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　　胰腺癌初诊时约有30%的患者为局部晚期，无法通

过手术根治［6］。这些患者大多治疗策略是进行同步放化 

疗［2-3］或者单纯化疗［4-5］，即便如此通常预后仍很差。

故急需研究新的治疗方法或模式来提高局部晚期胰腺癌的 

疗效。

　　术中放疗(intraoperative radiation therapy)是指在手术中

通过一次性大剂量照射肿瘤或瘤床的放疗技术。可移动式

术中放疗Mobetron具有高达1 000 cGy/s高剂量率的特点，

与国内以前直接加速器改造的方式有所不同，是新一代术

中放疗设备。

　　由于术中放疗工作人员受照射范围广以及设备要求高

等原因，目前Mobetron在国内仍为少有的大型设备。上海

交通大学医学院附属瑞金医院自引进可移动式术中放疗加

速器Mobetron开展工作以来，对局部晚期胰腺癌患者使用

Mobetron术中放疗，通过剂量学测量、不良事件以及生存

情况探讨胰腺癌术中放疗的安全性和有效性。

1　资料和方法

1.1　临床资料

　　收集2012年3月—2013年5月经我院诊治的12例局部晚

期胰腺癌临床资料，患者特征见表1。本研究经过院医学伦

理委员会批准。

　　入组标准：①所有患者术前均有CT、MR或PET/CT影

像学诊断，以及糖类抗原19-9(CA19-9)等肿瘤血清学检查

诊断，术中均行活检冰冻病理证实为胰腺导管腺癌；②患

者影像学无远处转移，并为手术无法切除的局部晚期胰腺

癌；③所有患者胰腺肿瘤均行CT以及MR影像学评估，直

径小于Mobetron提供限光筒范围；④所有患者均签署知情

同意书。

表 1　一般资料和治疗参数

Tab. 1    Primary disease and treatment characteristics
Case Percentage/%

Gender
    Male 5 41.7
    Femal 7 58.3
Age/year
    Median(min-max) 60(48-71)
Location
    Head and neck 4 33.3
    Body 5 41.7
    Tail 3 25.0
Pathology
    Adenocarcinoma 12 100.0
    Operation
    Laparotomy 11 91.7
    Laparotomy+by pass 1 8.3
IORT
    Dose/Gy 13(10-20)
    Diameter of application/cm 6(5-7)
External radiation
    Yes 2 16.7
    No 10 83.3
Chemotherapy
    Yes 2 16.7
    No 10 83.3

1.2　方法 

　　术中放疗技术的详细步骤参考文献［6］，简单可以

概括为，①靶区确定及放置限光筒：外科医师先行开腹手

术，在获取手术冰冻病理结果后，结合肉眼所见以及影像

学判断肿瘤大小和深度，放疗科医师选择合适直径和斜

面的限光筒，选择合适的射线能量和照射剂量，一般为9 

MeV和12 MeV；外科与放疗科医师共同放置限光筒，限光
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筒包括肿瘤外正常组织1 cm，并将近的正常的射线敏感

组织置于限光筒外；②进床对位：将Mobetron术中放疗

单元安置于限光筒附近并利用激光软到位行精确对位；

③出束：核对无误后操作控制单元产生高能电子线完成

照射。

　　术中放疗照射胰腺癌剂量和限光筒孔径见表1，在

胰腺附近的肝脏、十二指肠和胃等部位放置半导体测量

仪，以测量术中放疗中正常组织的射线吸收剂量。

　　所有患者术后住院观察至无明显术后不良反应后出

院，住院期间按照术后常规检测血常规，肝肾功能，血

电解质，相关肿瘤指标CA19-9等，并观察术后引流管，

患者是否有手术并发症。出院后门诊中位随访时间为15

个月(7~21个月)。

1.3　统计学处理

　　数据采用IBM SPSS 20.0统计软件进行分析。所有计

量资料行描述性分析，生存分析采用Kaplan-Meier方法。

P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

　　12例晚期胰腺癌患者均完成术中病理活检和术中放

疗。其中2例(16.7%)术后1个月进行外照射50 Gy和单药

吉西他滨化疗，10例(83.3%)由于患者拒绝未行术后放 

化疗。

2.1　术中放疗时间和剂量监测

　　12例晚期胰腺癌患者中位手术时间为(3.4±0.5) h；

IORT中位总时间为(38.6±12.0) min，所占手术时间的

19.2%±5.72%。术中放疗中周围正常组织剂量：限光筒

周围为(54.3±48.8) cGy，胃壁为(11.0±2.0) cGy，肝脏为

(9.6±8.2) cGy，十二指肠为(19.0±8.2) cGy。

2.2　术中放疗后正常组织并发症

　　术中放疗的不良事件参照CTCAE v4.0标准，由于术

中放疗与手术同时进行，在明确为手术所导致的各种临

床不良事件的情况下单独作为手术并发症记录，不计入

术中放疗的并发症内。本组术中放疗均未见3度以上不良

事件。

2.3　术后并发症

　　根据2010年中华医学会外科学分会胰腺外科学组发

布的专家共识［7］，胰漏A级1例，B级1例，无C级胰漏；

术后出血0例；术后腹腔内感染1例；术后胃排空延迟 A

级0例，B级1例，C级0例；胆瘘0例。平均引流管拔除时

间为(5.8±1.2) d，住院天数为(20.6±9.0) d。

2.4　疗效

　　患者术前平均CA19-9为620 (21~1 990) μg/mL，术

后1个月内为351(10~918)μg/mL，差异无统计学意义

(P=0.07)。

　　疼痛判断：完全缓解指不借助任何止痛药物，无疼

痛感；部分缓解指患者需间断服用镇痛药物耐受疼痛。

12例晚期胰腺癌患者中10例有明显疼痛，治疗后完全缓

解为2例(20.0%)，部分缓解为6例(60.0%)。

　　患者术后随访中，2个月后行CT复查，根据实体瘤疗

效评价标准(RECIST 1.1)，7例(58.3%)评估为稳定，3例

(25.0%)为部分缓解，2例(16.7%)为进展。中位无疾病进

展时间为3.5个月，中位生存时间为7.3个月。1年生存率

为20.0%。其中2例行术后同步放化疗的患者存活超过12 

个月(图1)。

图 1　12例晚期胰腺癌患者行术后放疗的生存曲线

Fig. 1    Survival curve of 12 patients with local advanced 

pancreatic cancer receiving intraoperative radiation therapy

3　讨　　论

　　局部晚期胰腺癌的放疗作用依然面对诸多挑战。早

期Ⅲ期临床实验GITSG采用放疗同步5-FU与单纯化疗比

较，同步放化疗中位生存期(42周)优于单纯化疗(32周)。

1年总生存率(41%)优于单纯化疗(19%)(P<0.02)［2］。而

同一时代东部肿瘤协作组(Eastern Cooperative Oncology 

Group，ECOG)研究胰腺癌和胃癌的同步放化疗的作用，

认为同步放化疗与单纯化疗相比不增加疗效，且不良反

应较大［8］。胰腺周围组织和器官较多，诸如肝脏、十二

指肠、胃、肾脏等大多是放疗剂量敏感组织，限制了放

射剂量提高，如果常规外照射剂量达到60 Gy，将明显增

加胃肠道不良反应，使常规放疗在胰腺癌治疗中的作用

有限。
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　　术中放疗是有别于常规放疗的一种较为特殊治疗方

式。通过在手术中直接暴露肿瘤或瘤床，直接将射线照

射于肿瘤或淋巴结引流区域。其特点是能有效将肿瘤附

近的放疗敏感组织通过手工方式分离出照射范围，从而

降低放疗不良反应，进而有望提高肿瘤照射剂量。本研

究中给予肿瘤照射一次性剂量10~20 cGy，相当于常规剂

量20~45 Gy，而通过对于周围正常组织的监测提示，肝

脏、十二指肠、胃等腹腔重要脏器的剂量约等于肿瘤照

射剂量的1%~2%，通过术中剂量的监测方式目前国内鲜

见报道。本研究显示，术中放疗对关键器官的剂量角度

而言所造成的损伤忽略不计。这与常规放疗相比，体现

了其放射剂量学的优势。

　　有关文献报道，胰腺癌术中放疗的并发症包括胃肠

道出血，胆管纤维化，吻合口漏，外周神经炎等［9］。本

研究结果显示，患者均体现了良好的耐受性，并未发生

术中放疗的特殊严重不良事件。 

　　胰腺癌术后并发症包括胰漏，术后出血，腹腔感

染，术后胃排空延迟，胆瘘等［7］。本组研究中因在术

中行病灶活检，为确保病理结果，活检组织较大。虽有

胰漏合并感染的患者，但发生率和严重程度均无明显增

高。值得注意的是，术中放疗患者后的引流液较多，引

流管拔除时间较长，排除胰漏可能外，考虑与放疗后渗

出液增多有关，故本组患者引流管拔除时间稍长。为了

实验观察，本组患者住院时间较长，如果作为日常工作

开展，住院时间还有进一步缩短的可能。

　　IORT与常规放疗的流程有较大不同,主要步骤包括靶

区确定并放置限光筒，Mobetron进床对位，以及出束。

其中每一个步骤的时间延长都会导致手术总时间的延

长，使患者术后感染风险增加，麻醉药物加量，不利于

术后恢复［6］。本研究术中放疗总耗时约40 min，与国外

研究的20~40 min相符，胰腺癌姑息手术总时间>3 h对于

手术室、麻醉科以及外科医师均在可控制范围。

　　本研究显示虽然大多数患者因为患者拒绝进一步治

疗，没有行术后放化疗，包括一例患者因转流术的因素

外，所有患者的胰腺癌敏感肿瘤指标CA19-9均有下降，

但尚未达到统计学差异。局部晚期胰腺癌一般进展迅

速，本组中位无进展时间为3.5个月，显示了单次术中放

疗对于局部肿瘤的控制作用和较好的改善生活质量的作

用［10］。值得注意的是，2例患者在完成术后放化疗后，

其生存时间均超过12个月，提示术后放化疗在单次大剂

量照射后仍可积极进行［11］。

　　综上所述，使用Mobetron行术中放疗对于晚期局部

胰腺癌照射10~20 cGy，无明显不良反应，耐受性较好，

并具有一定控制肿瘤的作用，对于多学科合作开展术中

放疗具有可操作性，建议对于晚期胰腺癌术中放疗后进

一步行同步放化疗。
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