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� �  摘要! � 目的 � 研究 LP�TAE 治疗大肝癌引起急性肝功能损害的酶学变化 ,并分析其与碘油量的

关系。方法 � 诊断明确的 30 例大肝癌, 给予 LP�TAE 治疗后,采集术前和术后第 3 天的静脉血标本, 分

析肝功能急性损害的酶学变化和碘油量的关系。结果 � 所有病例均有不同程度的肝功能损害, 并和碘

油剂量有一定的关系。结论 � 在 LP�TAE 治疗大肝癌时要注意碘油量及其与抗癌药的比例, 要重视术

后的急性肝功能损害,并希望对该治疗中的碘油量有一个规范性指导。
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� �  Abstract! � Objective� � To evaluate the changes of enzyme for acute damage to liver function dur ing

t he treatment of big hepatic carcinoma by L ipiodol�T ranscatheter Arterial Embolization ( LP�TAE) and analize

t he influence to acute liv er funct ion change concerned wit h different doses of L ipiodol ( LP) . Methods � 30 pa�

tients of big hapatic car cinoma diagnosed by CT , MRI, DSA etc. w er e collected with t he venous blood sam�

ples befor e and the third day after by Lp�TAE treatment tog et her with analyses of the relation betw een the

changes of enzyme and the doses of L ipiod�ol ( LP) . Results� All cases suffered from acute liv er dysfunction to

a gr eater or less ex tent cor relat ive w ith different doses o f lipiodal.Conclusions � T he proper proportion of doses

between lipiodal and anticancer ous drugs should be emphasized during treat ment of LP�TAE in big hepatic can�

cers for prevention of liver disfunction, furt hermore wit h hope to have a rule for lipiodal dosage.

� �  Key words! � Hepatic carcinoma; Ar ter ial embolization; Liv er function; L ipiodol; Intervational

作者单位: 221000 � 江苏徐州,徐州医学院附属医院介入放射科

� � 目前, 经导管肝动脉注射碘化油抗癌药混悬剂

栓塞治疗肝癌( LP�TAE)已成为中晚期肝癌的诊疗

手段之一
[ 1]
。国内外较多文献报道了其治疗后产

生的近期不良反应。我科自 1997 年 10 月~ 1998

年10月收治了 55 例肝癌, 其中 50 例为大肝癌(直

径> 5cm) ,均行 LP�TAE 术, 我们选择其中资料完

全的 30例(均为首次治疗) ,从磺油用量和酶学角度

分析栓塞前后引起的急性肝功能损害, 现报告如下。

材料与方法

一、临床资料

原发性肝癌 30例, 均为大肝癌 (直径> 5cm ) ,

经彩超、MRI、CT、DSA造影或(和)病理活检综合诊

断,符合 1979年全国肝癌防治研究协会制定的肝癌

诊断标准,并经其它临床检查措施,排除了心、肺、肾

等亦可能引起或加重肝脏损害的疾病。其中男性

24例, 年龄 36~ 70岁, 平均 53岁; 女性 6 例, 年龄

35~ 55岁, 平均 46岁。以肿块大小又分为块状型

(直径 5~ 10cm ) 13例( 43. 3% ) ,巨块型(直径 10cm

以上) 17例( 56. 7%) ,肿块最大直径范围 5~ 18cm,

中位直径 10. 7cm。经 DSA 造影, CT 证实有动�静
脉瘘者 2例, (均为巨块型) , 有门静脉癌栓者 4例

(块状型 2例,门静脉扩张达 1. 8cm ;巨块型 2例,门

静脉达 1. 6cm )。按 Child 分级标准: A 级 20 例

( 66. 7% ) , B级 10例( 33. 3% ) ,无 C级。

二、LP�TAE 方法
采用改良 Seldinger 法穿刺股动脉, 送入肝动脉

导管至腹腔干或肝总动脉先行诊断性造影,以明确

肝癌供血情况、位置、数目、有无动�静脉瘘和门静脉
癌栓, 再将导管(必要时换用 4F 超滑 Cobra导管或
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加用微导管)超选择进入肝右、左动脉, 尽可能送至

靶血管,在电视监视下,缓慢手推注入超液化碘油和

抗癌药混悬剂 (其比例为 10ml 碘油: THP 60mg:

MMC 20mg) ,栓塞至碘油在瘤灶内沉积浓密或血流

缓慢, 出现血管铸型为止。本组病例均取得技术上

成功,碘油用量为 3~ 20ml。

三、评估方法

所有病例为增加肝脏储备功能和减轻肝功能损

害,均于术前、术后使用保肝药物如支链氨基酸、甘

利欣、Vit C 等, 少量病例使用了 20% 人体白蛋白。

术前和术后第 3天晨空腹抽取静脉血 2ml, 检查肝

功能, 将所有病例按碘油用量分为 4组: 20ml, 15~

19ml, 10~ 14m l, < 10m l, 其中又根据瘤体最大直径

分为块状型和巨块型分组,见表 1。

表 1 � 碘油用量与栓塞肿块大小关系

碘油( ml) 例数
分 � � 型

块状型 巨块型

20 16 3 13

15~ 19 5 3 2

10~ 14 7 5 2

< 10 2 2

结 果

本组 30 例肝癌患者术前后测定 ALT、GGT、

ALP,结果如下。

一、ALT 测定结果, 以 ALT 值 40U / L 为正常

界限

(一) 30例中术前测定 ALT 正常者16例,其值

平均为( 29 # 9) U / L 术后仅 8例显示 ALT > 40U/

L,其中测得的最高值仅 139U/ L; 另外 8 例术后

ALT 正常者中 6 例 ALT 值低于术前 ALT 值。全

组术后测得值为( 49 # 22) U/ L ( 17~ 13a)。统计学

测定结果 P< 0. 05。

(二) 术前测得 ALT 异常者 14例, 测得 ALT

值为( 69 # 13) U / L ;而术后测得ALT 值为( 89 # 20)

U / L ,其中 3 例术后测得 ALT 值正常。14例术前

后ALT 值经统计学检测 P> 0. 05。

二、GGT 测定结果

全组 30例术前测得GGT 值为( 189. 4 # 36. 7) ,

术后测得为 207. 1 # 44. 6,术前后比较 P> 0. 05。

三、ALP 测定结果以 ALP 值 70U/ L 为正常界

限

术前测得 ALP 值 7 例正常, 均数为 ( 61. 7 #
7. 5) U / L ,该 7例术后测得ALP值为( 71. 4 # 13. 3)

U/ L , P> 0. 05。本组另 23 例术前 ALP 值异常者,

其术前、术后 ALP 值分别为( 107. 6 # 17. 3) U/ L 和

( 116. 3 # 14. 7) U/ L, P> 0. 05。

四、经统计学分析, 我们发现碘油用量 20ml和

15~ 19ml组之间无明显差异性变化( P> 0. 05) , 10

~ 14ml组和< 10m l组之间无明显差异性变化( P>

0. 05) , 但前两组和后两组间存在明显差异 ( P <

0. 05)。

五、术前术后肝功能 Child分级[ 2]比较

术前A级 20例( 66. 7% ) , B级 16例( 13. 3%)。

术后A 级 14例( 46. 7% ) , B 级 15例( 50% ) , C 级 1

例( 3. 3% )。其中,A ∃B级 8例( 26. 7% ) , B ∃C 级

1 例 ( 3. 3%) , B ∃ A 级 1 例 ( 3. 3% ) , 余无变化

( 66. 7% )。

讨 论

一、临床上, 根据肝癌病灶大小分为微小肝癌

( % 2cm ) , 小肝癌 ( 3 ~ 5cm ) 和大肝癌 ( > 5cm )。

1979 年, 我国 病 理 肝 癌协 作 组 在 Eggel 和

Nakashima等分类基础上,结合我国情况和经验,制

定了病理分型和诊断标准,其中规定块状型指直径

在 5cm 以上, 其中超过 10cm 者称为巨块型[ 3]。目

前,我国肝癌初诊中位直径为 9cm, 绝大部分是大肝

癌,故提高大肝癌疗效对改善肝癌整体疗效具有最

重要的意义
[ 4]
。我科自 1997 年 10 月~ 1998 年 10

月收治 55例肝癌,其中 50例为大肝癌,占 91% ,符

合这一比例。

二、以肝癌血供为理论基础,以经肿瘤供血动脉

直接给药栓塞为主要手段的介入疗法使肝癌的介入

治疗建立在可靠的科学基础上, 以肝动脉化疗栓塞

( TAE术)为主体的介入治疗取得了确切的疗效[ 4]。

我们认为, TAE疗效除了与肿瘤血管栓塞的彻底性

和化疗药物剂量有关外, 还与其耐受程度和肝功能

恢复程度有关。本组资料选用肝细胞损害较为敏感

的生化指标 ALT、GGT 和 ALP 作为观察栓塞治疗

前后一过性肝细胞损害情况。结果显示, 碘油栓塞

剂量与肿瘤大小相一致, 但肝细胞损害则与碘油栓

塞剂量不一定成相关关系。而 ALP、总胆红素质及

血清白蛋白值等多与肿瘤生长部位有关, 如靠近肝

门则可因阻塞所致黄疸。栓塞治疗有效者则往往因

为肿瘤因栓塞而体积缩小, 而使总胆红素值下降,而

并不与肝细胞损害与否直接相关; 血清白蛋白则更

与肝癌生长的基础疾病有关,如普遍认为在肝硬化

基础上引起的肿瘤, 常有白蛋白偏低而很难表达栓
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塞治疗前后肝脏损害情况。

林庚金等[ 5]认为栓塞治疗后肝功能异常多为

一过性,通常在短期( 3~ 10d)内恢复。本组结果也

表明栓塞治疗对肝功能损害影响并不很严重, 但可

认为轻微肝功能受损并不是栓塞治疗肝癌的禁忌

证。

三、李麟荪
[ 6]
认为 TAE 术时, 碘油用量不宜超

过20m l, 否则造成肝功能损害[ 6]。部分文献提出

LP 用量和肿瘤最大横径相等或小于其 1. 5 倍时, 2

年后观察到好的疗效;而等于或大于其 1. 5倍,累积

生存率反而下降,更大剂量会损害肝实质引起肝硬

化,过量会影响到瘤周正常肝组织,发生肝萎缩和肝

梗死[ 7]。在本组资料中, LP 累积量为 3~ 20ml, 其

与瘤灶直径之比均小于 1. 5倍, 以确保对肝功能损

害在最低水平, 但仍观察到每个病例均发生了不同

程度的急性肝功能损害, 这与其血供有很大的关系。

LP 用量在 15ml以上者均为多血供肿瘤, 栓塞时在

透视下观察其沉积浓密, 分布均匀即停止; 而在 %
10ml组中,均为少血供肿瘤,透视下见沉积浓密前

即出现血流变慢, 血管铸型,患者出现疼痛, 即时停

止栓塞。其中 1例栓塞仅用了 3ml LP, 术后复查仍

有肝功能改变, 说明 LP�TAE 中, 肝功能受损并不

与碘油用量成绝对的正比。虽然本组资料经统计学

分析, LP 用量在 15ml以上和 14ml以下的两组间存

在明显差异性变化( P< 0. 05) ,但在实际操作中, 一

定要注意到血供的关系, 当供血较少或由于肝硬化

等原因致血管纤细时, 不能强行注入碘油至理论上

的沉积浓密。

四、多种文献及专著[ 6�9]讨论了 LP 栓塞肿瘤机

理, 即正常肝实质 75% 血供来自门静脉, 而肝癌

95%血供来自肝动脉,经动脉注入碘油后,主要沉积

于肿瘤的多血管区域,其次是肿瘤外周到肝窦,还有

瘤周邻近正常肝组织。当肝动脉栓塞后, 肿瘤血供

可减少 95%左右,而正常肝组织血供仅减少 20% ,

因而正常肝组织受到的影响很小
[ 5]
。Kraskal实验

表明, 正常肝脏对 LP 有很好的耐受性,即使高达 20

倍常用量, 也可因为周围小动脉有足够的血流量冲

刷肝窦,以保护不受损害, 而肿瘤内血流紊乱, 常形

成小涡流,并由于肿瘤血管常缺乏神经支配, 不能正

常收缩,且引流静脉发育不全造成长期滞留, 其结果

造成肝组织缺氧, 产生大量自由基, 激活溶酶体系

统,导致肝细胞酶功能下降,并由于合并化疗剂毒性

作用,共同导致肿瘤细胞和瘤周正常组织缺氧、缺血

发生坏死。文献表明, 肝细胞缺血缺氧超过 1~ 2h

即发生不可逆损害,造成肝脏蛋白合成能力下降,转

氨酶升高。我们认为, TAE术造成的肝功能损害包

括两方面,肿瘤细胞和瘤周邻近正常肝组织均受到

损害,而后者的损害是不可避免的,如何使其减少到

最低程度而不至发生肝功能衰竭是一个值得探讨的

问题。

五、文献统计,不管术者采用什么样的方法, 术

后 2~ 3 年出现新病灶率为 54% ~ 66%。因此, 肝

癌治疗应采用损害最小的方法[ 6]。随着科技进步,

导管、导丝、血管造影技术不断改进, 术者经验积累,

超选择插管,肝段、亚段 TAE术技术上应不成问题,

但在病例选择上, 栓塞剂用量与化疗药配合比例上,

治疗的间隔时间上等, 目前仍有较大的差别,无统一

标准。我们建议栓塞应结合术前肝功能、肿瘤血供

和肿块大小酌情处理, 不能强求病灶完全充填, 对多

血供肿瘤,碘油用量超过 14ml就要慎重, 最大不超

过 20m l。在超选择情况下,尽可能完全填塞瘤灶,

达到中断血供的目的, 但要顾及瘤周正常肝组织,强

调作到真正的&靶性治疗∋,并于术前术后加强保肝

措施,使肝功能损害降低到最低水平。
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