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食管良性狭窄是消化系统常见疾病袁先天性狭
窄多表现为食管局限性增厚尧 狭窄或有瓣膜形成袁

后天性狭窄多为瘢痕性狭窄遥 外科治疗是有效治疗
手段袁可是大多数患者因手术风险和创伤大而不愿
意接受遥 介入使用探条或球囊扩张也是临床常用治
疗手段袁然而长期临床随访发现术后良性狭窄复发
率可达 30%耀40%咱1暂曰 扩张后给予支架植入治疗袁但
金属支架植入术后仍面临再狭窄尧不易取出尧疼痛尧
穿孔尧出血及异物反应等众多挑战咱2暂遥 Goldin等咱3暂尧
Fry等咱4暂分别于 1996年尧1997年率先报道采用聚乳

新型可降解食管支架动物实验研究
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揖摘要铱 目的 通过动物实验探讨新型可降解食管支架的安全性和降解性能遥 方法 用模具以医

用聚对二氧环己酮渊PPDO冤编制成新型分段的可降解食管支架遥 选择实验用巴马猪 9头袁植入新型可降
解食管支架遥术后每周 1次胃镜检查袁直至支架降解滑落遥胃镜下观察支架降解情况尧周围黏膜增生情况
及可能的并发症遥结果 术后第 3周支架颜色渐由蓝色变成灰白色袁支架丝材变细袁支架网眼增大明显曰
第 7周支架丝材发生断裂现象曰第 8周支架完全降解滑落遥 支架植入后食管组织开始增生袁3周时增生
达顶点袁4耀7周时增生渐减轻袁8周时食管黏膜恢复正常遥 结论 新型 PPDO可降解食管支架是安全的袁
均未发生严重并发症袁支架所致食管组织增生反应可恢复袁有一定的临床应用前景遥
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揖Abstract铱 Objective To investigate the safety and degradation property of a novel biodegradable

esophageal stent by using animal experiment. Methods Using mold and medical polydioxanone 渊PPDO冤 a
novel segmented and biodegradable esophageal stent was manufactured. Nine experimental Bama domestic
pigs were selected袁 and the novel biodegradable esophageal stent was implanted into the pig爷s esophageal
lumen. After stent implantation袁 gastric endoscopic examination was performed weekly until the stent was
completely degraded and fell off. The stent degradation袁 the hyperplasia of surrounding mucosa and the
possible complications were evaluated with gastric endoscopy examination. Results Three weeks after the
operation袁 the color of the stent changed gradually from blue to grey white袁 the polydioxanone fibers became
thin and fine袁 and the stent mesh was obviously enlarged. Seven weeks after the operation袁 fracture of
polydioxanone fibers was seen. Eight weeks after the operation袁 complete degradation and falling蛳off of the stent
was observed. After stent implantation the esophageal tissue began to proliferate袁 which reached its peak at 3
weeks and then the proliferation was gradually weakened in 4-7 weeks袁 and the esophageal mucosa returned
to normal in 8 weeks. Conclusion The use of novel PPDO biodegradable esophageal stent is quite safe袁 no
serious complications have been observed. The esophageal tissue hyperplasia reaction induced by the stent is
self蛳recovery. Therefore袁 this novel biodegradable esophageal stent has certain prospect of clinical application.
渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员6袁 圆5院 155鄄159冤

揖Key words铱 esophagus tumor曰 biodegradable stent曰 animal experiment
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酸渊PLA冤可降解支架治疗食管狭窄袁随后各种生物
可降解金属支架和高分子多聚物支架相继应用于

临床遥 目前应用较多的可降解食管支架产品是由医
用聚对二氧环己酮渊polydioxanone袁PPDO袁PDS冤编织
成的 SX Ella蛳BD 支架渊ELLA蛳CS 公司冤袁但有严重
的组织增生反应咱5蛳6暂遥本研究采用一种新型分段式结
构设计制作 PPDO可降解食管支架袁 通过动物实验
评价其组织增生反应及安全性袁现报道如下遥

1 材料与方法

1.1 实验器材

新型 PPDO可降解食管支架渊图 1冤由南京微创

医学有限公司制作提供渊直径 0.5 mm PPDO丝编织
成管状支架袁形状呈分节样袁每节 1 cm袁节与节之间
稀网状连接曰支架总体长 80 mm袁支架体直径 28 mm曰
两端呈 1 cm膨大杯口状袁直径大于支架体 28 mm冤遥
支架植入器渊图 1冤由南京微创医学有限公司提供袁
包括植入器外管渊长 400 mm袁直径 22 mm冤尧内芯弹
簧圈状推顶杆尧内芯导管头端连接橄榄头袁内芯支
架段内置扩张球囊遥 GIF180 型电子内镜渊日本
Olympus医疗公司冤引导支架植入与随访遥

实验用纯种巴马小型猪由汇智赢华医疗科技

渊上海冤有限公司提供袁5耀6 个月龄袁体重渊40.0依
2.5冤 kg袁雌雄不限遥

图 1 实验用新型可降解食管支架及植入器

1.2 实验方法

取 9 头健康巴马猪袁采用芬太尼渊0.01 mg/kg冤
和异丙酚渊8 mg/kg冤经耳缘静脉注射全身麻醉袁将实
验猪固定于手术台上袁通过 GIF180型电子胃镜经口
将 PPDO可降解食管支架释放至食管中段遥 术前尧麻
醉尧术中及术后 30 min内死亡的实验猪不记录数据
和统计袁并补充新实验猪袁以保证数量为 9只遥

术后实验猪分笼饲养袁常规给予半流质复合饲
料渊南通正大科技饲料有限公司提供袁加水比例
1 颐 6冤喂养袁饲料 pH 值 7.0依0.5袁每天喂养量以体
重伊0.04计算袁3次/d曰记录进食量及体重变化袁每周
复查胃镜袁确定支架是否移位及脱落曰若猪死亡袁立
即解剖袁明确死因遥 具体观察指标为支架降解情况
和食管黏膜增生情况遥 为了更好地作出评估袁我们
特制定支架降解 5级评分标准渊表 1冤和食管黏膜增
生 5级评分标准渊表 2冤遥

1.3 统计学处理

采用 SPSS软件进行统计学分析遥 比较相邻数

组间评分标准值差异用 LSD蛳t检验袁P约0.05为差异
有统计学意义遥

2 结果

支架植入结果显示袁所有支架均顺利释放至预
定部位袁并顺利度过术后第 1个 24 h遥 无一例实验
猪因麻醉或支架植入而死亡遥

所有实验猪在麻醉作用消失后即恢复进食袁术
后 3 d内进食量较术前略有下降袁 此后进食逐渐恢
复曰体重基本正常袁均健康成长遥 支架降解和食管黏
膜增生评分结果见表 3尧图 2遥

新型可降解支架植入后 8周降解遥 第 3周开始
支架颜色渐由蓝色变成灰白色袁 支架丝材变细袁支
架网眼增大明显袁支架中段和食管壁分离曰第 7周
开始支架丝材发生断裂现象曰第 8周支架完全降解

等级 标准
0 正常袁无降解
1 颜色变淡袁贴壁良好
2 颜色明显变淡袁网眼增大袁支架与食管壁有间隙
3
4

支架丝有断裂尧塌陷袁支架与食管壁间隙明显
支架完全降解断裂

表 1 支架降解 5级评分标准

表 2 食管黏膜增生 5级评分标准
等级 标准

0 无增生袁正常黏膜
支架上下口及网眼处可见淡红色肉芽组织增生袁但未超
过支架内平面

增生肉芽组织超过支架内平面袁单个增生结节最大直径
约5 mm
增生肉芽组织超过支架内平面袁单个增生结节最大直径
约10 mm
增生肉芽组织超过支架内平面袁单个增生结节最大直径
跃10 mm袁甚至部分堵住食管腔

1
2
3
4
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表 3 支架降解和食管黏膜增生评分结果

时间 检测数 支架降解评分 食管黏膜增生评分

0周 9 0.00依0.00 0.00依0.00
1周 9 0.88依0.33 1.22依0.44
2周 9 1.00依0.00 1.78依0.44
3周 9 1.88依0.33 3.78依0.44
4周 9 2.22依0.44 2.44依0.73
5周 9 2.33依0.50 1.77依0.44
6周 9 2.77依0.44 1.22依0.44
7周 9 3.89依0.33 0.88依0.33
8周 9 4.00依0.00 0.11依0.33
注院 支架降解和食管黏膜增生评分 LSD蛳t检验袁2周组与 3周组尧
6周组与 7周组尧7周组与 8周组相比袁P值均约0.05

滑落遥支架植入后食管组织开始增生袁3周时增生达
顶点袁4耀7周时增生渐减轻袁8周时食管黏膜恢复正
常袁见图 3遥

3 讨论

传统金属裸支架广泛用于食管恶性狭窄治疗袁
但在食管良性疾病的应用受到限制袁主要原因在于
植入后再回收比较困难咱7暂遥 覆膜支架不易引起组织
增生袁不过具有较高的支架移位率咱8蛳10暂遥 1997年袁Fry
等咱4暂首次报道采用可降解食管支架治疗难治性食管
良性狭窄遥 可降解食管支架的最大优点在于植入后
不需再次取出袁避免了二次损伤遥同时袁理想的可降
解食管支架必须具备良好的径向支撑力尧较低的组
织增生率遥 近年随着材料学发展袁新型生物可降解

材料 PPDO袁不仅具有优异的生物降解性尧组织相容
性尧生物可吸收性袁还具有优异的柔韧性尧抗张强度
等袁 但这种材料制成的 SX Ella蛳BD支架有严重的
组织增生反应和支架移位现象袁临床应用受阻咱5蛳6暂遥
Repici等咱11暂尧Canena等咱12暂报道采用 SX Ella蛳BD支架
治疗难治性食管良性狭窄袁 支架移位率分别为 9%
和 20%遥 本研究所用 PPDO新型可降解食管支架具
有分段式结构设计袁两端为喇叭口状袁观察期间全
部动物无一发生支架移位现象袁具有良好的支架径
向力袁也未发生体重减轻及与支架相关梗阻尧穿孔出
血等并发症遥 本研究提示袁该新型可降解支架安全
可行袁也预示其良好的临床应用前景遥

PPDO优异的生物降解性主要由水解作用引起袁
相关体外降解研究已有大量报道遥 Zilberman等咱13暂

分别用 PLA尧PDS和聚羟基乙酸渊PGA冤丝状纤维编制
具有自膨胀性能的管状支架袁PDS在体外降解及力
学性能研究中的降解时间为 6个月袁 能提供超过 5
周有效支撑遥据报道袁PPDO编织成的食管支架植入
食管近 3周后机械强度保持 50%袁2个月内支架结
构开始分解遥 Repici等咱11暂将 SX Ella蛳BD支架置于
pH=7尧温度为 37益生理盐水中作降解研究袁结果发
现 5周支架开始降解袁7周支架径向力下降为原来
的 2/3袁9周支架径向力下降为原来的一半遥 Hirdes
等咱14暂研究表明袁PPDO材料在 pH=2缓冲液中半衰期
为 13 d袁在 pH=7.4缓冲液中半衰期为 140 d遥 本研
究采用 PPDO新型分段式双股丝可降解支架袁 第 3
周开始支架颜色逐渐自蓝色变为灰白色袁支架丝材
变细袁支架网眼增大明显袁支架中段和食管壁分离曰
第 7周开始支架丝材发生断裂现象曰第 8周开始支
架完全降解滑落遥 丁宗励等咱15暂对PPDO在模拟人体
内环境下的体外降解研究发现袁 随着降解深入袁材
料表面逐渐先出现极少小孔洞袁后小孔洞扩大成明
显裂纹袁同时降解的碎片单体以白色小颗粒形式逐
渐均匀裸露于可吸收线表面遥 本研究结果与体外降
解结果相仿遥 Karakan等咱16暂采用可降解支架治疗食
管良性狭窄袁发现支架降解始于渊12依4冤周遥 由于猪
的食管 pH值与人相仿袁 我们预测此 PPDO新型可
降解食管支架在人体内降解时间可能为 8耀9周遥

与其它研究报道一样袁PPDO 新型支架也会引
起食管黏膜组织增生袁但这种增生是可接受且可逆
的咱5蛳6袁17蛳19暂遥 支架植入后食管组织开始增生袁3周时增
生到达顶点袁4耀7周时食管组织增生逐渐减轻袁8周
时食管黏膜恢复正常遥 这种增生可能与其特殊结构
设计有关袁3周后支架降解明显袁网眼增大袁并且支

图 2 支架降解和食管黏膜评分图示
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架和食管壁开始分离而减少与食管壁接触袁无法刺
激其增生遥 从本实验结果看袁无一头动物发生黏膜
增生所致梗阻袁 间接证明这种增生是可接受的遥
Karakan等咱16暂认为实验中即使产生严重增生现象袁
也可使用球囊扩张方法缓解这种增生遥 换言之袁如
果支架植入后不引起增生袁对支架固定也不利遥 有
研究表明支架植入后 1耀2周袁支架在光滑黏膜的固
定非常困难遥 此外袁本研究发现可降解支架引起的
黏膜增生多分布于支架两端袁这与传统金属支架引
起的食管黏膜增生大致相同咱17暂遥 狄镇海等咱20暂实验研
究食管支架植入兔食管袁发现支架两端食管黏膜增
生并凸向支架内遥Cwikiel等咱21暂对猪的实验结果也得
出一致结论遥 这种增生可能是支架端压迫和食管蠕
动在支架处产生剪力的结果遥

本研究首次设计制作的 PPDO新型可降解食管
支架可塑性好尧支撑力强尧结构性能优越袁通过 9头
猪食管植入实验研究发现袁该支架具有良好的生物
相容性和安全性袁降解性能优异袁支架所致增生反
应可接受且可逆遥 这是一种很有临床应用前景的支
架袁其临床有效性有待进一步研究遥
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图 3 胃镜图示新型可降解食管支架植入后 0耀8周渊淤耀俞冤降解情况
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