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揖摘要铱 目的 评估 CT导引经皮纳米刀消融猪肝组织的可行性及安全性遥 方法 10头成年巴马
小型猪随机分为实验组渊n=7冤和对照组渊n=3冤袁全身麻醉下将 NanoKnife纳米刀双针电极经 CT导引穿刺
至肝脏肝门区及肝脏近胆囊处袁 依标准参数进行消融遥 术后 2 h尧2 d尧7 d尧14 d取材作生化尧 病理学检
查遥 结果 所有实验过程均顺利袁未出现出血尧感染尧气胸尧死亡等严重并发症袁所有实验猪均存活至实
验终点遥 生化指标检测提示肝功能及心肌酶谱指标出现一过性升高袁消融后 14 d逐渐恢复正常曰病理学
检查提示消融后 2 d内消融区细胞完全死亡袁血管内皮轻度损伤袁2 d后产生再次内皮化袁14 d后平滑肌
细胞重新长入遥结论 纳米刀消融邻近肝门大血管尧胆管尧胆囊的猪肝脏组织是安全可行的袁为纳米刀技
术临床应用提供了大动物实验依据遥
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揖Abstract铱 Objective To evaluate the feasibility and safety of CT蛳guided percutaneous NanoKnife

ablation of liver tissues in experimental pigs. Methods A total of 10 adult Bama miniature pigs were
randomly divided into the study group 渊n=7冤 and the control group 渊n=3冤. Under general anesthesia and
guided by CT scan袁 the double蛳needle electrode of NanoKnife was inserted to the hepatic portal area and the
liver tissue near the gallbladder曰 then袁 the ablation was conducted by using standard parameters. Each time
at 2 h袁 2 d袁 7 d and 14 d after the ablation the liver specimens were collected and sent for biochemical and
pathological examinations. Results The ablation procedure was smoothly accomplished in all pigs袁 and no
serious complications such as hemorrhage袁 infection袁 pneumothorax袁 death袁 etc. occurred. All experimental
pigs were survival to the end of the experiment. Biochemical examinations indicated that after ablation the
liver function indexes and myocardial enzyme levels showed a transient elevation袁 which gradually returned to
normal in 14 days. Pathological examinations revealed that complete death of cells and slight injury of
vascular endothelium in ablation zone could be observed within 2 days after treatment曰 two days later re蛳
endolialization appeared and in 14 days the smooth muscle cells grew again. Conclusion It is feasible and
safe to use NanoKnife to ablate experimental pig liver tissue that is adjacent to the hepatic hilar larger
vessels袁 bile duct or gallbladder. This study provides the experimental basis of large animals for clinical
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肝癌目前仍是我国最常见恶性肿瘤之一袁也是
癌症死亡主要原因之一遥 肝癌可治愈手段有肝移
植尧肝切除尧局部消融治疗咱1暂遥手术切除可使患者得
到最佳生存受益袁 但确诊时仅有 10%耀15%患者适
宜手术咱2暂遥 根据美国肝病研究协会推荐袁消融治疗
可作为非手术患者最佳治疗手段咱3暂遥目前应用最广
泛的是射频消融渊RFA冤袁但病灶周围的胆囊尧胃尧结
肠等有可能受到损伤袁且由于野热池效应冶袁大血管
周围病灶难以彻底消融咱4暂遥 不可逆电穿孔渊IRE冤是
一种非热能消融新技术袁通过释放微秒级高压脉冲
在细胞膜上产生不可逆性穿孔袁 进而导致细胞凋
亡袁此过程不产生热量袁该技术商业化程度最高的
就是纳米刀咱5暂遥 纳米刀消融大动物肝脏组织实验研
究报道较少咱6蛳8暂袁为此本研究评价纳米刀消融小型
猪肝组织的可行性及安全性袁为临床应用提供大动
物实验依据遥
1 材料与方法

1.1 实验动物和器材

实验取健康成年巴马小型猪 10头袁雌雄不限袁
体重 25耀30 kg袁购买并饲养于浙江大学医学院动物
中心袁笼舍尧饲料尧卫生条件均采用统一规范标准遥
主要实验器材包括 NanoKnife 纳米刀渊美国 Angio
Dynamics公司产品袁由发生器尧消融探针 1支主针
和 1耀5支副针尧心电同步仪等组成冤尧心电监护仪尧
荷兰 Philips公司 Brilliance 256层螺旋 CT机遥
1.2 实验方法

10头成年巴马小型猪随机编号为 1耀10袁 分为
实验组渊7头冤和对照组渊3头冤遥 纳米刀消融前禁食
12 h以上袁 禁水 6 h以上遥 穿刺耳缘静脉置入留置
针并建立静脉通道袁罗库溴铵 50 mg静脉注射作诱
导麻醉袁丙泊酚 150 mg/h和罗库溴铵 10 mg/h维持
麻醉曰气管插管袁连接呼吸机尧心电监护仪监测心
率尧呼吸袁右侧腹部术区备皮曰实验猪左侧卧位固
定于螺旋 CT扫描床上袁扫描电压为 120 kV尧层厚
5 mm尧层距 5 mm袁体表放置自制金属定位栅格袁将
肝脏近肝门区尧肝脏近胆囊区作为消融靶区袁设计
穿刺路径袁避开肋骨尧血管及其它脏器袁确定体表穿
刺点并作好标记曰常规消毒尧铺巾袁切开穿刺点皮肤
约 3 mm小口袁在 CT导引下按预定穿刺路径将 2支
19 G消融探针渊长 15 cm袁电极暴露长度 2 cm冤平行

穿刺至肝脏肝门区及肝脏近胆囊处消融靶区袁探针
间距为 1.0耀2.0 cm曰 给予单次电脉冲观察肌肉收缩
情况袁符合要求后进行消融治疗渊电流 50 A袁电压
3 000 V袁单次脉冲时间 0.07 ms袁共发射 90次冤曰消
融结束后拔除探针袁 螺旋 CT确认无严重并发症后
作穿刺点消毒并覆以敷贴袁麻醉复苏遥 术后 24 h作
实验猪肝脏增强 CT检查遥
1.3 监测项目

实验组监测院淤术中尧术后并发症曰于生化检
查院术前采血确定检测指标基线袁术后 2 h尧2 d尧7 d尧
14 d采血观察肝功能尧心肌酶谱等指标变化曰盂病
理检查院随机选取实验猪袁分别于术后 2 h渊1头冤尧
2 d渊2头冤尧7 d渊2头冤尧14 d渊2头冤处死袁获取消融区
肝组织袁浸于 4%甲醛溶液制作病理切片袁苏木精-
伊红渊HE冤染色后观察组织坏死及修复情况遥对照组
监测院随机选取上述时间点处死实验猪并作病理
观察遥
2 结果

所有实验猪纳米刀消融均顺利完成袁术中麻醉
良好袁未出现明显心律失常渊室性心动过速尧房颤
等冤袁未见出血尧感染尧气胸尧死亡等并发症遥 术后所
有实验猪均成功复苏袁复苏时间 0.5耀2 h袁饲养情况
良好袁活动及进食与术前无异遥 消融后 24 h肝脏增
强 CT检查提示未见出血尧门静脉血栓尧胆囊坏死等
严重并发症渊图 1冤遥
生化指标检测提示消融后 2 d内肝脏及心肌产

生一过性损伤袁14 d 后所有指标恢复术前水平
渊图2冤遥

HE染色提示消融后 2 d内消融区细胞完全死
亡袁血管内皮轻度损伤袁2 d后产生再次内皮化袁14 d
后平滑肌细胞重新长入渊图 3冤遥

3 讨论

本实验采用螺旋 CT作为纳米刀消融术影像导
引手段的原因院淤CT具有良好的空间分辨率袁可清
晰显示消融探针与靶区尧周围结构位置关系袁必要
时可作三维重建袁使位置关系显示更加直观袁提高
穿刺准确性曰于扫描速度快袁一次肝脏平扫可在数
秒内完成袁节约手术时间遥 纳米刀消融术要求消融
探针之间互相平行袁探针穿刺深度一致袁探针间距

application of NanoKnife technology.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 337鄄340冤
揖Key words铱 ablation曰 NanoKnife曰 computed tomography曰 animal experiment
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实验动物 1院淤消融前曰于双针消融探针平行穿刺至门静脉右支旁曰盂消融后 2 h曰榆消融后 24 h示门静脉右支通畅袁未见充盈缺损或狭窄遥 实
验动物 2院虞消融前曰愚双针消融探针平行穿刺至胆囊颈旁肝组织曰舆消融后 2 h曰余消融后 24 h示消融区周边胆囊轻度水肿增厚

图 1 纳米刀消融小型猪肝组织前后增强 CT影像

在一定范围内渊一般要求 1.0耀2.2 cm冤咱9暂袁尤其是在
需要多针矩阵时穿刺难度更大袁 而螺旋 CT扫描可
清晰显示针尖及各针之间位置关系袁精确导引穿刺
过程遥 此外袁确定皮肤穿刺点后袁各消融探针可同时
作穿刺袁分步进针袁这样可及时扫描袁按需调整袁减
少扫描次数袁降低辐射剂量袁节约手术时间遥 当然袁
CT导引的组织分辨率不如 MRI导引袁 实时性不如
B超导引遥
本实验中所有消融过程均顺利袁未见与消融相

关的严重并发症袁如心律失常尧出血尧感染尧胆囊坏
死尧门静脉血栓等遥 经皮穿刺是一种微创介入技术袁
创伤小袁并发症少遥 消融后所有实验猪均复苏成功袁
所需时间 0.5耀2 h袁部分实验猪复苏时间较长袁推测
与术中追加肌松剂尧实验猪保暖不足有关遥 因此建

议袁追加肌松剂要谨慎袁不宜过量袁只要确保消融时
肌肉收缩轻微袁不引起消融探针移位即可曰增加术
中实验猪保暖袁非手术区可适当覆盖毛毯等遥
本实验发现纳米刀消融可造成肝功能一过性

损伤袁但损伤程度较轻袁恢复快袁如心肌酶指标天冬
氨酸转氨酶尧乳酸脱氢酶尧肌酸激酶同工酶尧羟丁酸
脱氢酶尧胆红素在消融后 2 h明显升高袁白蛋白尧球
蛋白等轻度下降袁2 d后诸指标基本恢复至术前水
平袁14 d时所有指标均恢复至术前水平遥 可见袁纳米
刀消融对心肌造成的损伤呈急性暂时性袁未造成持
续性损伤遥 病理检查显示袁纳米刀消融可将消融区
内细胞完全破坏袁而富含胶质成分的血管尧胆管得
以保留袁这与文献报道相符咱10暂遥 因此袁纳米刀消融技
术可能适合于邻近大血管尧胆管尧胆囊尧胃肠道的肝

图 2 纳米刀消融小型猪肝组织前后肝功能尧心肌酶谱指标变化

淤消融后 2 h血清白蛋白尧球蛋白轻度下降袁2 d后恢复术前水平曰于消融后 2 h天冬氨酸转氨酶明显升高袁谷氨酸转氨
酶轻度升高袁2 d后逐渐恢复术前水平曰盂消融后 2 h总胆红素尧直接胆红素尧间接胆红素轻度升高袁2 d后逐渐恢复术前
水平曰榆消融后 2 h乳酸脱氢酶尧肌酸激酶同工酶尧羟丁酸脱氢酶明显升高袁2 d后逐渐下降袁14 d恢复术前水平

339要 要



介入放射学杂志 圆园员6年 4月第 圆5卷第 4期 允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造 圆园员6袁 灾燥造援圆5袁 晕燥援4

肿瘤消融治疗袁而这些区域不适合采用传统的热消
融方法遥
本研究不足之处院淤实验样本数量较少袁消融

后随访时间短袁缺乏消融区肝组织修复再生情况长
期随访曰于对照组未作穿刺处理袁未评估消融探针
机械损伤遥
总之袁本研究显示 IRE技术消融邻近肝门大血

管尧胆管尧胆囊的肝组织是安全可行的袁为 IRE技术
临床应用提供了大动物实验依据遥
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HE染色显示消融区出血改变袁保留相对完整的肝脏形态曰消融区内所有肝小叶均完整袁血管及胆管轻度水肿袁无结构破坏遥消融后 2 h尧2 d尧7 d
消融区内见广泛彻底的细胞凋亡袁但正常肝组织架构得以保留曰消融后 2耀7 d袁见大量中性粒细胞和嗜酸性粒细胞浸润袁较大血管和胆管架构
得以保留袁但可见轻度血管炎尧多灶性内皮不完整尧水肿尧肌层分离尧中性粒细胞浸润尧胆管炎曰消融 14 d后见广泛的肝细胞再生

图 3 实验组和对照组 HE染色观察所见
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