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经皮胆道支架联合近距内放疗治疗不能手术
切除的肝门胆管癌

施东华， 翟 博， 沈加林

【摘要】 目的 探讨经皮胆道支架联合近距内放疗治疗不能手术切除的肝门胆管癌的可行性、安全

性和有效性，以及联合治疗对患者黄疸复发和生存期的影响。 方法 对
2014

年
2

月—

2015

年
12

月上海

仁济医院肿瘤介入科收治的
21

例不能手术切除而接受经皮胆道支架联合近距内放疗的肝门胆管癌患者

及该院同期单纯胆道引流或金属裸支架植入的患者
28

例进行回顾性分析。 观察手术成功率、 退黄效果

及术后并发症发生率，比较两组患者生存期和黄疸复发时间的差异。 结果
21

例联合治疗患者共植入金

属裸支架
32

枚，放射性 125

I

粒子
580

颗，手术成功率
100%

，治疗有效率
85.7%

，术后早期并发症发生率
9.5%

，

无手术相关死亡发生。联合治疗组患者术后中位黄疸复发时间为
344 d

而单纯胆道引流或金属裸支架植

入患者的中位黄疸复发时间为
193 d

（

P=0.035

）。 联合治疗组患者中位生存期
387 d

明显长于单纯胆道引

流或金属裸支架植入患者的
256 d

（

P=0.022

）。结论 经皮胆道支架联合近距离内放疗作为不能手术切除

的肝门胆管癌患者的姑息治疗方案安全有效可行，联合治疗能够推迟肝门胆管癌患者的黄疸复发及延长

生存期。

【关键词】 肝门胆管癌； 梗阻性黄疸； 胆道支架； 近距放疗；
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Abstract

】

Objective To investigate the feasibility

，

safety and effectiveness of percutaneous biliary

stenting combined with brachytherapy in treating unresectable Klatskin

’

s tumor

，

and to discuss the effect of

this combination treatment on jaundice recurrence and survival. Methods The clinical data of 21 patients

with unresectable Klatskin

’

s tumor

（

combination group

），

who were admitted to Department of Interventional

Oncology

，

Shanghai Renji Hospital during the period from February 2014 to December 2015 to receive

percutaneous biliary stenting combined with brachytherapy

，

were retrospectively analyzed

；

and other 28

patients

，

who were admitted to hospital to receive pure biliary drainage or bare metal stent implantation

during the same period

，

were collected and used as the control group. The success rate of operation

，

the

effect of reducing jaundice and postoperative complication rate were calculated

，

and the differences in

survival time and jaundice recurrence time were compared between the two groups. Results A total of 32

bare metal stent sand 580

125

I seeds were implanted in the 21 patients of the combination group

，

the success

rate of operation was 100%

，

and the effective rate of treatment was 85.7%. The early postoperative complication

rate was 9.5%

，

and no procedure蛳 related death occurred. The median jaundice recurrence time in the

combination group was 344 days

，

while it was 193 days in the control group

（

P=0.035

）

. The median survival

time in the combination group was 387 days

，

which was strikingly longer than 256 days in the control group

（

P=0.022

）

. Conclusion For the treatment of unresectable Klatskin

’

s tumor

，

percutaneous biliary stenting
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胆管癌是起源于胆管上皮的恶性肿瘤，相对少

见，年发病率不高。 近
30

年的数据显示，胆管癌的

发病率呈显著上升的趋势，从
1975

年的每百万
3.2

例增至
2000

年的每百万
10

例［

1蛳2

］

。 我国大陆的胆管

癌发病率则达每百万
75

例［

3

］

，占消化系统恶性肿瘤

的
3%

左右， 为肝胆系统发病率仅次于肝癌的恶性

肿瘤［

4蛳5

］

。 根据胆管癌的发病部位不同，可分为肝内

型（

6%～8%

）、肝门部型（

50%～67%

）及肝外远端型

（

27%～42%

）

［

6

］

。 近年来肝内胆管癌的发病率和死

亡率均有所上升，而肝外胆管癌则正好相反 ［

1

，

7蛳10

］

。

尽管外科手术是唯一可能的治愈手段， 有
60%～

70%

患者在确诊时已经失去手术机会［

3

］

。 胆管癌的

容易复发和侵袭生长的特征加之缺乏有效的辅助

治疗措施使得其预后普遍较差，不同分期的胆管癌

总
5

年生存率在
5%～40%

［

1

，

11蛳13

］

，而
Ⅲ

、

Ⅳ

期胆管癌

的总
5

年总生存率仅为
5%

左右［

14

］

。 不能手术切除

的肝内胆管癌中位生存期仅
3～13

个月［

15蛳17

］

。 肝门

胆管癌因发病部位的特殊及解决梗阻性黄疸的手

段有限、难度大，其预后也不容乐观。 有报道称 125

I

粒子条联合胆道支架对于恶性梗阻性黄疸的治疗

安全有效［

18

］

，但是该治疗用于解除肝门胆管癌所致

梗阻性黄疸的报道并不多见，本文对我院
2014

年
2

月—

2015

年
12

月经影像学及
CEA

、

CA19蛳 9

检查临

床诊断为肝门胆管癌接受经皮胆道支架联合近距

离内放疗和同期仅行胆道引流或胆道裸支架植入

的患者进行回顾性分析，评估经皮胆道支架联合近

距内放疗的可行性、安全性和有效性，分析其对患者

生存期和黄疸复发时间的影响。

1

材料与方法

1.1

材料

1.1.1

一般资料
2014

年
2

月—

2015

年
12

月来

我科就诊的临床诊断为肝门胆管癌的患者，肿瘤标

志物
CEA

及
CA19蛳9

升高超过正常值上限的
5

倍，

上腹部增强
CT

或增强
MR

检查提示不能手术切除

且伴有肝内胆管扩张的患者
21

例， 其中男
14

例，

女
7

例；同期在我院行单纯胆道引流或裸支架植入

的肝门胆管癌患者
28

例，其中男
20

例，女
8

例。 所

有患者年龄
42～93

岁，平均年龄
65.2

岁。 血清总胆

红素水平为
96.3～650.3 μmol/L

（平均
371.9 μmol/L

）。

1.1.2

胆道穿刺引流套件及支架系统
PTCD

穿刺

导入套件是美国
Cook

公司的
NPAS蛳 100蛳RH蛳NT

，

胆道外引流管是美国
Cook

公司的
ULT7.0蛳 35蛳 25蛳

P蛳5S蛳CLDM蛳HC

。支架系统是美国
Medtronic

公司的

自膨式金属裸支架， 规格
10 mm×60 mm

、

10 mm×

80 mm

、

8 mm×60 mm

、

8 mm×80 mm

、

6 mm×60 mm

及
6 mm×80 mm

。

1.1.3

放射性粒子源 治疗所采用的 125

I

粒子源

（型号
Sinko BT蛳125蛳 I

）由上海欣科医药有限公司提

供。 该放射源中心为直径
0.5 mm

、长
3.25 mm

，覆以

金属钯的银质圆柱，活性 125

I

即沉积其上。 外壳为厚

度
0.06 mm

的金属钛，末端经激光焊接平整为弧形。

整个粒子源的外径为（

0.8±0.05

）

mm

，长度为（

4.5±

0.5

）

mm

，放射活度为
0.8 mCi

，半衰期为
59.4 d

，在

其衰变过程中共可产生
35.5 keV γ

射线、

31.4 keV

和
27.4 keV

的特征
X

射线。 另外，其银质核心被激

发后还会发出
22.1 keV

和
25.2 keV

的荧光
X

线［

19

］

。

1.2

方法

1.2.1

术前检查 肝肾功能、电解质、血常规、凝血

功能、

CEA

、

CA19蛳9

， 上腹部增强
CT

或增强
MR

检

查了解病变部位、胆道梗阻分型，确定胆道穿刺部

位、穿刺途径及引流方式。

1.2.2

粒子植入计划 根据放射源周围的剂量分

布是按照与放射源距离的平方反比方式下降，确定

粒子间距离保持在
1.0～2.0 cm

， 使离放射源
15～

20 mm

的组织仍可接受高剂量照射。

1.2.3

胆道引流及 125

I

粒子条支架植入术 患者先

行
PTCD

胆道外引流术， 根据术前
CT

或
MR

检查

结果确定行单侧或双侧胆道引流。 引流
1

周后复查

肝肾功能、电解质、血常规、凝血功能及上腹部平扫

CT

，在总胆红素较引流前下降
30%

以上、引流胆汁

颜色正常并
CT

检查提示肝内胆管扩张减轻后行下

一步胆道支架联合 125

I

粒子条植入术。

DSA

下行胆

道造影，确定胆道狭窄段及所选择的支架长度和内

径。

125

I

粒子条的制作参照门静脉粒子条的制备［

20

］

，

根据造影所示狭窄段胆管长度并结合术前增强
CT

或
MRI

所示肿瘤大小计算所需放射性粒子数量，并

封装于可植入的透明管中，两端加热密封，粒子间

由无放射性导丝间隔，制成放射性 125

I

粒子条。 采用

双导丝技术植入胆道支架及放射性 125

I

粒子条，使

combined with brachytherapy

，

used as a palliative therapeutic regimen

，

is safe

，

effective and feasible

，

it can

delay the recurrence of jaundice and prolong the survival time.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１7

，

２6

：

243鄄248

）

【

Key words

】

hilar cholangiocarcinoma

；

obstructive jaundice

；

biliary stent

；

brachytherapy

；

125
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患者，男，

52

岁，治疗前
T蛳Bil

：

513.7 μmol/L

，治疗后
T蛳Bil

：

17.3 μmol/L

；治疗前
CA19蛳9

：

4275.8 U/ml

，治疗后
CA19蛳9

：

278.4 U/ml

。

①

术前
CT

检查提示肝内胆管广泛扩张，梗阻部位位于肝门部；

②

术前
DSA

胆管造影检查提示梗阻部位位于肝门部，为
Bismuth IV

型梗阻；

③

术后复查

CT

提示肝内胆管扩张明显减轻；

④

术后复查
DSA

胆管造影见双支架位置、膨胀及贴壁良好，注入对比剂后见肝内胆管扩张较前减轻并可见十

二指肠显影，

125

I

双粒子条位置及贴壁良好

图
1

肝门胆管癌合并梗阻性黄疸的胆道支架联合 125

I

粒子条植入

患者，男，

52

岁
①SPECT

全身扫描未见 125

I

粒子异位分布；

②SPECT蛳CT

断层扫描可见 125

I

粒子条能量分布局限于肝门部肿瘤病灶区域

图
2

肝门胆管癌伴梗阻性黄疸 125

I

粒子条植入术后
SPECT蛳 CT

全身
+

断层扫描

125

I

粒子条位于支架壁与病变胆管壁之间，覆盖整段

病变胆管。 支架释放后再次行胆道造影检查，了解支

架膨胀情况，若支架膨胀不充分，使用球囊对支架进

行后扩张，以增加支架直径和稳定性。 （图
1

、图
2

）。

1.2.4

术后复查 术后复查内容包括放射性核素

SPECT蛳CT

125

I

粒子全身及断层扫描，明确是否存在

粒子异位，粒子分布情况及粒子与病灶的关系。 胆

道支架术后常规保留胆道外引流管， 夹管
3 d

后复

查肝功能，未见胆红素明显上升后再予以拔管。 拔

管后
1

周复查肝肾功能、电解质、血常规、凝血功

能、

CEA

、

CA19蛳9

及上腹部平扫
CT

。

1.3

统计学方法

使用统计学软件
SPSS 20.0

（

SPSS

，

Inc.

，

Chicago

，

IL

，

USA

）进行数据统计分析，定量资料采用
Wilcoxon

秩和检验，定性资料采用
Fisher

精确概率法。 累积

黄疸复发率及生存曲线分析采用
Kaplan蛳Meier

法，

组间比较采用
log蛳 rank

检验。 随访的终点事件为黄

疸复发和患者生存时间，黄疸复发时间为引流管或

支架植入到再次出现黄疸的时间，患者生存时间为

引流管或支架植入到患者死亡的时间。 随访期结束

无上述终点事件发生者，记为删失值。

P＜0.05

为差

异有统计学意义。

2

结果

2.1

一般资料

2014

年
2

月至
2015

年
12

月间，在我科行经皮

胆道支架联合近距内放疗的不能手术切除的肝门

胆管癌患者共
21

例， 同期在我院行单纯胆道引流

或裸支架植入的不能手术切除的肝门胆管癌患者

28

例。其中男
34

例，女
15

例，年龄
42～93

岁，平均

245
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图
3 Kaplan蛳Meier

法分析联合治疗组和单一治疗组黄疸复发时间及生存时间曲线

①

联合治疗组的中位黄疸复发时间显著长于单一治疗组（

344 d

和
193 d

，

P=0.035

）；

②

联合治疗组比单一治疗组的中位生存

期延长（

387 d

和
256 d

，

P=0.022

）

病例参数
组别

P

值
联合组 单一组

总例数
21 28

年龄

���＜60 8 10

0.864

���≥60 13 18

性别

���

男 14 20

0.72

���

女 7 8

Bismuth

分型

���Ⅰ蛳Ⅱ 6 9

0.788

���Ⅲ蛳Ⅳ 15 19

术前总胆红素水平
/

（

μmol/L

）

394.1±143.4 355.4±140.1 0.349

术前
CA19蛳9

水平
/

（

U/ml

）

344.0±164.5 285.5±176.4 0.243

引流范围

���

单侧 5 13

0.104

���

双侧 16 15

是否有效引流

���

有效 18 20

0.236

���

无效 3 8

早期并发症

���

胆管炎 1 2

���

胆道出血 0 1

���

胆漏 1 1

晚期支架内梗阻
4 8

手术相关死亡
0 1

表
1

入组患者的一般特征

分组 术前
T蛳Bil/

（

μmol/L

） 术后
T蛳Bil/

（

μmol/L

）

P

值

联合组
394.1±143.4 108.1±149.2 ＜0.001

单一组
355.4±140.1 135.2±146.9 ＜0.001

表
2

两组患者术后胆红素下降水平

分组 术前
CA19蛳9/

（

U/ml

） 术后
CA19蛳9/

（

U/ml

）

P

值

联合组
344.0±164.5 249.9±127.3 0.045

单一组
285.5±176.4 288.0±166.8 0.956

表
3

两组患者术后
CA19蛳9

下降水平

65.2

岁，随访结束时间是
2016

年
6

月。 两组治疗手术

成功率为
100%

，联合治疗组的治疗有效率为
85.7%

，

单一治疗组为
71.4%

， 两组治疗有效率差异无统计

学意义（表
1

）；两组患者在治疗后总胆红素水平均

明显下降，差异有统计学意义（

P＜0.001

）（表
2

）。联合

治疗组术后血清
CA19蛳9

水平明显下降， 差异有统

计学意义（

P＝0.045

）（表
3

）。 两组患者的年龄、性别

分布、

Bismuth

分型、引流范围、术前总胆红素水平

及
CA19蛳9

水平等临床背景资料差异无统计学意义

（表
1

）。

2.2

早期并发症

联合治疗组有
1

例、单一治疗组有
2

例患者出

现术后急性胆管炎症状， 联合治疗组出现
1

例胆

漏， 单一治疗组出现
1

例胆道出血和
1

例胆漏，予

以抗炎止血更换导管等治疗后好转。 联合治疗组的

早期并发症发生率为
9.5%

， 无手术相关死亡发生；

单一治疗组的早期并发症发生
4

例（

14.3%

），与手

术相关死亡
1

例，发生率为
3.6%

。 （表
1

）

2.3

黄疸复发时间和生存时间

分别对联合治疗组及单一治疗组的黄疸复发

时间和患者生存时间进行统计分析，可见联合治疗

组的黄疸复发时间明显延迟（

344 d

和
193 d

，

P＝

0.035

）图
3①

；同时联合治疗组患者的中位生存期

也明显延长（

387 d

和
256 d

，

P＝0.022

）图
3②

。

3

讨论

肝门胆管癌患者肿瘤的整体切除以达到切缘

阴性状态是患者能够长期存活的唯一方法，在此过

程中大部分的患者需要同时行肝部分切除术。 而位

于左右肝管分叉部的胆管癌由于其同时可能累及

对侧胆管的二级分支或门静脉，因此手术切除并不

可取，为外科手术的禁忌证。 因此，对于外科手术不

能切除的肝门胆管癌患者而言，及时的胆道引流尤

为重要，因为有效的胆道引流能够缓解胆道梗阻症

状及延长生存期。
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，
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，

Ｎｏ．3

内镜下或经皮胆道支架植入术被认为是恶性

梗阻性黄疸有效的姑息治疗手段。 然而肝门结构的

复杂性及肝内胆管分叉部常常受到肿瘤累及，使得

内镜下治疗途径的开展受到明显的限制。经皮胆道

支架术操作过程相对简单， 尤其适用于
Bismuth Ⅲ

、

Ⅳ

型的梗阻。

Paik

等［

21

］认为经皮胆道支架应首选应

用于
Ⅲ

、

Ⅳ

型肝门胆管癌患者，其治疗有效率高于内

镜下支架植入术（

92.7%

比
77.3%

，

P＝0.049

），且胆管

成功引流的患者其生存期明显延长（

8.7

月比
1.8

月，

P＜0.001

）。 有研究认为，经皮胆道支架植入是影响

患者生存预后的唯一独立因素，尽管其并发症相对

偏高，但跟内镜下支架植入相比，引流有效率及生

存期有明显优势，更加适用于恶性肝门部胆管梗阻

的患者［

22

］

。

此外，已有的研究显示经皮胆道支架植入的早

期并发症发生率为
5.7%～28%

，手术相关的死亡率

为
0%～4%

，术后
1

个月死亡率为
9%～15%

，大部

分的并发症可以通过内科保守治疗得到解决，而术

后
1

个月死亡的发生一般跟患者原有的某些基础

疾病有关［

23

］

。本文的结果显示两组患者的早期并发

症发生率为
12.2%

，均经过内科保守治疗后好转，手

术相关死亡率为
2.1%

。既往的研究显示胆道引流存

在胆道感染及穿刺道肿瘤种植转移的风险，因此对

经皮胆管引流及支架植入持谨慎态度［

24

］

。我们的研

究未见穿刺道肿瘤种植转移的发生，这得益于近年

介入治疗技术水平提高及器械设备改良。因此经皮胆

道支架植入是一个相对安全可行的姑息治疗手段。

由于肝门部胆管的结构复杂、属支众多，因此

只有选择裸支架才有可能达到充分引流的目的，但

随之而来的问题是支架内梗阻的发生，这使得支架

植入的远期疗效受到影响，而导致支架内梗阻的主

要原因是肿瘤长入支架网眼［

25

］

。 因此，解决支架内

梗阻的问题对于提高患者生存质量至关重要。

尽管临床上推荐肝门胆管癌患者应接受放疗，

但是鲜见有经皮胆道支架联合近距内放疗治疗不

能手术切除的肝门胆管癌的报道。 本文中，两组患

者的背景资料没有明显的差别，但联合组的黄疸复

发时间明显长于单一组（

344 d

对
193 d

，

P＝0.035

），

这一结果跟先前的研究报道相当［

23

］

。 除了能够推迟

黄疸复发，胆道支架联合近距内放疗尚可延长患者

生存期，尽管
Isayama

等 ［

25

］报道胆道支架联合内放

疗的累积生存率跟
R1

切除术无差异， 然而支架联

合内放疗组的中位生存期明显长于单纯支架组。 本

文的结果同样是联合组的中位生存期明显长于单

一组（

387 d

对
256 d

，

P＝0.022

）。

综上所述，不能手术切除的肝门胆管癌患者采

取经皮胆道支架植入的姑息治疗方法安全、 有效、

可行，而经皮胆道支架联合近距内放疗可推迟黄疸

复发及延长患者生存期。 本文的局限为回顾性研究

且样本量较小，因此，需要有前瞻性的多中心大样

本量的随机对照研究来进一步证实我们的结果。
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临床资料

患者女，

71

岁。主因间歇胸痛、胸闷
10

余年，加重
2 d

入

院。既往高血压病史
30

余年，最高达
180/100 mmHg

。入院身

体检查：血压
135/80 mmHg

（

1 mmHg＝0.133 kPa

），心率
68

次
/

min

，无阳性体征。入院查心电图示：窦性心律，

I

、

avL

、

V1～V6

导联
T

波双向、倒置。 肝肾功能，血常规，凝血常规等未见明

显异常。诊断为：冠心病，不稳定型心绞痛，高血压
3

级。给予

患者抗血小板聚集，抗凝，控制血压等治疗。 于
2016

年
4

月

11

日行冠脉造影术。 手术经过：因患者右桡动脉极度迂曲成

角，改为左桡动脉行冠脉造影示：

①

冠脉左主干无狭窄；

②

前

降支透视下钙化，近中段狭窄程度最重约
99%

；

③

回旋支迂

曲，近段狭窄程度最重约
85%

，

OM1

近段狭窄约
80%

；

④

右

冠脉自发出极度迂曲，近段完全闭塞；

⑤

右冠脉优势型。 结

论：

3

支病变，右冠脉完全闭塞，试行右冠脉
PCI

术，并择期行

前降支
PCI

术 。 经左侧桡动脉鞘管送入
Guiding

（

6f JR3.5

Launcher

）至右冠脉开口，在微导管支撑下送入导丝
1

（

0.014

英寸，

190 cm BMW

）无法通过闭塞处，更换导丝
2

（

0.014

英

桡动脉切开取出冠脉支架同时完成冠脉支架术 1 例

王佳旺， 曹绪芬， 郭 楠
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