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原发性肝癌是常见的恶性肿瘤，早期首选的治

疗方法是外科手术，但大多数患者都以中晚期肝癌

就诊，已不适宜手术切除。目前，经动脉化疗栓塞术

（&’()*+(&,-&-’(’&-’.(/+,-01-021/.3(&.1)，"4!5）是
有效的治疗中晚期肝癌的手段，但单纯"4!5术有
其局限性，肿瘤坏死不完全，对肿瘤包膜及周围浸润

效果差，易复发，易加重肝硬化使血管狭窄闭塞，对

于少血供或血管闭塞患者其作用大大降低，必须辅

以其他介入性治疗方法才能进一步提高疗效。近年

来兴起的非血管性介入治疗包括肝癌经皮无水乙醇

消融术（6-’+7&()-17*-&,()1/.)8-+&.1)，95:）、乙酸
灭活术（6-’+7&()-17*(+-&.+(+.;.)8-+&.1)，94:）、电
化学疗法（-/-+&’1+,-01&,-’(6<，5+,"）、经皮射频消
融术（’(;.1=’->7-)+<，?@4）、微波加热治疗法（6-’A
+7&()-17*0.+’1B(C-+1(D7/(&.1)&,-’(6<，9E!"）、
间质激光治疗法（/(*-’.);7+-;&,-’01&,-’(6,<，

F:""）以及基因治疗等，这些方法的合理应用，有效
提高了肝癌的治疗效果。现就!"作为引导工具对
肝癌介入治疗作一介绍。

经皮化学灭活术

一、经皮无水乙醇消融术

（一）作用机制 95:是GHI$年由J7D.7’(等
首先应用于临床，自此之后，这种方法日益受到广泛

重视。乙醇的作用机制为：!使癌细胞变性、脱水和
凝固，直接破坏癌细胞使肿瘤坏死，继而纤维化；"
破坏恶性肿瘤细胞所产生的大分子生物活性物质

（如肿瘤血管生成因子等）；#促进肿瘤血管内血栓
形成，产生继发杀伤效果。

（二）适应证和禁忌证 95:主要适用于下列
情况的肝癌：!合并严重肝硬化或其他严重的心、肾
疾病；"高龄体弱不能耐受手术或儿童患者；#肿瘤
部位特殊，肝内多发病灶或手术后复发者。一般不

宜用于巨大肿瘤，严重黄疸，大量腹水，显著出血倾

向者或肝外转移者。

（三）疗效评价 95:常用的穿刺针为GH$
#GK抽吸针，使用三侧孔无端孔笔芯式灌注针使其
并发症明显减少。!"引导直观，能准确估计注入
乙醇量的多少，肿瘤的坏死范围大小。!"作为引
导工具，可对L超不能显示或显示不清的病灶行

95:治疗，!"引导95:对乙醇弥散范围显示清楚、
注射乙醇量足、治疗次数减少、小病灶的完全坏死率

高。在研究95:伴肝硬化的肝癌患者治疗效果时
发现，对!M+0的肝癌，肝硬化为!,./;4级者的G、

$、M年生存率分别高达HIN、OHN、PON，肝硬化为

!,./;L级及!,./;!级者生存率依次降低；对"M
+0的肝癌，单结节、有假包膜者的预后最好，单结节
浸润型、多结节假包膜型、有临床症状或门脉瘤栓型

者疗效依次下降，认为95:创伤小，疗效可与外科
手术媲美。

（四）问题及研究进展 95:治疗小肝癌疗效
肯定，尤其适用于伴有肝硬化、对化疗及放疗耐受性

差、不适合外科手术、不适合行"4!5或"4!5后
病灶坏死不完全者。95:治疗肝癌已较为成熟，但

!"引导下95:仍然存在一些问题：!组织病理学
表明乙醇在肝实质内弥散直径约$+0，超过此范
围，则逸入血液流失。对较大肝癌，单纯性的95:
疗效不佳，结合"4!5及放、化疗等综合性治疗术
能提高疗效；"乙醇注射的量及次数很难把握。一
般认为，每个肿瘤注射乙醇总量为QRP／$%（?S
%TM）$，但可能每次注射乙醇的量不同而疗效不一。
因此，每次治疗应足量、多点注射，使乙醇覆盖整个

或大部分肿瘤区，只要每次注射乙醇量不超过

P%0/，人体吸收的乙醇不致引起严重不良反应，并
且加大注射量还可减少治疗次数，缩短治疗周期；#
对于体积小、位置深的病灶，细针穿刺的准确性较

差，应用!"透视、6.)61.)&系统穿刺或可弯曲穿刺
针的使用应能进一步提高穿刺的准确性。

二、经皮乙酸注射灭活术

（一）作用机制及适应证 乙酸不仅能使蛋白
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质变性，而且能通过破坏细胞膜的膜性结构加速凝

固性坏死的形成，与乙醇通过细胞膜脱水及蛋白质

变性而破坏肿瘤组织不同，乙酸对肿瘤组织有更强

的破坏力，!"#乙酸是无水乙醇作用的$倍。%&’
适应证和禁忌证同%(’。
（二）疗效评价 目前，)*引导%&’治疗肝癌
国内外大宗病例长期随访不多。有报道+例肝肿瘤
（!例小肝癌，$例肝转移癌）经%&’治疗，随访,!-
个月，-例患者的肿瘤病变成为低密度至囊状改变，

.例于%&’后.周行部分肝切除术，病检示肿瘤全
部坏死。认为肝肿瘤%&’术是有前途的。另有一
组资料显示冰醋酸治疗转移性肝癌，.、,、$年分别
有/例、!例和,例仍生存显示%&’治疗肝癌疗效
优于%(’。
（三）存在的问题 由于乙酸过多过浓可能造

成血液酸碱度变化或使肝功能受损，甚至需行透析

治疗，因此一定要避免一次注射大量高浓度乙酸；

)*引导下%&’治疗肝肿瘤由于病例太少，缺乏长
期随访及对照研究。虽然，有报道认为%&’治疗肝
癌较%(’复发率低、生存时间长、不良反应小、杀死
癌细胞能力强，但对肝癌的疗效是否真正优于%(’
或其他介入方法能否替代%(’，需要更深入的实验
及临床研究。

(01*治疗肝癌

一、(01*的机制
它是在生物闭合电路学说基础上建立的。利用

低水平的直流电压，将正负铂金电极导入肿瘤组织，

在其内部形成一定的生物电场，使肿瘤组织发生电

解、电泳和电渗等作用，肿瘤组织内外环境发生剧烈

变化，强制性地使组织的代谢发生紊乱，导致癌细胞

的破坏死亡。(01*的肿瘤杀伤机制较复杂，呈多从
性："通电后，由于细胞膜通透性发生改变，质子和
其他离子在电场内移动扩散，阴离子移向正极，阳离

子移向负极，使阳极区呈弱酸性，23下降到.!,，
阴极区呈弱碱性，23升至..!.$。因此，正负两极
均有同样杀伤作用，每支针的杀伤直径为,45!$4"
06；#在电化学反应过程中，阳极产生7,、)8,，阴极
产生3,等气体，这些气体是强氧化或还原剂，具有
杀伤肿瘤细胞作用；$在电渗透作用下，水从阳极移
向阴极，造成阳极凝固性坏死，阴极液化性坏死，并

导致血管收缩、微血栓形成；%在电场作用下带负电

荷的白细胞向阳极区聚集，起到限制肿瘤的作用。

(01*治疗对不同组织类型的肿瘤均有杀伤作用。
同时还可能增强机体细胞免疫功能。

二、适应证和禁忌证

(01*除终末期患者外，如瘤体太大、门脉主干
癌栓、明显的黄疸或腹水者，一般无明显禁忌证。本

法尤其适用于年老体弱，重要脏器功能不佳，不能接

受手术或放化疗者。

三、疗效评价

一组资料表明，(01*对小肝癌的治疗效果最
佳，.、,、$年生存率分别为9.4-#，+-4!#，-"4+#，
与%(’和*&)(的疗效相仿。对中等大肝癌疗效
仍很明显，.、,、$年生存率分别为-.4"#，5+45#，

,94"#。对大肝癌治疗效果较差，.、,、$年生存率
分别为!"4"#，,!4"#，+4$#。

(01*治疗+例肝癌，.、,、$年分别有/例、!例
和,例仍生存，显示出较好效果。
有研究单纯*&)(与(01*加*&)(治疗肝

癌，两者有效率分别为/54,#、-,4.#，.、,年生存
率分别为!!#、,,#和-.#、,.#。两者近期疗效
以联合化疗为佳；远期疗效相似，可能与病例的选择

有关。如果联合治疗适应证选择得当，其远期疗效

应该优于*&)(。
四、需要解决的问题

(01*一次性杀死癌组织范围广、作用强；可根
据病灶大小增减电极针数目，利用)*引导定位准
确，能最大范围地杀死肝癌组织，而对正常肝组织损

伤极小，对全身机体状态影响较小；杀伤机制复杂，

可多重性杀伤癌细胞。

(01*治疗肝癌仍存在较多问题：对多发、弥漫
性病变及大肝癌疗效不佳；近肝门等重要结构的肿

块，电极针穿刺困难，杀伤不完全；保护性外套管滑

出致电极针直接接触皮肤可能引起皮肤坏死；治疗

时间较长等。与*&)(等结合治疗可能会进一步
扩大其应用范围，增加疗效。

经皮局部高温治疗

一、:;&治疗
（一）作用机制 :;&是近年来发展较快的一
种新的治疗肿瘤方法，一般使用射频脉冲功率,"!
,""<，频率,9"=3>。其原理是高频电流能使组织
离子随电流变化的方向产生振动，从而使电极周围
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组织离子相互摩擦产生热量。在局部温度达到!"
!"#$%时，肿瘤活体细胞蛋白质产生变性；达到&#
$%时，肿瘤组织产生凝固性坏死。’()电极在肿瘤
组织中位点的温度可调控升高到*#!+#$%，保证相
应消融的肿瘤组织完全坏死。治疗后的坏死物质成

为内源性致热源，吸收后可激发机体的抗肿瘤免疫，

,淋巴细胞转化率和免疫球蛋白水平提高。’()
是治疗肝脏等部位恶性实体肿瘤的有效方法；同时

可使肿瘤组织周围的血管组织凝固，有利于防止肿

瘤转移；也用于肿瘤切除后局部有残留病变、复发或

作为综合治疗中的一部分。

（二）适应证和禁忌证 适应证为："病灶数目
少于!个；#肝功能差或有门脉癌栓者；$合并其他
疾病，不能耐受外科手术者；%转移性和复发性肝
癌。禁忌证："病灶数目较多或弥漫性肝癌；#病灶
位于肝门区；$一般情况太差，不能耐受治疗者。
（三）疗效评价 一组资料显示，直径小于-.#

/0的病灶经’()治疗后完全坏死率达+1.-2以
上，而345治疗小肝癌&#2!*#2病例发生完全坏
死，低于’()；对直径在".6/0以上肿块，主张选
用经,)%4后，再行’()治疗。并认为可能由于

%,导向下较7超更为准确，能清楚显示电极在肿
瘤中和肿瘤边缘的位置，%,引导较7超引导消融
治疗坏死率高。

有人对68例肝癌患者共-6个病灶进行’()
治疗，其中61例存活+.#!1+.#个月，平均6*.6个
月，这些患者在+.#个月内，影像学显示肿瘤缩小或
无增大，肿瘤发生坏死和去血管化征象；)(3下降，
其呈现陡降趋势。

有学者报道"#例肝细胞癌和肝转移癌经’()
治疗，其6、1、-和"年的生存率分别达+!2、*#2、

8*2和!#2，高于,)%4的6、1、-年生存率的81.
!2、!1.#2、-!.82；可与345和手术切除法的!1.
#2!&8.#和!6.#2!&8.#2的平均-年生存率媲
美。

（四）问题及研究进展 ’()治疗肝癌对于较
小病灶，由于受呼吸运动、穿刺针伪影的影响，尽管

可经多次治疗而完全杀灭，但容易遗留肿瘤组织，造

成治疗不彻底而复发；消融电极外径较粗（6"!
6*9），对肝门区病灶属禁忌证；较大肝癌，肿瘤内部
存在纤维分隔，限制热量的扩散，使肿瘤内部分病灶

不能有效清除，有研究认为，通过多极’()针中空

管系统少量多次地注射生理盐水，可增加温度的传

导与扩散，有望克服这一缺点；对于靠近大血管的肿

瘤，由于大血管内快速流动液体的“热降效应”，使部

分肿瘤局部温度难以上升而降低疗效。有研究表

明，,)%4后肿瘤周围血管狭窄或闭塞，血流缓慢，
并且栓塞剂可限制热量的散失，能减轻“热降效应”；

所以,)%4与’()结合治疗其疗效高于两者的单
独作用。

二、3:%,治疗肝癌
（一）作用机制 6++!年首次出现报道3:%,
治疗小肝癌，它是利用微波的热效应和肿瘤不耐热

的特点达到灭活肿瘤的目的。微波频率为-##
:;<!-#9;<，一般使用频率为1!"#:;<，电流高
度集中，微波电极周围的水分子的极子在高频电场

的作用下发生振动产生摩擦热，并向周围传导，短时

间内达到8#!6#&$%的局部高温，微波周围肿瘤细
胞凝固坏死。并且3:%,可增强机体局部和全身
的细胞免疫功能，以彻底消灭肿瘤及残存瘤细胞，预

防肿瘤复发。

（二）适应证和禁忌证 同’()，除弥漫性病
变、肝门区病变或严重心、肝、肾功能不全外，一般均

可行3:%,治疗。
（三）临床疗效 对6-例患者6&个病灶行

3:%,，其中-例术前曾行,)%4治疗，6例行345，
结果直径小于1/0者*／6#完全坏死，1.6/0以上
者仅1／&完全坏死，但术前+例)(3升高者术后6
个月均下降。利用7超作为导引工具对61#例肝细
胞癌患者6&!个肿瘤结节行3:%,治疗显示，6、-、

"年生存率分别为+1."2、&#.62、8&.-2，复发率
分别为-#.62、-&.12、!8.&2，说明优于其他介入
治疗方法。对+#例直径在1/0以下肝细胞癌分别
行3:%,和345治疗，结果高分化的 ;%%中，

3:%,"年生存率为&#2，345组为&*2，两组之间
无显著性差异；而中分化或低分化的;%%中，3:=
%,组"年生存率为&*2，明显优于345组（-"2）。
（四）问题及解决措施 3:%,研究多限于直
径在-/0以下的小病灶的治疗。治疗直径小于-
/0的肿瘤疗效显著，但对直径大于-/0的肿瘤，凝
固的彻底性及减少复发尚需进一步研究。为了扩大

凝固范围，应联合,)%4或345术治疗。有报道采
用阻断肝血流，减少热流失可减少3:%,治疗后肿
瘤的复发。另外，改进微波仪、一次同时插入多根电
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极等有望增加!"#$的疗效。
三、%&$$治疗
（一）作用机制及适应证 %&$$是’()*年开
始利用激光技术将光导石英纤维插入到肿瘤内，这

种方法的能量传递是侵袭性的，激光类型有#+,激
光、-.：/01激光、2$!激光和半导体激光等，常用
波长’34567的-.：/01激光作用于靶区转换成
热，引起病变组织凝固坏死，之后出现退行性变和萎

缩，并且肿瘤热疗后能提高机体的免疫功能，而病灶

周围组织结构仅有轻度损伤。%&$$适应证及禁忌
证与890相似。
（二）疗效评价及存在的问题 有报道一组病

例，以局部肿瘤控制率和累积生成时间来评估疗效，

肝肿瘤%&$$治疗的局部肿瘤控制率为:’;!
:(;，累积生存时间为5<=:月。另一组资料显示，

%&$$治疗小肝癌’33;（’<／’<）坏死，’、,、*年累
计生存率分别为(,;、4);、53;；而对大肝癌，与

$0#>结合能提高疗效，说明%&$$治疗肝癌有一
定效果。但由于其对于病灶直径大于<?7以上者
效果不佳，#$对治疗过程中监控敏感性不及"8&，
本法的应用受限制。目前较多应用在超声及 "8
引导介入治疗上。

!"引导下瘤内基因注射治疗肝癌

一、作用机制

肝癌的发生与个体基因缺陷有关，多基因、多阶

段的癌基因或抑癌基因变异构成肝癌发生发展的分

子基础。肝癌侵袭和复发、转移与癌基因和抑癌基

因有一定的相关性。肝癌的基因治疗是从基因水平

调控靶细胞目的基因的表达，达到杀伤或抑制肿瘤

细胞。基因治疗的关键技术，是能将外源目的基因

转移到人体内并能适度表达。基因介入放射学主要

研究方向在于通过介入技术将特异基因物质介导至

特定的靶位点，利用介入材料作为特异基因作用于

人体不同部位的介质。前者可利用立体定位穿刺

法，利用#$导向下瘤内基因注射可能提高基因转
染率和治疗效果，使肿瘤细胞凋亡，达到抑癌、治癌

的目的。它是研究肝癌基因治疗给药途径的一个重

要方向。

二、疗效评价及展望

基因治疗不良反应少而且弱，但绝大多数病例

没有明确的临床疗效。原因在于对肿瘤分子病理学

了解有限，和目前基因转移、表达率低。肝癌基因治

疗在体内试验结果不如体外试验，#$引导下注射
基因治疗，即使多点注射，也难以使全部肿瘤细胞接

触到药物，对体积较小的肿瘤还存在给药体积受限

制的问题，对深部肿瘤可能更不适用，目前仍未应用

于临床。随着研究的进一步深入，基因治疗的“旁观

者效应”进一步阐明以及对基因表达和调控机制方

面更深的了解，#$引导下瘤内注射基因将来可能
在肝癌治疗中发挥重要作用。

结 语

#$引导下介入治疗肝癌为微创性技术，其优
点是实时监测、简单易行、重复性好，与@超相比其
定位准确、不易遗漏病变及并发症少等。但对大肝

癌的治疗仍不理想。相信随着在介入器械、技术及

方法上的不断探索，以及与外科手术、$0#>、放化
疗、生物基因治疗等综合治疗的有机结合，改善肝癌

患者目前的生存状况，将会有广阔的应用前景。

（收稿日期：,33*A’3A3:）
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