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摘  要 

胰腺癌起病隐匿，是消化系统预后极差的恶性肿瘤，被称为癌中之王，严重危害人民健康。胰腺癌5年生

存率仅为4.3%，中位生存时间为12.4 ± 6.6个月，而肿瘤乏血供特性常常大大降低化疗效果。近年来，

高强度聚焦超声(high-intensity focused ultrasound, HIFU)已广泛用于无创治疗肝脏、骨骼、子宫、乳

腺等器官肿瘤，获得临床高度认可。本文系统综述HIFU的治疗机制、联合治疗策略(化疗、放疗、中医药)
及临床疗效评估(局部肿瘤控制、生存期延长、疼痛缓解)在胰腺癌综合治疗中的应用进展。 
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Abstract 
Pancreatic cancer is an insidious malignancy of the digestive system, recognized as the “king of can-
cers” due to its extremely poor prognosis and substantial threat to public health. The 5-year survival 
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rate is only 4.3%, with a median survival time of 12.4 ± 6.6 month. The hypovascular nature of pan-
creatic tumors often limits the efficacy of conventional chemotherapy. In recent years, high-inten-
sity focused ultrasound (HIFU) has been widely applied as a non-invasive therapeutic modality for 
liver, bone, uterine, and breast tumors, and has gained substantial clinical acceptance. This paper pro-
vides a systematic review of the current advances in HIFU for the comprehensive management of 
pancreatic cancer, including its therapeutic mechanisms, combination strategies with chemotherapy, 
radiotherapy, and traditional Chinese medicine, and clinical outcome assessments such as local tu-
mor control, prolongation of survival, and pain relief. The findings aim to inform multidisciplinary 
treatment approaches for pancreatic cancer. 
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1. 引言 

胰腺癌是消化系统恶性程度最高的肿瘤之一，早期诊断困难，多数胰腺癌患者在确诊时已处于不可手

术切除的中晚期，根治性切除率不足 20% [1] [2]，且肿瘤乏血供的病理特质显著限制新辅助治疗效果[3]，
对患者生命健康构成了严重威胁。高强度聚焦超声(high-intensity focused ultrasound, HIFU)无创治疗作为新

兴抗肿瘤手段，为中晚期胰腺癌患者提供了新的姑息治疗方式，在胰腺癌综合治疗中展现重要潜力。 

2. HIFU 的治疗机制 

HIFU 是一种非侵入性的热消融技术，通过将体外低能量的超声波聚焦于体内深部的肿瘤病灶，使焦

点区域产生高能量沉积，在胰腺肿瘤区域产生多重生物学效应，有效消融胰腺癌的肿瘤组织。同时 HIFU
治疗还能增强肿瘤抗原的释放，激发机体的免疫反应，协同抑制肿瘤的生长和转移，实现对胰腺癌的无

创治疗[4]。其治疗机制主要为： 

2.1. 热效应 

焦点温度迅速升至 60℃以上，诱导肿瘤细胞蛋白质变性及凝固性坏死。 

2.2. 机械效应 

高强度的超声波在传播过程中产生机械振动，声压振动破坏肿瘤细胞膜完整性，导致细胞器损伤与

细胞凋亡[4]。 

2.3. 空化效应 

超声波在介质中传播时，引起微气泡的振荡破裂产生冲击波，引发细胞膜穿孔及细胞结构崩解，导

致细胞结构的破坏，使肿瘤细胞死亡[4]。 

2.4. 声化学效应 

高能量的超声波可引发细胞内的化学反应，产生自由基等活性物质，诱导 DNA 链断裂与氧化损伤，

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2025.15123461
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


陈金翠，计晓娟 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.15123461 705 临床医学进展 
 

进而杀伤肿瘤细胞[5]。 

2.5. 免疫协同作用 

HIFU 消融后释放肿瘤相关抗原(TAAs)及危险信号分子(DAMPs)，激活树突状细胞(DCs)与细胞毒性

T 细胞，抑制肿瘤转移[5]。 

3. HIFU 治疗策略进展 

3.1. 单纯 HIFU 治疗 

HIFU 消融已被证明是一种很有前途的姑息治疗胰腺肿瘤的一种方式，既可以缓解疼痛，还可能提供

生存益处，已经进行了多项临床前和非随机临床试验来评估该手术的安全性和有效性[6]。而且经过 HIFU
治疗后，坏死的肿瘤细胞释放出肿瘤抗原及损伤相关分子，被机体免疫系统识别为抗原，刺激全身免疫

反应，引起免疫细胞数量较治疗前明显增加，机体抗肿瘤能力显著增强[7]。 
随着时间的推移，HIFU 设备的不断改进及临床医生对该技术的熟悉和经验的提高，观察到的并发症

也越来越少消融成功率也在增加。 

3.2. 协同增效治疗 

随着 HIFU 技术在胰腺癌治疗中的应用，研究者们开始探索 HIFU 联合化疗、放疗、中医药治疗等多

种治疗方案综合治疗，改善临床症状、增强患者免疫力及生活质量，与 HIFU 形成协同作用，为晚期胰腺

癌患者带来更多获益。 

3.2.1. 化疗增敏 
HIFU 可通过热效应破坏肿瘤细胞结构，同时增加细胞膜的通透性，增强化疗药物的吸收和敏感性

[8]，不仅能够延长不可切除晚期胰腺癌患者的总生存期，还不增加额外的不良反应[9]。也有学者提出

HIFU 治疗可能引起患者 C 反应蛋白的升高，尽管不明显影响生存时间，但仍需关注其对全身炎症反应

的影响[10]，在 HIFU 联合化疗过程中，应密切监测患者的生理指标，及时处理可能出现的不良反应。有

研究表明，HIFU 联合含清蛋白结合型紫杉醇的化疗不仅能够延长不可切除胰腺癌患者的总生存期，还不

会增加额外的不良反应[8]。一项基于 15 篇文章的随机对照试验(RCT)，对 718 例中晚期胰腺癌患者行

Meta 分析发现，吉西他滨联合 HIFU 的治疗有效率、临床受益率、半年生存率及一年生存率均显著高于

单用吉西他滨或 HIFU 治疗[11]。张旺利等[12]报道 55 例晚期胰腺癌患者接受单纯化疗与化疗联合 HIFU
的病情缓解率分别为 16.36%与 30.91%，病情控制率为 72.27%与 85.45%，组间差异具有统计学意义(p < 
0.05)，两组患者治疗后甲胎蛋白(AFP)、癌抗原 CA19-9 (CA19-9)、癌胚抗原(CEA)水平均下降，但化疗联

合 HIFU 组的下降幅度更显著(p < 0.05)。MARINOVA M 等[9]对 50 例晚期及转移性胰腺癌患者的研究发

现，在 84%的患者中，无论转移状态如何，HIFU 都能显著缓解早期癌症引起的腹痛，6 周后肿瘤体积减

少 37.8% ± 18.1%，6 个月后减少 57.9% ± 25.9%，在患有晚期胰腺癌和其他治疗选择有限的患者中，HIFU
可以保持持久的疼痛缓解以及随着时间的推移肿瘤大小的减小，而与转移状态无关。 

联合治疗的最佳时机和方案仍需进一步探讨。有学者认为早期介入 HIFU 联合化疗可能获得更佳的

治疗效果[13]。 

3.2.2. 放疗协同 
HIFU 联合放疗可以有效改善患者的临床症状，增强治疗效果，协同增效机制可能是放疗通过射线对

DNA 的损伤，促进肿瘤细胞的凋亡，HIFU 通过热效应和空化效应直接导致肿瘤细胞坏死，破坏肿瘤细
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胞结构，提高肿瘤组织对放射线的敏感性，增强放疗治疗效果[14]。 
DJ-1 基因(PARK7)在多种恶性肿瘤中高表达，参与了肿瘤的发生、发展和耐药过程。其高表达可导

致肿瘤细胞增殖加快，对治疗产生抵抗。miR-155 是一种在胰腺癌患者体内高表达的微小 RNA，且与患

者的预后密切相关。高表达的 miR-155 可以促进肿瘤细胞的侵袭和转移，影响患者的生存率[14]。HIFU
联合放疗能够有效降低胰腺癌患者血清中 DJ-1 和 miR-155 的水平，这对于抑制肿瘤的侵袭性和耐药性具

有重要意义，而且接受 HIFU 联合放疗的患者未出现明显的治疗相关不良反应，治疗依从性较高[14]。 
HIFU 联合放疗能够显著降低神经浸润相关分子(如 NGF、TrkA、TrkB、BDNF)的表达水平，从而抑

制胰腺癌细胞的神经浸润，显著缓解患者的顽固性疼痛，联合治疗组患者的自然杀伤(NK)细胞、CD4+ T
细胞、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)及干扰素-γ (IFN-γ)水平显著高于单纯放疗组(p < 0.01)，表明 HIFU 联合放

疗能够增强机体的抗肿瘤免疫效应，为胰腺癌综合治疗提供了重要临床数据[15]。 
国内一研究纳入 7 项试验，共纳入 992 名患者，荟萃分析显示，与单独化疗相比，HIFU 联合化疗

可提高总生存率，合并组合风险比为 0.40 (95%置信区间[CI]，0.28~0.58)，联合治疗组在 1 年生存率方面

具有显着优势(优势比[OR]：0.35，95%CI：0.22~0.53，p = 0.00)，试验序列分析(TSA)显示有足够的试验

来控制随机误差，表明 HIFU 联合静脉化疗将延长无法切除的胰腺癌患者的生存期，显著高于单纯 HIFU
治疗的预后[16]。 

以上研究结果提示，HIFU 联合放疗对胰腺癌患者的治疗具有协同增效作用，能有效提高进展期胰

腺癌的临床疗效。 

3.2.3. 中医药联合 
近年来，HIFU 联合中医药治疗胰腺癌的研究取得了重要进展。张爱红等[17]探讨了 HIFU 联合调脾

抑胰方的疗效，发现联合组患者的总有效率为 77.4%，显著高于单用 HIFU 对照组的 41.9%。治疗后，联

合组患者在肿瘤标志物(CA19-9、CEA)及炎症因子(IL-4、IL-10)水平下降更明显，而抗肿瘤因子(TNF-α、
IFN-γ)水平显著上升。随访 1 年后，联合组病死率为 22.6%，显著低于对照组的 48.4%；无进展生存期也

显著延长(联合组 149 ± 20 天，对照组 118 ± 19 天，p < 0.05)。调脾抑胰方通过增强网状内皮系统的吞噬

功能、下调炎症因子水平及上调抗肿瘤因子水平，与 HIFU 联合应用能够显著提高患者生存率并延长生

存期。 
一项探讨 HIFU 联合调肝理脾化积方对晚期胰腺癌患者疗效的临床研究，联合治疗组接受 HIFU 治

疗的同时每日口服调肝理脾化积方，对照组则仅接受吉西他滨化疗，联合治疗组患者的生活质量评分、

生存情况和无进展生存期均优于对照组相应指标；联合治疗组在治疗后 1、3、6 个月的临床收益率(比较

治疗后 1、3、6 个月疼痛评分、KPS 评分和体质量变化计算而得)分别为 64.29%、63.16%和 50.00%，均

高于对照组的 48.15%、40.00%和 44.00% [18]。 
随着治疗方式的不断改进，技术精进及更加个体化，中药调肝理脾化积方联合 HIFU 治疗局部晚期

胰腺癌会取得更好的疗效，但目前 HIFU 与中医药联合治疗胰腺癌的具体方案还未统一，具体疗效缺乏

大量临床数据支持，还需要进一步研究。 

3.2.4. 免疫效应 
传统的肿瘤学干预未能显着提高胰腺癌患者的生存率。因此，迫切需要能够释放癌症特异性抗原、

使免疫学上“冷”的胰腺肿瘤“变热”并破坏或重新编程胰腺肿瘤微环境的新型治疗方式。HIFU 可对组

织产生热效应和机械效应，杀死癌细胞并诱导抗癌免疫反应[19]。热疗(其特征是温度保持在 43℃~45℃
长达 1 小时)已被用于使肿瘤对放疗和化疗的增敏[6] [20] [21]，在更高功率下，HIFU 将细胞快速加热至

超过 56℃的几秒钟，就会导致热坏死和瞬间细胞死亡。 
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越来越多的临床研究[22]-[24]表明，恶性肿瘤患者经过 HIFU 治疗后血液循环中 CD4+淋巴细胞、

CD4+/CD8+淋巴细胞比例明显增加，而肿瘤细胞分泌转化生长因子-β、IL-10 等免疫抑制细胞因子的能力

明显下降，机体抗肿瘤免疫力得到增强。 
德国一项单中心研究[25]，对 100 名胰腺癌患者进行了 HIFU 治疗，在 HIFU 之前和之后的亚组中测

定了炎症血清标志物(白细胞、C 反应蛋白[CRP]、白介素 6 [IL-6])和乳酸脱氢酶(LDH)以及胰腺癌患者的

肿瘤标志物 CA19-9、CEA 和细胞角蛋白(CYFRA)在(0、2、消融后 5 小时和 20 小时)以及 3、6、9 和 12
个月的随访。在 HIFU 治疗后的前 20 小时内，观察到早期消融后炎症反应，白细胞、CRP 和 LDH 显著

增加。在 HIFU 后 20 小时 IL-6 增加，并且在一年的随访期间(p < 0.001)观察到两种肿瘤实体的肿瘤体积

显着减少，证明了有效的治疗结果。 
HIFU 治疗肿瘤可以诱导早期无菌性炎症，这可能是长期肿瘤免疫和可持续治疗效果的先决条件。

以上研究结果提示，HIFU 通过各种免疫机制增强对进展期胰腺癌的疗效，延长患者的生存期及提高生

活质量。 

3.2.5. HIFU 治疗影响因素 
肿瘤的大小、位置、与周围组织的关系是影响 HIFU 疗效的重要因素。肿瘤体积较小、边界清晰者，

超声聚焦区覆盖更全面，易获得充分的热损伤；而体积过大或位于胰腺钩突、邻近重要血管及胆管的病

灶，可能因安全距离限制而无法实现完整消融。此外，肿瘤的回声特征亦有影响，低回声或均匀回声病

灶易于识别和定位，回声不均或伴有钙化则可能降低聚焦精度。肿瘤的血流灌注水平也会影响温度累积

和消融效果，高血流区域易出现“热沉效应”[26]，导致局部温度上升不足。 
HIFU 治疗涉及的关键参数包括声功率、聚焦深度、曝光时间、脉冲模式等。足够的声功率和合理的

焦点定位是保证消融温度(≥60℃)的前提；但功率过高、时间过长易引发周围正常组织损伤。聚焦深度需

根据病灶位置和患者体型精准设定，以避免声阻抗变化造成能量衰减。脉冲模式的选择(连续或间歇)直接

影响热累积过程和患者耐受性。此外，治疗过程中需实时监测温升及组织回声变化，动态调节参数以获

得最佳消融效果。声束路径上的气体、骨骼，以及肠蠕动都会影响声波传输效率，应在治疗前进行优化

准备，如空肠处理或调节体位。 
患者整体状况、合并症、麻醉配合度，以及操作者经验也会影响治疗效果与安全性。术前影像评估

和跨学科团队决策对于制定个体化 HIFU 方案至关重要。 
综合而言，HIFU 治疗胰腺癌是一个受多因素影响的复杂过程。充分考虑肿瘤特征和设备参数，并结

合患者具体情况，可最大化疗效并减少不良反应。 

4. HIFU 疗效评估 

4.1. 局部肿瘤控制与症状缓解 

临床观察到 HIFU 能控制肿瘤进展，对肿瘤标志物 CA19-9 和 CEA 有明显下调作用，肿瘤体积较治疗

前缩小了 90%以上[5]。有研究对 110 例晚期胰腺癌患者的 HIFU 治疗效果进行了对照分析，结果表面 HIFU
能有效提高患者的客观病情缓解率及病情控制率，CA19-9 等肿瘤标志物有所下降[12]。另有研究通过

mRECIST (实体肿瘤疗效影像学评估)评估 HIFU 治疗胰腺癌的局部消融效果，总缓解率达到 100% [27]。 
上述研究表明 HIFU 治疗可有效控制胰腺癌的肿瘤生长，减轻肿瘤负荷，延长患者生存期，且治疗

过程中未出现严重并发症，安全性良好。 

4.2. 延长生存期 

HIFU 治疗胰腺癌患者的生存期显著延长。86 例接受 HIFU 治疗的晚期胰腺癌，共进行 93 次治疗，
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得出总中位生存期为 9.9 个月(2~58.7 个月)，1 年和 2 年的总生存率分别为 41.5%和 9.6% [28]。一篇荟萃

分析纳入了 939 例晚期胰腺癌患者，发现 HIFU 治疗组患者的中位总生存期(OS)增加，治疗后 6 个月和

12 个月的 OS 也更高(p < 0.05) [22]。 
以上研究结果提示，HIFU 治疗可提高生存率，且并发症发生率低。 

4.3. 疼痛管理 

胰腺癌患者常因病情进展出现剧烈腹痛或背部疼痛，80%的患者受到疼痛困扰，其中约半数需要强

阿片类药物控制。长期使用阿片类药物可能带来恶心、呕吐、便秘等不良反应，甚至出现耐药性，严重

影响患者的生活质量。HIFU 缓解疼痛的机制[1]主要有：(1) HIFU 消融使肿瘤体积缩小，减少对周围神经

的压迫；(2) 高温作用导致神经纤维的机械性损伤和密度降低，阻断痛觉信号的传递；(3) 空化效应改变

细胞膜蛋白和离子通道功能，影响膜电位，调节神经元的兴奋性，缓解疼痛。 
HIFU 治疗后，患者的疼痛能迅速而有效地缓解，且不影响胰腺的正常功能，疼痛缓解率达 90%，门

建涛等[29]的研究发现经 HIFU 治疗后视觉模拟分从 7.1 ± 2.2 降至 3.2 ± 1.3，p < 0.05，阿片类药物用量

减少 60%。祝宝让等[30]对 86 例进展期胰腺癌患者的研究中，术后疼痛评分显著下降(p < 0.001)，疼痛缓

解率高达 97.6%。 
HIFU 良好的镇痛效果，且治疗具有可重复性，为中晚期胰腺癌疼痛治疗提供了新的思路。 

5. 局限性 

HIFU 治疗相关并发症发生率<5%，主要为轻度胃肠功能紊乱或皮肤灼热。由于胰腺解剖位置深在，

毗邻胃、肠、血管等重要器官，HIFU 的能量传递和焦点定位受到影响，可能导致能量衰减或周围组织损

伤，需实时监测焦点温度[5] [30]。同时，HIFU 治疗时的聚焦超声波所能到达的范围是有限的，肿瘤深度

与皮肤表面的距离不能超过约 10 cm，因此位置更深的肿瘤不适宜这种疗法，由于胰腺尾部的癌症位置较

深，且胃肠道气体的影响使其难以被清晰观察，对于这类肿瘤也不适用[31]。尽管在治疗方面取得了进展，

但胰腺癌的预后仍然很差，即使在局部区域和局部晚期阶段也是如此，术后复发率很高，并且其具有化

疗耐药性和免疫抑制表型，癌细胞周围的肿瘤微环境(TME)积极参与形成化疗的机制屏障和免疫抑制环

境。HIFU 在中晚期胰腺癌的临床长期疗效和安全性还需进一步多中心、大样本临床研究和验证。 

6. 展望 

HIFU 通过热效应、机械效应、空化效应等导致肿瘤坏死，具有操作安全、并发症少的优点，联合传

统化疗、放疗、中医药治疗等可显著提升疗效，有效缓解胰腺癌患者的疼痛症状，改善生活质量，延长

生存期，在中晚期胰腺癌综合治疗中的应用前景十分广阔。除此之外，目前，已有大量研究表明 HIFU 可

以有效杀死癌细胞并激活人体抗癌免疫力。有学者研究了 HIFU 在肿瘤治疗中可以增加 T 细胞活化释放

抗原和减少肿瘤导致的免疫抑制[31]。HIFU 也可以与树突状细胞疫苗结合从而增强对表达 OLFM4 基因

的肿瘤的免疫反应，显著抑制了肿瘤的生长和转移，由于趋化因子 CCL19/21 升高，T 细胞活化增强，免

疫细胞募集增加，这种协同作用促进了免疫记忆，降低了复发的概率，为癌症治疗提供了一种新的方法

[32]。另外，全氟辛基溴化铵纳米乳剂含有 MnO 纳米颗粒，可以通过诱导树突状细胞成熟并促进 CD8 和

CD4 T 细胞活化来协调癌症免疫治疗，也是开创了肿瘤靶向免疫治疗的新策略[33]。以及改良换能器，携

带一些含氧纳米颗粒，结合磁共振成像(MRI)和诊疗一体化多模态超声导航等新技术，有望实现实时、高

效、精准治疗中晚期胰腺癌。随着全球合作加强和政策支持，HIFU 有望成为更多疾病的首选治疗方案，

推动医学向微创、精准方向发展。 
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