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肝癌介入治疗中预防副反应的初步探讨

程红岩 曲增强 徐爱民 贾雨辰

在肝癌的介入治疗中患者常有腹痛
、

腹胀
、

恶心
、

呕吐
、

胸闷
、

心悸甚至有疼痛剧烈
、

大汗淋

漓和血压降低等虚脱表现
,

有时因反应过重而

不得不中途终止治疗
,

从而影响疗效
。

怎样减

轻患者的术中及术后反应
,

是提高治疗效果值

得探讨的一个问题
。

对此我们随机分组
,

采用

不同的治疗方案
,

观察患者术中及术后的反应

情况
,

以期找出较好的方法来减轻患者术中副

反应
,

提高治疗效果
。

材料与方法

�� �# 年 ∃ 月至 �� �! 年 ∃ 月间
,

介入治疗

肝癌患 者 ∀ ∃ % 例 &治疗 ∃ % % 例次 ∋
,

男性 ∀ % ∃ 例
,

女性 ∀ # 例
,

年龄  一
!( 岁

。

肿瘤大小 )∗ + ,

�# − + . 原发性肝癌 ∀% / 例
,

转移性肝癌 ∀ ! 例
,

肝母细胞瘤 0例
。

采用 1− 02 345 −6 技术
,

经股动脉穿刺插管
,

选用 ( 一 # 7的 日本泰尔茂 &8− 69 + :∋ 公司导管亚

西路 &;< =>36− ∋ 和美国 ?≅ ≅ Α 公司的 Β Χ 型导

管
。

除腹腔动脉或肝总动脉明显扭曲 &∀( 例 ∋
,

导管未能超选至肝固有动脉外
,

其余均超选至

肝固有动脉或肝固有动脉以远分支
。

当肝癌有

肺转移时
,

支气管动脉灌注化疗药物 . 当肝癌有

腹腔转侈时
,

腹主动脉
、

腹腔动脉
、

肠系膜上
、

下

动脉灌注化疗药物 . 当由胃癌
、

胰腺癌
、

结肠癌

等肝转移时
,

对相应原发灶部位的有关动脉灌

注化疗药物
。

介 入 治疗常用化疗药物为 ( 一 7Δ (%%
Ε

0% % % + 5
,

阿霉素 &Φ Γ Η ∋ / % 一 ∃ : + 5
,

丝裂霉素

&ΗΗ? ∋ �% 一 / % + 5
。

毗柔比星 &8 Χ Ι ∋∃ % 一 =: + 5
,

铂尔定 �% % 一 �( % + 5
。

化疗方案采用 ( 一 7Δ ϑ 卡

铂 十 阿霉素 Κ 丝裂霉素
,

或 ( 一 7Δ ϑ 毗柔比星

ϑ 铂尔定
。

栓塞剂为 ∃ %Λ 的碘化油 &非超液态

碘油
,

中国∋ 和 ∀ Λ 超液态碘油 &Μ Ι 一 97
,

法

国∋
、

将 阿霉素或毗柔比星用非离子型造影剂

=+0 溶解
,

再与 ΜΙ 一 ΔΝ 混合成乳剂
。

明胶海绵

细条或 细粒
,

碘油剂量 为 ( 一 / ≅+ 0& 与 ΦΓ Η
、

Η Η ∗ 或 8 Χ Ν混合完全后注射 ∋
。

辅助用药为利

多卡因 ∀ 一 =+0
,

止吐药枢复宁 �% + 5 或格兰西

隆 ∀ + 5
。

随机分组 &化疗药物基本相同
,

先灌注碘油

化疗药物混合的乳剂 / Κ ∀ 量
,

再灌注大剂量化

疗药物
,

其后灌注余下的碘油药物乳剂
,

最后灌

注明胶海绵 . 辅助药物不同
,

给化疗药速率不

同 . 辅助药物给药方案
Ο �

Π

化疗前导管内灌注

利多卡因和止吐药 . /
Π

先注射利多卡因
,

化疗

栓塞后灌注止吐药 ∋ 观察副反应情况
Ο 恶心呕

吐
、

腹痛
、

腹胀
、

腹部烧灼感
、

胸闷心悸等
。

� 组 Ο 不用辅助药物 &∃% 例 ∋ Ο
灌注速率为碘

油 ( 一 �% + 0Κ + 34
,

化疗药物 �% 一 �( + 0Κ + 34 .

/ 组 Ο 用辅助药物 &方案 � ∋&#% 例 ∋ Ο
灌注速

率为碘油 ( 一 �% + 0Κ + 34
,

化疗药物 �% 一 �( + 0Κ

+ 0Θ0 .

∀ 组 Ο 用辅助药物 &方案 / ∋ &# % 例 ∋ Ο
灌注速

率为碘油 ( 一 �% + 0Κ + 34
,

化疗药物 �% 一 �( + 0Κ

+ Ρ4 .

∃ 组
Ο 用辅助药物 &方案 0 ∋ &�% % 例 ∋ Ο

灌注

速率为碘油 0 一 )+ 一Κ + 34
,

化疗药物 =+ 0Κ + 3 . , Ο

( 组
Ο 用辅助药物 &方案 /∋ &�∃% 例 ∋ Ο

灌注

速率为碘油 0 一 ) + 0Κ + 34
,

化疗药物 =+ 0Κ 4 3 34
。

结 果

在 ∃ % % 例次 8 Φ ?Σ 治疗中 #% 例出现不同程

度的副反应
,

总反应率为 巧 Λ
,

其中疼痛的发
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�# /

尘率为 ! %书 &∃ / 例 ∋
,

呕吐的发生率为 ∀ 
Π

∀∀ Λ

&/ ∀ 例 ∋
,

疼痛乖Τ00呕吐同时发生率为 ∀ % Λ &�  

例 ∋
,

各组反 ∋、认及占总反应数的百分率如下
Ο

0 组 �� 例 Υ占分组的 ∃ !
Π

(Λ &�� Κ ∃ % ∋
,

占总

数的 ∀ �
Π

# ! Λ &�� Κ # % ∋� .

/ 组 � 例 ς占分组的 ∀% Λ &�  Κ # % ∋
,

占总数

的 ∀ %Λ &� Κ # % ∋� .

∀ 组 �/ 例 ς占分组的 / %Λ &�/ Κ # % ∋
,

占总数

的 / % Λ &�/ Κ # % ∋ � Ο

∃ 组 ( 例 Ω 占分组的 /% Λ &】/ Κ # %∋
,

占总数

的 / % Λ &�/ Κ # % ∋ � .

( 组 # 例 Ω Ο兰分组的 �% Λ &# Κ # % ∋
,

占总数的

∃Λ &# Κ �∃ % ∋Υ
,

讨 论

在未采用辅助药物时
,

治疗中患者副反应
,

特别是疼痛发生 率较高
,

在采用辅助药物后

/ 一 ( 组 中患者的恶心呕吐现象较 0 组 明显减

少
,

而且副反应程度也减轻 . ∃
、

( 组的患者疼痛

较 � 一 ∀ 组明显减少
,

而恶心呕吐现象在止吐药

化疗栓塞前后应用无明显差异
。

我们发现当灌

注速度较快时
,

有副反应的患者常先有肝区胀

感
,

继而胀痛
、

但在个别患者灌注速度较慢
,

疼

痛 也较明显
,

有 / 例 &∃
、

( 组各一例
,

男性
,

∀( 岁

和 ∀  岁
,

肿瘤为巨块型和多结节型
,

一般情况

士匀较好 ∋ 碘油灌注到半量时发生剧烈疼痛而不

得不终止治疗 一例股动脉局麻穿刺时
,

用三

支利多卡因方无疼痛感
,

而一般患者仅需一支
,

另一例患者已行 四次介人治疗
,

每次均治疗中

途疼痛剧烈
,

故推测 可能与患者自身敏感性有

关
Π ,

我们发现患者疼痛的发生率 与导管深度和

肝脏 血管的粗细有一定的关 系
,

导管超选较深

&多达 ∃ 级分支∋
,

行亚段或亚
一 亚段栓塞时

,

尽

管先灌注利多卡因
,

但当注射碘油速度较快
,

压

力较大时
,

疼痛的发生率较高
,

而在肝固有动脉

或肝总动脉灌注碘油时
,

同样速度和压力疼痛

的发生率有所减低
,

当导管超选较深 而灌注速
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度 和压力较慢 和较低时
,

疼痛的发生率也较

低
。

这可能是由于导管超选较深时
,

导管的前端

位于较细的肝动脉分支内
,

在一较短的时间内

对该动脉所分布供应的肝脏
,

灌注大量的碘油
、

化疗药物和明胶海绵
,

使之完全栓塞
,

从而使该

区域动脉和实质内压力迅速而明显的增高
,

体

积膨胀刺激而引起疼痛
。

肝血管较细者
,

疼痛的

发生率明显高于血管较粗者
,

在相同时间内
,

灌

注同样的碘油和化疗药物
,

血管较细者疼痛发

生时间较血管粗者早
,

而且疼痛程度较重
。

减慢

灌注速度可有效地减少疼痛的发生率
。

观察导管深度与呕吐的关系
,

导管超选深

的呕吐率又明显增多
,

这是由于速度和压力较

大时
,

碘油和化疗药物常返流进入胃十二指肠

动脉 当导管位置较浅
,

位于肝固有动脉或肝总

动脉
,

特别是在肝总动脉时
,

化疗药物和碘油易

进人 胃十二指肠动脉而引起呕吐
,

此时灌注速

度要慢
,

压力要小
,

灌注碘油时必须在透视下进

行
,

以观察碘油进人肿瘤动脉的情况
,

控制灌注

速度以防止碘油进人 胃十二指肠动脉
,

造成胃

动脉栓塞
,

引起胃溃疡出血 同时也可减少呕吐

的发生率

碘油的类型与副反应的关系
Ο
碘油有 ∃ %Λ

的碘化油 &非超液态∋和超液态碘油两种
,

注射

非超液态碘油发生副反应的机率明显高于注射

超液态碘油
。

非超液态碘油粘度较高
,

流动性

差
,

注射时压力较大
,

可引起疼痛较多
,

而超液

态碘油粘度低流动性较好
,

疼痛的发生率较低
,

但易返流
,

速度较快时易发生呕吐
。

文献报告在介入治疗 中采用枢复宁或枢丹

等止吐药
,

可有效的预防恶心呕吐
” 一 ” 。

我们体

会术中灌注止吐药
,

控制灌注碘油和化疗药的

速 度及压力
,

可 明显减低术中副反应的发生

率
。

降低灌注速度可减少术中副反应的发生率

和副反应的程度
,

但我们发现尽管灌注速度较

慢
,

术前或术中应用 了辅助药物
,

仍有部分患者

在治疗中反应明显
,

特别是疼痛的发生率较高
,

有时不得不肌注杜冷丁以缓解疼痛
,

推测可能
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与患者自身的敏感性有关
。

我们体会在灌注

中
,

应经常问和观察患者
,

有反应时
,

必须立刻

减慢灌注速度
,

当反应较重时
,

可适当用药
,

如

利多卡因
、

安定
、

地塞米松等
,

并停止给药观察
,

如患者症状有缓解
,

可再继续给药
,

一般情况下

对症处理和停止给药后
,

患者副反应多有缓解

或消失
,

反之则终止给药
。

在实际工作中由于

患者较多
,

不允许花较长时间来灌注药物
,

故通

过本研究认为灌注碘油 以平均 � 一 )+ 0Κ + 34
,

化

疗药物 以 = + 0Κ + 34 为宜
。

特别是导管超选较

深
,

肝脏血管较细时
,

更应该减慢灌注速度
。

当

然在患者不多
,

时间允许的情况下
,

可进一步降

低注射速度
,

最大限度地降低患者术中的副反

应
。
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肝癌介人治疗多使用 7Φ Η 方案后碘油栓

塞肝动脉
。

部分学者使用抗癌药与碘油混合栓

塞肝动脉
,

取得较好的疗效
。

我们通过活体肝

癌组织穿刺标本
,

在细胞学检查后
,

行细胞培养

增殖
,

用 Η竹 法行化疗药物敏感试验
,

筛选出

Η Η?
,

( 一 7Δ
,

ΦΓ Η
,

&7Φ Η Γ 方案 ∋
。

观测不同药

物浓度及孵育时间
,

取得了支持抗癌药物与碘

油混合的证据
,

并在临床中加以验证
。

现将结

果报告如下
。

材料和方法

一
、

材料来源

&一 ∋病人 � � � ∃ 年 ! 月到 �� � # 年 � 月肿

瘤所 ∀ % 例临床诊断为肝癌的病人
,

在 ?8 引导

下行肿块穿刺活检
,

并将部分穿刺组织送医科

所行药物敏感试验
。

�� �( 年 # 月到 �� �! 年 #

月肿瘤所 ( # 例病人行 7ΦΗ Γ 方案 &Φ ΓΗ #% + 5
,

Η Η− ) :+ 5
,

4 Γ Ν∃ :一 # % 4 05
,

( 一 7ΤΞ 0% % % + 5 ∋与

∃% Λ 碘化油 Κ 肝动脉
,

定为混合组
。

观测其一次

治疗后使用 胃复安情况及 ∀ 一 # 周复诊时 Φ 7Γ

下降
,

肿块体积缩小情况
。

四院同期病人 &随机

抽取 ∃� 例病人 ∋未行混合栓塞
,

定为对照组
〕

二

组病人年龄构成
,

肝功能 ?> 4 2 分级无显著性

差异
。

对照组用药以 7Φ Η 方案为主
,

部分病人

加用顺铂
,

榄香烯乳
。

&二 ∋药敏试验所用材料 胰蛋白酶 &上海

化学试剂站分装厂 ∋
,

�# ∃ % 培养基 &美国 ΨΡ Ζ ?

产 品 ∋
,

小牛血 清 &徐 州乳 制品总厂 ∋
,

Η竹
&7Δ Α Φ ∋

,

西艾克 &杭州中国民生药厂 ∋
,

顺氨氯

铂 &济南齐鲁制药厂 ∋
,

阿霉素 &浙江海门制药

厂 ∋
,

丝裂霉素 &Α[。川。 Χ < ∴∴ Α 。, 5 [Π ,
?
‘,

日本 ∋
,

环

磷酞胺 &上海华联制药厂 ∋
,

氟脉嗜呢 &广州明星

制药厂 ∋
,

长春新碱 &天津和平制药厂∋
,

华蟾素
、
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