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　　近年来，随着甲状腺结节检出率的日益提

高，超声引导下经皮无水酒精注射(percutaneous 
ethanol injection，PEI)在甲状腺良性结节特别是

有囊性成分的结节中应用广泛。甲状腺结节中

有15%～25%的无临床症状结节为囊性(囊性成分

>90%)或以囊性为主(囊性成分占50%～90%)，

且大部分为良性［1］。目前，治疗甲状腺囊性结

节的主要方法为外科手术。但因手术创伤大、

影 响 美 观 、 术 后 生 活 质 量 明 显 下 降 及 价 格 等

因素的影响，微创介入技术如PEI、射频消融

(radiofrequency ablation，RFA)、微波消融等广泛

应用于临床。本研究主要阐述国外PEI在良性甲

状腺囊性结节治疗方面的研究进展。

　　［摘要］　随着超声技术等检查方法的发展和普及，甲状腺结节的检出率逐渐增高。手术是治疗甲状腺结

节的传统治疗方法。但因手术创伤、并发症和治疗后生活质量等因素，微创治疗逐渐被推荐应用。国外大量研

究认为，对于单纯囊性和囊实性甲状腺良性病变较常用的微创治疗方法为超声引导下经皮无水酒精注射。现回

顾近年来国外有关经皮无水酒精对囊性甲状腺良性结节治疗的研究，并作一综述。
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　　［Abstract］ Because of development and popularization of the ultrasound techniques, the detection rate of nodal 
thyroid has increased. Surgery is the long-established therapeutic option. However, due to the surgical trauma, compli-
cations and the effect on quality of life, various minimally invasive treatments have been proposed and widely used. A 
large number of foreign studies have shown that ultrasound-guided percutaneous ethanol injection is a more commonly 
used minimally invasive way to treat benign pure cystic and predominantly cystic thyroid nodules. This article provides 
an up-to-date review of the overseas studies and summarized on percutaneous ethanol injection for the treatment of 
benign cystic thyroid nodules.
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1 　原理

　　甲状腺囊性成分来源于化生的鳞状上皮细

胞、甲状舌管的柱状上皮细胞和甲状腺滤泡性肿

瘤或腺瘤的退行性变。临床常见的囊性为主的甲

状腺结节通常是由滤泡性肿瘤或其他良性肿瘤退

行性改变而形成［2-3］。

　　无水酒精可以引起细胞脱水、蛋白质变性或

凝固坏死，嗜伊红性滤泡细胞形成，产生无菌性

炎性反应，破坏囊壁细胞的分泌功能，形成微血

栓阻断瘤体供血，从而使结节囊腔黏连闭合，体

积缩小。无水酒精使结节体积减小的另一个原因

为无水酒精使局部多核巨细胞聚集形成肉芽肿，

进而结节逐渐被肉芽组织替代［4］。
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2　操作方法

　　患者治疗前需完成甲状腺功能、血常规化

验及凝血功能的测定。为了确保所治疗结节为

良性，排除恶性的标准包括：超声观察结节没

有明确恶性征象，若有任一恶性征象，则需采

用细针穿刺活检判断其良恶性。当穿刺结果为

恶性、可疑恶性或不确定时，则建议接受其他

治疗方式［5-7］。

　　无水酒精注射前，需常规对甲状腺结节内

的囊性成分进行抽吸。根据囊性结节的结构和

研究者的操作方式不同，结节囊性成分的抽吸

程度也各有差异。大部分研究倾向最大程度抽

吸囊性成分［8-10］，也可保留部分囊液，使在保

证疗效的同时，在很大程度上减少局部刺激。

对于有分隔的囊性结节，则抽吸较大囊腔中的

液体成分。

　　无水酒精的注入量与结节的体积和抽出液

体量有关。结节体积的计算公式常用有2种，

分别是V(结节体积)=π×a(结节左右径)×b(结节

前后径)×c(结节上下径)/6［6,8-9,11］、V=a×b×c× 
0 .52 ［12］。注入无水酒精量为抽出液体量的

1/3~1/2［6-9,12］。无水酒精的注入量的选择有较

大差异。Basu等［5］注入无水酒精的体积占总抽

出液体体积的50%~100%。而有学者则注入与抽

出液体体积相同的无水酒精［2,7］，当仅能抽出

少量液体(<10%总囊性成分体积)时，则在囊腔

内注入0.5~1.0 mL无水酒精，并在1～3个月后，

再次用无水酒精消融［2］。很多学者将第一次注

射的无水酒精全量留在病灶内。而其他一些学

者则倾向将第一次注射的酒精留滞病灶内一定

时间后(一般为5~10 min)，然后全部抽出或部分

抽出［8-10］。操作结束后，需观察患者30 min，

如无异常，嘱复查，方可使其离开。

3　并发症

　　PEI对囊性甲状腺良性结节及疗效已被广

泛认可［13-14］，最常见的并发症为局部疼痛和

灼烧感，此外还有单侧声带麻痹(0.7%)［15］、

注射部位血肿(0.2%~23%)［15-16］、发音困难

(2.6%~4.7%)［16-17］、短时低血压(0.2%)［15］、短

时间内甲状腺功能亢进(3.2%)、局部组织纤维

化以至于后续外科手术分离困难(3.2%)［18］，

也可发生脸红、食管损伤、气管损伤、囊内

出血、无水酒精泄露、局部紧缩感、发热和 

感染［5］。

4　疗效及影响因素

　　PEI治疗有效的标准为结节体积缩小超过最

初体积的50%。PEI对所有甲状腺良性结节的治

疗成功率为38%~85%，成功率可能与不同研究

纳入的研究对象数量不同、评价结节的标准不

同有关［5,13-14］。

4.1　PEI对不同类型结节的疗效比较及影响因素

　　以往的研究结果提示，PEI对囊性或囊实

性的甲状腺结节疗效较实性结节或实性成分为

主结节的效果好［14］。有学者就此进行研究，

PEI治疗后随访1年发现，实性结节体积平均减

小74%，而囊性结节体积平均减小92%，且无

复发［12］。这充分证明了PEI对于囊性或囊实性

结节比对实性结节的治疗更有效。原因可能是

无水酒精在实性结节中弥散效果不佳，且实性

结节内的血流较丰富从而使局部无水酒精含量 

降低［19］。

　　Basu等 ［5］对一组甲状腺结节囊性成分

>50%且囊性成分体积>2 mL的患者进行PEI治

疗。随访9个月后，发现单纯囊性 (囊性成分

>90%)和囊性成分为主结节(囊性成分占50%～

90%)PEI治疗有效率分别为92.86%和44.4%。该

研究认为，PEI的疗效与结节囊性成分的多少、

抽取结节内液体的量、液体的性状及无水酒精

的注入量无关，其唯一有关因素为结节囊性成

分的比例。PEI对囊性成分为主的结节比单纯囊

性结节缓解率低、复发率高，且需多次PEI。这

一观点也被Kim等［8］和Jang等［9］证实，且结

节内血流的多少与PEI的疗效密切相关。在此基

础上，Jang等［9］还认为，实性成分的多少是影

响PEI疗效的独立预后因素，但血流不是。Kim
等［8］认为影响PEI的疗效独立影响因子为结节

最初大小、实性成分所占的比例和血流。对于

囊性成分为主的结节而言，结节最初的大小及

血流是PEI疗效的独立预后因素，但对于单纯囊

性结节的PEI治疗，则无独立影响因子［8］。与
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Basu等［5］的结论不同，Kim等［19］的研究结果

表明，腺瘤经PEI治疗后体积缩小率与囊液抽出

量及酒精注射量呈正相关(P<0.05)，但与囊肿初

始体积无关(P>0.05)。由此认为术中应尽可能抽

尽囊内液体，在安全的范围内注射最大量的酒

精以保征疗效。

　　PEI对于囊性成分<50%的良性结节的疗效

和临床适应证尚存在争议。有报道称实性成分

为主的甲状腺结节的PEI有效率仅为60%。结节

大小、囊性成分的多少及无水酒精的注入量、

PEI的注射次数与PEI疗效并无太大关系，但对

于血流不丰富的实性成分为主甲状腺结节，PEI
的效果较好［7］。

　　In等［2］创造性地研究囊液的性状对PEI疗

效的影响。通过PEI前细针抽吸，发现囊性成

分颜色最多的是褐色和黄绿色。治疗无效标准

为：不论结节大小是否改变，结节内囊性成分

持续存在；治疗有效标准：结节内的囊性成分

完全消失。PEI治疗后随访14个月，发现囊液完

全抽吸和大部分抽吸的成功率分别为93.3%与

75.0%，而轻微或不抽吸的成功率仅为33.3%和

37.5%。结节囊液为黄绿色的PEI治疗成功率较

低，有效率为53.8%。结节囊性成分的多少、抽

吸的体积、注射无水酒精的量与PEI的疗效影响

不大。由此说明PEI的成功与结节囊性成分的抽

吸百分比、抽吸内容物颜色密切相关［2］。   

4.2　PEI治疗次数对囊性结节疗效的影响

　　目前还没有一项研究可以明确PEI的治疗次

数的选择标准。一般认为，具体治疗次数要根

据结节的最初体积、肿瘤对无水酒精的吸收程

度和随访的疗效进行选择。Sung等［10］认为，

若发现治疗后结节内囊性成分体积>1 mL，或患

者的临床症状、外观没有完全改善则再次进行

PEI。但有学者认为，多次PEI不会使PEI的成功

率增高，并发症发生率也不会增高，但却使整

个治疗过程所花费的时间加倍［7］。国外学者对

单纯囊性或以囊性成分为主的结节进行初次PEI 
1个月后，对疗效不明显的结节再次行PEI，发

现只有30%的结节治疗有效。由此得出结论，

对PEI疗效不明显的结节，行再次PEI效果不会

有较大程度的提高［5］。这与Kim等［7］研究PEI
对实性成分为主的甲状腺良性结节疗效的影响

因素分析的相吻合。

5　复发治疗方法及疗效影响因素

　　虽然PEI对囊性或囊性为主的甲状腺结节

疗效显著，但仍有5%~25%的结节可复发［5］。

对于囊性成分为主的高功能甲状腺结节，PEI
的成功率相对较低(64%~95%，结节体积减少

约66%)，复发率较高且需要多次治疗［4］。有

文献报道，甲状腺囊性或囊实性结节复发治疗

的最有效措施为PEI［12,20］，其成功率达到50%~ 

80%［12］。

　　最近有学者研究PEI治疗囊性成分为主结节

的复发率及其影响因素。复发的标准为：① PEI
后剩余结节的实性成分有内部血流；② 外观未

恢复(外观评分>3)或有持续症状(症状评分>1)；
③ 患者因需要解决外形或症状问题而要求后续

治疗。PEI后超声随访时间为(10.1±8.5)个月，

在初次PEI后1个月后结节的复发率为18.7%，延

迟复发率(PEI后1个月复发)为19.6%，总复发率

为38.3%。以囊性为主的结节经PEI治疗后复发

的独立影响因素为结节的最初大小(>20 mL)和 

血流［6,8-9］。

　　复发结节的主要治疗方式为PEI和RFA。但

如前所述，多次PEI的疗效还有争议。再次PEI
的疗效可能与实性成分的比例、结节的原始大

小和注射的无水酒精量有关［19，21］，其中实性

成分的多少影响最大［8］。Jang等［9］认为，当

结节内实性成分达10%时，需要行RFA的结节

比例为14.3%，而实性成分为20%~50%时，需

要行RFA的比例为44.4%~66.7%。有学者认为结

节的大小、血流和实性成分的多少基本不会影

响RFA的疗效［11，22-23］。对于PEI治疗后结节复

发，RFA为有效的治疗方法，且不受残余结节

内部特征的影响［6］。

6　其他

　　Bevan等［24］在2009年提出无水酒精的致癌

理论；而Schrut等［25］对此理论提出质疑，对

PEI治疗前后结节进行细针穿刺活检，发现PEI
治疗前后结节的细胞学结果差异并无统计学意
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义，但PEI可以使巨噬细胞数量增多，且增加细

针穿刺活检的不能诊断率或取材不满意率(2.5% 
vs 18.9%)。上述研究者认为，通过细胞学的观

察，PEI并没有致癌性。但PEI的安全性和有效

性需要长期的大量临床试验证实。

　　有学者发现，行PEI治疗后的囊性结节的超

声表现与恶性结节相似。用超声随访行PEI治疗

后的囊性甲状腺结节平均约18.2个月，发现结

节的超声表现出现以下恶性征象：回声较低、

边缘毛刺、微小钙化及纵横比>1等。超声对行

PEI治疗后结节的诊断结果为：不确定、可疑恶

性和恶性的总比例为87.5%，其中可疑恶性和恶

性的比例为75%［26］。说明囊性甲状腺良性结节

在PEI治疗后易表现出恶性结节的超声特征，这

一发现对临床诊断PEI治疗后甲状腺结节的性质

有较大意义，避免对PEI后结节的不必要穿刺和

治疗。

7　结语

　　国外大量研究证实，PEI对单纯囊性甲状

腺良性结节治疗效果明显，为一线治疗方法。

对于囊实性甲状腺良性结节，虽然疗效不如

单纯囊性结节，但因其安全、疗效显著，依然

是重要的辅助治疗手段。在我国，无水酒精治

疗甲状腺结节存在一定争议。如何发展和应

用可用于人体治疗的无水酒精或其有效的替代

硬化剂，如盐酸精氨酸盐［27］、十四烷基硫酸 

钠［13，28］和四环素［29-30］等，需要进一步研究和

大量试验证实。

　　国外有学者提出PEI可以引起细胞恶变，但

目前没有确切证据。该结论需要长时间的随访

和大规模的临床研究来验证。PEI在甲状腺囊性

结节中的复发率较高是需要解决的问题，如何

提高甲状腺囊性、囊实性结节的疗效，根据不

同情况选择不同治疗方式以期达到最佳治疗效

果还需探索。
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