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·非血管介入 N0n—vascular intervention·

膈顶部原发性肝癌的射频消融

翟 博， 李晓燕， 刘 晟， 陈 夷， 昊孟超

【摘要l 目的 探讨膈顶部原发性肝癌射频消融(RFA)的治疗转归。方法2006年2月至2008年

3月，共有251例原发性肝癌患者接受了超声引导下的经皮RFA．其中42例56个肿瘤位于膈顶部，定义

为A组。另有209例368个肿瘤位于非膈顶部，定义为B组。结果 初次RFA后，A，B两组的完全消融

率、局部复发率及并发症发生率分别为85．7％比86．6％；9．5％比11．5％和7．1％比4．7％．差异均无统计学

意义(P>O．05)。将B组按肿瘤具体部位进一步分为肝实质内、包膜下、空腔脏器旁以及肝门部肿瘤．再

与A组比较，显示上述5个不同部位肿瘤完全消融率两组问差异有统计学意义(尸<0．05)。膈顶部和非

膈顶部直径<3 cm，3～5 cm和>5 cm肿瘤的完全消融率分别为90．2％，76．9％，50％和96．6％。78．1％，

69．2％，两组同等直径范围肿瘤的完全消融率差异无统计学意义(P>O．05)。A、B两组1年无复发生存率

分别为62．3％和59．2％，总生存率分别为90．O％和92．O％。2年无复发生存率分别为56．6％和52．4％。总

生存率分别为82．7％和84．2％。A、B两组l、2年无复发生存率和总体生存率之间差异无统计学意义(P

>O．05)。结论尽管膈顶部肿瘤位置的特殊性影响着RFA后疾病转归。但与其他部位肿瘤相比．膈顶部

肿瘤在治疗效果、治疗风险、局部复发以及生存预后方面均不逊色，膈顶部肿瘤并非RFA的禁忌证。

【关键词l原发性肝癌；射频消融；膈顶部。
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射频消融(mdiofbquency ablation，RFA)是肿

瘤局部治疗模式，治疗效果确切，创伤小，安全可

靠。患者恢复快，生存质量高．已广泛应用于原发性

肝癌(尤其小肝癌)治疗，某种程度上成为外科切除

的良好补充和替代。从有限的报道看，影响RFA疗

效的因素很多．其中之一即肿瘤部位。不同的肿瘤

部位对RFA的治疗结局有着显著的影响。膈顶部肿

瘤RFA治疗的风险和技术难度均较高，病例选择局

限性较大。因而目前独立探讨膈顶部肿瘤RFA的报

道甚少[1-3】。然而，由于膈顶部肿瘤在肝癌群体中占

有较大比重。因而很有必要对该部位肿瘤的RFA作

一系统探讨。2006年2月至2008年4月，我院共有

25I例原发性肝癌患者接受了超声引导下的经皮穿

刺RFA并获得完整的随访资料，其中42例56个肿

瘤位于膈顶部。本研究主要对膈顶部肿瘤首次RFA

后的疗效作初步总结．并与非膈顶部肿瘤的RFA疗

效进行了比较。

l材料与方法

1．1 患者资料

2006年2月至2008年4月．251例原发性肝

癌患者在我院实施了超声引导下经皮RFA并得到

有效随访资料。首次RFA时患者年龄9—84岁(平

均50岁)，肿瘤最大直径0．6～7．2 cm(平均3．1

cm)。251例患者共有肿瘤453个，包括单发肿瘤

14l例，2个肿瘤52例，3个肿瘤37例，4个或以上

肿瘤2l例。228例伴有不同程度肝硬化(90．8％)。

RFA前207例接受了肝切除术(82．5％)，189例接受

了TACE(75．3％)。所有患者均经影像学、肿瘤血清

学指标或穿刺活检等明确诊断。

251例患者中，42例56个肿瘤位于膈顶部，其

中16例同时伴有29个其他部位肿瘤，设为A组。

209例其他部位肿瘤366个，设为B组。两组年龄、

性别、肝功能分级、血小板计数、P1r值、AFP值、肿瘤

大小、既往接受肝切除和TACE等指标均无明显差

异，仅在肿瘤数目上A组更多为单发肿瘤(P=

O．038)。两组患者的基本病情资料见表1。

1．2方法

1．2．1 RFA的操作 治疗分别采用了3种射频发

生器。即Electrome 106 HiTT射频治疗系统

(Berehtold．Wir he№n)、RF 2000型射频治疗系统

(MSI Corp)和cool-tip冷循环射频系(Taik00，Corp)。

绝大部分患者应用的是配置多极特制带鞘针

(kVeen 3515)的RF 2000 RFA系统，最大输出功

率100 W，该可张开式电极(有10根子针)展开直径

为4．O cm。4 cm以上肿瘤均采用多电极、多位点消

融技术以产生重叠坏死区。以可张开式电极为例简

要说明操作过程。术前根据肿瘤部位和大小给予局

麻或连续硬膜外麻醉(肿瘤较大或过多者可采用全

麻)。B超引导下于肋间或肋缘下进针。注意避开主

要血管和胆管的较大分支。刺人肿瘤后推出电极子

针．电极的最佳位置必须保证肿瘤周围0．5—1 cm

正常肝组织完全热凝坏死。治疗初始功率为50 W。

间隔l min增加10 W渐至90 W。当阻抗显著上
。

升和输出功率自动降至10 W以下时。1次热凝或

再次热凝结束后拔除电极结束治疗。RFA后第1天

表l两组患者的基本临床特征
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检查血常规和肝功能。术后均给予保肝、止血、抗感

染等处理。

1．2．2随访和治疗结果评估标准治疗后1个月

左右通过CT和(或)MRI及AFP实施首次复查。1

年内每月复查AFP和肝脏B超，每隔3个月复查

CT和(或)MRI。此后每4—6个月复查CT和(或)

MRI和AFP。消融灶边缘或内部无病理性增强定义

为“肿瘤完全消融”．边缘或内部存在增强定义为

“部分消融”或“肿瘤残留”。首次复查CT和(或)

MRl提示肿瘤完全坏死和(或)AFP正常，之后消融

灶明显增大、存在边缘或内部增强和(或)AFP下降

后再次出现升高．定义为“局部复发”。消融灶以外

肝组织发现新肿瘤．定义为“肿瘤新生”。肝外脏器

中出现肿瘤，定义为“肝外转移”。

1．3统计分析

两组的连续资料间关系应用Mann—Whitnev U

检验，成对分类资料间关系应用卡方检验。无复发

生存率和总体生存率用Kaplan—Meir方法计算并用

k哥Rank检验。P值取双边检验值，P<O．05为差异

有统计学意义。统计软件应用SPSSl4．0。

2结果

2．1 RFA结果

251例RFA后1个月左右复查，34例消融后有

肿瘤组织残留，完全消融率86．4％(217／251)。如根

据肿瘤数目统计，首次RFA后肿瘤完全消融率

90．9％(412／453)。两种统计方法得到的完全消融率

无明显差异(P=0．064)。

如果将B组患者按肿瘤部位进一步细分为肝

实质内、包膜下、空腔脏器旁以及肝门部，然后再与

A组的完全消融率比较，则显示上述不同部位肿瘤

的完全消融率间差异有统计学意义(尸=O．043)，其

中肝实质内肿瘤完全消融率最高，为93．9％(200／

213)，其次为肝门部肿瘤，为86．4％(57／66)；空腔脏

一359一

器旁最低，为75％(4／12)，膈顶部略高于空腔脏器

旁，为85．7％(48／56)。

从病例数看．A组42例患者的完全消融率为

85．7％，B组209例患者则为86．6％。从肿瘤数看，A

组56个膈顶部肿瘤的完全消融率为85．7％，B组

368个肿瘤的完全消融率为90．7％。2种统计下两组

的完全消融率差异均无统计学意义(P值分别为

0，878和O．245)。

从肿瘤不同直径来看，<3 cm，3～5 cm和>

5 cm的肿瘤中两组的完全消融率分别为90．2％、

76．9％和50％和96．6％、78．1％和69．2％，两组相同大

小肿瘤间的完全消融率差异无统计学意义(P值分

别为0．076、O．94l和0．774)。同组间不同大小肿瘤

的完全消融率作比较，A组无明显差异(P=0．166)，

B组差异有统计学意义(P<0．01)，见表2。肿瘤完

全消融的影像表现见图l。

表2两组不同大小肿瘤的RFA结果

2．2较严重并发症

A组发生肺部感染1例，明显胸腔积液2例。B

组发生胆汁瘤l例，肝内感染2例，针道出血3例，

明显胸腔积液3例，肺部感染1例。两组RFA后并

发症发生率差异无统计学意义(7．1％对4．7％，P=

0．473)。RFA后两组均无RFA相关死亡。

2．3局部复发和转移

所有患者RFA后至少随访2个月，平均随访时

间为15个月(2～25个月)。两绢随访时间相似．到

图l膈顶部肿瘤完全消融

万方数据
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资料分析为止，A组19例(45．2％)和B组83例

(39．7％)出现复发。A、B两组的局部复发率分别为

9．5％和11．5％．肝内新生率分男IJ为35．7％和32．1％，

肝外转移率分别为16．7％和15．3％，均未见显著差

异(P值分别为0．713、O．645和0．825)。局部复发的

影像表现见图2。

图2膈顶部肿瘤射频后肿瘤活性组织残留和局部复发

2．4生存预后

至资料分析为止。A、B两组死于肿瘤广泛复发

者各为2例和7例．死于肝衰竭者各为3例和16

例。死于非肝脏疾病因素者各为1例和4例。A、B两

组1年无复发生存率分别为62．3％和59．2％。总生

存率分别为90．0％和92．0％。2年无复发生存率分别

为56．6％和52．4％。总生存率分别为82．7％和84．2％。

A、B两组l、2年无复发生存率和总体生存率之间

差异无统计学意义(P值分别为0．799和0。087)。

3讨论

由于膈顶部肿瘤容易受到肺部气体的干扰．较

难完整显示．如操作不当容易损伤膈肌和心肺等重

要脏器。既往报道表明，膈顶部肿瘤RFA后容易引

发膈肌局部坏死或穿孔、肺炎、胸膜渗出、气胸、心

律失常等较严重并发症，操作棘手[蚓。但本研究结

果显示膈顶部肿瘤RFA后的严重并发症较肝脏其

他部位肿瘤并未显著增加。而且。膈顶部肿瘤组仅

发生较易处理的胸腔积液和肺部炎症．而非膈顶部

组的并发症似乎更严重。因此，总体看膈顶部肿瘤

RFA风险并不明显高于其他部位。

目前，RFA治疗肝癌首选途径为超声引导下经

皮穿刺，其次为经腹腔镜或开腹途径【引。由于膈顶部

解剖上的特殊性。很多情形下上述穿刺途径并不适

用，由此不少学者探索了RFA膈顶部肿瘤的其他途

径。比如，直接经胸穿刺或经胸膜膈肌间隙穿刺途

径㈨；人工诱导气胸，CT引导下经胸穿刺途径[91；通

过在胸膜与横膈间注入葡萄糖溶液或生理盐水。尽

量使肿瘤下移，远离膈肌，以增加肿瘤的清晰性，由

此提高消融的彻底性和安全性[-o]；通过CT引导，借

助胸腔镜经皮穿刺途径[川等。利用上述方法对膈顶

部肿瘤进行RFA后均取得了令人满意的结果．值得

进一步探讨和推广。

本组患者均采用了超声引导下经皮RFA，严重

并发症发生率并无升高。原因可能包括：①严格控

制了膈顶部肿瘤超声下经皮RFA的入选条件。入选

者超声下必须能够清晰可辨肿瘤整体，穿刺、布针

无明显障碍，预判不易造成膈顶邻近组织损伤。②

尽量在低于肿瘤平面的肋间或肋缘下进针，垂直于

膈顶部肝包膜斜向上穿刺．针尖距离肿瘤近膈顶侧

边缘至少0．5 cm。并从肿瘤远侧包膜处开始消融，

使后续治疗位点逐渐远离膈顶。③尽量选择C001．tip

等直杆状电极针。如使用可张开式电极针，必须在射

频前确认子针没有穿出肝包膜。④消融过程中对消

融范围进行超声实时监测．防止损伤膈顶部组织。

射频治疗膈顶部肿瘤面临许多影响疗效的不

利因素．比如膈顶部位置狭小．不利于多针穿刺和

多位点消融；肿瘤能见度差，不易精确定位；肿瘤邻

近膈肌、心肺等重要生命器官，操作时易有顾虑等。

理论上这些因素可不同程度限制安全消融边缘的

获得，由此减低消融的完全性。但从本研究结果看．

膈顶部肿瘤完全消融率为85．7％．<3 cm者更达到

90．2％，并不亚于非膈顶部肿瘤以及其他报道[12-13]。

这可能是入选本组的膈顶部肿瘤大都定位清晰、且

多为单发小肝癌，更容易达到完全消融。然而，对非

膈顶部肿瘤进一步按部位分类后我们发现．膈顶

部、肝实质内、空腔脏器旁、肝门部和包膜下肿瘤的

完全消融率相差显著，肝实质内肿瘤消融结果最好，

空腔脏器旁肿瘤最差，而膈顶部肿瘤仅稍强于空腔

脏器旁者，由此推断，膈顶部位置的特殊性明显影

响着肿瘤的完全消融率。

本组膈顶部和非膈顶部肿瘤RFA后的局部复

发率分别为9．5％和11．5％，彼此并无显著差异，但

发生率仍高于大多数研究报道[14】。既往研究已证实，

肿瘤大小、部位、数目、生长方式、病理学分级、RFA

发生器类型、消融时间和操作技术等因素可能不同
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程度影响着肝癌RFA后的局部复发率[I5．16]。尽管本

研究并未单独探讨膈顶部肿瘤局部复发的可能影响

因素．但上述某些指标对该部位肿瘤RFA后局部复

发率的影响是必然的，将来需要进一步探讨。

我们还简单分析了膈顶部肿瘤患者的预后。由

于部分膈顶部肿瘤患者同时伴有其他部位肿瘤，而

这些肿瘤同样存在消融不完全和局部复发及肝内

肿瘤新生的问题．会不同程度影响预后．因此精确

比较两组患者的预后有}l刁难。尽管本研究只是对膈

顶部和非膈顶部肿瘤患者的生存状况进行了笼统

统计．但结果仍然令人满意，两者在生存期和生存

率上均无显著差异。事实上，到目前为止。尽管已经

证实RFA有着良好的预后。但尚无证据表明肿瘤部

位是生存预后的独立影响因素。
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相似文献(10条)

1.期刊论文 李艳宁.李智贤.杨红.何云.梁水庭 原发性肝癌射频消融灶的超声声像特征研究 -中国超声医学杂志

2008,24(7)
    目的 研究原发性肝癌射频消融灶超声声像特征.方法 超声引导30例原发性肝癌50个病灶射频消融治疗术后1～3个月,对原发性肝癌射频消融灶进行

二维及彩色多普勒超声检查,记录声像图表现,并对部分射频消融灶行超声引导下穿刺活检,观察病理改变.结果 二维超声检查50个射频消融灶内部呈高回

声型占82.0%;低回声型占12.0%;混合回声型占6.0%.原发性肝癌射频消融灶超声声像特征:高回声周边可见1～5mm晕环、内部可见伞状强回声带.结论 原

发性肝癌射频消融灶超声声像具有特征性,二维超声及彩色多普勒超声检查对射频消融灶的识别和诊断有临床价值.

2.期刊论文 沈淑和.SHEN Shuhe 射频消融治疗原发性肝癌的围手术期护理 -护理实践与研究2008,5(16)
    目的:探讨射频消融治疗原发性肝癌的围手术期护理.方法:对30例原发性肝癌围手术期患者射频消融治疗前后行整体护理.结果:通过围手术期护理能

有效地减少射频消融治疗原发性肝癌的术后并发症.结论:射频消融是治疗原发性肝癌的微创新技术,而做好围手术期护理是手术成功的关键.

3.期刊论文 熊奎.况建荣.李超.王道梅.马玉芳.XIONG Kui.KUANG Jian-rong.LI Chao.WANG Dao-mei.MA Yu-fang 
三维适形技术在射频消融治疗原发性肝癌中的应用 -肿瘤防治研究2005,32(8)
    目的探讨利用三维适形技术提高射频消融治疗原发性肝癌的疗效方法.方法通过对原发性肝癌的CT扫描图像进行三维重建,直观显示病灶在肝脏内的

形态、大小及解剖关系等立体结构,模拟角度、电极针及射频消融毁损区与病灶的立体吻合程度,最后再实施射频消融.结果在11例原发性肝癌患者中8例

完全消融,消融完全率为72.7%.结论射频消融治疗原发性肝癌中,应用三维适形技术能明显提高疗效.

4.学位论文 高军喜 术中超声在原发性肝癌切除及射频消融治疗中的价值 2008
    目的：探讨术中超声在原发性肝癌切除以及射频消融治疗中的应用价值。

    方法：分析45例原发性肝癌患者(60个肿瘤病灶)的术前超声以及术中超声检查结果，与手术病理以及随访结果作对照，着重探讨术中超声在原发性

肝癌手术切除以及射频消融治疗中的价值。

    结果：术中超声、术前超声诊断原发性肝癌的敏感度、特异度、准确度、阳性预测值、阴性预测值分别为93.5％、95.8％、94.9％、93.5％、

95.8％及74.2％、83.3％、80.0％、74.2％、83.3％，术中超声高于术前超声(P＜0.05)。术中超声、术前超声对原发性肝癌分期的总体准确率分别为

84.4％及100％，术中超声高于术前超声(P＜0.05)。对直径小于2.0cm的原发性肝癌肿瘤病灶检出率术中超声为94.74％，高于术前超声的

63.15％(P＜0.05)。对术中未触及的8个病灶行术中超声引导下切除。对14个不宜手术切除的病灶行术中超声引导下射频消融治疗，并进行随访观察，短

期有效率为92.8％。由于应用术中超声而改变手术方案者7例，占15.6％。

    结论：术中超声可提高诊断原发性肝癌的灵敏度、特异度及准确率，降低了漏诊及误诊率，定位以及分期准确，使术者更加精确的把握肿瘤切除的

范围及界限，增加手术的安全性，并在术中超声引导下对原发性肝癌进行射频消融治疗，提高了其根治的可能性，实用价值很高。

5.期刊论文 林建军.金昌男.曾金雄.戴西湖 康艾注射液联合射频消融治疗原发性肝癌临床观察 -光明中医

2009,24(10)
    目的:观察康艾注射液联合射频消融治疗原发性肝癌的临床疗效及安全性.方法:选择Karnofsky评分≥60分,预计生存期≥3个月的原发性肝癌患者

82例,随机分为两组,①治疗组(康艾+射频)42例,采用美国RITA 1500射频肿瘤消融系统,设置功率为150W,频率为460KHz.每周治疗1次,2周为1个疗程,治疗

组在第一次射频消融治疗后第二天加用康艾注射液,每次60ml加入5%GS 250ml中,静脉滴注,每天1次,连续用1～3周,第4周重复;②对照组(单纯射频)40例

,运用流式细胞仪检测外周血T淋巴细胞亚群、NK细胞的表达水平;用放射免疫法检测血清AFP定量;检查肝脏B超、CT及血常规、肝肾功能;观察患者治疗前

后临床主症的变化及毒副反应.结果:治疗组和对照组的CR、PR、NC、PD分别为5例、32例、4例、1例和3例、22例、11例、4例,治疗组有效率

(CR+PR)88%显著优于对照组有效率62%(P＜0.05);两组治疗后AFP比治疗前均有显著的下降(P＜0.01),且治疗组治疗后AFP下降程度优于对照组

(P＜0.01);治疗组治疗后除CD8+以外的各项免疫指标(CD3+、CD4+/CD4+/CD8+、NK)改善程度优于对照组(P＜0.01);治疗后治疗组病人的肝区疼痛、发热

、乏力、厌食、黄疸等症状改善程度,治疗组优于对照组(P＜0.01),但腹胀症状的改善不明显,治疗组与对照组无显著性差异(P＞0.05);两组治疗后卡氏

评分改善程度,治疗组明显优于对照组(P＜0.01);治疗组治疗后肝功能(ALT、AST、ALB、TBIL)改善程度优于对照组(P＜0.01);对照组外周血WBC治疗后比

治疗前有明显下降(P＜0.01),而治疗组治疗前后无明显变化(P＞0.05);随访1年期间,在≤3cm的肿瘤中,治疗组与对照组的复发率分别为8.9%、11.9%,两

组问差异无显著性(P＞0.05);而在＞3cm的肿瘤中治疗组的复发率为20.0%,低于对照组的50.0%,两组之间比较有显著性差异(P＜0.05).结论:康艾注射液

作为一种既有免疫调节作用又有抗肿瘤作用的新药,与射频消融治疗联合应用,可以改善肝癌患者的免疫抑制和提高射频消融治疗疗效;是对不宜手术治疗

的原发性肝癌的有效治疗方法之一.

6.期刊论文 陈锦隆.CHEN Jinlong 原发性肝癌手术与射频消融治疗前后IGF-II、VEGF与CD4+/CD8+的变化 -临床医

学2008,28(8)
    目的 比较手术与射频消融两种治疗方法对小肝癌的治疗效果及对细胞免疫功能影响的差别.方法  2004年1月至2008年1月本院原发性肝癌患者58例

,随机分为射频消融组与手术组,手术治疗组行肝癌根治术,射频消融治疗组采用经皮穿刺进行射频消融治疗,观察两组治疗前后血清胰岛素样生长因子-

Ⅱ(IGF-Ⅱ)、血管内皮细胞生长因子(VEGF)和甲胎蛋白(AFP)与CD3+、CD4+ 、CD8+T细胞的变化情况.结果 射频组与手术组治疗前后血清IGF-Ⅱ、VEGF和

AFP含量明显下降,与手术前比较差异有统计学意义(P<0.05).但射频组与手术组治疗后血清IGF-Ⅱ、VEGF和AFP含量比较差异无统计学意义(P＞0.05).射

频组治疗前后CD3+、CD4+T细胞比例上升,CD8+T细胞比例下降,其治疗前后CD4+/CD8+比较差异有统计学意义(P<0.05).手术组治疗前后CD3+、CD4+、

CD8+T细胞比例上升,其治疗前后CD4+/CD8+比较差异有统计学意义(P<0.05).射频组与手术组CD4+/CD8+比较差异有统计学意义(P<0.05).结论 射频消融在

清除肿瘤的作用方面与手术治疗无明显差异,但在保护与改善免疫功能的作用方面强于手术治疗方法.

7.期刊论文 陆宏宾.陈萍.孙琳琳.卓德斌 不同大小原发性肝癌射频消融疗效对比分析 -南通大学学报(医学版)

2008,28(6)
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    目的:探讨射频消融治疗不同大小原发性肝癌的近期疗效及安全性.方法:对比分析我科射频治疗的不同大小原发性肝癌患者术前、术后的AFP定量、

影像学改变及生存期、并发症.结果:经射频治疗,38例患者瘤体都有不同程度缩小、肿瘤血供不同程度减少;肿瘤≤3 cm组的全部病例都完全消融,1年生

存率91.7%,2年生存率83.5%;～5 cm组完全消融病例占76.1%,1年生存率85.7%,2年生存率57.1%;>5 em组全部病例均为部分消融,1年生存率20%,无1病例存

活2年.结论:射频消融是一种疗效可靠、安全性较高的治疗原发性肝癌的方法,尤其对肿瘤≤3 cm的原发性肝癌更为有效.

8.期刊论文 孟东.陈明清.李云峰.张洪涛 射频消融治疗对原发性肝癌患者细胞免疫功能的影响 -昆明医学院学报

2004,25(3)
    目的:研究原发性肝癌患者经射频消融治疗后机体细胞免疫功能的变化.方法:采用CTRF117射频治疗仪治疗原发性肝癌患者40例.采用流式细胞术检测

治疗前后外周血T细胞亚群(CD+3,CD+4,CD+8)及NK细胞的百分率.结果:治疗前原发性肝癌患者外周血中CD+3,CD+4,CD+8,NK细胞及CD+4/CD+8比值与对照组

相比,差异有显著性意义(P<0.05);治疗后CD+3,CD+4,CD+8,NK细胞及CD+4/CD+8比值与治疗前相比,差异有显著性意义(P<0.05).结论:射频消融治疗可改善

原发性肝癌患者的细胞免疫功能.

9.学位论文 赵明 肝动脉栓塞化疗联合射频消融和CIK治疗原发性肝癌的实验和临床研究 2006
    微创是治疗原发性肝癌(Primary hepatocellular carcinoma，HCC)的一种有效手段，经动脉导管栓塞化疗(Transcatheter aterial

chemoembolization，TACE)联合射频消融(Radiofrequeny ablation，RFA))和细胞因子诱导的抗肿瘤效应细胞(cytokine induced killer

cells，CIK)序贯治疗原发性肝癌是一种综合治疗模式，它为肝癌治疗提供了新的治疗思路和策略。本课题主要对其进行相关实验和临床方面的系列研究

。

    第一部分 多极射频消融在活体猪肝中的实验研究

    目的：观察消融电极展开不同直径、消融时间与组织坏死的关系，并评价消融区域组织坏死程度，了解多极射频消融在近胆囊部位和近结肠部位肝

脏消融对胆囊和结肠肝曲的影响。材料与方法饲养家猪共6只，体重47±2.5kg／只。静脉麻醉，在每一个肝脏内共确定5个位点进行射频消融。将消融电

极展开到3cm行5min和10min消融治疗；消融电极展开到最大直径为5cm，分别行5min、10min和15min组织问消融处理。治疗包括在离胆囊床约5mm±1mm距

离行10min射频消融，在相当于人体肝脏第六段位置离结肠肝曲5mm±1mm处，展开电极至3cm行10min射频消融，并观察结果。结果：消融电极打开到

3cm行5min治疗，局部消融区域组织达到完全坏死；在打开到3cm时行l0min同5min消融治疗坏死范围相似。消融电极展开到最大直径为5cm，5min消融组

织间有活性成分，显示消融时间不足，15min可保证消融区域组织完全坏死，10min也可保证消融区域完全坏死。大体病理上消融相邻区域胆囊，结肠未

见有坏死，镜下病理显示胆囊壁、结肠周围有慢性炎症并有纤维增生表现。结论：多极射频消融可根据需要调整消融范围，对肝内病变进行相对适型消

融，在肝内特殊部位如接近胆囊区域、结肠肝曲部位可发挥较好的作用，而对正常组织结构损伤小。   

    第二部分单极“灌注式”射频消融在活体猪肝中的实验研究

    目的：观察单极“灌注式”射频消融时间与消融范围的相关性；对第一和第二肝门区组织消融处理，了解消融治疗对门静脉、肝动脉及胆管系统的

影响及其病理改变。实验材料与方法单极“灌注式”射频消融基础功率设定为60W，消融时间可自行设定。试验对象选用健康家猪供6只，体重

47kg±2.5kg／只。手术前及手术中麻醉同第一部分。在每一个肝脏实质内共确定3个位点进行射频消融，时间分别为5min，10min，15min。并测定消融

范围和消融区域中组织的坏死程度。比较两组间消融范围大小及消融区域的坏死程度。对第二肝门的部位和第一肝门出肝分别进行5min和10min射频消融

处理。结果大体标本上不同时间产生的结果为组织消融范围不同，形态相似，呈椭圆型。3min，5min，10min消融时间产生坏死长径分别为

2.7cm±0.2cm，4.6cm±1.1cm，5.8cm±0.7cm，3min消融区域肝组织部分坏死；在大体标本上第一和第二肝门区消融坏死范围宽径分别为

3.2cm±1.1cm，3．cm3±0.4cm，第一肝门区和第二肝门区血管壁、胆管系统未见有明确破坏，病理结果显示血管壁和胆管壁有炎症细胞浸润。第二肝门

区消融，病理结果显示：5／6例邻近血管壁的消融区域完全坏死，1／6例显示在邻近血管壁正常肝组织中合并有大片状坏死。第一肝门区消融结果，病

理分析消融中心部位肝组织完全坏死，4／6例邻近血管壁的消融区域完全坏死，2／6例显示在邻近血管壁正常肝组织中合并有大片状坏死。结论单极

“灌注式”射频可根据病灶大小决定消融时间，单点保证消融时间在5min以上；对肝门区组织消融过程中对门静脉、肝动脉、肝门区胆管系统影响较少

，对外科手术难度较大的肝门区肿块(肝实质起源)可考虑运用单极射频消融治疗。

    第三部分 肝动脉栓塞化疗及与联合CT导向射频消融术治疗

    Ⅱa、Ⅱb期肝癌的对比研究

    目的：探讨肝动脉栓塞化疗以及联合CT导向下的射频消融治疗中、晚期原发性肝癌的疗效，并对比评价两者的疗效。方法 34例Ⅱa、Ⅱb期原发性肝

癌患者在同期治疗中分为A、B两组。A组：经导管肝动脉栓塞化疗组(TACE组)，共14例；B组：肝动脉栓塞化疗联合CT导向下的射频消融治疗组(联合治疗

组)，共20例。结果 TACE组的完全坏死率、初次复发率及1年存活率分别21.4％、42.86％和57.1％；而联合治疗组分别为85.00％、15％和90％。两组间

完全坏死率、初次复发率及1年生存率的差异皆有显著性意义(其相应P值分别为0.039，0.04，0.088)。结论  肝动脉栓塞化疗联合CT导向下的射频消融

治疗效果明显优于单纯栓塞化疗。

    评价研究

    第四部分  <'18>FDG-PET/CT对评价TACE联合RFA治疗原发性肝癌的效果价值

    目的：原发性肝癌经动脉导管栓塞化疗(transcatheter arterial chemo-emblization，TACE)联合射频消融(radiofrequency ablation，RFA)治疗

后，由于受肝内沉积的碘化油干扰，CT平扫及增强CT扫描对判断是否有肿瘤残留存在一定的困难，而<'18>FDG-PET/CT在判断肿瘤残留上具有优势。本研

究对14例原发性肝癌经TACE联合RFA治疗2-3周后，采用增强CT扫描和<'18>FDG-PET/CT检查是否存在肿瘤残留，然后将检查结果进行对比分析，了解CT和

<'18>FDG-PET/CT在判断肿瘤残留上的差异，并根据<'18>FDG-PET/CT的结果指导肿瘤治疗。材料与方法  本组14例原发性肝癌患者共有19个病变，肿瘤

最长直径为0.8～16.0cm。12例为经TACE联合RFA治疗的病例；2例为肝癌手术后复发，1例患者肝内共发现有3个病变，直径为O.8cm、2.1cm、3.8cm，1例

术后复发患者肝内病变直径为3.0cm。经过TACE联合RFA治疗后2～3周，对比CT和<'18>FDG-PET/CT检查的结果；如发现有肿瘤残留，在2～3周内对其进一

步行RFA治疗。结果：在14例患者经一次TACE联合一次RFA治疗2～3周，经病变区域活检及数字减影血管造影等检查发现12例有部分肿瘤残留，肿瘤残留

最长直径为1.0～2.1cm，CT增强扫描检查检出5例，<'18>FDG-PET/CT检出有11例残留，CT与<'18>FDG-PET/CT检出率分别为41.7％及91.7％。根据检查结

果，在2～3周内经过第二次RFA治疗后，<'18>FDG-PET/CT检查发现10例患者肿瘤无残留，另1例6周后复查<'18>FDG-PET/CT发现肝内病变未控。结论在原

发性肝癌经TACE联合RFA治疗以及手术后，<'18>FDG-PET/CT对判断肿瘤残留以及根据检查结果指导RFA治疗较增强CT检查具有的优势。

     第五部分经肝动脉栓塞化疗序贯联合射频消融和细胞因子诱导的杀伤细胞治疗肝细胞癌的对照研究

    目的：随机对照研究一组经肝动脉栓塞化疗(TACE，transcatheter arerial chemoeblization)序贯联合CT导向下射频消融(RFA，radiofrequency

ablation)与TACE序贯联合CT导向下RFA及细胞因子诱导的杀伤细胞(CIK，cytokineinduced killer cells)细胞经肝动脉灌注治疗原发性肝癌(primary

hepatocellular carcinoma，HCC)的病例，并评价两种方法在HCC治疗中的疗效和抗病毒作用。方法 2002年7月～2004年3月在我科确为HCC有95例，符合

入组标准的共37例患者， 37例HCC经TACE序贯联合RFA治疗后6～8周，经临床评价无明确残留病变，进行分组治疗。联合CIK治疗组31例患者，首先连续

完成4次CIK细胞经静脉回输，6例患者经肝动脉回输，每次间隔时间为1～3周，再每4周1次，行4次CIK细胞经回输，每次回输CIK的数量为

(1.1～1.5)×10<'10>，两次共行8次回输。患者随访1年以上并每1～2月评价肿瘤情况。TACE联合RFA治疗组16例患者出院每1～2月评价肿瘤情况，随访

1年以上。结果 2组病例1年生存期均达到100％。联合CIK组共21例，6个月内复发1例；1年内共2例复发，1例为肝内复发，1例为肝

门区淋巴结转移，19例为无瘤生存(90.32％)。TACE联合RFA治疗组16例中6月内1例复发，1年内共有2例复发，其中2例为肝内复发，1例为肺转移，20例

为无瘤生存(76.92％)。联合CIK治疗组6个月和1年无瘤生存率分别为(20／21)95.24％和(19／21)90.48％，TACE联合RFA治疗组6个月和1年无瘤生存率分

别为15／16(93.75％)和13／16(81.25％)，  Wilcoxon检验2组比较6个月无瘤生存期P=0.435，12个月无瘤生存期p=0.091。联合CIK组，治疗前HBV-

DNA含量小于1.0×10<'3>者为10例，治疗后上升到18例，其中有2例乙肝表面抗原转阴。治疗前HBV-DNA含量在1.0×10<'3>～1.0×10<'6>之间者为10例

，治疗后为3例，治疗前HBV-DNA含量在1.0×10<'6>以上者1例，治疗后为1.6×10<'4>。而TACE联合RFA治疗组仅1例血HBV-DNA含量由治疗前的

1.1×10<'5>下降1.0×10<'3>以下。
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结合外科杂志2009,15(2)
    目的:探讨经皮射频消融(RFA)联合肝动脉栓塞化疗术(TACE)序贯性应用较单纯应用TACE 治疗原发性肝癌的优势和实用价值.方法:55例原发性肝癌患

者,30例行单纯TACE治疗,25例行RFA 联合TACE 治疗.观察指标:(1)治疗后第4周肝功能变化;(2)治疗后4周增强CT/MRI检查肿瘤坏死率的情况;(3)局部肿
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瘤的复发率;(4)治疗后的生存率的比较.结果:治疗后两周行肝功化验检查,两者相比无统计学意义(P>0.05).两组均在1个疗程结束后的2个月行强化CT和

DSA检查,两组治疗后肿瘤坏死总有效率(CR+PR)分别为63.3%(12/30)、92%(23/25),两组间差异有统计学意义(P<0.05).对照组治疗后半年复查随访,有

13例复发,复发率46.7%(14/30);综合组半年复发率为12%(3/25).复发率行统计学处理(χ2=7.34,P<0.05),两者间差异有统计学意义.两组生存率随访结果

显示,两组半年生存率几乎相同,均在90%以上,无统计学意义.而1年及两年的生存率比较,综合组明显优于对照组,统计显示有较明显的差异(P<0.05).结论

:对于难以手术切除的原发性肝癌,经皮射频消融联合肝动脉栓塞化疗的治疗效果明显优于单纯栓塞化疗.
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