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纳米炭在乳腺癌治疗中的临床应用进展
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摘 要!随着乳腺癌前哨淋巴结活检术在临床的广泛开展"纳米炭因在前哨淋巴结示踪方面
展现了特异性淋巴结染色$ 显影迅速$ 检出率高等独特优势而在乳腺癌临床治疗方面广泛应
用% 研究表明纳米炭可吸附化疗药物进行靶向化疗"提高化疗疗效同时减少全身副反应"展现
了其在药物治疗方面的应用前景% 全文就纳米炭在乳腺癌临床治疗中的应用情况予以综述%
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国际癌症机构统计"

!>#!

年有
#A>

万乳腺癌患

者"至少
%!

万人直接死因为乳腺癌)

#

*

% 乳腺癌发病

率速度逐年递增"发病年龄也日趋年轻化% 目前"淋

巴示踪和前哨淋巴结活检术在临床工作中大量开

展% 而纳米炭作为一种新型淋巴示踪剂"近年来在消

化道肿瘤$妇科肿瘤和乳腺甲状腺手术中广泛应用%

#

纳米炭应用背景

/0/

染色机制

淋巴示踪剂至今已发展到第三代" 第一代是以

亚甲蓝$印度墨水为代表的"其特点为颗粒大$弥散

性小$着色不明显且示踪效果欠佳 )

!

*

&第二代以活性

炭为代表"淋巴趋向性较第一代强"但由于颗粒大小

不均造成染色不均&纳米炭作为第三代示踪剂"以其

独特的优势在临床上广泛应用%

纳米炭每个碳颗粒为直径约
!#*N

的圆形颗

粒"多个碳颗粒组成平均直径
#%>*N

的团粒"该团

粒性质稳定% 淋巴管内皮间隙
#>>*N[%>>*N

"血管

内皮间隙
=>*N[%>*N

)

=

"

<

*

%所以纳米炭注射在局部组

织间隙中"巨噬细胞将其作为异物吞噬"随后巨噬细

胞进入淋巴管内"滞留聚集在区域淋巴结处"使乳腺

癌区域淋巴结染成蓝黑色%由于直径原因"颗粒并不

进入毛细血管内&与此同时"组织间隙的静水压力大

于毛细淋巴管内部压力" 纳米炭混悬液会随着压力

差更好地聚集在淋巴系统内" 而不可能进入血管内

部% 故纳米炭可将淋巴管及淋巴结特异性染色"便

于淋巴示踪以及淋巴摘除%

/01

安全性分析

纳米炭无毒性$无致畸性"而且通常情况下纳米

炭随肿瘤切除和淋巴结清扫而清除"很少残留体内%

薛芳沁等)

%

*关于纳米炭直肠癌中的应用未见不良反

专
题
报
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应发生! 范林军等"
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#关于纳米炭在乳腺癌
'()*

应

用的安全性分析研究表示$ 纳米炭沉积部位未见炎

症%过敏反应&同时对病人的
!

年随访中未见肝肾功

能异常的现象'

!

纳米炭在乳腺癌手术中的应用

!"#

纳米炭在前哨淋巴结活检术中的应用

目前&乳腺癌的主要治疗方式包括手术%化疗%

放疗% 内分泌治疗以及靶向治疗! 手术方式需要根

据患者乳腺及腋窝的状态评估做出个体化选择!

自
#$++

年
,-.-/-0

"

+

#学者在一项关于阴茎背侧

淋巴管以及区域淋巴结的研究中首次提出了前哨淋

巴结(

01/23/14 45678 /9:1

&

'()

)的概念后&

'()

活检

术广泛应用在包括乳腺癌在内的多种恶性肿瘤的诊

治中*目前&针对乳腺癌腋窝水平的处理方式包括腋

窝淋巴结清扫术 (

-;344-<5 45678 /9:10 :3001=239/

&

>()?

)以及前哨淋巴结活检术(

01/23/14 45678 /9:1

.39705

&

'()*

)*

现临床上用于乳腺癌前哨淋巴结活检术的示踪

剂种类繁多& 针对于不同示踪剂的淋巴示踪效果也

不尽相同*

)31.43/@

等 "

A

#关于不同示踪剂在乳腺癌

'()

示踪效果对比
612-

分析显示&亚甲蓝组+放射

性核素% 亚甲蓝与放射性核素联合应用%

B,C

以及

B,C

与放射性核素联合应用的检出率分别为
A+D

%

$+D

%

$+D

%

#E"D

和
$&D

& 假阴性率分别为
!F$D

%

!FGD

%

HF+D

%

!F%D

和
GFGD

!

IJ

等"

$

#对比研究纳米炭

与亚甲蓝在早期乳腺癌患者中
'()

检出率分别为

H""D

%

AAD

&准确率分别为
$&FKD

%

$%F%D

&假阴性率

分别为
HHFHD

%

HAFAD

& 纳米炭组的检出率以及准确

率高于亚甲蓝组&同时假阴性率较低!屠俊浩等"

H"

#关

于亚甲蓝与放射性核素联合应用对比单用纳米炭在

乳腺癌
'()

示踪效果的差异比较中显示&检出率分

别为
$%F!D

%

$&F+D

&假阴性率为
"D

%

&F!%D

&纳米炭

组的示踪效果不劣于亚甲蓝联合放射性核素组!

众所周知&亚甲蓝以其材料易得%操作简捷%示

踪效果尚可在临床上应用最为普遍! 在国内外各项

研究及指南中&亚甲蓝与放射性核素在乳腺癌
'()*

中联合应用以
$+D

的准确率被公认为金标准 "

HHLHK

#

!

但国内多项研究发现& 纳米炭的示踪效果远远优于

亚甲蓝&且
'()

检出率不低于亚甲蓝联合放射性核

素的金标准"

H"

&

H%LHA

#

! 优势具体表现在,

!

纳米炭相较

于亚甲蓝淋巴结染色特异性强%术野清楚%淋巴示踪

效果良好-

"

纳米炭相对于金标准具有操作简单%无

放射性污染%淋巴示踪效果不劣于金标准%操作较为

安全* 故纳米炭可在临床上乳腺癌
'()*

中广泛应

用&且效果良好*

!"!

纳米炭在新辅助化疗后前哨淋巴结活检术中

的应用

临床上&为了提高保乳率和大肿块切除率&部分

患者需新辅助化疗(

/19-:MJN-/2 =8169281<-75

&

)>,

)*

目前
>()?

是
)>,

后患者腋窝水平的标准处理方

式&但对于
)>,

后腋窝淋巴结病理完全缓解
O7-289!

49@3= =9674121 <1079/01

&

7,PQ

的患者&

>()?

并不能

使患者受益& 反而会降低患者的生活质量* 对于

)>,

治疗后
'()

是否可以代表整个
>()

状态存在

争议*

R-@-2-

等"

#$

#研究认为
'()

不能代表整个
)>,

后整个
>()

状态-

S1-:9/

%

P1.9449!>@J3<<1

等 "

!T

&

!H

#研

究认为针对于
)>,

后患者的腋窝状态
'()

是可以

代表的* 赵玲%刘旭等 "

!!

&

!G

#学者认为&

'()*

是对于

)>,

后
=)T

患者在不影响生存期的前提下提高生

活质量的重要选择*

,895

等 "

!K

#研究表明&针对
)>,

前
>()

穿刺活

检已证实有癌转移的淋巴结&可将
'792

UV

W

碳粉混悬

液
Q

注入证实转移的
>()

内& 将转移
>()

标记&更

好地提高
'()*

准确率* 故对于先行
)>,

后行手术

治疗的乳腺癌患者& 纳米炭可用于
)>,

治疗后行

'()*

时淋巴示踪& 是否也为治疗前行
>()

穿刺活

检时注入淋巴结&以便
)>,

后术中对癌转移淋巴的

寻找提供可能性*

!"$

纳米炭在前哨淋巴结活检术中的问题探究

!FGFH

纳米炭的注射部位

目前& 关于乳腺癌
'()*

中示踪剂的注射部位

未有统一定论* 现临床上常见的注射部位为乳晕
K

点皮下注射以及肿块边缘注射& 亚甲蓝还见肿块切

除后残腔内注射* 张珍等"

!%

#对比研究纳米炭注射部

位不同的淋巴染色差异& 在乳晕周围以及肿块边缘

的淋巴检出率分别为
$&FHD

%

&%FGD

& 表明乳晕区注

射纳米炭在不增加手术并发症的前提下淋巴示踪效

果优于肿块边缘注射& 可能与乳晕区域淋巴网络较

肿块周边丰富有紧密关系*

HG
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纳米炭的注射时间

注射时机的选择对于
=>;?

至关重要! 注射时

间过短造成淋巴结未能黑染!过长使非前哨染色"目

前对于纳米炭的注射时间未有统一定论! 多数研究

是在术前
8%@<"A0*

注射纳米炭!效果较好 #

!B@!C

$

" 赵

丽娟等#

!$

$对比术前一天注射纳米炭与麻醉诱导后注

射的差异!结论显示无统计学差异!且麻醉诱导后注射

患者痛苦小" 故临床上一般为至少术前
8%A0*

注射"

<

纳米炭在乳腺癌载药化疗中的应用

纳米技术以其独特的物理化学性质成为癌症诊

断与治疗的热门工具! 近年来关于纳米炭携带抗肿

瘤药物的研究层出不穷!着重点在于纳米炭有很强的

淋巴趋向性!其中针对消化道肿瘤的研究居多#

<"@<<

$

"

姚志伟等#

<D

$关于纳米炭结合紫杉醇制备的药物实验

研究发现! 新性药物具有稳定性高的前提下提高了

肿瘤细胞的摄药率" 总结关于纳米技术联合药物靶

向治疗乳腺癌的各类研究 #

<%@<C

$

!纳米材料由于颗粒

大小优势决定了其是天然非免疫原性物质! 具有其

独特优势!包括%

!

提高抗癌药物的亲水性&

"

跨越

细胞屏障后高效将药物递送到肿瘤部位&

#

将具有

示踪和成像可能性的抗癌药物的靶向递送! 但是对

于纳米材料的物理优势也带来了相应的客观问题!

包括药物代谢'载体材料排泄和远期安全性评估"

D

结语及展望

纳米炭作为第三代示踪剂! 具有独特的淋巴趋

向性!且操作简单'术野清晰!在临床上广泛应用&另

一方面!对于
;E.

患者!纳米炭在治疗前的淋巴结

经皮穿刺活检时注入!便于后续手术的淋巴追踪&同

时纳米炭在靶向化疗的研究中有巨大前景"

但纳米炭在
=>;?

中的应用仍存在一些问题!

这些问题也同时反映在其他示踪剂上" 针对于外上

象限的乳腺癌患者!其
=>;

检出率较其他部位乳腺

癌低!可能与肿块影响淋巴回流有关 #

<$

$

&同时!针对

于保乳患者! 乳晕处皮下注射染色剂势必存在色素

沉着问题!部分患者随访
!

年!色素沉着问题仍然存

在 #

B

$

&另外!

=>;?

与外科操作者的学习曲线有直接

相关性"

针对于示踪剂存在的局限性! 我们考虑到淋巴

管向乳头汇聚的解剖基础! 是否可以将乳头深部注

射染色剂示踪
=>;

作为一个新的选择!一方面可以

提高外上象限乳腺癌患者的
=>;

检出率&另一方面

解决了乳晕注射的色素沉着问题"基于这些考虑!目

前我们也进行一些尝试!选择纳米炭乳头深部注射"

新探索的注射部位罕见色素沉着! 当肿块位于外上

象限时影响极小! 同时示踪效果也不亚于传统注射

部位"另外我们认为!乳晕皮下或皮内注射需要医生

的临床经验! 而乳头深部注射理论上可以缩短学习

曲线" 至于乳头深部注射的可行性依然需要更多的

临床数据验证与支持"

另外! 临床工作对于示踪剂的要求为操作简单

方便的同时!最大程度地降低假阴性率!我们更期望

靶向示踪在
=>;

中的应用" 吲哚菁绿(

F.G

)耦联利

妥昔单抗进行荧光靶向定位 #

DH

$

!目前该研究尚在动

物阶段&也有巨噬细胞靶向示踪(

F.G

%

I=E

)在食管

癌'腔镜下头颈手术中研究的报道#

D8

!

D!

$

" 多见研究为

F.G

的靶向示踪! 是否纳米炭也存在靶向示踪的可

能性仍需更多的研究与探索"
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