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内镜超声引导下聚桂醇消融术治疗
胰腺囊性肿瘤二次消融的疗效研究
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【摘要】 目的 探讨内镜超声引导下聚桂醇消融术（endoscopic ultrasound⁃guided lauromacrogol
ablation，EUS⁃LA）治疗胰腺囊性肿瘤（pancreatic cystic neoplasms，PCNs）二次消融的有效性和安全性。

方法 前瞻性纳入2015年4月—2020年12月解放军总医院第一医学中心疑诊PCNs且仅行EUS⁃LA治

疗的74例患者，其中15例接受二次消融。以影像学随访中病灶体积变化作为疗效评估标准，分为完全

缓解、部分缓解、稳定。并发症发生率为安全性评估标准。结果 15例接受二次消融患者年龄（51.5±
17.6）岁，男 9例、女 6例。13例完成二次消融术后影像学随访，其中 8例获得完全缓解，2例部分缓解，

3例仍为稳定。二次消融术后完全缓解率与初次消融术后相比明显提高（8/13比0，P=0.002）。第2次消

融术后中位病灶直径由术前的22.0 mm减少至15.0 mm（Z=-2.666，P=0.008），中位体积由2 419.7 mm3减

少至 1 099.5 mm3（Z=-2.134，P=0.033）。第 2次消融并发症发生率 2/15，与第 1次消融并发症发生率相

同。结论 对于单次消融效果欠佳者行二次消融可提高消融有效率，且二次消融不增加消融风险。
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【Abstract】 Objective To evaluate the efficacy and safety of the second session of endoscopic
ultrasound-guided lauromacrogol ablation (EUS-LA) for pancreatic cystic neoplasms (PCNs). Methods A
total of 74 patients with suspected of PCNs who underwent EUS-LA in the First Medical Center of Chinese
PLA General Hospital from April 2015 to December 2020 were enrolled in the study. Fifteen of them
underwent the second ablation. The efficiency of EUS-LA was determined based on the change of lesion
volume during the imaging follow-up, categorized into complete resolution (CR), partial resolution (PR) and
stable disease (SD). The safety was determined by the complication incidence. Results Among the 15
patients undergoing the second EUS-LA, there were 9 males and 6 females with age of 51.5±17.6 years.
Thirteen patients completed imaging follow-up after the second EUS-LA, CR was achieved in 8 patients, PR in
2 patients and 3 in SD. The CR rate increased from 0 after the first ablation to 8/13 after the second ablation
(P=0.002). The median cyst diameter decreased from 22.0 mm before the second ablation to 15.0 mm after the
second ablation (Z=-2.666, P=0.008) and the median cyst volume reduced from 2 419.7 mm3 to 1 099.5 mm3

(Z=-2.134, P=0.033). The complication incidence of the second ablation was 2/15, similar to that of the first
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ablation. Conclusion The second ablation is effective and safe without increasing the complication
incidence in patients without achieving CR after the first EUS-LA.

【Key words】 Pancreatic neoplasms; Pancreatic cystic neoplasms; Lauromacrogol;
Endoscopic ultrasound; Second ablation
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胰 腺 囊 性 肿 瘤（pancreatic cystic neoplasms，
PCNs）分类较广泛，主要分为浆液性囊性肿瘤

（serous cystic neoplasms，SCNs）、黏液性囊性肿瘤

（mucinous cystic neoplasms，MCNs）、导管内乳头状黏

液腺瘤（intraductal papillary neoplasms，IPMNs）、实

性假乳头瘤（solid pseudopapillary neoplasms，SPNs）
及囊性神经内分泌瘤（neuroendocrine neoplasms，
NENs）［1］。不同类型PCNs恶性程度差异较大，处理

方法不同［2］，因此准确判断 PCNs的具体分类对后

续治疗方式的选择尤为重要。手术和影像学随访

是PCNs的两种处理方式。虽然外科手术切除可阻

止PCNs发生恶变，但胰腺手术难度及创伤度大，危

险度高，对术者经验水平要求高。胰腺外科手术围

手术期并发症发生率高达 20%～40%，死亡率高达

2%［3⁃7］。影像学随访导致患者精神压力大，经济负

担重，并且单纯随访并未从根本上解决病变恶变的

问题，存在延误PCNs最佳治疗时机的可能。因此，

亟需一种较外科微创且较随访激进的治疗方式。

内科治疗PCNs主要包括EUS引导下射频消融

和药物消融。目前射频消融研究较少，仍处于探索

阶段。EUS引导下药物消融使用的消融剂有乙醇、

紫杉醇和吉西他滨［6，8⁃11］。乙醇是最早报道治疗

PCNs的消融剂，目前应用最为广泛，然而单独使用

效果欠佳，有效率仅为 35%左右［10，12］。为提高消融

有效性，2009年Oh等［9］在乙醇灌洗后追加紫杉醇

消融治疗PCNs，将消融有效率提高至 60%左右［13］。

虽然EUS引导下乙醇联合紫杉醇消融有效性较高，

但存在严重致死性并发症的可能［14］。紫杉醇联合

吉西他滨消融治疗 PCNs也有报道，但样本量有

限［15⁃16］。2015年我们率先将聚桂醇应用于 PCNs消
融治疗，初步证实了 EUS引导下聚桂醇消融术

（EUS⁃guided lauromacrogol ablation，EUS⁃LA）治疗

PCNs的有效性及安全性［17⁃19］。若一次EUS⁃LA未获

得满意结果，可进行二次消融。然而，我们既往研

究多着眼于EUS⁃LA整体有效性，未将二次消融有

效性作为研究重点。因此，本研究旨在前瞻性研究

EUS⁃LA二次消融的有效性和安全性。

资料与方法

一、研究设计

前瞻性连续纳入解放军总医院第一医学中心

2015 年 4 月 —2020 年 12 月 疑 诊 PCNs 的 患 者

292例，排除最终诊断为非PCNs患者 31例，共纳入

261例PCNs患者；排除52例随访者及109例行手术

及化疗者，最终纳入 100例患者行EUS引导下消融

术。其中仅行EUS⁃LA的 74例患者中 15例接受二

次消融治疗（图 1）。本研究已获得中国人民解放军

总 医 院 伦 理 委 员 会 批 准（S2014⁃108⁃01 及

S2019⁃069⁃01） 。 临 床 试 验 注 册 号 ：

ChiCTR⁃OOC⁃15006118，ChiCTR1900023913。
二、纳入及排除标准

行 EUS⁃LA患者纳入标准：（1）诊断为MCNs；
（2）有症状的 SCNs，或者随访中病变增大或患者治

疗意愿强烈；（3）年龄>18岁；（4）PCNs最大直径≥
10.0 mm，且病变与胰管之间不相通；（5）签署知情

同意书。若患者有多处病变，一次消融术仅消融一

个病变。纳入标准（1）和（2）满足一项即可，（3）、

（4）和（5）需同时满足。

行EUS⁃LA患者排除标准：（1）无法耐受静脉麻

醉者；（2）存在内镜检查禁忌者；（3）手术风险较高

者，如妊娠、凝血功能障碍、严重心血管疾病或严重

呼吸功能障碍者；（4）证据表明有急性胰腺炎或胰

腺感染者；（5）不能排除恶性或发展为恶性可能性

大者；（6）诊断为假性囊肿、SPNs及NENs者；（7）拒

绝签署知情同意书者。

第 2次EUS⁃LA治疗的纳入标准为初次消融后

未获得完全缓解或者病变最大直径仍≥10.0 mm者。

三、术前评估

术前完善腹部超声、超声造影、胰腺磁共振成

像（magnetic resonance imaging，MRI）平扫+增强、磁

共振胰胆管成像（magnetic resonance cholangiop⁃
ancreatography，MRCP）、肿瘤标志物、血生化、胰腺

功能等检查。行EUS进一步评估病变，寻找最佳穿

刺点，经胃壁或十二指肠壁使用 19 G或 22 G穿刺

针 行 EUS 引 导 下 细 针 抽 吸 术（EUS⁃guided fine
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needle aspiration，EUS⁃FNA），抽吸囊液送检。还可

进行 EUS胆道子母镜 SpyGlass及 EUS引导经穿刺

针 活 检 钳 活 检 术（EUS⁃guided through⁃the⁃needle
biopsy，EUS⁃TTNB）辅助检查。

四、EUS⁃LA操作流程

术前禁食 6～8 h，禁水 4～6 h。患者取左侧卧

位，静脉麻醉。EUS再次观察病变后，使用 19 G或

22 G穿刺针经胃壁或十二指肠壁选择合适穿刺点

穿刺囊腔，将囊液近乎抽吸完全，仅在针尖部位留

存微量囊液；拔出穿刺针，注射器抽取适量1%聚桂

醇注入囊腔内，待囊壁完全接触聚桂醇后保留数分

钟，抽出聚桂醇；针对多房（囊中囊）病变，需刺破分

隔，逐个囊腔聚桂醇消融；反复注射—保留—抽吸

3次，最后一次抽出第 3次灌洗体积 1/2～2/3的聚

桂醇，保留 1/2～1/3于囊腔（图 2）。术中记录有无

囊内出血、消化道出血、穿孔等并发症。

五、术后处理及随访

术后次晨完善血常规及胰腺功能检查。术后

禁食 2～3 d，禁水 1 d。静脉滴注质子泵抑制剂

（proton pump inhibitor，PPI）3 d，抗生素 2～3 d，胰
酶抑制剂 1 d。PPI静脉滴注停用后改为口服 3～
7 d。若胰腺功能检查显示胰酶升高，则可适当延

长抑酶时间。感染征象存在时可延长抗生素使用

时间或调整为更强抗生素。疑诊术后胰腺炎时，应

行腹部CT检查。

术后 3个月复查胰腺CT和（或）MRI。其后间

隔 6个月、1年复查。再次消融后随访周期为第

2次消融术后3个月、间隔6个月，其后间隔1年。

六、疗效评估方法

本研究疗效评估主要采用病变体积评估法。

根据消融术后随访过程中最终体积与术前体积的

比值，将疗效分为完全缓解（最终体积<5%术前体

积）、部分缓解（最终体积为 5%～25%术前体积）、

稳定（最终体积>25%术前体积）［8⁃9，15⁃17，20⁃22］。

两次消融患者整体有效性计算时，以第 1次消

融术前病变体积为术前体积，第 2次消融术后最后

图2 内镜超声（EUS）引导下聚桂醇消融术操作过程 2A：常规EUS再次观察病变；2B：EUS增强观察病变；2C：选择合适穿刺点，经胃壁使

用19 G穿刺针行EUS引导下细针抽吸术，抽吸囊液；2D：经穿刺针注射1%聚桂醇注射液，刺破分隔，逐个消融，直至囊壁完全浸没在聚桂

醇中，停留数分钟，抽出聚桂醇，重复该操作3次，最后一次保留注射量的1/3～1/2

注：ERCP指经内镜逆行胰胆管造影术；EUS指内镜超声；LA指聚桂醇；RFA指射频消融；LA—RFA+LA指先进行聚桂醇消融，再进行射频联

合聚桂醇消融；RFA+LA—LA指先进行射频联合聚桂醇消融，再进行聚桂醇消融；RFA—外科指先进行射频消融，再行外科消融

图1 胰腺囊性肿瘤患者行二次消融治疗的研究流程图
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一次随访体积为最终体积。当仅评估第 2次消融

效果时，以第 2次消融术前体积作为术前体积，第

2次消融术后最后一次随访体积作为最终体积。

采用三维重建法计算病变体积，选择 T2加权

像，利用3D slicer 4.10.2软件逐层描绘病变轮廓（图

3、4），利用医学影像图像提取软件 Pyradiomics
3.0.1及 Python 3.6.4在后台构建 3D图像，计算出基

于3D图像的病变体积及直径。

七、统计学方法

使用 SPSS 21.0软件进行数据录入与分析，对

于计量资料，服从正态分布者采用 x̄ ± s表示；不服

从正态分布则采用M（范围）表示，比较采用两相关

样本参数Wilcoxon检验；计数资料采用例数及构成

比表示，比较采用 Fisher精确概率法。P<0.05为差

异有统计学意义。

结 果

一、患者基本情况

共 15例患者接受聚桂醇二次消融，年龄（51.5±

17.6）岁，其中男9例、女6例，胰腺头颈部病变8例、体

尾部病变 7例，病变最大直径 43.0（16.5～90.9）mm，
体积 16 378.8（1 368.2～277 702.0）mm3，单囊病变

2例、多囊病变 13例。最终诊断：SCNs 6例，MCNs
8例，未分类PCN（即无法判别为SCN或MCN）1例。

二、二次消融有效性

患者第 1次消融术后 0例获得完全缓解，8例
获得部分缓解，7例获得稳定。排除 2例稳定患者

第 2次消融术后未接受随访，13例患者二次消融术

后最终 8例获得完全缓解，2例部分缓解，3例仍为

稳定。二次消融术后完全缓解率与初次消融术后

相比明显提高（8/13比0，P=0.002）。

第 2次消融后体积与第 2次消融前比较：3例
病变消失，6例体积缩小，3例体积保持不变，1例体

积增大。6例体积缩小值为：4.4%，7.4%，13.0%，

34.3%，61.7%，75.0%。1例体积增大患者第 1次消

融术后获得稳定，但体积为消融前 45.4%；第 1次消

融术后 4个月行第 2次消融，第 2次消融术后 5个月

复查，病变体积为第 2次消融术前 137.9%，间隔

12个月再次复查体积无明显变化。第 2次消融前

图3 运用3D slicer软件在患者胰腺磁共振成像（MRI）T2加权像上对病变16个横断面进行逐层描绘，绿色标记部分为病变
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后病变直径［22.0（13.0~79.4）mm比15.0（0~57.0）mm，
Z=-2.666， P=0.008］及 体 积［2 419.7（496.9~
160 741.4） mm3 比 1 099.5（0~81 616.2） mm3，Z=
-2.134，P=0.033］对比差异有统计学意义。

三、二次消融安全性

15例患者中，第 1次消融术后 2例发生并发

症，均为急性胰腺炎，延长禁食、营养支持、抑酸、抑

酶后好转；第 2次消融术后 2例发生并发症，均为中

等度发热，延长抗生素使用后均好转。第 2次消融

与第1次消融相比，并未增加并发症发生风险。

讨 论

2005年，Gan等［10］报道了一种新的 PCNs微创

治疗方法——EUS引导下乙醇消融术，初步证明了

乙醇消融治疗 PCNs的安全性及有效性，开启了

PCNs微创治疗的新篇章。随后，新的消融剂，例如

紫杉醇、聚桂醇、吉西他滨等被相继报道［15，17，20］。目

前，关于EUS引导下乙醇消融研究显示，消融有效

率为 8.7%～84.6%［6，10⁃11，23⁃28］，平均有效率为 35%［13］。

EUS引导下乙醇联合紫杉醇消融术有效性较单独

乙醇消融稍高，为 50%～78.6%［8⁃10，20⁃22，29⁃30］，平均有

效率约为 60.0%［13］。国内学者对 PCNs消融治疗研

究较少，主要集中在 EUS 引导下乙醇消融和

EUS⁃LA治疗上，尚无乙醇联合紫杉醇消融相关研

究。沈珊珊等［28］纳入 15例 PCNs患者行乙醇消融，

术后 12例患者接受随访，平均随访时间 15个月，消

融有效率 50%（6/12）。长海医院孙力祺等［27］纳入

10例PCNs患者行乙醇消融，随访 4个月，完全缓解

率为 30%（3/10）。国内两项研究所使用的乙醇浓

度均为 100%无水乙醇，而非消融常用的 80%或

99%浓度。Moyer等［15］前瞻性随机对照试验显示，

紫杉醇联合吉西他滨消融相比较于乙醇联合紫杉

醇并无明显优势。

2017年，我们发表了 EUS⁃LA治疗 PCNs术后

3个月复查效果研究，初步证明EUS⁃LA治疗 PCNs
的可行性［17］。然而，该研究仅纳入 29例患者，且术

后随访时间短。此后，我们总结 5年EUS⁃LA经验，

纳入 55例 EUS⁃LA术后接受随访患者，结果显示，

整体完全缓解率 47.3%，随访 1年以上患者完全缓

解率 51.4%［31］。我们研究显示，EUS⁃LA消融效果

不亚于乙醇或乙醇联合紫杉醇消融。然而由于消

融效果评定方法存在差异，不同研究之间可比性较

差。聚桂醇虽然具备较高的安全性，术后腹痛发生

率低，但相较于乙醇价格较高，且尚无随机对照试

验研究两者疗效及安全性的差异。

本研究中，与第 2次消融术前患者病变体积相

比，第 2次消融术后随访的 13例患者中，3例病变

消失，6例体积缩小，3例体积保持不变，1例体积增

大。可见，二次消融可使大部分病变（9/13）进一步

缩小或消失。第 1次消融术后稳定患者，可通过第

2次消融达到部分缓解甚至完全缓解。因此，若第

1次消融术后患者效果不佳，可以尝试再次消融。

第 1次消融效果不理想，并不意味着病变对消融剂

反应差、再次消融意义不大。然而，也并不意味着

患者可反复行 EUS⁃LA，直到达到完全缓解。因为

EUS⁃LA是一项有创操作，多次操作可能增加风险，

且给患者带来精神心理压力；再者，若数次消融效

果仍不理想，可能再次消融收效甚微，效费比较低。

我们建议若患者第 1次消融后效果不理想，可再次

尝试消融，然而尝试 3次消融治疗后效果仍欠佳

者，不建议继续消融，应尝试其他治疗方法，如更换

消融剂、行EUS引导下射频消融治疗［32⁃34］或转外科

手术等，对于 SCNs及无恶变倾向的患者也可继续

随访。本研究中 3例患者二次消融前后体积保持

不变的原因可能是聚桂醇效果欠佳，而囊肿本身生

长也较缓慢，因此体积无变化。1例患者体积增大

可能是由于病变对消融剂不敏感引起。

DiMaio等［24］纳入 13例 IPMNs患者行EUS引导

下乙醇消融术，对比研究第 1次消融和第 2次消融

术后完全缓解率及病变大小和表面积变化，显示第

1次消融术后患者均未获得完全缓解，而第 2次消

融术后 38%（5/13）患者获得完全缓解，两次消融的

病变大小和表面积缩小较单次消融明显，因此建议

图4 胰腺囊性肿瘤患者磁共振成像（MRI）病变标记完毕后的

病变三维截图，可调整不同层面观察
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一次消融效果欠佳者行第 2次消融。与本研究结

果一致。然而我们既往研究显示完全缓解组和非

完全缓解组之间消融次数并无差异［35］。我们分析，

得出不同结果的原因如下：首先，第 1次消融术后

获得完全缓解患者多不必进行第 2次消融，一般第

1次消融术后部分缓解及稳定患者才会进行第 2次
消融，因此，二次消融对患者有一定选择性，导致对

比研究时二次消融患者整体疗效低估；再者，部分

缓解及稳定患者第 2次消融术后要么获得完全缓

解，要么仍为部分缓解及稳定，本研究中，二次消融

前完全缓解率为 0，二次消融后即使病变变大，也

不可能降低完全缓解率，3分法评估标准的局限性

导致第 2次消融效果可能被高估。为了弥补这种

高估，本研究对第 2次消融单独分析，研究第 2次消

融前后体积变化，显示 3例病变消失，6例体积缩

小，3例体积保持不变，1例体积增大，6例体积缩小

值 分 别 为 4.4%，7.4%，13.0%，34.3%，61.7%，

75.0%。证实二次消融术后，69.2%（9/13）患者病变

可进一步缩小。

本研究中初次消融并发症发生率与二次消融

并发症发生率相同，证明二次消融并未增加消融风

险。然而，本研究病例数较少，仍需进一步大样本

研究证实二次消融的安全性。EUS引导下消融术

对术者要求较高，以下策略可提高消融安全性。首

先，消融前针尖部位保留少许囊液，保证穿刺针进

入囊腔的顺畅性和安全性，减少穿刺针损伤囊壁风

险。其次，对于较小病变，可采取 22 G穿刺针消

融。由于 19 G穿刺针针芯较 22 G穿刺针粗，穿刺

及消融的风险理论上较 22 G穿刺针更大。然而，

若病变较大，或者囊液较黏稠，建议采用 19 G穿刺

针进行EUS⁃FNA及EUS⁃LA，因为 19 G穿刺针更易

抽吸，并且19 G穿刺针可以为SpyGlass及EUS⁃TTNB
活检提供入路，而22 G穿刺针孔径较细，无法经22 G
穿刺针行SpyGlass检查及EUS⁃TTNB。总之，穿刺针

型号的选择应结合囊肿大小、穿刺部位及囊液性质

等综合考虑，PCNs穿刺及消融过程中不建议使用

25 G穿刺针。再者，穿刺前应仔细评估病变及周围

血供情况，寻找最佳穿刺点及穿刺路径，减少损伤。

若病变周围血管包绕，选择穿刺点困难，不建议强

行采取消融术治疗。EUS⁃LA对术者经验要求较

高，若胰腺位置较深，周围结构复杂，胰腺本身易受

损伤，建议由有经验的操作者进行。

本研究首次详细评估了 EUS⁃LA治疗 PCNs二
次消融的有效性及安全性，但仍存在以下不足。第

一，虽然 EUS⁃LA消融患者为 74例，但纳入二次消

融的患者仅 15例，病例数量较小。PCNs发病率较

低、内科消融术接受度欠佳及适应证有限等问题影

响了本研究患者纳入。本研究中共诊断 261例
PCNs，最终接受 EUS⁃LA治疗患者不足三成，二次

消融需对一次消融术后患者再次遴选，样本量进一

步减小。第二，符合二次消融的患者仅有小部分选

择接受二次消融。单次消融效果欠佳会影响患者

二次消融接受度和依从性，导致大部分患者并未接

受二次消融。第三，2例首次消融后获得稳定的患

者接受二次消融后并未继续接受随访，导致了失访

偏倚。最后，理论上可根据第 1次消融术后 3个月

随访结果决定是否行第 2次消融，然而临床实践中

由于随访时间把握不严格、候床时间不确定、疫情

等影响导致第 2次消融和第 2次消融时间间隔并不

完全一致，存在评估效果混杂因素。

综上所述，EUS⁃LA二次消融可进一步缩小病

变，提高完全缓解率。因此对于单次EUS⁃LA效果

欠佳的PCNs，可考虑二次消融治疗。
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