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打开重离子治癌的“黑箱”

重离子治癌作为一种先进的放射

性治疗手段，正以其独特优势改变着

抗癌的版图。研究发现，重离子在精准

打击癌细胞的同时，还能将对周围正

常组织的伤害降至最低，这在癌症治

疗中是一次革命性的飞跃。尽管重离

子治癌在临床上屡获佳绩，但其背后

的微观机理一直是科学界尚未完全揭

开的神秘面纱。

近期，中国科学院近代物理研究

所（以下简称近代物理所）原子物理中

心科研人员及合作者在重离子治癌微

观机理研究方面取得重要进展，首次

发现重离子辐照生物分子体系引起的

分子间能量及质子转移等次级粒子倍

增机制。该机制被认为是重离子治癌

生物学效应优异的重要原因之一。近

日，相关研究成果作为亮点论文发表

于《物理评论 X》。

微观机理像一个黑箱

重离子，如碳离子、氧离子等，因其

较大的质量和特殊的物理性质，成为

治疗癌症的有力武器。它们在穿越人

体组织时，能够将大部分能量集中在

射程末端，形成一个被称为“布拉格

峰”的能量释放高峰。这一特性使得重

离子可以像精确制导的导弹一样，将

致命的能量精准投送到癌细胞所在的

位置，只对沿途的正常组织造成极小

的损伤。

然而，重离子治癌的微观机理像

一个黑箱，科学家们只能从宏观层面

观察到重离子辐照后癌细胞的死亡，

却无法清晰描绘出这一过程中生物体

内发生的具体变化。

“重离子损伤一直是根据一种平

均效应计算和理解的，因此对它的认

知相对来说具有宏观性。那么 DNA

损伤究竟是什么样的分子机制造成

的，实际上存在模糊的认识或者不清

楚的地方。”论文通讯作者、近代物理

所研究员马新文说道。

尽管已有研究显示，重离子束流

在路径上与水分子等相互作用产生的

电子、氢氧根等次级粒子是造成细胞

损伤的重要原因，但具体的分子间作

用机制仍有待深入研究。论文通讯作

者、近代物理所研究员许慎跃表示，揭

秘重离子如何在微观层面精准杀死癌

细胞，及其为何比传统的 X 射线、伽

马射线等杀伤力更强，是团队研究的

首要问题。

捕捉稍纵即逝的“魔法粒子”

这项最新研究的实验依托兰州重

离子加速器冷却储存环和 320 千伏高

电荷态离子综合研究平台开展。该平

台为科研人员提供了研究所需的高品

质离子束流。

马新文作了个形象的比喻：“我们利

用反应显微成像谱仪迅速、准确地探测

末态电子和离子碎片，就像是在微观世

界中捕捉那些稍纵即逝的‘魔法粒

子’。”

然而，重离子实验的物理难度极

大，生物分子大多处于液体或固体状

态，如何在不破坏高真空环境的前提

下，产生可模拟机体组织的气体靶，是

一个非常棘手的问题。

为了深入探究重离子治癌的微观

机理，科研人员精心设计了一系列实

验。他们选取了 DNA 的基本结构单

元———嘧啶分子作为模型，将其与水

分子结合形成团簇，以此模拟生物体

内的真实环境。

实验团队开发了先进的混合团簇

源技术。这一技术能够将固体或液体

的生物分子通过加热形成蒸气，再利

用载气将蒸气带入反应成像谱仪中，

形成嘧啶分子和水的混合团簇。

这一设计巧妙地将生物分子置于

类似于人体组织的水环境中，又尽量

保持体系简单、易于实验观测，为研究

重离子与生物体系的相互作用提供了

合理又可行的条件。同时，通过这种方

式，他们成功攻克了在高真空环境下

进行生物分子实验的难题。

“因为研究对象是生物分子，这是液

体的状态。我们把固体或者液体先通过

加热的方式让它形成蒸气，在这之后，

团队需要用氦作为载气，先后通过实验

所需的嘧啶和水的蒸气注入反应成像

谱仪中和重离子碰撞。”许慎跃详细地

介绍了混合团簇源技术的原理和应用

过程，“我们通过不懈努力，最终成功制

备出实验所需的水合嘧啶团簇。”

在这一过程中，最大的难题在于

如何摸索出切实可行的实验参数，从

而产生实验所需的团簇并控制它的大

小。样品温度、载气压强等参数都会影

响团簇的形成，需要一次次试验摸索

最佳条件。经过近两年的努力，研究团

队终于得到了想要的结果，也证明了

他们的方案是有效的。

为优化治疗方案提供新思路

整个研究工作涉及实验、理论计

算和模拟等几大块内容。“我负责数据

分析，工作量很大，原始数据就有几百

GB。从开始分析到得出初步结果大概

需要几周时间，但整个过程并非一帆

风顺。”论文第一作者、近代物理所博

士生高岳回忆道，“例如，我们在进行

数据分析时遇到了一个难题———由于

电子的信息测量不全，无法直接得到

电子的能量信息。”

就在高岳等人一度陷入困境时，

导师许慎跃建议他们可以借助反阿贝

尔变换的方法弥补这一缺陷。“这一方

法果然奏效，我们最终成功还原出电

子能谱，这在揭示衰变机制中起到了

关键作用。”高岳说。

实验结果显示，重离子辐照之后

低能电子产额显著增加。结合分子能

级计算和动力学模拟等理论手段的分

析表明，这种增加是由水分子的内壳

层电离诱发分子间级联衰变引起的。

内壳层电离的水分子会通过分子间库

仑衰变（ICD）将能量传递给嘧啶分

子，引起嘧啶分子电离并释放一个低

能电子。这一过程会进一步诱发水分

子之间的质子转移，产生有杀伤力的

羟基自由基（HO）。

通常认为，内壳层电离的水分子

并不直接作用于 DNA 分子，而是通过

自身解离的方式进一步衰变。而最新

的研究发现，内壳层电离的水分子不

仅会直接破坏 DNA 的结构，同时还在

邻近区域产生更多的低能电子和羟基

自由基等有杀伤力的次级粒子，对

DNA 造成进一步伤害。

许慎跃指出：“这个级联衰变过程

就像是一场连锁反应，不仅直接破坏

DNA，还在它周围产生了有杀伤力的

粒子，使得 DNA 双链同时被破坏的可

能性大大增加。这种级联过程的破坏

性远大于仅仅由水分子直接解离所造

成的破坏。”

此外，与电子、X 射线和质子等其

他射线相比，重离子辐照引起水分子

内壳层电离的比例显著提升，意味着

会有更多级联反应发生，从而造成更

大的破坏。

马新文表示：“这一发现让我们非

常兴奋。它揭示了重离子治疗癌症中

的一种重要机制，即次级粒子的倍增

效应。这一发现不仅有助于我们更深

入地理解重离子治疗的微观机理，还

为优化治疗方案提供了新思路。”

许慎跃也补充道：“在投稿过程中，审

稿人对我们工作的评价非常高，在提出详

细改进意见的同时，还有一位审稿人在审

稿报告中祝贺我们所取得的成功。”
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