
·肿瘤介入·

介入治疗对胰腺癌患者血清!"#$%&!和
’()的影响

黄文 谢宗贵 王继德 许刚 周殿元

【摘要】 目的 探讨胰腺癌患者介入治疗前后血清可溶性肿瘤坏死因子受体&!（!"#$%&!）和免
疫抑制酸性蛋白（’()）水平的变化及其临床意义。方法 分别用双抗体夹心酶联免疫法（*+’,(）和单
向免疫扩散法测定--例中晚期胰腺癌患者行动脉栓塞化疗前后血清!"#$%&!和’()的改变，并与健
康对照组比较分析。结果 胰腺癌组介入治疗前!"#$%&!和’()均增高，与对照组比较差异有显著性
（!!./.0）；行化疗栓塞术后，患者血清!"#$%&!和’()均降低，治疗前后差异有显著性（!!./.-）；应
用免疫调节剂组较未用组血清!"#$%&!和’()均下降更显著（!!./.-）。结论 检测胰腺癌患者血
清!"#$%&!和’()的水平，有助于了解患者的免疫状况，介入治疗能改善机体免疫功能，辅以合理的过
继免疫治疗能增强这种作用。
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目前，动脉化疗栓塞术已成为中晚期胰腺癌患

者治疗的首选方法［0，G］，其能有效地杀灭肿瘤细胞，

在一定时间内控制肿瘤的生长，延长患者的生命。

但由于大量化疗药物短时间进入体内，导致机体整

体功能特别是免疫功能的严重损害。探讨胰腺癌患

者介入治疗前后免疫功能变化对指导治疗具有一定

意义。我们检测--例中晚期胰腺癌患者行介入治

疗前后血清可溶性肿瘤坏死因子受体&!（!1?3@?7
23>1=:78=1!A!<9821==787B21=&! ，!"#$%&!）和免
疫抑制酸性蛋白（A>>3:1!3BB=7!!AC798A4A8B=127A:，

’()）的变化，以探讨肝动脉热化疗栓塞术对机体免
疫功能的影响。

材料与方法

一、临床资料

--例胰腺癌患者为广州南方医院G...年0.
月"G..0年0G月住院患者，术前未进行放、化疗，

--例中男IJ例，女0G例，年龄JK"LM岁，平均（-J

—G00— 介入放射学杂志G..J年I月第0G卷第G期 N’:27=C7:2A1:9?%94A1?1;5G..J，O1?/0G，#1/G

 万方数据



!"）岁。其中胰头癌#$例 ，胰体癌%&例，胰尾癌

%&例。按国际抗癌联盟胰腺癌’()分期：!期*"
例，"期#+例，均属中、晚期。介入治疗前均作肝、
胆、胰、脾肾、腹腔淋巴结等的,超、-’或)./等影
像学检查，以了解病变大小、范围、侵犯邻近器官情况

和毗邻关系。另取健康供血员*+例作为对照组。
二、方法

（一）治疗方法 采用012345617技术股动脉穿
刺插管，腹腔干动脉或肠系膜上动脉造影后超选择

插管，常规用药为表阿霉素#+#&+86、丝裂霉素%+
##+86、卡铂%++##++86、"9氟尿嘧啶%+++86。
经导管灌注化疗*+845后用超液化碘油%+##+82
与适量化疗药物混悬成乳剂，行供血动脉栓塞，一般

以透视下肿瘤区碘油沉积满意为止。每&#:周为

%个疗程，""例患者共行介入治疗%&:次，平均每例

#;:"次，其中*<例在行介入治疗前后应用人重组
白细胞介素9#（7/=9#）和人重组干扰素（7/>(）等免
疫调节因子。一般7/=9#为"#%+万?，隔日%次
肌注；7/>("+万?，每周#次皮下注射。两种免疫
制剂均应用&周。另外%:例未用7/=9#和7/>(。
（二）观察指标 分别在介入治疗术前*3和术
后#周检测患者血清@’(>.9%和/AB水平。血清

@’(>.9%采用双抗体夹心C=/0A法检测，所用抗

@’(>.9%试剂盒购于英国A817@DE8公司，血清

/AB采用单向免疫扩散法检测，所用抗/AB试剂盒
购于上海森雄科技实业有限公司，均严格按试剂盒

说明书操作。

（三）统计学处理 计量资料用（!!!"）表示，采
用两样本均数的#检验或介入治疗前后配对设计#
检验分析处理。

结 果

一、腺癌患者介入治疗前后血清@’(>.9$和

/AB的观察
患者介入治疗术前血清@’(>.9$和/AB水平

均明显高于正常对照组（$"+;+%）；经介入治疗后

@’(>.9$和/AB水平明显低于治疗前（$"+;+"）
（见表%）。

表! 介入治疗前后@’(>.9$和/AB水平比较（!!!"）
组别 例数 @’(>.9$（%6／=） /AB（86／=）
正常对照组 *+ %;#$!+;## &%$;F!"<;:
胰腺癌治疗前 "" :;F:!+;$*E $*$;:!":;$E
胰腺癌治疗后 "" &;:<!+;#$EG :":;&!$+;$EG

与对照组比较：E：$"+;+%；与治疗前比较：G：$"+;+"

二、使用免疫调节剂组与未使用组介入治疗前

后血清@’(>.9%和/AB比较
使用免疫调节剂组较未使用组比较，@’(>.9$

和/AB的降低程度均有显著性差异（$"+;+"）
（表#）。
表" 应用免疫调节剂对@’(>.9%和/AB的影响（!!!"）

组别 例数 @’(>.9$（%6／=） /AB（86／=）
使用组 *<
治疗前 :;FF!+;*< $*:;&!$+;<
治疗后 &;"#!+;"$E :&+;#!"$;$E

未使用组 %:
治疗前 :;F%!+;:& $&+;"!:&;*
治疗后 ";%+!+;*$GH :<:;+!:+;$GH

与治疗前比较E：$"+;+%，G：$"+;+"；与使用免疫调节剂组治

疗后比较H：$"+;+"

讨 论

肿瘤的发生和发展受人体免疫系统的监视和抑

制，人体免疫系统的变化可一定程度地反映体内肿

瘤恶性程度及发展情况。肿瘤坏死因子（’(>）是
由单核巨噬细胞产生的一种生物活性因子，对多种

肿瘤细胞有毒性和细胞静止作用，’(>浓度增加对
肿瘤细胞还具有直接杀伤作用，可引起肿瘤组织微

血管损伤和抑制肿瘤血管形成、生长，导致肿瘤出血

坏死，’(>也能与许多生物活性因子协同作用，扩
大其抗肿瘤的强度和范围，是宿主主要的抗肿瘤防

御机制之一［*］。肿瘤坏死因子受体（’(>.）广泛分
布于许多正常组织细胞表面，如淋巴细胞、上皮细

胞、成纤维细胞以及多种肿瘤细胞表面。@’(>.9$
的主要生理作用是以高度亲和力和高度特异性与

’(>.竞争性结合’(>，从而限制了’(>与’(9
>.结合，抑制’(>的生物活性，使’(>对其靶器
官不能发挥杀伤作用［&］。近来的研究表明，在食管

癌、前列腺癌、肺癌等实体瘤中@’(>.9%增高，且其
血清浓度的水平与宿主的免疫状况及肿瘤恶性程

度、治疗效果、预后等生物学特性有明显的相关

性［"，:］。

/AB是一种糖蛋白，其分子质量为"+++I，等
电点*;+，含糖*%;"J，主要由巨噬细胞和粒细胞产
生，当巨噬细胞受到免疫复合物刺激及机体出现抑

制性巨噬细胞时，/AB的含量明显增加，/AB能抑制
植物血凝素（BKA）诱导淋巴细胞活化和混合淋巴
细胞反应，且抑制程度与/AB量呈正相关，因而具
有对细胞免疫的抑制效应，是重要的免疫抑制因子。

同时/AB还能抑制小鼠对0.,-形成抗体，亦具有
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对体液免疫的抑制效应［!］。肿瘤患者机体内单核

细胞，尤其是肿瘤组织中巨噬细胞在肿瘤生长时释

放大量"#$，从而致使患者血清中"#$含量明显增
高，患者免疫功能处于明显低下状态。大量的研究

结果表明，肿瘤患者血清"#$含量增高，与肿瘤的
发展和预后密切相关，临床上手术切除恶性肿瘤病

灶并辅以免疫治疗来改善患者免疫功能可提高患者

生存率，同时也可将血清"#$水平作为评价患者疗
效的依据［%&’(］。

本文检测了))例中晚期胰腺癌患者接受介入
治疗前后血清*+,-.&!和"#$的变化，结果显示，
胰腺癌组治疗前*+,-.&!和"#$均增高，与对照
组比较差异有显著性（!!(/(’）；行介入治疗后，
患者血清*+,-.&!和"#$均降低，说明介入治疗
作为有效的治疗手段降低了肿瘤患者的肿瘤负荷，

与文献报道结果相似［’］。
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获得性右肺动脉闭锁一例

韩新巍 马波 李永东

作者单位：6)(()3 郑州大学一附院

患者男，7岁，以间断发热9个月余为主诉入院，无明显
呼吸困难，体温波动在9!/%"97/3WO之间，无固定热型，体
检正常。胸骨右缘3、9、6肋间可闻及粗糙响亮的@R"X／8
杂音。彩超示：肺动脉瓣增宽，主肺动脉、左、右肺动脉壁不

规则增厚至左肺动脉闭塞及右肺动脉狭窄。胸部平片显示：

双肺纹理分布不均，右肺纹理明显重于左肺。左肺门及肺纹

理显示不清，右肺野过度透亮。右心室、肺动脉造影时左肺

动脉不显影，左肺动脉主干闭锁，肺纹理主要由主动脉发出

之侧支血管形成；右肺动脉起始段轻度狭窄，右肺纹理分布

尚可。诊断：左肺动脉完全闭锁，右肺动脉狭窄。

图! 胸部平片：双肺门及肺纹理分布不均，

左肺门及肺纹理几乎消失

图" 右心室造影：左肺动脉主干闭锁，

闭锁远端可见一尾状残迹，右肺

动脉起始段轻度狭窄

图# 肺动脉造影：右肺动脉起始段轻度狭窄，

肺纹理分布尚可

（收稿日期：3((3&’3&(7）
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相似文献(10条)

1.期刊论文 傅德良.倪泉兴.虞先浚.徐近.龙江.张延龄 局部进展期胰腺癌术前介入治疗新方法的应用 -消化外科

2004,3(1)
    目的通过术前联合化疗药物区域性动脉灌注介入治疗,探讨局部进展期胰腺癌介入治疗新方法应用的疗效.方法 94例局部进展期胰腺癌患者术前进入

介入治疗组和未介入治疗组,观察介入治疗前后肿瘤大小的改变、疼痛缓解率、血清肿瘤标志物的变化和副反应程度,通过免疫组化法检测介入治疗对肿

瘤细胞凋亡和凋亡基因bcl-2、bax表达的影响,并比较两组患者手术切除率.结果术前介入组和未介入组的手术切除率分别为46.8%和23.3%(P<0.05);术前

介入治疗组肿瘤细胞调亡明显增加,肿瘤细胞bcl-2基因表达明显减少,而bax基因的表达显著增加(P<0.05);介入治疗能显著降低血清肿瘤标志物水平,并

能明显缓解患者疼痛(缓解率为68.6%,P<0.05). 结论术前介入治疗对胰腺癌肿瘤细胞有明显的杀伤和诱导凋亡作用,有助于提高手术切除率和改善患者疾

病相关症状,是胰腺癌综合治疗的有效措施之一.

2.期刊论文 陈光兰.汪望月.刘晓芬.朱美萍.黎红光.CHEN Guang-lan.WANG Wang-yue.LIU Xiao-fen.ZHU Mei-ping

.LI Hong-guang 精氨酸对胰腺癌介入治疗患者血清sTNFR-1与T淋巴细胞rDNA转录活性的影响 -医药导报

2009,28(3)
    目的 探讨精氨酸增强的胃肠外营养对胰腺癌患者介入治疗术后血清可溶性肿瘤坏死因子受体1(sTNFR-1)和T淋巴细胞rDNA转录活性水平的影响及其

临床意义.方法 分别用酶联免疫法(ELISA)和核仁形成区相关蛋白银染技术测定50例中晚期胰腺癌患者(胰腺癌组)行动脉栓塞化疗术治疗前后血清sTNFR-

1和外周血T淋巴细胞rDNA转录活性的改变,并与健康对照组比较分析.结果 胰腺癌组介入治疗前sTNFR-1增高,外周血T淋巴细胞rDNA转录活性降低,与对照

组比较差异有极显著性 (P＜0.01);行化疗栓塞术后,患者血清sTNFR-1降低,外周血T淋巴细胞rDNA转录活性增高,治疗前后差异有显著性 (P＜0.05);应用

精氨酸治疗组较未用组血清sTNFR-1下降和外周血T淋巴细胞rDNA转录活性升高更显著(P＜0.05).结论 检测胰腺癌患者血清sTNFR-1和外周血T淋巴细胞

rDNA转录活性的水平,有助于了解患者的免疫状况,介入治疗辅以合理的免疫营养素能增强患者的免疫功能.

3.期刊论文 何晓武.张卫民.刘海俊.HE Xiao-wu.ZHANG Wei-min.LIU Hai-jun 介入治疗对胰腺癌患者血清bFGF、

C0lⅣ、HA的影响 -中国热带医学2008,8(5)
    目的 探讨胰腺癌患者介入治疗前后血清碱性纤维母细胞生长因子(bFGF)、Ⅳ型胶原(ColⅣ)和透明质酸(HA)的变化及其临床意义.方法 分别采用双

抗体夹心酶联免疫法(EuSA)和放射免疫法测定55例中晚期胰腺癌患者行动脉栓塞化疗术治疗前后血清bFGF、ColⅣ和HA的含量,并与健康对照组比较分析

.结果 胰腺癌组介入治疗前bFGF、colⅣ和HA均增高,与对照组比较有显著性差异(P<0.05);行化疗栓塞术后,患者血清bFGF、ColⅣ和HA的含量均降低
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(P<0.05);应用免疫调节剂组较未用组血清bFGF、ColⅣ和HA的含量下降更显著.结论 检测胰腺癌患者血清bFGF、ColⅣ和HA的含量的水平,有助于了解肿

瘤的浸润转移和病程,介入治疗能抑制肿瘤的浸润转移,辅以合理的过继免疫治疗能增强这种作用.

4.学位论文 姚冽 可切除性胰腺癌多时相介入治疗的临床研究 2007
    通过前瞻性随机临床对照试验，探讨多时相介入化疗干预新方法在可切除性胰腺癌综合治疗中的作用和价值。

    对象和方法:

    以1999年3月至2006年12月在复旦大学附属华山医院胰腺癌诊治中心收治、术前评估为可切除性胰腺癌患者作为本课题的研究对象，随机分为多时相

介入治疗组和对照组；多时相介入治疗组先行术前介入化疗，再行手术治疗，术后继续介入化疗，间隔6周一次，共6～8次；对照组直接行手术治疗，术

后才开始行介入化疗，间隔6周一次，共6～8次；化疗药物方案采用5-Fu600mg/m<'2>+MMC 10mg/m<'2>+吉西他滨1000mg/m<'2>。试验主要观察多时相介

入治疗组和对照组的无瘤生存时间、肝转移发生率和生存期；并记录术前介入化疗的临床受益反应(CBR)、介入后肿瘤大小及血清肿瘤标志物CA199、

CA125、CA50和CA242的改变；检测根治性切除肿瘤标本淋巴结转移和微转移的发生率；评估介入化疗后的副反应。结果采用Stata9.0软件统计分析。

    结果:

    术前诊断为可切除性胰腺癌患者共134人，进入多时相介入治疗组58人，对照组76人，两组行根治性手术切除率为86.21％(50/58) vs

80.26％(61/76)。术前介入化疗疼痛缓解率为75.0％(P<0.05)，CBR 为83.4％；肿瘤大小改变SD患者53人，PD患者5人；术前介入治疗后血清肿瘤标志物

(CA199、CA125、CA242、CA50)明显下降；病理检测多时相介入治疗组肿瘤淋巴结转移发生率明显低于对照组(3.50％ vs 21.87％，P<0.05)，微转移发

生率两组相近(10.27％ vs8.88％，P>0.05)。多时相介入治疗组中位无瘤生存时间略长于对照组(15.5 月vs 14月)，而肝转移发生率明显下降(34.00％

vs 50.82％，P>0.05)，中位生存期也比对照组长(18月vs 16.5月)；多时相介入治疗组术后1年、2年、3年分别为57.26％、37.86％、34.94％，与对照

组无显著差异(1年、2年、3年生存率分别为56.85％、36.06％、24.73％)，但5年生存率有显著差异(24.51％vs 0％,P<0.05)。术前的介入治疗副反应大

多数为WHO分级1、2度，主要表现为恶心/呕吐、腹泻和轻度的骨髓抑制，没有影响多时相组患者的手术治疗。

    结论:

    术前介入治疗可明显改善可切除性胰腺癌患者的生活质量，有效地控制肿瘤生长，并有助于减少胰腺癌患者肿瘤淋巴结的转移；多时相介入治疗可

明显减少胰腺癌根治术后肝转移的发生，延长患者生存时间。

5.期刊论文 尹华.曹全明.贾广志.王学静 介入治疗胰腺癌的临床疗效评价 -内蒙古医学院学报2006,28(4)
    目的:评价胰腺癌介入治疗的临床效果.方法:33例胰腺癌病人其中有26例合并肝转移,全部病人均进行了2～4次经导管动脉化疗,对肝转移病灶进行肝

动脉栓塞治疗.结果:在介入治疗后,原发灶未见增大的比率为63.6%,肝转移灶减少或缩小的比率为69.2%,增加的比率为30.7%.疼痛缓解的占74.3%,体力状

况改善的83.7%,有37.5%的病人生存期在6～8mo,16.6%的病人生存期为1a.结论:胰腺癌单纯介入治疗可以明显地改善临床症状,控制转移病灶的发展,但对

原发灶的控制还应与其他手术或非手术方法相结合.

6.期刊论文 靳同孝.郝立群.李兰金.JING tong-xiao.HAO li-qun.LI lan-jin 胰腺癌的综合介入治疗 -当代医学

2009,15(23)
    目的 对胰腺癌介入治疗加全身化疗疗效进行总结分析,观察胰腺癌的血管造影表现特征及介入治疗的近期疗效.方法 收集2004～2008年在我院做介

入治疗的23例晚期胰腺癌患者.采用Seldinger技术,分别行腹腔动脉、脾动脉、肝总动脉及肠系膜上动脉造影,找到靶血管行动脉灌注治疗后,行全身化疗

.结果 23例患者术后无明显治疗相关并发症,症状得到一定改善,生活质量明显提高.结论 动脉灌注化疗加全身化疗有助于改善晚期胰腺癌患者的预后,能

够提高生存质量,是一种安全有效的姑息治疗方法.

7.期刊论文 徐永泉.林艳 胰腺癌介入治疗 -中国新药与临床杂志2004,23(5)
    介入治疗是胰腺癌治疗的一种重要手段,尤其适用于中、晚期病人.它可有效抑制肿瘤生长,缓解病人症状,使其生存期延长.本文主要介绍近年来胰腺

癌介入治疗的应用及研究概况.

8.期刊论文 秦仁义.朱峰 胰腺癌的介入治疗 -临床外科杂志2006,14(10)
    胰腺癌是高度恶性的肿瘤,近年来发病率逐年上升.根治性手术切除仍是胰腺癌治疗的主要手段,但遗憾的是胰腺癌起病隐匿,且较早出现淋巴结转移

及腹腔重要血管的侵犯,一旦出现症状大多属中晚期,临床上仅有10%～15%的患者有外科手术切除机会,而手术切缘阳性、肿瘤的局部复发和肝转移是胰腺

癌患者术后死亡的主要原因.

9.学位论文 王宇 <'32>磷胶体介入治疗人胰腺癌移植瘤及诱导细胞凋亡的实验研究 2003
    研究目的:1.建立BALB/c-nu/nu裸鼠人胰腺癌Pc-3移植瘤动物模型.2.观察<'32>P-磷酸铬(Cr<'32>PO<,4>,<'32>P胶体)对裸鼠人胰腺癌Pc-3移植瘤瘤

体的抗癌作用及量效关系.3.研究<'32>P胶体瘤体注射诱导Pc-3移植瘤细胞凋亡的生物学效应.4.探讨<'32>P胶体瘤体注射治疗裸鼠人胰腺癌Pc-3移植瘤

的机理及诱导Pc-3细胞凋亡的可能机制.研究方法实验1:36只荷Pc-3瘤裸鼠随机分为6个剂量组(3.7 MBq、7.4 MBq、14.8 MBq、18.5 MBq、29.6 MBq和冷

胶体对照组0 MBq,n=6),给药后14d处死,通过SPECT显像、光镜、透射电镜及免疫组织化学检测等方法,观察不同剂量组给药后32P胶体在瘤体内积聚情况

,计算14d抑瘤率、PCNA指数(PI)、肿瘤微血管密度(MVD)及形态学改变.研究<'32>P胶体介入治疗Pc-3移植瘤的量效关系,确定治疗的安全有效剂量范围

.实验2:30只荷瘤裸鼠随机分为10组(n=3).1~6组给予不同剂量(0.37 MBq、0.74MBq、1.48MBq、2.96 MBq、5.92 MBq和OMBq)的32P胶体,给药后24h处死

;3、7~10组均给予1.48MBq<'32>P胶体,不同时间(6h、12h、24h、36h、48h)处死.处死时,分离瘤体,通过流式细胞术、透射电镜及免疫组织化学检测等方

法,研究肿瘤组织的细胞凋亡百分率、细胞坏死百分率与瘤体吸收剂量的量效和时效关系,观察细胞超微结构改变,定量分析Apo2.7、Caspase-3、Bcl-2、

Bax相关基因的蛋白表达与吸收剂量的相关性.研究结果:实验1:<'32>P胶体注射后主要浓聚并较长时间滞留在瘤体内,其它组织、脏器内的放射性核素聚

集极少.各剂量组的抑瘤率依序为20.8％、38.3％、50.6％、70.2％和82.3％(F=261.34,P<0.01).肿瘤组织的PI和MVD随瘤体吸收剂量增加而逐渐降低.实

验2:2~4组电镜下可见典型的凋亡细胞,细胞凋亡率分别为10.00％±1.84％,17.36％±4.33％,21.85％±3.04％o,33.67％±3.69％,和

27.76％±4.09％,Pc-3瘤细胞凋亡率随注射剂量的增加而上升,注射剂量继续增大,细胞凋亡率呈下降趋势;在注射剂量同为1.48MBq条件下,各时间组的凋

亡率分别为10.00％±3.02％,17.93％±2.24％,33.85％±4.54％,27.85％±3.04％,18.41％±5.40％,6h~24h凋亡率随观察时间呈正相变化,24h达峰值

后转变为下降趋势.辐射诱导凋亡过程中,Bax/Bcl-2值下调,Apo2.7、Caspase-3蛋白表达均明显增加.结论:32<'P>胶体瘤体内注射是一种安全、有效治疗

胰腺癌的核素介入疗法,32<'P>胶体瘤体内注射治疗胰腺癌的安全有效剂量范围为间距1cm给予14.8MBq~18.5MBq.<'32>P胶体瘤体间质注射可诱导荷瘤裸

鼠人胰腺癌Pc-3肿瘤细胞凋亡,并存在一定的剂量和时间依赖性;Apo2.7、Caspase-3、Bcl-2及Bax蛋白参与调控辐射诱导细胞凋亡过程.

10.期刊论文 黄丽萍.金丽梅.刘子香 胰腺癌病人介入治疗的护理 -长江大学学报（自然科学版）2005,2(6)
    胰腺癌是我国常见的恶性肿瘤之一,由于胰腺位于腹膜后,局部结构复杂,早期病变难以发现,一旦确诊常属中、晚期.虽然目前外科手术治疗、化疗及

放疗已有很大进展,但尚无法显著提高病人的生存率.我院于2003年6月～2004年12月对12例胰腺癌病人施行介入化疗,效果良好.现将护理体会报道如下.
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