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纳米消融术辅助 PTCD 治疗晚期胆囊癌的效果分析

李贝贝,孟德敏

(郑州大学第一附属医院,郑州　 450000 )

摘要　 目的 分析纳米消融术辅助经皮肝穿刺胆道引流术 ( PTCD) 治疗晚期胆囊癌的效果。

方法 选取 106 例晚期胆囊癌患者,按照随机数字表法分为手术组和联合组,每组 53 例。 手术组采

用 PTCD 治疗,联合组采用纳米消融术辅助 PTCD 治疗,比较两组的近期疗效及短期预后情况。

结果 术后 1 周、4 周,联合组的血清总胆红素(TBIL) 水平、糖类抗原 199(CA199)、谷丙转氨酶

(ALT)、谷草转氨酶(AST)均低于手术组,差异有统计学意义(P<0.05);联合组 T 淋巴细胞亚群

CD3+、CD4+、CD4+ / CD8+均高于手术组(P<0.05);联合组 1 年内生存率、中位无进展生存期(PFS)、

中位总生存期(OS)均高于手术组(P<0.05);两组并发症发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。

结论 纳米消融术辅助 PTCD 治疗,能增强晚期胆囊癌患者近期疗效,减轻肝损伤,增强免疫功能,对

改善患者短期预后有积极意义。
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Effect analysis of nano ablation assisted PTCD in the treatment of
advanced gallbladder cancer

LI Beibei, MENG Demin

(The First Affiliated Hospital of Zhengzhou University, Zhengzhou 450000, China)

Abstract　 Objective To observe the effects of nano ablation assisted percutaneous transhepatic cholangial

drainage (PTCD) in the treatment of advanced gallbladder cancer. Methods 106 patients with advanced

gallbladder cancer were randomly divided into the surgical group and combination group using computer

randomization, with 53 patients in each group. The surgical group were received PTCD treatment, while

the combination group were received nano ablation assisted PTCD treatment. The short-term efficacy and

prognosis were compared between the two groups. Results At 1 and 4 weeks after surgery, the levels of

total bilirubin ( TBIL), carbohydrate antigen 199 ( CA199), alanine aminotransferase ( ALT), and
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aspartate aminotransferase (AST) in the combined group were lower than those in the surgical group, and

the differences were statistically significant (P < 0. 05). The T lymphocyte subsets CD3+, CD4+, and

CD4+ / CD8+ in the combined group were higher than those in the surgical group (P<0.05). The one-year

survival rate, median progression free survival (PFS), and median overall survival (OS) of the combined

group were higher than those of the surgical group ( P < 0. 05). There was no statistically significant

difference in the incidence of complications between the two groups (P>0.05). Conclusion Nano ablation

assisted PTCD can enhance the short-term efficacy of advanced gallbladder cancer patients, reduce liver

damage, enhance immune function without increasing treatment risk, and have positive significance in

improving the short-term prognosis of patients.

Keywords: advanced gallbladder cancer; nano ablation; percutaneous transhepatic cholangial drainage

　 　 胆囊癌为胆道系统最常见的恶性肿瘤之一,约

占所有胆道恶性肿瘤的 70%以上,依据病理组织学

类型不同,临床主要将其分为腺癌、鳞癌、腺鳞癌、间

叶组织来源肿瘤、神经内分泌来源肿瘤及未分化癌

等多种,其中腺癌为其最常见的病理类型。 胆囊癌

起病隐匿,但恶性程度较高,初次就诊时多数病情即

已进展至中晚期,且伴有肝脏、淋巴结转移。 相关研

究[1-2]结果表明,胆囊癌患者 5 年内生存率约为 5%。

外科手术为治疗胆囊癌的主要措施,也是抑制病情进

展、延长患者生存周期的重要手段,胆囊切除术、胆囊

癌根治术及姑息手术均为胆囊癌常见术式[3]。 随着

病情进展,晚期胆囊癌患者会由于病灶阻塞胆管、胆

汁大量淤积而发生恶性梗阻性黄疸,经皮肝穿刺胆道

引流术(percutaneous transhepatic cholangial drainage,

PTCD)为梗阻性黄疸常见减黄方法,但此类手术仍

可能破坏患者免疫屏障,并增加病死风险[4-5]。 纳米

消融术是一种利用高压电脉冲对肿瘤细胞进行消融

治疗的微创手术,可不影响胆道系统结构,同时可破

坏肿瘤细胞内部平衡,对促使细胞凋亡有重要意义。

纳米消融术与 PTCD 相结合或可一定程度上改善患

者预后[6]。 鉴于此,本研究旨在分析纳米消融术辅

助 PTCD 治疗晚期胆囊癌的效果。

1　 资料与方法

1.1　 一般资料

选取 2022 年 1 月至 2023 年 1 月郑州大学第一

附属医院收治的晚期胆囊癌患者 106 例,按照随机

数字表法分为手术组和联合组,每组 53 例。 手术组

男 30 例,女 23 例;年龄 56 ~ 74 岁,平均 ( 65. 2 ±

5.1)岁;病程 2~5 年,平均(3.5±0.3)年;卡氏评分基

线值 70~80 分,平均(75.2±5.4)分。 肿瘤分化程度:

低分化为 32 例,高分化为 21 例。 病理分期:Ⅳ期为

33 例,Ⅲ期为 20 例。 联合组男 35 例,女 18 例;年龄

55~ 75 岁,平均(65.4±5.2)岁;病程 3 ~ 4 年,平均

(3.5±0.5) 年;卡氏评分基线值 72 ~ 78 分,平均

(75.4± 5.2)分。 肿瘤分化程度:低分化为 33 例,高

分化为 20 例。 病理分期:Ⅳ期为 30 例,Ⅲ期为 23

例。 两组一般资料比较,差异无统计学意义 (P >

0.05)。本研究已获得郑州大学第一附属医院医学伦

理委员会审核批准[批准号:TE0372-22(11)]。

纳入标准:①诊断为胆囊癌[7];②经评估确认病

情已进展至晚期;③均出现不同程度恶性梗阻性黄

疸[8];④符合 PTCD 指征且自愿接受手术治疗;⑤经

卡氏评分评估得分均≥70 分[9],预计生存周期≥

3 个月。

排除标准:①经实验室检查确认存在感染症状

或免疫缺陷;②病史调查显示有其他原位肿瘤;③确

认存在重要脏器功能损伤;④有精神疾病或先天性

认知障碍。

1.2　 方法

手术组采用 PTCD 治疗。 经超声观察肝内胆

管、胆总管,以扩张最明显处作为穿刺点,应用规格

为 18 G 的穿刺针实施穿刺,待穿刺针到达肝管、回

抽见胆汁后,则将导丝置入胆总管及十二指肠内,并

实施肝内外引流。 经造影观察引流位置,确认引流

管位置妥善则外接引流袋。 对于导丝无法顺利进入
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肝内胆管则予以肝外置管引流。

联合组采用纳米消融术辅助 PTCD 治疗。 纳米

消融刀(购自天津市鹰泰利安康医疗科技有限责任

公司)。 本组先实施 PTCD 手术治疗,具体步骤与手

术组一致。 术后待其总胆红素(TBIL)水平下降、梗

阻性黄疸明显减退后,经超声明确肿瘤位置、大小及

与周围组织关系。 以此为依据精准布针后进行重

复、多次消融,当超声显示肿瘤内部有明显汽化征时

认为消融满意。 术后常规留置腹腔引流管,并予以

常规抗感染、保肝及营养治疗即可。 所有患者治疗

后均开展为期 1 年随访。

1.3　 观察指标

①近期疗效。 以 2 mL 抗凝、离心后的外周静脉

血清为检测样本,经酶免法检测两组术后 1 周、4 周的

TBIL 以及糖类抗原 199(CA199)水平,检测设备为

SAF-680T 酶标仪(购自上海巴玖实业有限公司)。

②肝功能指标。 检测两组血清谷丙转氨酶(ALT)、谷

草转氨酶(AST)等肝功能指标,检测样本、方法及设备

同上。 ③免疫功能指标。 采用 ACEA NovoCyteTM 流

式细胞仪[购自安捷伦生物(杭州)有限公司],经流

式细胞术检测两组 T 淋巴细胞亚群 CD3+、CD4+、

CD4+ / CD8+水平。 ④生存情况。 统计两组 1 年内生

存率,记录中位无进展生存期(PFS)、中位总生存期

(OS)。 自患者接受治疗开始,因疾病进展后导致死

亡之间的时间为 PFS;自患者接受治疗开始,因任何

因素导致死亡之间的时间为 OS[10]。 ⑤并发症发生

情况。 统计两组胆囊炎、胰漏胆漏、胃排空延迟、继

发感染等术后并发症发生情况,仅记录术后最先出

现的并发症,所有患者仅记录 1 次。

1.4　 统计学方法

采用 SPSS 22.0 统计学软件处理数据,计量资料

以(􀭰x±s)表示,进行 t 检验;计数资料以样本量 n、样

本量占比(%)表示,进行 χ2检验。 P<0.05 表示差异

具有统计学意义。

2　 结果

2.1　 近期疗效

术前,两组 TBIL、CA199 比较,差异无统计学意

义(P>0.05);术后 1 周、4 周,联合组的 TBIL、CA199

均低于手术组,差异有统计学意义(P<0.05),结果如

表 1 所示。

表 1　 两组 TBIL、CA199 比较

组别 n /例
TBIL / (μmol / L)

术前 术后 1 周 术后 4 周

CA199 / (U / mL)

术前 术后 1 周 术后 4 周

联合组 53 155.61±20.45 110.45±20.71∗ 37.66±5.23∗# 335.23±30.16 275.66±20.42∗ 118.47±20.45∗#

手术组 53 156.23±20.32 125.36±20.44∗ 40.36±5.49∗# 335.18±30.22 290.33±20.74∗ 133.45±20.46∗#

t 0.157 3.730 2.592 0.009 3.669 3.770

P >0.05 <0.051 <0.05 >0.05 <0.05 <0.05

　 　 注:与术前比较,∗P<0.05;与术后 1 周比较,#P<0.05。

2.2　 肝功能指标

术前,两组肝功能指标比较,差异无统计学意义

(P>0.05);术后,联合组 ALT、AST 均低于手术组,差

异有统计学意义(P<0.05),结果如表 2 所示。

·89·



第 5 期 李贝贝等:纳米消融术辅助 PTCD 治疗晚期胆囊癌的效果分析 第 37 卷

表 2　 两组肝功能指标比较

组别 n /例
ALT / (U / L)

术前 术后

AST / (U / L)

术前 术后

联合组 53 80.23±10.45 35.45±5.77∗ 85.66±10.35 38.62±5.36∗

手术组 53 80.31±10.29 38.42±5.39∗ 85.42±10.51 41.16±5.42∗

t 0.040 2.738 0.119 2.426

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 　 　 　 　 　 　 注:与术前比较,∗P<0.05。

2.3　 免疫功能指标

术前,两组免疫功能指标比较,差异无统计学意

义(P>0.05);术后,联合组 CD3+、CD4+、CD4+ / CD8+

均高于手术组,差异有统计学意义(P<0.05),结果如

表 3 所示。

表 3　 两组免疫功能指标比较

组别 n /例
CD3+ / %

术前 术后

CD4+ / %

术前 术后

CD4+ / CD8+

术前 术后

联合组 53 35.22±5.41 65.44±10.28∗ 39.46±5.33 70.39±10.45∗ 0.82±0.15 1.75±0.31∗

手术组 53 35.36±5.25 60.47±10.25∗ 39.27±5.45 65.39±10.27∗ 0.83±0.16 1.32±0.68∗

t 0.135 2.492 0.182 2.484 0.332 4.189

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 　 注:与术前比较,∗P<0.05。

2.4　 生存情况

联合组 1 年内生存率、中位 PFS、中位 OS 均高

于手术组,差异有统计学意义(P<0.05),结果如表 4

所示。

2.5　 并发症发生率

术后,联合组并发症发生率 9.43 %(5 / 53)与手

术组 7.55 %(4 / 53)比较,差异无统计学意义(P>

0.05) ,结果如表 5 所示。

表 4　 两组生存情况比较

组别 n /例
1 年内生

存率 / %
中位

PFS /月
中位

OS /月

联合组 53 84.91 10.36±2.25 11.49±2.28

手术组 53 64.15 9.16±1.47 10.21±2.11

t / χ2 6.013 3.251 3.000

P <0.05 <0.05 <0.05

表 5　 两组术后并发症发生率比较

组别 n /例 胆囊炎 /例 胰漏胆漏 /例 胃排空延迟 /例 继发感染 /例 总发生率 / %

联合组 53 2 1 1 1 9.43

手术组 53 1 0 1 2 7.55

χ2 0.121

P >0.05
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3　 讨论
胆囊癌是一种起源于胆囊黏膜上皮细胞的恶性

肿瘤,可见于胆囊底部、体部、颈部及胆囊管,其发病

率在所有消化道恶性肿瘤中居第六位,约占所有肝

外胆道癌的 1 / 4。 胆囊癌起病隐匿,但恶性程度高,

高龄、遗传基因异常、合并胆囊结石或息肉及超重、

肥胖等均是导致患者发生不良预后的危险因

素[11-12]。 外科手术为治疗胆囊癌的重要方法,早期

患者经根治术治疗后,大多可获得良好预后,但对于

病灶已累及周围组织,且发生远处转移的中晚期患

者来说,单纯实施根治术治疗难以获得理想效

果[13]。 随着病情进展,胆囊癌患者病灶体积增长

后,会逐步对胆管造成压迫,并导致管腔狭窄或闭

塞,此时若大量胆汁淤积于胆管则会进一步诱发恶

性梗阻性黄疸。 除此之外,肝功能损伤、胰腺疾病等

也是导致 TBIL 代谢异常,并诱发恶性梗阻性黄疸。

但是,对合并恶性梗阻性黄疸的胆囊癌患者实施根

治性手术治疗,或会增加其不良预后发生风险[14-15]。

PTCD 为恶性梗阻性黄疸患者的常见减黄策略,

此术式操作简单,进入途径短,单次介入可同时植入

多个支架,其引流范围广,能充分适应此类患者的减

黄需求。 但 PTCD 可能破坏患者免疫功能,若术中

操作不当也会增加血管损伤风险,同样不利于胆囊

癌患者预后[16]。 无机纳米技术的发展为基于纳米

材料的超声治疗奠定了基础。 与传统超声治疗相

比,基于纳米材料的超声治疗能降低超声强度,并增

加实体肿瘤的高通透性及滞留效应。 纳米消融术则

为恶性肿瘤患者的超声纳米治疗技术之一[17]。 本

研究结果显示,术后 1 周、 4 周,联合组的 TBIL、

CA199 均低于手术组,表明在 PTCD 治疗基础上联

合实施纳米消融术治疗,能增强晚期胆囊癌的抗肿

瘤效果。 纳米消融术在对肿瘤进行消融时的精准度

较高,能确保不对周围结缔组织及胶原蛋白产生影

响,可对肿瘤周围血管及胆管结构产生一定保护作

用。 将纳米消融术辅助用于 PTCD,能进一步优化修

复胆管管腔,除可降低 TBIL 水平而增强减黄效果

外,还能抑制损毁肿瘤组织,控制病情进展,并降低

CA199 等肿瘤标志物水平[18-19]。 肝功能损伤及免疫

损伤均是晚期胆囊癌患者病情进展后重要临床表

现。 纳米消融术是一种非热效应消融术,其主要是

通过释放微秒级高压脉冲而击破肿瘤细胞膜,其消

融范围具有可选择性。 高压脉冲释放形成的纳米级

不可逆电穿孔在损伤肿瘤细胞膜、促使肿瘤细胞凋

亡时,能有效避免对周围血管、神经及肝脏、胆管等

造成损伤[20]。 另有研究指出,纳米刀为触发免疫应

答反应的游离因素,可通过促进细胞内肿瘤抗原释

放而诱发局部免疫反应。 与常规冷消融、热消融技

术相比,纳米刀消融可诱导更强免疫原性,可进一步

改善晚期胆囊癌患者的免疫功能[21]。 本研究结果

显示,术后,联合组的 ALT、 AST 均低于手术组,

CD3+、CD4+、CD4+ / CD8+ 均高于手术组。 经纳米消

融术损毁肿瘤组织,增强减黄效果后,晚期胆囊癌患

者的生存周期也可相应延长,故联合组的 1 年内生

存率、中位 PFS、中位 OS 均更高,且术后,两组并发

症发生率无明显差异,说明将此术式与 PTCD 相结

合的治疗风险较低,能一定程度上提升患者生存质

量。

4　 结论
纳米消融术辅助 PTCD 治疗晚期胆囊癌,能增

强患者近期疗效,减轻肝损伤,增强免疫功能,对改

善患者短期预后有积极意义。
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