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洛铂联合三氧化二砷 TACE 治疗老年原发性肝癌的
临床疗效观察

唐 鑫， 刘玉宇， 敬方园， 李玉伟

【摘要】 目的 探讨洛铂联合三氧化二砷（

As

2

O

3

）

TACE

治疗老年原发性肝癌的疗效及安全性。方法

将
95

例肝功能为
Child蛳Pugh A

或
B

级的中晚期及不愿外科手术治疗的早期原发性肝癌老年患者按照

不同用药方案分为观察组（

n=48

）和对照组（

n=47

），两组均行
TACE

介入治疗，观察组使用洛铂（

40 mg/

m

2

）联合
As

2

O

3

（

10 mg/m

2

），对照组使用
As

2

O

3

（

10 mg/m

2

），每间隔
6

周行
1

次
TACE

。 评价两组介入治疗的

客观有效率（

RR

）、疾病控制率（

DCR

）、中位无进展生存期（

mPFS

）及不良反应发生率。 结果 观察组和对

照组的
RR

分别为
50.0%

、

48.9%

（

P＞0.05

）；

DCR

分别为
85.4%

、

80.9%

，差异无统计学意义（

P＞0.05

），

mPFS

分别为
9.0

个月、

6.0

个月，差异有显著统计学意义（

P＜0.001

），两组的不良反应主要为恶心呕吐、发热及

转氨酶升高等，差异均无统计学意义（

P＞0.05

）。 结论 洛铂联合
As

2

O

3

治疗老年原发性肝癌可延长患者的

mPFS

，不良反应可耐受，可以是治疗老年原发性肝癌的较好方案，但要将其作为常规用药方案，尚有待大

样本随机对照研究进一步证实。

【关键词】 原发性肝癌； 肝动脉内灌注化疗栓塞； 洛铂； 三氧化二砷
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【

Abstract

】

Objective To investigate the clinical efficacy and safety of transcatheter arterial

chemoembolization

（

TACE

）

by combination use of lobaplatin and arsenic trioxide in treating primary

hepatocellular carcinoma

（

PHC

）

in elderly patients. Methods Based on the different medication program

，

a

total of 95 PHC patients

，

whose liver function belonged to Child蛳Pugh A or B grade

（

middle蛳 late stage PHC

）

or who suffered from early蛳 stage PHC and were unwilling to undergo surgical treatment

，

were divided into the

observation group

（

n=48

）

and the control group

（

n=47

）

. TACE was performed in all patients of both groups.

Lobaplatin

（

40 mg/m

2

）

and arsenic trioxide

（

10 mg/m

2

）

were adopted for patients of the observation group

，

while arsenic trioxide

（

10 mg/m

2

）

was employed for patients of the control group. TACE was carried out once

every 6 weeks. The objective response rate

（

ORR

），

disease control rate

（

DCR

），

the median progression free

survival time

（

mPFS

）

and the incidence of adverse reactions of both groups were analyzed. Results The

ORR of the observation group and the control group was 50.0% and 48.9% respectively

，

and the difference

was not statistically significant

（

P>0.05

）

. The DCR of the observation group and the control group was 85.4%

and 80.9% respectively

，

and the difference was not statistically significant

（

P>0.05

）

. The mPFS of the study

group and the control group was 9 months and 6 months respectively

，

and the difference was statistically

significant

（

P<0.001

）

. The main adverse reactions in the two groups were nausea

，

vomiting

，

fever

，

elevation

of aminotransferase

，

etc.

，

but the differences between the two groups were not statistically significant

（

P>

0.05

）

. Conclusion For the treatment of PHC in elderly patients

，

TACE by combination use of lobaplatin

and arsenic trioxide can prolong mPFS

，

and the adverse reactions can be well tolerated by patients. This
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参数 观察组 对照组
P

值

性别

���

男
39

（

81.3

）

40

（

85.1

）

0.785

���

女
9

（

18.8

）

7

（

14.9

）

单纯肝内病变
33

（

68.9

）

31

（

66.0

）

0.829

肺转移
10

（

20.1

）

11

（

23.4

）

0.809

门静脉癌栓
8

（

16.7

）

9

（

19.1

）

0.794

表
1

两组患者基本资料比较
n

（

%

）原发性肝癌（

PHC

）是全球范围内较常见的恶性

肿瘤，我国肝癌患者占全球发病的
50%

以上［

1

］

。临床

上肝癌起病隐匿，且恶性程度高，早期症状不易发

觉，肝癌患者确诊时
80%

以上已是中晚期。

TACE

是

不可切除的中晚期肝癌患者的主要治疗手段 ［

2

］

，临

床上目前尚未形成统一的用药方案，常用的化疗药

物有铂类、氟尿嘧啶类及阿霉素类等。 洛铂是第三

代铂类抗肿瘤药物，对多系肝癌有明显抗癌活性且

不良反应较轻，三氧化二砷（

As

2

O

3

）可诱导肝癌细胞

凋亡并抑制其增殖，调低
VEGF

表达，降低端粒酶

活性，提高人体细胞免疫功能，具有抑制肿瘤增殖

和转移的作用。 本研究将洛铂联合
As

2

O

3

应用在肝

癌
TACE

的化疗方案中， 与
As

2

O

3

单药方案进行对

比，评价两者联合应用在
TACE

治疗原发性肝癌中

的疗效，以探索更为科学合理的用药方案及途径。

1

材料与方法

1.1

一般资料

收集
2013

年
8

月至
2016

年
2

月西南医科大

学附属医院介入病房确诊的肝功能为
Child蛳Pugh A

级或
B

级的中晚期及不愿外科手术治疗的早期原

发性肝癌老年患者
95

例，年龄均大于
60

岁，观察

组
48

例（男
39

例，女
9

例，平均年龄
64.8

岁），伴有

肺转移
10

例、门静脉癌栓
8

例；对照组
47

例（男
40

例，女
7

例，平均年龄
65.2

岁），伴有肺转移
11

例、

门静脉癌栓
9

例，所有患者治疗前
4

周未接受其它

抗癌治疗。 预计生存期＞6

个月，

KPS

评分
≥70

，治

疗前
WBC＞4.0×10

9

/L

，

PLT＞80×10

9

/L

， 胆红素＜

正常值上限
1.5

倍， 丙氨酸转氨酶＜正常值上限
2

倍， 肌酐＜120 μmol/L

，无严重心肺疾病及并发症。

根据
TACE

用药方案不同分为观察组及对照组，观

察组
48

例采用洛铂联合
As

2

O

3

； 对照组
47

例单用

As

2

O

3

，所有患者均无砷剂过敏史，均经过患者及其

家属同意，并通过本院伦理委员会的批准。 所有患

者至少完成
2

次
TACE

治疗。 两组患者临床基础资

料比较差异无统计学意义（

P＞0.05

），见表
1

。

1.2

方法

1.2.1

治疗方法 观察组灌注洛铂
40 mg/m

2 联合

As

2

O

3

10 mg/m

2

，对照组灌注
As

2

O

3

10 mg/m

2

（北京双

鹭制药），灌注时间不少于
20 min

，术中根据造影情

况选择超液态碘化油用量（不超过
20 ml

）、追加明

胶海绵或
PVA

颗粒， 术后
3 d

复查血常规及生化。

每次
TACE

术前均行腹部
CT

或
MRI

检查。 所有患

者至少完成
2

次
TACE

治疗。 对伴有肺转移及门静

脉癌栓者术前未行其他抗癌治疗。

1.2.2

疗效及不良反应评价 根据改良的实体瘤

疗效评价标准（

mRECIST

）标准 ［

3

］进行疗效评价：分

为完全缓解（

CR

）、部分缓解（

PR

）、病变进展（

PD

）、

病变稳定（

SD

），客观有效率（

RR

）为
CR+PR

，疾病控

制率（

DCR

）为
CR+PR+SD

，

2

次
TACE

治疗后开始

评价疗效。根据
WHO

抗癌药物急性、亚急性不良反

应表现以及分度标准［

4

］评价两组患者的不良反应。

1.3

统计学方法

采用
SPSS 17.0

统计软件。 比较两组间
RR

、

DCR

、中位无进展生存期（

mPFS

）及不良反应发生

率， 采用
χ

2 检验及
Kaplan蛳Meier

生存分析，

P＜0.05

为差异有统计学意义。

2

结果

2.1

近期疗效

TACE

治疗
2

个周期后，观察组
48

例中
CR 1

例，

PR 23

例，

SD 17

例，

PD 7

例，客观有效率（

CR+PR

）

50.0%

、疾病控制率 （

CR+PR+SD

）

85.4%

；对照组

47

例
CR 1

例，

PR 21

例、

SD 16

例、

PD 9

例，

CR+PR

48.9%

、

CR+PR+SD 80.9%

， 两组患者
RR

和
DCR

比

较，差异无统计学意义（

P＞0.05

），见表
2

。

2.2

不良反应

两组患者不良反应主要为恶心呕吐、 发热、转

氨酶升高，差异无统计学意义（

P＞0.05

）。 骨髓抑制

therapeutic regimen may be a better treatment means for PHC in elderly patients. However

，

large sample

randomized and controlled studies are needed to further confirm its curative effect before it can be reliably

used as a routine clinical medication regimen.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１7

，

２6

：

1136鄄1139

）

【
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组别
CR/n PR/n SD/n PD/n RR/n

（

%

）

DCR/n

（

%

）

观察组（

n=48

）

1 23 17 7 24

（

50.0

）

41

（

85.4

）

对照组（

n=47

）

1 21 16 9 23

（

48.9

）

38

（

80.9

）

χ

2 值
0.011 0.353

P

值
1.000 0.594

表
2

观察组与对照组疗效比较

不良反应 观察组 对照组
χ

2 值
P

值

白细胞减少
8

（

16.7

）

10

（

21.3

）

0.329 0.609

贫血
8

（

16.7

）

9

（

19.1

）

0.100 0.794

恶心呕吐
19

（

39.6

）

20

（

41.7

）

0.087 0.836

发热
12

（

25.0

）

13

（

27.7

）

0.087 0.819

转氨酶升高
26

（

54.2

）

27

（

57.4

）

0.104 0.837

表
3

观察组与对照组不良反应比较
n

（

%

）

主要表现为白细胞减少及贫血，组间差异无统计学

意义（

P＞0.05

），见表
3

。 所有患者根据术后不良反

应情况给予相应的对症治疗。

2.3 mPFS

观察组和对照组中患者的
mPFS

分别为
9.0

个

月和
6.0

个月，差异有显著统计学意义（

P＜0.001

），

见图
1

。

3

讨论

PHC

起病隐匿，难以早期诊断及治疗，确诊时

仅有
20%

患者有外科手术切除指征，

TACE

已成为

不可手术切除肝癌患者的主要治疗方法［

5

］

。 临床上

目前尚无统一的用药方案， 常用的化疗药物有铂

类、氟尿嘧啶类及阿霉素类等。钱军等［

6

］体外实验表

明洛铂对肝癌细胞株
HepG2

、

SMMC蛳 7721

和
Bel蛳

7402

有良好的抑制作用并且具有明确的抗肝癌细

胞活性。 洛铂对肝癌细胞的杀伤作用呈时间
-

剂量

依赖性，对多系肝癌均表现出明显的抑制作用［

7

］

。多

项研究表明
TACE

使用洛铂治疗
PHC

安全有效：王

旭杰等 ［

8

］ 报道了洛铂联合氟脲苷、 吡柔比星方案

TACE

治疗
34

例
PHC

患者的临床疗效， 其
RR

为

64.6%

、

DCR

为
88.1%

、

mPFS

为
118.5 d

， 表明含洛铂

联合用药方案组疗效确切。

Wang

等［

9

］报道
173

例肝

癌患者分组研究中，洛铂
TACE

组总体有效率及生

存率优于吡柔比星组。 目前临床研究显示，洛铂是

最适合
TACE

治疗的铂类制剂之一并且洛铂联合

TACE

可显著提高肝癌患者的生存期， 同时并不明

显增加术后并发症的发生率 ［

10

］

。

As

2

O

3

可诱导肝癌

细胞凋亡并抑制其增殖， 降低端粒酶活性， 下调

VEGF

表达，提高机体细胞免疫功能。 胡琴等 ［

11

］ 对

28

例
TACE

联合
As

2

O

3

治疗
HCC

和对照组
25

例单

纯
TACE

治疗
HCC

，结果显示两组疾病控制率分别

64.3%

和
52.0%

，

12

个月和
18

个月生存率分别为

67.86%

、

57.14%

和
40.00%

、

28.00%

，孟艳莉等［

12

］通过

对
60

例 多 结 节 型 或 弥 漫 型
PHC

灶 行 周 期 性

TACE

， 术后
3 d

开始给予
As

2

O

3

持续静脉滴注
5 h

（

10 mg/d

），连续
14 d

，结果显示客观有效率为
36.7%

，

获益率
86.7%

，表明
As

2

O

3

联合
TACE

无论是全身还

是局部用药均是治疗
PHC

的有效方法。

本研究探讨洛铂联合
As

2

O

3

治疗老年
PHC

的

疗效及安全性， 结果显示观察组与对照组的
RR

、

DCR

无明显差异（

P＝1.000

，

P＝0.594

），

mPFS

分别

为
9.0

个月、

6.0

个月（

P＜0.001

），差异有统计学意义，

表明洛铂联合
As

2

O

3

TACE

治疗可提高患者的
mPFS

，

本研究中洛铂联合
As

2

O

3

组不良反应主要为恶心呕

吐（

39.6%

）、发热（

25.0%

）及转氨酶升高（

54.2%

），均

能通过对症处理改善，且与对照组无明显差异，考虑

可能与样本量较小有关。

As

2

O

3

是我国自主研发的抗肿瘤药物， 应用于

急性早幼粒细胞白血病已取得很大进展，本研究中

将其联合洛铂治疗
PHC

，无严重不良反应，价格相

对实惠，可以减轻患者的经济负担，为患者后续治

疗创造条件，可以让更多
PHC

患者受益，而且洛铂

与其他药物间的相互作用较小，几乎不经肝脏代

谢，因此不会进一步加剧肝实质的损伤 ［

10

］

，故在临

床推广中具有更大的空间。 在治疗老年
PHC

患者

时， 洛铂联合
As

2

O

3

肝动脉灌注化疗栓塞可延长患

者中位无进展生存期，不良反应可耐受，可能是治

疗老年
PHC

的较好方案， 但本研究存在一定局限

性，病例数相对较少，产生了一定程度的偏倚。 因

此，要将其作为常规用药方案，尚有待大样本随机

对照研究进一步证实。
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X 线引导下经卵圆孔内侧壁进针精准射频消融治疗
原发性三叉神经痛
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【摘要】 目的 探讨
X

线引导下经卵圆孔内侧壁进针不同深度射频消融（

RFA

）治疗原发性三叉神

经痛的临床应用价值。 方法 选择原发性三叉神经痛患者
32

例，采用
X

线引导下经卵圆孔内侧壁进针

不同深度
RFA

治疗原发性三叉神经痛的临床资料，观察术中责任神经精确复制率，术前、术后
1 d

、术后

1

周和
3

个月及
1

年的治愈率。 结果 术中第
1

支精确复制率
85.7%

（

6/7

），第
2

支精确复制率
96.4%

，第

3

支精确复制率
100%

。 术后第
1

天治愈率为
87.5%

，术后
1

周治愈率为
93.8%

，术后
3

个月治愈率为
93.8%

，

术后
1

年治愈率为
87.5%

。 结论
X

线引导下卵圆孔内侧壁进针，能准确复制责任神经支配区疼痛症状，

精准治疗三叉神经痛，具有微创、安全、疗效确切等优点，值得推广。
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