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在我国，介入治疗已成为多数不宜手术肝细胞

癌（$%%）患者的主要治疗方法之一。经动脉灌注化
疗栓塞（&’%(）和经皮瘤内乙醇注射（)(*）是较为常
用的治疗方法，有各自的优缺点。有资料提示，对于

合适的患者，联合应用 &’%(和 )(*治疗有很好的
疗效。现就有关研究情况予以综述。

&’%(具有能够选择肝肿瘤供血血管进行治疗
的优势。$%%的供血主要来自于肝动脉，正常的肝
实质则由门静脉供应大部分血液，肝动脉仅参与少

量供血。理论上讲，经供血动脉灌注化疗药并行栓

塞，能够延长局部化疗药发挥作用的时间，并能导致

肿瘤缺血、坏死。虽然 &’%(是目前不能手术切除
的原发性肝癌首选治疗方法之一，但肿瘤组织在

&’%(后完全坏死率较低。肝癌除了肝动脉供血外，
还可能从肝外其他动脉得到血供。对多支、多源性

供血的肿瘤，原则上要对其供血动脉逐一进行栓塞

治疗。而且导管要尽可能超选择接近肿瘤边缘，尽

可能避开沿途正常分支。近年来超选择技术应用逐

渐普及，肝段栓塞、亚段栓塞成为 &’%(治疗的主要
方法，对正常肝脏损伤较小，生存率有所提高。曾庆

乐等［!］报道 +#例微导管超选择肝动脉插管治疗原
发性肝癌与 +#例非超选择插管“低压流控法”进行
栓塞化疗的临床对比研究，结果认为微导管超选择

插管组与非超选择插管组相比，疗效更佳，不良反应

更轻。但 &’%(的远期治疗效果不令人满意，复发
率仍较高。有学者认为与肿瘤的不完全坏死有关。

经皮乙醇注射（)(*）是局部肿瘤损毁技术，其作
用机制依赖于乙醇的毒性效应。乙醇渗入细胞引起

蛋白质变性，细胞脱水，继而凝固坏死。注射部位也

可以产生局部纤维化和小血管栓塞。)(*通常分为
两种不同的技术方法。最常见的是局麻下“多点”注

射法。在放射（也可在超声）引导下，应用 !枚 ,#或
,,-针刺入病灶内，通常每个点总的乙醇注射量为 .
/ !# 01。体积可以由以下公式换算出：2 3 +4"!（5

6 #78）" 其中，2是总注射体积，5是病灶直径。# 7 8
是用以保证有足够体积的边缘正常组织产生坏死。

这只能大概的估算乙醇总量，依据这些计算，直径

!、,、"和 8 90肿瘤乙醇估计用量分别为 +、!+、""和
!!" 01，但最大注射体积多限于 ,# / "# 01。即使有
这个体积的限制，一些患者仍然会出现乙醇全身中

毒现象，需要在治疗后密切观察，及时处理。)(*也
可以用单点方式进行，在全身麻醉下，用大量的乙醇

注入病灶。该技术首先由 :;<=>?@; 等在 !AA" 年提
出，目的是治疗大的病灶或多个病灶。与传统的多

点 )(*相比，这种方法损伤性更强，并发症发生率更
高。临床研究证实 )(* 治疗 B " 90的肿瘤效果满
意，长期生存率可以与手术相媲美［,］。但 )(*也有
以下不足："当肿瘤较大时（ C " 90），由于肿瘤质地
不均、分隔等因素，每次注入量受限，且无法均匀地

分布在整个肿瘤内，不能使肿瘤细胞完全坏死。#
$%%大多血供丰富，尤其当肿瘤靠近较大血管时，
大量的血流会冲刷停留于病灶内的乙醇，从而减弱

乙醇对瘤细胞的脱水和凝固坏死作用。$$%% 大
多是多中心起源，)(* 无法杀灭目前影像学未发现
的肿瘤灶。%靠近肝表面的癌灶 )(*治疗时乙醇易
流入腹膜腔内，引起疼痛等不良反应，影响治疗。

为了克服 )(* 和 &’%( 的局限性，一些学者提
出将两者结合起来作为治疗 $%%的一种多模式联
合治疗方法。理论上 &’%(D)(*联合治疗可以克服
两者单独治疗的局限性，取得更好的治疗效果。首

先，先期进行的 &’%(治疗杀死了大量的癌细胞，并
且破坏肿瘤内纤维隔，可以促进乙醇在肿瘤中的弥

散，从而增加注射纤维乙醇的量；其次，肝动脉栓塞

后可阻断或减少肿瘤的血供，从而避免和减少乙醇

被血流冲刷，延长乙醇在病灶内停留的时间。再者，

&’%(治疗后可以在肿瘤周围形成纤维带，使乙醇能
够长时间滞留于肿瘤组织中，提高 )(*治疗效果，减
轻治疗相关不良反应。杨毅军等［"］研究发现 &’%(D
)(*较单纯 &’%( 治疗后肿瘤完全坏死的比例高。
一般认为这一联合疗法主要适于治疗小肝癌以及癌

灶较大，但有包膜，无浸润的较大肝癌［+］。
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!""#$%&’等［(］报道了一项前瞻性对照研究结果，
)*+例肝癌患者分为 ,-.治疗组（)(例），/!0-治疗
组（**例），/!0-1,-.治疗组（*2例），最佳支持治疗
组（3(例）。3组患者的中位生存时间分别为 )4、4、
+(和 +个月。多因素分析表明 /!0-1,-.治疗对生
存率的改善优于 ,-.、/!0-以及最佳支持治疗。李
忱瑞等［5］报道 46 例原发性肝癌 /!0-与 /!0-1,-.
对比研究结果，其中 /!0-组 3(例，/!0-1,-.组 3+
例。/!0- 组组织学检查仅 +5 7 )8的病变完全坏
死；/!0-1,-.组有 4) 748的病变完全坏死。两组间
在生存率和肿瘤完全坏死率间差异均有显著性（!
9 :7:(）。也认为对于原发性肝癌，/!0-1,-. 疗效
优于单纯 /!0-。
有关联合疗法治疗小肝癌方面的研究，;<=$

等［6］报道 (+ 例小肝癌（ 9 * >?）患者 /!0-1,-. 与
,-.治疗对照研究结果，/!0-1,-. 组 +5 例，,-. 组
+5例，随访时间（*: 7) @ )6 7 (）个月，)、*年累计残余
灶检出率分别为 * 7 68、)2 7 *8；+5 7 28、4: 7 )8
（! A :7:(6），)、*、(年的累计生存率分别为：)::8、
4: 748、3: 738；2) 7 *8、5( 7 28、*6 7 68（! A :7 3(）。
但在癌灶 9 + >?的患者中，/!0-1,-.组生存率优于

,-.组（! 9 :7:)）；在不良反应方面两组之间差异无
显著性。总结认为，治疗小肝癌患者尤其是癌灶 9 +
>?，/!0-1,-.优于 ,-.。;$?$=$等［4］报道 52例小肝
癌（癌灶 9 *>?，癌灶数 A *）患者 /0!-1,-.与 /!0-
的对照研究结果，/!0-1,-. 组 *+ 例，/!0- 组 *6
例。(年生存率分别为 (:8和 ++8（! B :7 :(），单
一病灶患者 (年生存率分别为 5)8和 +38，复发率
/!0-1,-.组 9 /!0-组（! 9 :7:(）。结论认为，对进
展性小肝癌 /!0-1,-.是更有效的治疗方法。许国
辉等［2］比较 /!0-1,-.与单纯 /!0-治疗单个、有包
膜、大病灶原发性肝癌的疗效，3( 例原发性肝癌患
者随机分成 /!0-组（ " A +*）、/!0-1,-.组（ " A ++）
两组。/!0-组肿瘤治疗的部分缓解率仅为 28，)、
+、*年生存率分别为 (28、*+8和 :8；病灶完全坏
死率为 :C(。而 /!0-1,-.组肿瘤治疗的部分缓解率
增加 3:8（! 9 :7 :(），)、+、*年生存率分别为 448、
(58和 +)8（! 9 :7:(）；病灶完全坏死率为 3C5。结
论认为 /!0-1,-.对有包膜的单个大病灶肝癌的治
疗是安全、有效的，对这部分患者进行二期切除手术

也是有好处的，表 )。
在治疗相关并发症及死亡原因方面，;$?$=$

表 ! /!0-1,-.对肝癌患者生存率影响的总结

作者 年代 例数 瘤灶大小 治疗 生存率

D%等［3］ +::* ):5 * E )* >? /!0-1,-. 第 ) E 5年分别为 648、(38、3:、++8、)+7(8、(8

李忱瑞等［5］ +::) 46 * E +* >? /!0-1,-.（3+例） 第 ) E *年分别为 267)8、4(768、5( 768!

/!0-（3(例） 第 ) E *年分别为 55768、3)7+8、+) 738

杨毅军等［*］ +::: )2* /!0-1,-.（64例） 第 :7(、)、+年分别为 4(728、5)7(8、3) 7:8!

/!0-（))(例） 第 :7(、)、+年分别为 52758、3(7+8、+( 7+8

;$?$=$等［4］ +::+ 52 9 * >? /!0-1,-.（*+例） 第 (年为 (:8

/!0-（*6例） 第 (年为 ++8

注：!组间差异具有显著性

等［4］报道了 52例 /!0-和 *+例 /!0-1,-.治疗的并
发症，腹痛在 /!0- 组发生率为 +:8（)3C52），联合
治疗组 ,-.后一过性疼痛 3)8（+(C*+）；发热（体温
B *4F0），/!0- 组 )28（)*C52），联合治疗组 3)8
（)*C*+）；血清酶学变化，,-.后有 5例患者（)28）出
现 !D/、!G/、DHI水平升高；) 例患者（*8）出现腹
膜腔内出血；+ 例患者（58）出现节段性肝脏梗死。
上述 * 例患者经支持治疗均恢复。联合治疗组有
)+例患者在研究结束之前死亡，其中有 )例死于肝
功能衰竭，))例因一般状况恶化死亡。/!0-1,-.治
疗的并发症主要有下列数种。!腹痛，/!0-组发生

率为 6*8（*2C(*），联合治疗组在 ,-.后一过性疼痛
528（)4C+5）；"发热，/!0-组 2+8（32C5*），联合治
疗组 (48（)(C+5）；,-.后有 +例患者出现门静脉节
段性化学栓塞，于 5 个月内自行恢复。杨毅军等［*］

报道中晚期肝癌 ))( 例单纯 /!0- 及 64 例 /!0-1
,-.的治疗相关并发症。两组患者治疗后均出现不
同程度的低热，经对症处理，大多于 + 周内好转。
/!0-1,-.组 )+例有一过性局部疼痛、胸闷、恶心或
短时面部灼热感，均较轻微，对症处理后缓解。无出

血和胆漏所致腹膜炎。对比治疗前后的肝功能分

级，转氨酶 /!0-组 *4例下降，占 ** 7 :8，/!0-1,-.
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组 !" 例下降，占#$ %&’，两组相比差异并无显著性
（!

! ( $ %))，! * $%+$）。,-./组 "例，,-./01/2组 )
例发生肝功能衰竭死亡，差异无显著性（!

! ( $ % !#，
! * $%+$），所有死亡病例治疗前肝功能均为 .3456 .
级。其余肝功能受损病例均经 ! 7 8周保守治疗好
转，未发生肝功能衰竭。

多因素分析表明 ,-./01/2治疗对生存率的改
善优于 1/2、,-./ 以及最佳支持治疗（! 9 $% $)）。
研究还发现，肝硬化代偿期，低 :;<6= 分级，->1 9
)$$ ?@AB5，无门静脉栓塞者，治疗效果好，C4等［"］报
道的 )+#例肝癌患者 ,-./01/2治疗研究，.DE模型
分析结果表明肝硬化分级是惟一的危险因素。单因

素分析发现癌灶 * + FB预后差。多因素分析中，肝
硬化的程度及最大病灶的大小是与生存率相关的独

立因素。就肝硬化分级而言，.3456 -级患者生存时
间明显长于 .3456 G、.3456 .级患者；就肿瘤大小而
言，癌灶最大直径在 # 7 + FB者生存时间明显长于
* + FB患者。在单因素分析中，癌灶大小是有统计
学意义的生存预测因素，但在多因素分析中未被证

实。-H=I=等［J］报道 8) 例大肝癌患者（病灶最大直
径 * # FB）复发危险因素研究结果，所有患者均接受
,-/01/2治疗，)、#和 +年无瘤生存率分别为 8)’、
!#’和 )#’。CD@0H=?;检验和 .DE模型分析发现肿
瘤直径 * + FB是独立的预后因素。CD@0H=?;检验还
发现乙醇注入的总量与复发相关。结论认为：肿瘤

直径 * +FB、乙醇注入不充分与联合治疗后肝内复
发明显相关。

从目前的研究结果看，,-./01/2联合治疗对小
肝癌以及有包膜的较大肝癌有较好的治疗效果，但

尚缺乏 ,-./01/2 与 1/2 的前瞻性随机对照研究。
此外，目前多数的研究样本较小，且为回顾性研究，

降低了研究结论的可靠性。大样本的多中心前瞻性

随机对照研究对于进一步研究这种联合治疗方法的

疗效和预后因素等将具有重要意义。
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