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肝 内 胆 管 细 胞 癌 （

intrahepatic cholangiocar 蛳

cinoma

，

ICC

），占原发性肝癌的
10%

，近年来发病率

逐渐升高［

1

］

。 手术切除是根治
ICC

唯一有效的治疗

方式，但术后复发率可高达
50%~80%

［

2

］

。 二次手术

虽可延长复发性
ICC

（

RICC

）患者的生存期，但受肿

瘤多发、浸润、肝功能储备量降低等因素的影响，仅

少数患者有二次手术的机会。近年来，经皮热消融治疗

（

TAT

）因其创伤小、恢复快、疗效确切等优点已广泛

应用到肝脏肿瘤的治疗中，并取得较好的疗效 ［

3蛳4

］

；

ＤＯＩ

：
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【摘要】 目的 探讨超声引导下经皮热消融治疗术后复发型肝内胆管细胞癌（

RICC

）的疗效及预后

相关因素。 方法
2007

年
10

月至
2012

年
10

月，

37

例
RICC

患者共
60

个结节接受经皮热消融治疗，并

对患者的生存预后及影响因素进行回顾性分析。 结果
57

个结节（

57/60

，

95%

）完全消融；

37

例患者消融

后无瘤生存期
1.5~34.2

个月（中位
5.6

个月）；

6

个月、

1

年、

2

年和
3

年总生存率分别为
94.6%

、

67.6%

、

40.5%

和
27.0%

。 单因素及多因素分析显示复发灶直径是影响消融后累积生存率的主要危险因素（

P＜0.001

）；

多因素分析显示复发灶直径
＞3.0 cm

（

P=0.005

）和术后早期复发（

＜1

年）（

P=0.036

）是影响消融后无瘤生存

期的独立危险因素。 结论 经皮热消融治疗术后复发型肝内胆管细胞癌安全可行、疗效显著；术后复发

灶大小是最重要的预后因素。

【关键词】 肝内胆管细胞癌； 复发； 热消融； 超声引导； 预后因素
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Abstract

】

Objective To investigate the curative effect of ultrasound 蛳 guided percutaneous thermal

ablation for the treatment of recurrent intrahepatic cholangiocarcinoma

（

RICC

），

and to discuss the factors

related to prognosis. Methods A total of 37 patients with RICC

（

60 lesions in total

），

who were treated with

percutaneous thermal ablation at authors

’

hospital during the period from October 2007 to October 2012

，

were enrolled in this study. The long蛳 term survival rate and prognostic factors were retrospectively analyzed.

Results After treatment

，

the complete necrosis of tumor was obtained in 57 lesions

（

57/60

，

95%

）

and the

disease蛳 free survival time ranged from 1.5 to 34.2 months

（

median 5.6 months

）

. The 6蛳month

，

one蛳 year

，

2蛳

year and 3蛳 year overall survival rates were 94.6%

，

67.6%

，

40.5% and 27.0% respectively. Univariate and

multivariate analysis revealed that the diameter of recurrent lesion was the major risk factor that affected the

cumulative survival rate after ablation

（

P<0.001

）

. Multivariate analysis indicated that the independent risk

factors affecting the disease蛳 free survival time after ablation were the diameter of recurrent lesion >3 cm

（

P=

0.005

）

and postoperative early recurrence

（

within one year

，

P=0.036

）

. Conclusion For the treatment of

RICC

，

percutaneous thermal ablation is safe

，

feasible and effective. The size of the postoperative recurrence

tumor is the most important prognostic factor.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１6

，

２5

：

973鄄976

）

【
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】
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；
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已有文献报道显示经皮
TAT

在
ICC

治疗中同样安

全有效［

5蛳7

］

。 本文对我院采用
TAT

治疗的
RICC

患者

临床资料进行回顾性分析， 旨在探讨热消融在

RICC

中治疗的效果，现报道如下。

1

材料与方法

1.1

材料

1.1.1

临床资料
2007

年
10

月至
2012

年
10

月，

38

例术后复发的
ICC

患者于我院接受
TAT

治疗，

均经手术后病理证实。 其中
18

例接受微波消融

（

MWA

），

19

例射频消融术（

RFA

），

1

例失访，

37

例

患者纳入，其中男
23

例，女
14

例，年龄
32 ~76

岁，

平均
52

岁。

37

例中共计
60

个肿瘤结节，其中
22

例单

发结节，

7

例
2

个结节，

7

例
3

个结节，

1

例
4

个结节；

结节最大径
0.5~5.54 cm

，平均 （

2.017±1.014

）

cm

。

直径
≤3 cm

、

3.1~5.0 cm

、

＞5 cm

的结节数分别为
52

（

52/60

，

86.7%

）、

7

（

7/60

，

11.7%

）、

1

（

1/60

，

1.7%

）。 其中

1

例术前
MRI

显示单发肿瘤直径
5.0 cm

，而术中超

声显示
＞5.0 cm

。 手术切除后首次复发时间为
1~39

（

9.1±6.8

）个月；

37

例中术后复发时间超过
1

年的
7

例，

1

年内复发的
30

例；术后行预防性
TACE

治疗
8

例，治疗均以根治为目的。

1.1.2

纳入标准
①

首次治疗均为根治性手术，术

后病理证实均为肝内胆管细胞癌且手术切缘为阴

性。 术后单发病灶直径
≤5.0 cm

或最大直径
≤3 cm

的多发结节。

②

无血管、胆管侵犯或肝外远处转移，

肝功能
Child蛳 Pugh

分级
A

、

B

。

③

凝血酶原时间
＜

17 s

，血小板计数
＞4.0×10

9

/L

，无严重肝、心、肾等器

官衰竭疾病；

④TAT

前未行其他治疗，所有患者术

前均签署知情同意书。

1.1.3

治疗仪器
MWA

使用
FORSEATM

微波治

疗仪（南京庆海微波电子研究所 ）， 微波频率为

（

2 450±50

）

MHz

，

RFA

使用 的 是 美 国 威 力 公 司

Cool蛳Tip RF

射频仪； 引导超声为开立
S20

超声治疗

仪，频率为
2～15 MHz

。

1.2

方法

1.2.1

治疗方法 超声清晰显示肿瘤位置及周围

组织结构后，对穿刺皮肤定点定位，消毒铺巾后给

予
2%

利多卡因局部麻醉，尖刀切皮
2 mm

，超声引

导下插入消融电极。 术中肿瘤边界较为清晰的患者，

TAT

所产生的高回声区应覆盖全部肿瘤及其周

围组织
0.5~1.0 cm

； 而对于术中超声显示肿瘤边

界不清的患者，可根据术前患者
CT

或
MRI

等影像

学资料进行范围及边界的评估，并且适当扩大肿瘤

的消融范围。单针穿刺单点消融适用于肿瘤直径
≤

2.5

， 多针穿刺多点消融则适用于直径
2.5~5.0 cm

肿瘤；对于部分位于肝门区的病灶，消融过程以门

静脉血管作为标示，进针途径与肝门部的血管走行

平行，术中注意热量扩散即高回声的弥散，当接近

门静脉时降低输出功率且多次消融，以缓慢的热传

导方式使靠近肝门部胆管的肿瘤发生凝固性坏死，

避免损伤肝门部胆管的同时达到肿瘤完全消融的

效果。 并于消融术后
48 h

复查增强
CT

，判断是否存

在肿瘤残余，以决定是否进行补充治疗。

1.2.2

疗效判断及随访 在治疗后
1

个月行增强

CT

或
MRI

检查判断肿瘤是否完全消融， 若消融区

域三期均无增强则为肿瘤完全灭活，否则为消融不

全。 以后每
2~3

个月随访，并结合肿瘤标志物及肝

功能测定。 当消融灶内或周边组织重新出现影像学

增强表现则提示为肿瘤局部复发，肝内外的其余部

位则是远处复发。

1.3

统计学分析

总体生存率分析采用
Kaplan蛳Meier

方法，

Log蛳

rank

检验进行单因素生存时间相关性分析和
Cox

风险比例模型进行多因素分析。

P＜0.05

为差异有

统计学意义，统计采用
SPSS20.0

版本。

2

结果

术后
1

个月复查肝脏
CT

或
MRI

，

35

例患者

57

个结节完全消融（

57/60

，

95%

），

2

例患者
3

个结

节发现肿瘤残余，消融不全率（

3/60

，

50%

）；消融不

全者行二次
TAT

，均完全消融。 （见图
1

）。

本组
37

例患者无一例发生消融相关死亡，仅

4

例出现术后发热、腹痛、恶心、转氨酶升高等轻微

并发症，无其他严重并发症。

随访时间
3.2~74.6

个月，平均随访时间（

18.5±

16.8

）个月，中位
12.1

个月，随访期间
4

例患者存

活，

33

例死亡，

1

例失访。 随访期内所有患者均出现

消融术后复发，其中
3

例（

3/37

，

8.3%

）为肿瘤局部进

展，

2

例肝外转移（

1

例腹腔转移，

1

例淋巴结转移），

其余为肝内远处复发。 本组
RICC

患者消融术后无

瘤生存期为
1.5~34.2

个月，平均（

8.4±6.7

）个月，中

位
5.6

个月；

6

个月、

1

年、

2

年和
3

年总生存率分别

为：

94.6%

、

67.6%

、

40.5%

和
27.0%

（图
2

、图
3

）。

2.4

生存因素分析

①

单因素分析显示复发灶直径（

P＜0.001

）、数目

（

P=0.043

）是影响患者累积生存率的主要危险因素

（表
1

）。 多因素
Cox

分析显示复发灶直径（

P＜0.001

）
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表
4 Cox

比例风险模型分析
RICC

患者热消融后影响无

瘤生存率的独立预后因素

变量 回归系数
SE P

值 相对危险性
95%

可信区间

年龄
-0.192 0.368 0.602 0.826 0.402~1.698

肿瘤大小
-1.245 0.444 0.005 0.288 0.121~0.688

复发灶数目
0.185 0.383 0.630 1.203 0.567~2.549

术后复发时间
1.070 0.509 0.036 2.915 1.075~7.902

图
3

热消融治疗后患者总生存率曲线图

临床因素 例数
P

值

性别
(

男
/

女
) 23/14 0.548

年龄（

≤50

岁
/＞50

岁）

17/20 0.878

乙肝表面抗原（阳性
/

阴性）

19/18 0.167

复发灶直径（

≤3.0 cm/＞3 cm

）

27/10 0.002

复发灶数目（单个
/

多个）

23/14 0.603

复发时
CA199

水平（

≤37 μg/L

或
＞37 μg/L

）

27/10 0.244

术后复发时间（

≤1

年
/＞1

年）

30/7 0.022

治疗方法（

RFA/MWA

）

19/18 0.252

表
3

单因素分析热消融治疗后患者的无瘤生存率

临床因素 例数
P

值

性别
(

男
/

女
) 23/14 0.970

年龄（

≤50

岁
/＞50

岁）

17/20 0.920

乙肝表面抗原（阳性
/

阴性）

19/18 0.140

肝硬化（有
/

无）

19/18 0.200

复发灶直径（

≤3.0 cm/＞3 cm

）

27/10 <0.001

复发灶数目（单个
/

多个）

23/14 0.043

复发时
CA19-9

水平（

≤37 μg/L

或
＞37 μg/L

）

27/10 0.846

术后复发时间（

≤1

年
/＞1

年）

30/7 0.078

治疗方法（

RFA/MWA

）

19/18 0.989

表
1

单因素分析热消融治疗后患者的累积生存率

表
2 Cox

比例风险模型分析
RICC

患者热消融后影响累

积生存率的独立预后因素

变量 回归系数
SE P

值 相对危险性
95%

可信区间

年龄
-0.582 0.393 0.249 0.636 0.295~1.373

肿瘤大小
-2.165 0.551 ＜0.001 0.120 0.039~0.363

复发灶数目
-0.389 0.415 0.270 0.624 0.270~1.443

术后复发时间
0.915 0.503 0.073 2.464 0.919~6.607

图
2

热消融治疗后患者无瘤生存率曲线图

图
1 RICC

患者消融前后图像
①②MWA

治疗前
MRI

示肝左外叶复发灶（箭头）；

③1

个月后肝脏增强
CT

示消融灶三期无增强，提示完全消融（箭头）

是唯一独立的预后因素（表
2

）。

②

单因素分析显示

复发灶直径
＞3.0 cm

（

P=0.002

）、早期复发（术后复发

时间
≤1

年）（

P=0.022

） 是影响
RICC

患者消融术后

无瘤生存期的主要危险因素（表
3

）。 多因素
Cox

模

型分析均证实以上
2

个因素为独立的危险因素，其

中最显著的为复发灶直径（

P=0.005

）（表
4

）。

3

讨论

经皮
TAT

通过热能沉淀使肿瘤发生局部凝固

性坏死，创伤小、易施行，可反复多次治疗肝内复发

的病灶，目前常用的有
RFA

和
MWA

；虽有相关文

献报道显示二次手术可使
RICC

患者获得较理想的

生存期 ［

8

］

，但因受限于肝内多个复发灶和肝功能储

备不足等原因， 极少数患者可行再次手术治疗。
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TACE

可提高局部化疗药物浓度及不损伤正常的肝

组织，亦可提高
RICC

患者的生存期 ［

9

］

；但相关研究

发现大多数
ICC

患者病灶为少血供，因而降低了治

疗效果［

10

］

。

目前有关经皮
TAT RICC

的报道很少 ，

Kim

等 ［

11

］首次报道
20

例
RICC

患者
29

个病灶使用
RFA

治疗的经验。 结果
20

例中，消融后
6

个月、

1

年、

2

年 和
4

年 总 生 存 率 分 别 为
95%

，

70%

、

60%

和

21%

；

Fu

等 ［

12

］报道
RICC

患者行
RFA

后
1

年、

3

年

的生存率分别为
87.5%

和
37.5%

。 本组患者消融治

疗后，

6

个月、

1

年、

2

年和
3

年总生存率分别为
94.6%

、

67.6%

、

40.5%

和
27.0%

，略低于文献报道，分析原因

可能为文献报道的纳入病例数分别为
20

例和
12

例，而本组纳入
37

例患者；本组
60

个复发灶中肿

瘤
＞3.0 cm

的为
13.3%

（

8/60

），多发结节为
25%

（

15/

60

），多于文献报道。

本组单因素及多因素研分析显示
RICC

患者热

消融术后，复发灶大小是影响累积生存率及无瘤生

存率最显著的危险因素，

Huo

等 ［

13

］报道的文献中表

明肿瘤直径
＞3.0 cm

是影响
HCC

术后肝内复发及

肝功能的主要危险因素，较大的肿瘤通常伴有卫星

子灶及血管侵犯， 是影响术后患者预后的主要因

素。

2013

年
Zhang

等［

14

］报道的资料显示当复发灶直

径
≤3.0 cm

的
RICC

患者， 热消融可获得与手术再

切除相同的疗效（中位生存期
20.3

个月对
21

个

月），而本组研究中同样显示复发肿瘤直径
≤3.0 cm

的患者可获得较好的生存预后。 本研究还发现，术

后早期复发（

≤1

年）可影响热消融后患者无瘤生存

率；既往有学者提出再切除“超过
1

年”复发的
ICC

患者，可获得较理想的生存期［

15

］

。 故对于术后早期

复发，病灶直径
3.0~5.0 cm

特别是大于
5.0 cm

的高

危
ICC

患者，在消融过程中，扩大组织热凝范围；若

病灶血供丰富，术前可联合
TACE

治疗，并于术后定

期随访，坚持早发现、早治疗原则，提高患者生存期。

经皮
TAT

后的严重并发症包括针道种植性转

移、肝脓肿、出血、胆管损伤结肠穿孔以及围消融期

死亡等； 轻微并发症及不良反应则常见于术后发

热、恶心、转氨酶升高及无临床症状的少量肝被膜

下出血等。 本组中除
4

例出现消融术后发热、恶心

等轻微反应外，无其他严重并发症。 其中
2

例糖尿

病患者行消融术后均恢复良好出院。 因此
TAT RICC

治疗安全、可行，对术后晚期复发、直径
≤3.0 cm

的

病灶的治疗效果更好。
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