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摘  要 

近年来，介入治疗领域取得长足进步，已成为中晚期及不可切除肝脏肿瘤的主要治疗方式之一，而栓塞

材料的创新与发展是技术进步的关键。温度敏感型液体栓塞剂(TempSLE)是一类可在体温下发生溶胶–

凝胶相变的新型生物材料，近年来在肝脏肿瘤介入治疗领域受到了越来越多的关注。与传统的碘油等栓

塞剂相比，这类材料既能经导管顺利注入，又能在血管内快速固化形成持久栓塞，在肝脏肿瘤介入治疗

中展现出一定的优势。然而，目前该领域仍存在不少争议与挑战，如部分材料的力学强度不足、体内降

解途径不明确、功能复合型材料难以制备等问题，以及缺乏大样本、多中心的前瞻性临床证据。本文

系统综述TempSLE的基础特性及分类，阐述其在肝脏肿瘤介入治疗中的应用进展，评价其疗效与安全

性，并分析临床转化挑战与发展方向，以期为该类材料的进一步研究及肝脏肿瘤精准介入治疗提供理

论参考。 
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Abstract 
In recent years, significant progress has been made in the field of interventional therapy, which has 
become one of the main treatment methods for mid-to-late stage and unresectable liver tumors. The 
innovation and development of embolic materials are key to technological advancement. Temper-
ature-sensitive liquid embolic agents (TempSLE) are a class of novel biomaterials. They can un-
dergo sol-gel phase transition at body temperature. In recent years, they have received increasing 
attention in the field of interventional therapy for liver tumors. Compared with traditional embolic 
agents such as lipiodol, these materials can be smoothly delivered through catheters. They can also 
rapidly solidify into durable emboli within blood vessels. Therefore, they show certain advantages 
in liver tumor interventional therapy. However, there are still many controversies and challenges 
in this field. For example, some materials have insufficient mechanical strength. The degradation 
pathways of these materials are unclear. Functional composite materials are difficult to prepare. 
Moreover, there is a lack of large-scale, multicenter prospective clinical evidence. This article sys-
tematically reviews the basic properties and classifications of TempSLE. It describes their applica-
tion progress in interventional therapy for liver tumors. It evaluates their efficacy and safety. It also 
analyzes challenges in clinical translation and future directions. The goal is to provide a theoretical 
reference for further research on these materials and for precision interventional therapy of liver 
tumors. 
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1. 引言 

肝脏肿瘤是全球范围内高发的消化系统恶性肿瘤，其中肝细胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)占肝

脏恶性肿瘤的绝大多数，其发病率与病死率常年居高不下，已成为严重威胁人类健康的重要公共卫生问

题[1]。经导管动脉化疗栓塞术(transcatheter arterial chemoembolization, TACE)作为中晚期肝癌和不可切除

肝脏肿瘤的核心治疗手段，通过阻断肿瘤供血动脉，切断肿瘤营养供给，诱导肿瘤细胞缺血坏死[2]。此

外，TACE 可联合局部化疗药物递送实现肿瘤协同治疗[3]。TACE 已被证实可有效控制肿瘤进展、延长

患者生存期，其疗效与安全性已得到广泛认可，在临床中得到广泛应用[4] [5]。然而，传统栓塞剂存在栓

塞不均匀、药物控释能力不佳、靶向性不足等局限，一定程度上对肿瘤介入治疗的精准性与安全性造成

影响。温度敏感型液体栓塞剂(temperature-sensitive liquid embolic agent, TempSLE)作为新型生物材料，可

在体温下发生溶胶–凝胶相变，兼具良好流动性与持久栓塞能力，同时可作为药物载体实现局部控释，

有效弥补传统栓塞剂的不足[6]。TempSLE 展现出精准栓塞、高效载药、低毒性等优势，在近些年得到了

学界的广泛关注[7]。 
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2. TempSLE 基础特性与分类 

2.1. 基础特性及核心要求 

TempSLE 是一类随温度变化发生形态转变的生物材料，也是肝脏肿瘤介入治疗的新型栓塞剂。低温

下，栓塞剂呈可流动的液态，便于经导管输送至肿瘤供血血管，进入体内后，可在体温下迅速相变成半

固态凝胶。TempSLE 兼顾液体栓塞剂的血管穿透性与固体栓塞剂的持久阻塞能力，有效弥补传统栓塞剂

的不足，成为肝脏肿瘤介入治理的重要研究方向。相变温度是 TempSLE 临床应用的关键指标，需精准调

控至 32℃~37℃，使其既能在导管内保持顺畅流动，又可在进入体内后迅速凝固成胶。良好的血液、肝组

织相容性以及可调控的生物降解性是其临床应用的重要保障[8] [9]。对于载药型 TempSLE 还需具备较高

的药物负载率与温度控释能力[10]。此外，部分栓塞剂还会加入显影成分，以便在影像下实时观察栓塞位

置，提升治疗精准度[11]。 

2.2. 主要材料分类 

根据材料来源与化学结构，TempSLE 主要分为天然高分子类、合成高分子类及复合型材料三类，相

关研究与临床肝脏肿瘤介入治疗需求密切相关。 
天然高分子类 TempSLE 以壳聚糖衍生物和丝弹性蛋白样聚合物(silk-elastin like protein polymers, 

SELPs)等为代表。Hwang等[12]通过大鼠原位肝癌模型，评估了 131I标记的壳聚糖水凝胶(chitosan hydrogels, 
Chi)的肝癌治疗效果。结果显示，单纯 Chi 与 131I-Chi 均能有效抑制肿瘤生长，其中 131I-Chi 组大鼠 4 周

生存率达 87%，显著高于单纯 Chi 组，提示 131I 标记的 Chi 在肝癌介入治疗中具备良好的应用潜力。

Hatlevik 等[13]在猪模型中证实，SELPs 深入渗透靶血管并固化为水凝胶，能选择性阻断肝肾血流且无靶

外梗死，与 Embosphere 微球相比炎症反应更轻、栓塞分布更广，具备良好的介入栓塞潜力。天然高分子

类 TempSLE 生物相容性好，且可在体内降解，在动物模型中展现良好的栓塞潜力，但因其相变温度难以

精准调控，凝胶支撑性较弱、结构稳定性欠佳，目前大多仍处于基础研究阶段。 
合成高分子类 TempSLE 是目前相关领域研究的热点，以聚(N-异丙基丙烯酰胺–甲基丙烯酸丁酯) 

(poly(N-isopropylacrylamide-co-butyl methylacrylate), PIB)和泊洛沙姆 407 (Poloxamer 407, P407)等为代表。

Zhao等[14]通过兔肾动脉模型评估 PIB的栓塞效果，结果表明 PIB介导的肾动脉栓塞具有良好的可控性，

可实现持久且均匀的栓塞效果，且炎症反应轻微，是良好的动脉栓塞材料。Zhang 等[15]通过肝癌小鼠模

型证实，基于奥曲肽(Octreotide, OCT)与 P407 结合的温敏凝胶(OCT-P407)可延长药物作用时间，其肝癌

抑瘤效果显著优于 OCT，疗效与乙醇相近，是更具安全性的肝癌局部介入治疗的材料。合成高分子类

TempSLE 可通过分子设计调整材料性能，更加贴合肝脏肿瘤治疗临床需求，部分材料已开展动物实验与

早期临床探索。 
复合型材料是 TempSLE 的重要研究方向，通过热敏材料与功能成分结合后，实现栓塞、载药、成像

等多功能一体化，具备良好的应用前景。Zhou 等[16]将温敏凝胶与碘海醇共同组装构建出智能显影温敏

纳米凝胶，可在术中 DSA 下清晰显影，从而有效避免误栓与渗漏风险，并在兔肾动脉模型中实现长期血

管栓塞，无再通、缺血坏死或钙化等不良事件。尽管如此，目前受相容性与安全性评估限制，该类材料

暂未实现临床转化。 

3. TempSLE 在肝脏肿瘤介入治疗中的应用 

TempSLE 在肝脏肿瘤介入治疗中展现出良好的应用潜力，正逐步由基础研究推向临床应用。目前，

TempSLE 的相关研究已覆盖单纯栓塞、载药栓塞及联合治疗等多个方向，在动物模型中验证了其栓塞的

持久性与生物相容性，展现出广阔的临床转化前景。 
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3.1. 单纯栓塞治疗 

单纯栓塞治疗主要是通过 TempSLE 的体温固化特性，实现对肝动脉分支的持久、均匀栓塞，从而阻

断肿瘤血供。在动物实验层面，在兔肾动脉及肝动脉模型中证实，以 PIB 为代表的 TempSLE 可通过调控

注射速率，使栓塞材料均匀分布至毛细血管前水平，在 3 个月随访期内未发现血管再通，仅伴随轻微淋

巴细胞浸润，无明显血管壁损伤或异物肉芽肿形成[14]。研究证实 SELPs 用于肝脏 TACE 时，栓塞剂在

流动条件下能有效渗透至肿瘤血管，实现更均匀的末梢栓塞，在动物模型中实现了肝叶动脉分支的选择

性闭塞[17]，为 TACE 提供了更精准有效的栓塞方案。 

3.2. 载药栓塞治疗 

载药栓塞治疗是将 TempSLE 作为药物载体，可将抗肿瘤药物精准递送至肿瘤局部并实现缓慢释放，

实现“血管栓塞 + 局部化疗”的协同效应[18]。临床常用的载药类型包括细胞毒性药物、分子靶向药物

及免疫调节剂，可根据肿瘤类型、治疗目标及患者个体敏感性灵活选用。TempSLE 所具备温度响应释药

的特性，可使药物在肿瘤局部缓慢释放，既维持肿瘤局部的有效药物浓度，又明显降低药物全身暴露水

平，减少相关药物不良反应。研究显示，载有阿帕替尼的 PIB 纳米凝胶在兔 VX2 肝癌模型中，可实现药

物在肿瘤局部的长期缓释，显著降低全身血药浓度，同时有效抑制肿瘤血管生成，有限延长生存时间[19]。
Qian 等[20]将多柔比星负载于 PIB 并联合碘海醇制备出 IBi-D 分散体，首次应用于肝癌的 TACE 治疗，

在兔 VX2 肝肿瘤模型中显示出较单纯 TACE 更好的疗效。在兔 VX2 胃癌模型中，载有奥沙利铂的

TempSLE 可实现高载药与缓慢释放，术后肿瘤生长受到明显抑制，效果优于传统碘油栓塞，为介入治疗

提供了可靠的实验依据[21]。另有研究将顺铂与多磷酸盐联合温敏纳米凝胶应用于兔 VX2 肝癌模型，通

过增强凝血作用进一步提升栓塞效果，并可诱导肿瘤细胞免疫原性死亡，改善肿瘤局部免疫微环境[10]。
这些研究表明，TempSLE 具备优异的载药能力，可显著提升 TACE 疗效，延长患者生存期，为临床介入

治疗提供了可靠的选择。但目前相关研究证据仍局限于动物实验阶段，尚未有大样本、长期随访的临床

数据支持，其在复杂临床场景下的栓塞持久性与安全性仍有待进一步验证。 
TempSLE 的药物释放是凝胶降解与药物扩散协同调控的过程，其动力学行为可通过 Korsmeyer-Pep-

pas 模型拟合，呈现典型的扩散–溶蚀双相释药特征[22]。当栓塞开始时，肿瘤局部温度升高触发温敏凝

胶发生快速溶胶–凝胶相转变，药物以“突释”形式快速达到局部有效浓度，而后则是依赖凝胶基质的

缓慢溶蚀，形成长期稳定的“缓释”效应[23]。而肿瘤微环境可显著影响其释放曲线，酸性环境可加速凝

胶网络降解，缩短药物释放周期，而局部温度升高或酶活性增强则会促进药物扩散，进一步调节释放速

率[24]。此外，肿瘤微环境中高表达的基质金属蛋白酶等酶类可特异性降解凝胶中的可降解链段，加速凝

胶网络崩解，使后期缓释阶段的药物释放速率也随之升高[25]。目前肝肿瘤 TACE 治疗多使用药物洗脱

微球(Drug-Eluting Beads, DEB)，DEB 主要通过离子交换实现药物释放，其速率受微球孔隙率与体液离子

浓度影响[26]。而 TempSLE 则以“相变–扩散–溶蚀”为核心机制，具有更强的温度、pH 响应性，可实

现更精准的时序释放[27]。尽管现有基础研究已初步揭示其释药规律，但系统的体内药代动力学研究仍较

缺乏，不同临床场景下的个体化释药调控方案有待进一步明确。 

3.3. 多模态治疗 

TempSLE 可与多种治疗手段联用，发挥协同治疗作用，进一步提升抗肿瘤效果。TempSLE 介入治疗

与肿瘤消融联合，消融所致局部高温可精准调控的 TempSLE 相变，加快凝胶固化及促进药物释放，进一

步增强肿瘤缺血坏死，从而实现栓塞、热消融与药物治疗的多重协同作用。Hong 等[28]制备出射频响应

型黑磷–顺铂复合温敏纳米凝胶，可在射频消融作用下完成栓塞，同时加快顺铂释放，增强肿瘤杀伤效
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果，同时可诱导肿瘤细胞免疫原性死亡，改善局部免疫微环境。临床研究进一步验证了 TempSLE 的综合

应用价值，应用 TempSLE 的 TACE 联合肝动脉灌注化疗(hepatic arterial infusion chemotherapy, HAIC)及
靶向/免疫治疗方案，在不可切除原发性肝癌患者中展现出良好疗效，4 例患者治疗后均达到部分缓解，

客观缓解率与疾病控制率均为 100%，其中 2 例成功实现手术转化，围手术期仅出现轻度不良反应，展现

出良好的安全性[29]。TempSLE 在多模态综合治疗中能发挥良好的协同作用，为肝脏肿瘤的介入联合治

疗提供了新的可行方案，也是当前介入领域研究的热点。 

4. TempSLE 临床疗效与安全性 

4.1. 临床疗效 

研究显示，TempSLE用肝癌TACE治疗后，患者客观缓解率与疾病控制率均显著优于传统碘油栓塞，

提示 TempSLE 能够更有效地抑制肿瘤进展，其中部分患者可实现完全缓解，为手术转化创造条件[30] 
[31]。Zhou 等[32]将洛铂负载于 TempSLE 用于肝癌化疗栓塞，结果显示该体系可实现肿瘤局部药物缓释，

显著增强对肿瘤生长的抑制作用。TempSLE 联合肝动脉灌注化疗 HAIC 及靶向、免疫治疗，可使患者达

到较高的疾病控制率，部分病例成功实现手术转化，为中晚期肝癌提供了更有效的联合治疗模式[29]。此

外，TempSLE 在前列腺动脉栓塞等非肿瘤领域也展现出良好疗效，联合聚乙烯醇微球可显著提高前列腺

坏死率，改善患者下尿路症状，疗效优于单纯 PVA 微球栓塞[33]。由此可见，TempSLE 的应用前景在不

断拓展，为多领域介入治疗提供了新的可靠选择。需要指出的是，目前已有的临床数据仍以短期、小样

本研究为主，缺乏长期随访的大样本队列数据，其在临床应用的长期疗效与安全性仍有待进一步验证。 

4.2. 临床安全性 

安全性是 TempSLE 临床转化的核心优势，可通过减少化疗药物的全身暴露，从而降低不良反应发生

风险。临床研究显示，TempSLE 组栓塞后综合征总发生率为 33.87%，显著低于碘化油组的 56.45%，且

不良反应多为Ⅰ~Ⅱ级，仅表现为轻度腹痛、发热、恶心等，经对症处理后可快速缓解，无严重不良事件发

生[30]。此外，相关研究显示，TempSLE 用于肝癌 TACE 治疗，术后肝功异常指标显著低于传统碘油栓

塞组；同时可有效抑制炎症反应，降低 TNF-α、CRP、IL-6 等炎症因子水平，改善患者免疫功能，提升

CD4⁺/CD8⁺比值，在分子层面抑制肿瘤进展[31]，其相关机制仍在不断探索中，更多潜在效应有待进一步

阐明。 

5. 挑战与展望 

尽管 TempSLE 在肝脏肿瘤介入治疗中已展现出明确的优势，但其广泛临床应用仍存在着许多挑战。

材料层面，天然高分子类材料生物相容性较好，但力学强度不足，相变温度难以在复杂的血管环境中控

制；合成高分子类材料性能可控，但降解途径不明确，存在长期体内聚积风险；复合型材料功能多样，

但制备工艺较复杂，目前难以规模化生产。临床层面，现有证据多为小样本、单中心研究所得，或局限

于动物模型，缺乏大样本、多中心随机对照试验的高质量研究，其长期生存获益、远期安全性尚未得到

充分验证。此外，目前仍缺乏 TempSLE 与 DEB-TACE 等主流栓塞方案的直接对照研究，二者的疗效差

异、成本效益及适用人群仍有待进一步明确。 
展望未来，TempSLE 的发展将会聚焦于材料优化和临床优化两大方向。研发相变精准可控、稳定载

药、可降解的新型 TempSLE，并融合影像可视化，为肝脏肿瘤介入的精准治疗提供有效保障。而 TempSLE
的临床应用则亟待大样本、多中心、前瞻性研究提供证据支持。未来研究可重点开发兼具多重响应性或

主动靶向功能的新一代 TempSLE，以进一步提升其治疗精准度与安全性。同时，需进一步开展前瞻性研
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究，为临床决策提供更高级别的循证医学证据。相信在未来，TempSLE 的不断创新与优化能为肝脏肿瘤

的精准介入治疗提供更优选择，推动肿瘤介入治疗的持续发展。 
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