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肝癌射频消融后常规行经导管肝动脉化疗栓塞

的临床分析

王悦华，刘家峰，李非，李昂，刘强，刘东斌，刘殿刚，王亚军

（首都医科大学宣武医院 普通外科，北京 １０００５３）

　　摘要：目的　探讨肝癌射频消融（ＲＦＡ）联合经导管肝动脉化疗栓塞（ＴＡＣＥ）的疗效及必要性。
方法　对 ６５例肝癌患者 ＲＦＡ后进行 １次以上的 ＴＡＣＥ治疗。其中男 ５４例，女 １１例。肿瘤最大长径

１．５～１０．０ｃｍ，其中≤３ｃｍ者１４例，３．１～５．０ｃｍ者１７例，＞５．０ｃｍ者３４例。按肝功能 Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分

级，Ａ级 ５１例，Ｂ级 １４例。病理诊断肝细胞癌 ５８例，胆管细胞性肝癌 ７例。采用 ＲＦＡ肿瘤治疗系统

行 ＲＦＡ，并随后常规行 ＣＴ以评价 ＲＦＡ的疗效，然后行 ＴＡＣＥ，术后 １月行 ＣＴ检查，以评价肿瘤消融情

况，并观察生存率，以评价治疗效果。结果　ＲＦＡ后完全消融 ２４例，基本消融 １５例，部分消融 ２６例。

ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ的近期效果为根治性 ２２例、亚根治性 １３例和姑息性 ３０例。肿瘤消融程度与近期疗效密

切相关（ｒ＝０．８７７，Ｐ＜０．００１）。肝癌 ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ治疗后总体 １，２，３年生存率为 ７８．２％，６５．３％，

４４．０％。Ｃｏｘ回归模型分析显示消融程度，是最终与生存时间有关的因素，获得完全消融、基本消融或

部分消融者 ３年生存率分别为 ７３．５％，４５．０％和０．０％。肿瘤较小的肝癌容易获得完全消融、近期及

远期疗效较好；反之预后较差。结论　ＴＡＣＥ对 ＲＦＡ后残余的癌灶或微小转移病灶可起治疗作用；中

大肝癌 ＲＦＡ后联合 ＴＡＣＥ是必要的。 ［中国普通外科杂志，２００８，１７（１１）：１１０６－１１１１］
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　　原发性肝癌（以下简称肝癌）是最常见的肝
脏肿瘤。手术切除虽是延长肝癌患者生存期的最

佳治疗手段，但肝癌总体手术切除率只有 １０％ ～
１５％，有更多的患者需要手术切除以外的治疗方
法。自 ２０世纪 ８０年代以来，介入放射治疗技术
发展迅速，经导管肝动脉化疗栓塞（ＴＡＣＥ）［１－３］已
成为不适于手术切除肝癌的主要姑息性治疗方法

之一。肝癌射频消融（ＲＦＡ）是以局部高温杀伤肿
瘤的一种治疗方法。自 １９９５年 Ｒｏｓｓｉ［４］报 道以
来，在小肝癌（≤４ｃｍ）治疗中已获得广泛的应
用［５］，其 ５年生存率达 ４０％，近似于手术切除的
效果。近几年来开始了对中大肝癌的射频研

究［６］，除了提高大肿瘤局部的消融治疗以外，并已

开始关注经导管介入治疗与局部消融的联合应

用。笔者等自 ２００１年始已开展肝癌 ＲＦＡ３００余
例，并自 ２００４年始开展了 ＲＦＡ联合 ＴＡＣＥ治疗肝
癌的研究。本文回顾性分析不能手术切除的肝癌

在 ＲＦＡ后联合 ＴＡＣＥ的效果，探讨联合应用这两
种方法的必要性。

１　临床资料

１．１　一般资料
２００４年 ４月—２００８年 １月共有 ６５例由于各

种原因不适于手术切除的肝癌患者接受 ＲＦＡ联
合 ＴＡＣＥ治疗。包括肿瘤靠近主要血管难以根治
性切除，或肝硬化严重肝功能储备不足难以承受

手术，但肿瘤均限于肝内、尚无肝外转移灶者。本

组男 ５４例（８３．１％），女 １１例（１６．９％），年龄
３９～７２（平均 ５６．４±８．８）岁。肿瘤长径 １．５～
１０．０ｃｍ，其中≤３．０ｃｍ者１４例，３．１～５．０ｃｍ者
１７例，＞５．０ｃｍ者（或有 ３个以上病灶者）３４例。
乙型肝炎表面抗原阳性 ４９（７５．４％）例，丙型肝

炎抗体阳性 １１（１６．９％）例。肝功能 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ
分级为 Ａ级 ５１例，Ｂ级 １４例。
１．２　确诊方法

本组所有患者临床诊断符合 ２００１年中国抗
癌协会修订的“原发性肝癌的临床诊断标准”［７］；

其中甲胎蛋白 （ＡＦＰ）≥４００μｇ／Ｌ２７例，２６～
３９９μｇ／Ｌ１９例，≤２５μｇ／Ｌ１９例。治疗前均有超
声、ＣＴ或磁共振显像（ＭＲＩ）诊断。经皮穿刺活检
９例，术中穿刺活检或切取组织活检 ５６例。病理
诊断肝细胞癌 ５８例，胆管细胞性肝癌 ７例。
１．３　ＲＦＡ方法

采用美国 ＲＩＴＡ射频消融肿瘤治疗系统（ＲＦ
１５００），机器功率 １５０Ｗ，每次采用 １支 １５ｃｍ或
２５ｃｍ长的可扩展伞状射频电极针和 ２个贴于患
者皮肤的负极板。其基本性能为每针消融最大直

径为 ５ｃｍ。先在超声引导下，将 １５Ｇ电极针插入
肿瘤，然后逐渐打开 ９根细电极针。根据肿瘤大
小、病灶多少、肿瘤位置等因素确定射频参数，包

括射频点的选择、射频范围、射频次数、持续时间

以及治疗途径。选择在超声引导下经皮穿刺、在

腹腔镜下或经开腹手术进行 ＲＦＡ。
对于长径３ｃｍ以下的肿瘤病灶采用单针次以

肿瘤为中心的消融，持续 １５～２５ｍｉｎ。对于 ３～
５ｃｍ肿瘤采用多次叠加的方法获得超过肿瘤边缘
１ｃｍ的消融灶。其基本方案是采用 ６针叠加
法［８］：第一针穿刺在超声引导下对着肿瘤的后方

行 ＲＦＡ，最终达到肿瘤所在肝段或联合肝段消融。
本组中比较理想的置针消融可获得 ５～７ｃｍ的目
标消融灶（图 １）。对于 ＞５ｃｍ的肿瘤，采用更多
针重叠的消融方法。对各种消融途径，术中均经

超声监测消融范围。同时监测生命体征的变化。

与 ＲＦＡ同时进行的其他治疗包括：因合并脾功能
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亢进行脾动脉结扎 １２例，胆囊切除 ６例，胆管切
开取癌栓 ２例。

!"
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ｒ２＝Ｒ２／２＋（Ｒ／２１／２－Ｘ）２；Ｘ＝Ｒ／２１／２－（ｒ２Ｒ２／２）１／２。

（达到直径 ７ｃｍ的消融灶，Ｘ为 ２．１ｃｍ）。

图 １　多点叠加消融模型

１．４　ＴＡＣＥ疗法
本组全部患者在 ＲＦＡ后 １～２个月进行 １次

ＴＡＣＥ。采用 Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ法［３］，经股动脉插管至肝动

脉及 肠 系 膜 上 动 脉，先 行 血 管 数 字 减 影 造 影

（ＤＳＡ），在肝固有动脉或肠系膜上动脉的肝脏分
支，进行灌注化疗及碘化油栓塞加化疗（ＴＡＣＥ）。
每例碘化油用量 ５～１５ｍＬ，化疗药物包括 ５氟尿
嘧啶 ５００～１０００ｍｇ，丝裂霉素 ２０～４０ｍｇ，阿霉素
２０～４０ｍｇ，其中２０ｍｇ阿霉素与５～１０ｍＬ碘化油
充分混合乳化后再用于栓塞肝内动脉。

１．５　术后检查及随访
在 ＲＦＡ１个月后复查肝功能、血常规、ＡＦＰ，进

行增强 ＣＴ扫描或增强 ＭＲＩ，以评价 ＲＦＡ的疗效。
在 ＴＡＣＥ后 １个月左右再次复查 ＣＴ及 ＡＦＰ。对于
第 １次 ＴＡＣＥ后发现有肿瘤残余、肝内转移灶者，
每 ２～３个月再行 ＴＡＣＥ１次。
１．６　疗效评估方法

术后 １个月经 ＣＴ或 ＭＲＩ检查在三维立体空
间观察，肿瘤内及周边如无增强的病灶发现确定

为肿瘤灶完全坏死。采用根据影像结果判断局部

消融程度的三级分类法［８］，分别为完全消融、基本

消融和部分消融（消融不全）。在 ＲＦＡ联合首次
ＴＡＣＥ后 １～２个月复查结果。将肝癌分期、局部
ＲＦＡ程度与治疗效果相结合，将肝癌 ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ
治疗后近期（３个月以内）疗效分为根治性、亚根
治和姑息性治疗 ３个级别以指导疗效评价［８］。

１．７　统计学处理
采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关分析法分析局部消融

程度和近期疗效之间的相关性。随访至 ＲＦＡ后 ４
年，采用寿命表法计算累计生存率。采用 Ｋａｐｌａｎ
Ｍｅｉｅｒ法比较单因素对生存时间的影响，用 Ｃｏｘ回
归模型研究多因素对生存时间的影响。

２　结　果

２．１　ＲＦＡ的治疗结果
病灶≤５ｃｍ且位于肝组织内者，在超声引导

下经皮肝穿刺 ＲＦＡ，共 ９（１３．８％）例；≤５ｃｍ但
位 于 肝 脏 表 面 者，在 腹 腔 镜 下 ＲＦＡ，共 １１
（１６．９％）例；其他 ４５（６９．２％）例由于肿瘤较大、
位置较深或靠近大血管，均经开腹手术行 ＲＦＡ。
６５例全部成功实施 ＲＦＡ，无严重并发症，无肿瘤
周围器官烧伤或胆瘘发生。肝癌 ＲＦＡ后病例仅
出现 １～２周的低热（≤３７．５℃）。ＲＦＡ后肝功能
均有轻度损害表现，但无黄疸发生。出现腹水超

过 １周者 ８例，经保肝治疗后 １个月内好转。患
者均康复出院，无手术死亡。

ＲＦＡ术后 ＣＴ扫描肝癌消融后的病灶均为低
密度，ＭＲＩ检查 Ｔ２加权像表现为低信号，多数边
界清楚；与治疗前的影像资料相比，可判断有效消

融范围。增强扫描时病灶边界清晰，有残癌时可

显示，未消融的病灶可见与 ＲＦＡ前相同的影像表
现。术后 ＣＴ可在三维立体空间观察消融情况
（图 ２），判断 ＲＦＡ的范围并估计局部消融程度。
根据影像评价 ＲＦＡ的程度，全组获得完全消融
２４例，基本消融１５例，消融不全２６例（表１）。用
ＲＦＡ方法治疗≤５ｃｍ的肿瘤 ７１．０％（２２／３１）可
达到完全消融；对于 ３４例大肝癌（＞５ｃｍ）采用
更多针次重叠和较长时间的 ＲＦＡ，最长 １例耗时
达 ６ｈ，其中仅 ２例（５．９％）达到完全消融，６例
（１７．６％）达到基本消融。
２．２　ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ的治疗效果

本组 ６５例在 ＲＦＡ后行 １次 ＴＡＣＥ者 ３１例，行
２次及以上者 ３４例。在 ＴＡＣＥ后 ３～４周复查
ＣＴ，发 现 获得完全 消融 的 ２４例 中，仅有 １例
（４．２％）病灶边缘有残癌（有碘油沉积），获得基
本消融的 １５例中，有 ３例（２０．０％）病灶边缘有
残癌或未消融的病灶；而消融不全的 ２６例中有
１７例（６５．３％）病灶边缘有残癌或未消融的病
灶。ＡＦＰ阳性者（≥２５μｇ／Ｌ）者 ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ治疗
后转阴率 ５６．５％（２６／４６）。根据术后近期疗效评
价标准，本组治疗为根治性 ２２例，亚根治性１３例，
姑息性 ３０例；术后近期疗效评价与肝癌消融程度
（表１）呈高度正相关（ｒ＝０．８７７，Ｐ＜０．００１）。
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２．３　远期疗效
６２例获随访，随访时间 ６～４８个月，平均随

访 １７．８个月，３例失访。至随诊结束时已有２２例
死亡，其中 １２例死于肿瘤复发，７例死于肝功能
衰竭。ＲＦＡ联合 ＴＡＣＥ治疗后总体 １，２，３年生存
率为 ７８．２％，６５．３％ 和 ４４．０％。其中肿瘤 ≤
３ｃｍ，３．１～５ｃｍ，＞５ｃｍ者 ３年生存率分别为
８０．０％、４２．９％，１２．８％。按完全消融、基本消融
或部分消融分组，３年生存率分别为 ７３．５％，
４５．０％，０．０％（图 ３Ａ），而按根治性、亚根治或姑
息性治疗分组，３年生存率分别为 ７５．４％，６０．０％

和 ０．０％（图 ３Ｂ）。

表１　肝癌ＲＦＡ程度与ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ近期疗效的关系

消融程度 例数
ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ

根治性（ｎ＝２２） 亚根治性（ｎ＝１３） 姑息性（ｎ＝３０）

完全消融 ２４ １８ ６ ０

基本消融 １５ ４ ７ ４

消融不全 ２６ ０ ０ ２６

　　注：ＲＦＡ程度与 ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ近期疗效呈紧密正相关，ｒ＝０．８７７，

Ｐ＜０．００１

图２　６１岁女性肝癌患者ＲＦＡ前后ＣＴ扫描所见　Ａ：ＲＦＡ前ＣＴ示右肝５段和 ８段之间３．１×２．９ｃｍ肿瘤；Ｂ：ＲＦＡ后１个
月，ＣＴ示消融范围５．１×５．０ｃｍ，消融边缘约 ０．５～１．０ｃｍ
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图３　各类消融程度组及各类ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ近期效果组生存状况的比较　Ａ：按消融程度分组的生存曲线；Ｂ：按近期效果分组
的生存曲线

２．４　影响生存率的相关因素分析
单因素 ＬｏｇＲａｎｋ分析显示：肿瘤大小、肝功

能、病理类型、局部消融程度、近期疗效分组间差

异有极显著性，表明上述 ５因素是与生存时间有
密切关系的因素（Ｐ＜０．０１）；而性别、年龄及
ＡＦＰ是 与 生 存 时 间 无 显 著 关 系 的 因 素 （Ｐ＞
０．０５）。对上述 ５项与生存时间有极显著关系的
因素行 Ｃｏｘ回归模型分析，局部消融程度是 Ｃｏｘ

回归模型中最终与生存时间有关的参数，说明

ＲＦＡ前肿瘤较小、肝功能较好的原发性肝癌容易
获得完全消融，近期及远期疗效较好；反之，中大

肝癌，往往仅是基本消融或消融不全，预后较差。

３　讨　论

ＴＡＣＥ既往曾是不能切除肝癌的首选治疗方
法。Ｍａｔｓｕｉ等［９］对 １００例小肝癌行 ＴＡＣＥ的研究

９０１１



中国普通外科杂志 第１７卷

显示 ６４％获得完全坏死，５年生存率达 ５３％。为
了增强疗效常需要间隔 ２～３个月重复进行多次
ＴＡＣＥ。然而，多次 ＴＡＣＥ可造成肝脏功能损害，
因而限制了其重复使用。笔者等 １０年前曾对肝
癌行 １～５次 ＴＡＣＥ后二期切除的肝癌进行临床
病理观察［３］，发现 ＴＡＣＥ引起的栓塞化疗反应的
共同特征是肿瘤部分坏死，而肿瘤完全坏死者只

有 ２０％（６／３０例）。研究表明有多种因素可以影
响 ＴＡＣＥ的疗效［２－３，９］，这充分说明该疗法的效果

仍是很有限的。

虽然肝癌 ＲＦＡ采用的电极针的类型不同，但
其造成肝癌组织坏死的热消融机制是相同的。

ＲＦＡ的消融范围是确切可知的，可按要求完全覆
盖肿瘤及一定的肿瘤周边组织，本研究所用射频

针每针次的 ＲＦＡ范围已达 ５ｃｍ。ＲＦＡ近似于肿
瘤切除的效果。据报道，对于小肝癌（≤３ｃｍ）的
治疗，单项 ＲＦＡ优于 ＴＡＣＥ及局部乙醇注射疗
法［１０－１１］，说明对于小肝癌 ＲＦＡ的使用已基本成
熟。本研究 ＲＦＡ的效果是≤５ｃｍ者大部分（２４／
３１）可达到完全消融的目的，其中≤３ｃｍ者 ３年
生存率达 ８０．０％；对于不能手术切除的 ＞５ｃｍ的
大肝癌，以往治疗效果很差，但本组 ３年生存率
已达 １２．８％。说明不能手术切除的大肝癌也可
以进行 ＲＦＡ的。相比于既往单用 ＴＡＣＥ的效果，
ＲＦＡ具有局部毁损肿瘤速度快、彻底消融的特
点。故认为对于不适于手术切除的肝癌，应首选

ＲＦＡ，甚至有希望获得根治性治疗。
虽然对于小肿瘤可获得完全消融，但对于 ＞

５ｃｍ或浸润型的肿瘤，获得完全消融的机会较
少。一些研究表明，对于 ３～５ｃｍ的肿瘤，治疗后
８０％ ～９０％的病例可在 ＣＴ上显示完全坏死［１２］。

对于大肝癌完全坏死率却不理想。一项研究采

用集束电极，对 ３．１～９．５ｃｍ（平均 ５．４ｃｍ）肿瘤
消融的完全坏死率只有 ４８％［６］，而复发转移率较

高［１３］。本研究结果近似于上述研究。说明对于

不适于手术切除的肝癌，ＲＦＡ并不能完全替代
ＴＡＣＥ。ＲＦＡ后仍有必要再行 ＴＡＣＥ等辅助治疗以
控制 ＲＦＡ后残余的癌灶或微小转移灶。

ＲＦＡ与 ＴＡＣＥ是治疗途径和治疗原理均不相
同的两种方法。ＴＡＣＥ后再联合局部热消融是一
种新的治疗方案［１４］。由于血流的降温效应可影

响热消融作用，ＴＡＣＥ能阻塞肿瘤血供，能显著增
加消融灶的大小。ＴＡＣＥ后联合 ＲＦＡ的疗效优于
单独 ＴＡＣＥ或 ＲＦＡ［１５］。然而，对于需要开腹术中
进行 ＲＦＡ的病例，肝癌的主要血供可在术中通过

控制肝门血流使之减少。因此，对于此类患者，

在 ＲＦＡ前并不需要 ＴＡＣＥ；只是对于肿瘤为多血
供而经腹腔镜或经皮穿刺途径进行 ＲＦＡ时，可先
行 ＴＡＣＥ。再者，能手术切除的肝癌，如术前行
ＴＡＣＥ，还将降低远期生存率［１６］。对于能直接 ＲＦＡ
者，如先行 ＴＡＣＥ是否也会降低远期生存率？这
值得商榷，有待研究。

如前所述，仅行 ＲＦＡ或 ＴＡＣＥ均有一定的局
限性。如定位不准使肿瘤边缘的残癌比较多见，

以及肿瘤周边的纤维性包膜影响了 ＲＦＡ对肿瘤
周边子结节的作用；即使对单个病灶完全消融，

仍无法控制多中心性的肿瘤生长。但考虑到 ＲＦＡ
和 ＴＡＣＥ的优缺点，笔者提出了优势互补的联合
应用的两步法治疗方案。即经 ＲＦＡ最大限度地
快速杀灭肿瘤，再经 ＴＡＣＥ对 ＲＦＡ后肿瘤周边残
余癌组织和微小转移灶再次发挥杀伤作用。本

研究表明，ＲＦＡ后 ＴＡＣＥ及其随后的碘油 ＣＴ检
查，能首先对 ＲＦＡ进行比较准确的评价。联合治
疗取得了较好的 ３年生存率，更远期疗效仍有待
观察。

笔者认为，对于肝癌 ＲＦＡ难以完全消融或有
复发转移的情况，将 ＴＡＣＥ列为 ＲＦＡ的首选主要
辅助治疗方法。从肿瘤生物学角度，根据肝癌

ＲＦＡ的效果，决定是否选择 ＴＡＣＥ和治疗次数等。
如对于获得完全消融者，复发转移的机会较少，

可行一次 ＴＡＣＥ评价 ＲＦＡ效果，然后可密切观察，
暂不予其他治疗；而仅获得基本消融或联合 ＴＡ
ＣＥ治疗结果为亚根治性者，容易复发转移，还需
要联合多次 ＴＡＣＥ治疗，必要时重复 ＲＦＡ；对于获
得部分消融或联合 ＴＡＣＥ治疗结果为姑息性者，
说明有活性肿瘤病灶的存在，则不仅需要联合多

次 ＴＡＣＥ，还需要联合其他类型的治疗［１７－１８］。
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