间的图像通过刚性或形变

配准到参考图像上，其准确性取决于位移矢量场的

完整性，任何不确定性都会对累积剂量的计算结果

造成影响。因此，自适应质子放疗累积剂量的精确

计算是一项非常具有挑战性的工作。

4 展 望

近年来，随着放射治疗技术和医学影像技术的

不断发展，自适应放疗技术也从常规的离线自适应

放疗不断向在线自适应放疗发展。自适应放疗是癌

症治疗领域的一项重要进展，一方面可以通过每日

成像监测发现患者的解剖结构变化情况，从而实现

及时干预；另一方面，也实现了患者在放疗过程中随

着解剖结构变化而同步改变放疗计划的个性化治

疗，进而在确保患者肿瘤靶区接受到足够剂量照射

的同时避免周围危及器官受到过量照射，提高患者

的局部控制率和治疗效果。然而，在将自适应质子

放疗纳入临床实践的过程中，也面临着很多需要不

断克服的障碍以及需要不断改进的要求。

当前，有很多研究致力于提高自适应放疗工作

流程的自动化，但仍然存在一定的技术缺陷。例如，

肿瘤靶区和危及器官轮廓的准确性在很大程度上仍

需要临床医生的检查和修改。此外，与传统放疗流

程相比，虽然当前的自适应放疗在人工智能的辅助

下已得到明显改善，但仍然存在着耗时和劳动密集

型的流程，这也是进一步减少自适应放疗时间的重

要障碍[8]。对于这种时间的增加，有可能会降低自适

应质子放疗的优势。因此，还需要提高人工智能在

自适应放疗工作流程中的应用，尤其在靶区和正常

组织勾画及三维图像转换等方面还需取得进一步的

技术突破，以提高整个自适应工作流程的准确性和

效率[38-41]。

另外，在临床实践方面还要特别重视参与自适

应放疗的临床团队人员的培训及资质认证，主要目

的在于确保在自适应放疗中使用人工智能技术的能

力。临床团队人员包括放疗医生、医学物理师和治

疗师等，自适应放疗需要团队人员的共同协作，才能

确保工作流程中各个环节的正确开展。虽然自适应

质子放疗在提高患者放射治疗效果方面展现出了巨

大的潜力，但仍然面临着包括临床、技术和实践等方

面的一系列挑战。选择的自适应策略方式以及成

像、靶区勾画、剂量计算和计划验证所应用的工具都

会对自适应工作流程产生较大影响，这些也是当前

该领域的研究热点，同时也是需要多方协助努力解

决的问题。

5 结 论

质子放射治疗是当前最先进的放射治疗技术之

一，越来越多的临床实践证实了其相比于传统放疗

在正常组织保护上的巨大优势。自适应质子放疗利

用先进的成像技术和人工智能技术来适应患者放疗

过程中解剖结构的动态变化，通过不断地调整放疗

计划来适应解剖结构变化带来的剂量差异，从而显
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著提高患者的治疗效果。随着医学成像技术和人工
智能技术的不断发展，将会进一步克服自适应质子
放疗当前所面临的障碍，提高自适应放疗的鲁棒性
和工作效率，进而进一步改善肿瘤患者的放射治疗
效果。
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