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·论著·

　　肝癌是全球常见的恶性肿瘤之一，经流行病学调查 [1]，
发病率位居全球癌症第五位，由于早期症状不具有特异性，
故确诊时已处于中晚期，同时伴有肝硬化，推挤重要器官结
构，严重影响肝脏储备功能，因此已丧失最佳手术时机，常
以姑息性综合治疗为主 [2]。局部消融已成为肝癌主要方式，
其中微波消融技术发展迅速，可完全性灭活小癌细胞，已成
为该病一线治疗措施[3]，但该项技术对大肝癌作用性欠佳，由
于大肝癌血供丰富、癌体积大，导致部分组织在治疗时热量
损失，存在完全灭活困难，故部分学者建议联合动脉化疗栓塞
(TACE)，从而减少或阻断大肝癌血供，提高临床治疗效果[4]。
目前关于TACE联合微波消融术的治疗效果已得到多项报道证
实，但较少学者推广于不可切除孤立性肝癌中，基于此本文
就此展开调查，并以术后疾病控制率、安全性、生存时间作
为预后评估指标，进一步探索该项治疗方式在不可切除孤立
性肝癌患者中的作用性。具体如下文。

1  资料与方法
1.1 一般资料  将65例不可切除孤立性肝癌患者作为试验对
象 ，根 据 随 机数 字 表法 分 两 组 (观 察 组和 对 照 组) ， 此次 试
验均在2015年5月至2020年5月期间完成。观察组男性17
例，女性15例，平均肿瘤大小(5.32±2.21)cm，平均年龄
(48.96±7.33)岁；肝功能分级：A级16例，B级16例；病灶
部位：肝左叶11例，肝右叶21例。对照组男性23例，女性10
例，平均肿瘤大小(5.41±2.33)cm，平均年龄(48.87±7.41)
岁；肝功能分级：A级21例，B级12例；病灶部位：肝左叶13
例，肝右叶20例。两组资料不具备统计学意义(P>0.05)。
1.2 诊断标准  符合《2010年美国肝病研究学会肝癌诊治指南
要点介绍》[5]中关于不可切除孤立性肝癌诊断标准，存在乏
力、纳差、腹胀、肝区疼痛、上腹部包块、消瘦等症状。
　　纳入标准：经影像学检查，病灶边缘清楚，包膜完整；
病灶3~10cm，肝功能分级A级、B级；未接受过其他相关治
疗；预计生存时间≥3个月；符合手术适应证；签署书面知
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情同意书；均有合适的经皮穿刺进针通路。排除标准：合并
难以控制的严重感染；合并下腔静脉癌栓或完全性肝门静脉
者；酒精过敏或碘化油过敏者。
1.3 治疗方法
1.3.1 TACE  术前分别禁食、禁水6h、2h，建立静脉通道、
局麻，采用SELDINGER穿刺法，将5F鞘管、螺旋导管插入，
在肠系膜及腹腔干上行动脉造影，必要时配合右膈造影，明
确肿瘤数量、大小、位置、供血及门脉通畅情况，随后插管
供血动脉，注入80~100mg顺铂+20~40mg吡柔比星，注入时
间超过15min，再用吸收性明胶海绵和超液化碘油栓塞肝动
脉。每4周治疗1次，连续治疗12周。
1.3.2 射频消融术  TACE治疗后4周行射频消融术，术前评估
患者全身状况、病情，在超声定位下，根据肿瘤大小决定
电极针数目，采用局麻(利于利多卡因)，将射频电极经皮穿
刺入肿瘤，推出电极子针，设置时间15~20min，温度维持
90℃~100℃，微波仪功率30~90W，选择多次叠加方式消
融，消融超过肿瘤边缘1.0cm。
1.3.3 微波消融术  TACE治疗后4周行微波消融术，在超声引
导下，将微波聚能刀置入病灶内，根据患者具体情况以及肿
瘤位置、大小选择微波消融作用时间和功率，时间一般维持
在6~12min，功率80~100W，启动微波辐射，消融同时行动
态心电监护。
1.4 观察指标  (1)比较T淋巴细胞亚群，分别在治疗前、治
疗后12周抽取受检者5mL肘静脉血，离心，1500r/min，
1 0 m i n ， 使 用 酶 联 免 疫 吸 附 法 检 测 C D 4 +/C D 8 +、 C D 8 +、
CD4+、CD3+水平；(2)比较治疗期间不良反应；(3)随访12个
月，统计生存率，计算平均生存时间。
1.5 疗效判定标准[6]  评估治疗后12周的实体瘤疗效：疾病

控制率=完全缓解(CR)率+部分缓解(PR)率+疾病稳定(SD)

率。CR：经造影检查，病灶完全消失；PR：病灶直径缩小
≥30%；SD：未出现新病灶，直径缩小<30%；进展(PD)：
出现新病灶。
1.6 统计学方法  采用SPSS 22.0统计学软件处理，计数资料行
独立样本χ

2检验或广义方程分析，用(%)表示，采用Kaplan-

表2 对比疾病控制率

组别          例数
                                  疾病控制率[n(%)]

  治疗后4周                    治疗后8周               治疗后12周

观察组 32 16(50.00)                     23(71.88)                30(93.75)

对照组 33 8(24.24)                     15(45.45)                24(72.73)

χ2值          Wald χ2
组别=5.471，Wald χ2

时点=21.478

P值          P组别=0.039，P时点<0.001

表1 对比T淋巴细胞亚群水平
组别           时间  CD4+/CD8+        CD8+(%)             CD4+(%)     CD3+(%)

观察组  治疗前              1.05±0.12      30.48±3.23      32.15±2.22      56.13±3.32

               治疗后12周     1.78±0.45      24.12±2.11      43.68±3.26      67.82±4.49

               前-后 0.72±0.21      6.63±1.47        11.17±1.11  11.25±2.31

对照组  治疗前 1.09±0.10      30.59±3.54      32.39±2.49     56.49±3.41

               治疗后12周     1.43±0.24      26.74±2.17      38.46±2.25  62.28±3.33

                前-后 1.37±0.11      4.52±1.12        6.15±1.17  6.44±1.17

t值                      15.700       6.522               17.735  10.639

P值       <0.001     <0.001               <0.001  <0.001 

Meier生存曲线分析生存率，以Log Rank(Mantel-Cox)检验
差异性；计量资料符合正态分布，用(χ- ±s)表示，行t检验，
α=0.05为检验水准。

2  结   果
2.1 两组T淋巴细胞亚群比较  两组比较治疗前T淋巴细胞亚群
水平差异无统计学意义(P>0.05)，观察组治疗后12周的CD4+/
CD8+、CD8+、CD4+、CD3+改善情况优于对照组(P<0.05)，如
表1所示。

2.2 疾病控制率比较  广义估计方程分析：Wald χ2=5.471，
P=0.039，OR=e1.124=3.347，95%置信区间为(e0.253，
e 1 . 7 4 5 ) = ( 0 . 8 5 6 ， 5 . 1 2 3 ) ， 提 示 两 组 对 比 治 疗 后 4 周 、 8
周、12周的疾病缓解率差异具有统计学意义(χ2=4.628；
P=0.031)、(χ2=4.670；P=0.031)、(χ2=5.107；P=0.024)；
时点方面，Wald χ2=21.478，P<0.001。具体见表2~3。

表3 两组广义方程参数估计值

参数                    B                      标准错误
                   95% Wald 置信区间                                                     假设检验

                                                            下限                       上限                    Wald χ2值            自由度                  显著性
(截距)                  0.143                 0.2985                  -0.489                     0.658                        0.257                   1                       0.631

观察组                  1.124     0.3985                    0.253                     1.745                        5.587                   1                       0.022

对照组                  0a      

治疗后4周                -1.125      0.2101                  -1.413                    -0.698    23.965                   1                        0.001

治疗后8周                -0.663      0.1854                                                 -0.453                        13.745                   1                        0.000

治疗后12周               0a      

2.3 比较不良反应  观察组治疗期间出现右侧胸腔积液1例，
少量腹水1例，总计6.25%(2/32)；对照组治疗期间出现恶心
呕吐2例，一过性肝功能异常1例，皮肤烫伤1例，胸腔积液1
例，总计15.15%(5/33)。两组比较治疗期间不良反应发生率

差异无统计学意义(χ2=1.340；P=0.247)。
2.4 两组生存情况比较  观察组1年后生存率高于对照组，生存
时间长于对照组(P<0.05)，具体如表4~5所示。经Kaplan-Meier
生存分析显示，随时间延长，患者平均生存率越低，如图1。
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天线将高频电磁场引入肿瘤内部，有效使得体内相互碰撞摩
擦、在电磁场作用下使离子、电分子往返运动，使得肿瘤凝
固坏死，联合TACE能够通过在肿瘤血管内灌注化疗，使得结
构、代谢组织功能紊乱，破坏细胞膜，并填入碘油，有效杀
死肿瘤细胞[11]。同时，有研究表明[12]，肿瘤细胞常因免疫逃
逸而无限增殖、分化，故需在治疗期间，注重免疫功能指标
检测，以便评估预后情况，其中T淋巴细胞是免疫功能核心因
子，能够准确反映机体免疫功能。本次结果显示，观察组治
疗后12周的CD4+/CD8+、CD8+、CD4+、CD3+优于对照组，
说明微波消融术联合TACE更能够改善细胞免疫功能，减轻对
周围正常组织损伤，利于机体功能恢复[13-14]。从远期疗效分
析，观察组1年内生存率高于对照组，平均生存时间长于对
照组，说明TACE联合微波消融术治疗近远期疗效均显著。推
测原因在于：微波消融术不受炭化、组织干燥、电流传导影
响，能够通过热凝效应，更彻底消融病灶，联合TACE，更好
减少热量损失和血流灌注，扩大消融范围、效果[15]。
　　综上所述，TACE联合微波消融术具有疗效显著、安全性
高的特点，运用于不可切除孤立性肝癌患者中效果显著，可
改善机体免疫功能，有效杀死肿瘤细胞，延长生存时间。
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图1 两组患者的Kaplan一Meier分析

表5 1年后生存率平均值分析

组别

                   1年后生存率平均值(E)                                 
Log Rank

     估算   标准误
        95% 置信区间 

         下限       上限          χ2           P

观察组   10.147    0.072    10.295     10.321        8.412        0.001

对照组   7.854    0.241      8.565      8.595  

总体   8.542    0.102    9.214      9.856

表4 对比生存率和生存时间
组别      例数      1年后生存率[n(%)]        生存时间(月)

观察组        32             30(93.75)          10.37±0.44

对照组        33             25(75.76)          8.31±1.05

t/χ2值              4.818          10.257

P值              0.028        <0.001

1

3  讨   论
　　不可切除孤立性肝癌大部分为大肝癌类病变，通常呈膨
胀性生长，预后较差，平均生存时间仅6个月，为了延长患者
生存时间，需合理选择一项治疗手段[7]。目前常用方法为消
融、化疗、放疗、TACE等，其中化疗、放疗虽可控制癌变因
子转移，但副毒反应较高，且整体疗效欠佳；消融是小肝癌
患者一线治疗方案，能够阻断癌细胞血供，但对于大肝癌无
法完全阻断血供，单用效果欠佳[8]；TACE作为大肝癌主要手
段，可杀死癌细胞，且对正常肝组织损伤小，但巨块型肝癌
常伴随丰富侧枝血供，极易造成血供不完全阻断，出现异位
栓塞，导致单用效果欠佳[9]。
　　分析本次结果，两组接受治疗后，疾病控制率均随着治
疗时间而上升，说明TACE联合消融治疗能够有效杀伤癌细
胞，使得大部分肿瘤组织缺血性坏死，且相比于全身用药，
减少不良反应，但观察组各时间段疾病控制率更低于对照
组，说明TACE联合微波消融术更能够使残留瘤细胞全面坏
死，提高疾病控制率。推测原因在于射频消融术产生的热效
应不足以在短期消除癌组织，且肝脏为双血供器官，血运丰
富，使得射频消融热量很快被带走，导致局部无法达到理想
高温，无法达到凝固性坏死[10]。而微波消融术是指利用微波 (收稿日期：2021-09-06)


