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　　摘要：目的　探讨原发性肝癌（ＰＨＣ）患者经集束电极射频热毁损（ＲＦＡ）治疗后血清中肿瘤坏死
因子（ＴＮＦ）及甲胎蛋白（ＡＦＰ）的变化及其与患者免疫功能变化的相关性，以监测 ＲＦＡ治疗 ＰＨＣ的疗
效。方法　检测 １１２例 ＰＨＣ患者 ＲＦＡ治疗后血清中 ＴＮＦ和 ＡＦＰ的改变，并与健康对照组 ２０例比较，

分析其与患者免疫功能变化的相关性。结果　ＰＨＣ患者治疗前血清 ＴＮＦ和 ＡＦＰ水平明显高于健康对
照组（Ｐ＜０．０１）；治疗后 １周，血清 ＴＮＦ与治疗前比较无明显变化（Ｐ＞０．０５），而 ＡＦＰ下降明显（Ｐ

＜０．０１）；治疗后 ２周，血清 ＴＮＦ下降明显（Ｐ＜０．０１），但仍高于对照组（Ｐ ＜０．０１），ＡＦＰ降至正

常，与对照组比较差异无显著性（Ｐ＞０．０５）。血清 ＴＮＦ与 ＡＦＰ水平变化无相关性（ｒ＝０．１９５，Ｐ＞

０．０５）。ＲＦＡ治疗 ＰＨＣ近期效果明显。结论　原发性肝癌 ＲＦＡ治疗后血清中 ＴＮＦ及 ＡＦＰ水平下降，
提示机体免疫功能增强，并有助于判断疗效及预后。
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　　外科手术切除是治疗原发性肝癌（ＰＨＣ）最常

用的方法。但由于 ＰＨＣ发病隐匿，发现时大多已属

中晚期。再者由于肿瘤的体积、病灶的部位、肝外

转移、继发于肝硬化等原因，使外科切除率仅占

３０％［１，２］。集束电极射频热毁损（ＲＦＡ）是 ２０世纪

９０年代兴起的一种治疗肝癌的方法，被认为是当

前世界上最先进的杀伤肿瘤较多而损害机体较轻

的“导向治疗方法”［３］。肝癌患者机体免疫功能紊

乱、低下，血清中 ＴＮＦ水平可以反映机体的免疫状

态［４］。笔者检测了我院 ２００２年 １月 ～２００３年 ６

月住院的 １１２例 ＰＨＣ患者 ＲＦＡ治疗前后血清 ＴＮＦ

及 ＡＦＰ水平并与健康对照组比较，旨在研究 ＲＦＡ治

疗 ＰＨＣ的有效性及治疗后机体免疫功能的变化，为

判断 ＰＨＣ的治疗效果及预后提供参考。

１　临床资料

１．１　一般资料

１．１．１　ＰＨＣ组　１１２例。男 ８２例，女 ３０例；年龄

２１～７８（平均 ４６．５）岁。全组均经 Ｂ超、ＣＴ或磁

共振显像检查诊断为肝癌，且经穿刺活检病理证

实；术前未接受放疗、化疗及免疫治疗。

１．１．２　对照组　２０例。男 １５例，女 ５例，为健康

志愿者，年龄 ２６～７２（平均 ４８．２）岁。

１．２　治疗方法

采用美国 Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｖ生产的 ＲＦ２０００型射

频治疗仪。局麻后将多弹头集束电极射频穿刺针

在 Ｂ超引导下刺入肝脏肿瘤内部，按下穿刺针尾

端，使 １０枚集束电极从鞘内弹出，并呈“菊花样”

在肿瘤内弹开。采用从小到大序贯治疗方法，整个

过程由计算机根据阻抗控制。分别于治疗前和治

疗后 １周，２周采外周血 ４ｍＬ备检。

１．３　检测项目及方法

１．３．１　血清 ＴＮＦ水平　采用酶联免疫吸附试验

（ＥＩＩＳＡ）双抗体夹心法检测（由第四军医大学第二

附属医院中心实验室检测）。

１．３．２　血清 ＡＦＰ水平　采用放射免疫法检测 ＡＦＰ

诊断试剂盒为深圳亚利生物工程有限公司产品，技

术操作严格按产品说明书进行。

１．４　统计学处理

实验数据采用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示；组

间比较采用 ｔ检验。数据分析采用 ＳＰＬＭ 统计软

件。

２　结　果

２．１　ＰＨＣ患者 ＲＦＡ治疗前后血清 ＴＮＦ水平的

变化

治疗前 ＰＨＣ患者血清 ＴＮＦ水平明显高于对照

组（Ｐ＜０．０１）；ＲＦＡ治疗后 １周，血清 ＴＮＦ水平无

明显变化，治疗后 ２周，血清 ＴＮＦ水平降低，与治疗

前比较差异有显著性（Ｐ ＜０．０１），但仍高于对照

组（Ｐ＜０．０１）（表 １）。
表 １　 ＲＦＡ治疗前后 ＴＮＦ水平变化（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＴＮＦ（μｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后１周 治疗后２周

对照组 ２０ ０．８９±０．２２ － －

ＰＨＣ组 １１２ ４．６５±２．１０１） ４．６０±２．１５ １．９５±１．７０２）

　　注：１）与对照组比较，Ｐ＜０．０１；２）与治疗前比较，Ｐ＜０．０１

２．２　ＰＨＣ患者 ＲＦＡ治疗前后血清 ＡＦＰ水平的

变化

治疗前 ＰＨＣ患者血清 ＡＦＰ水平明显高于对照

组（Ｐ＜０．０１）；ＲＦＡ治疗后 １周，血清 ＡＦＰ水平下

降明显，但仍高于对照组（Ｐ ＜０．０１），治疗后 ２

周，血清 ＡＦＰ水平降至正常，与对照组比较差异无

显著性（Ｐ＞０．０５）（表 ２）。
表 ２　 ＲＦＡ治疗前后 ＡＦＰ水平变化（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＡＦＰ（μｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后１周 治疗后２周

对照组 ２０ ５．３±２．３ － －

ＰＨＣ组 １１２ ９５２．６±５４４．５１）５７６．８±３０７．３２） ２４．８±１５．０３）

　　注：１）与对照组比较，Ｐ＜０．０１；２）与对照组比较，Ｐ＜０．０１；３）与

治疗前比较，Ｐ＜０．０１

２．３　随访

１０９例患者获得随访，失访 ３例，随访时间为

１２～３０（平均 ２３．６）个月。随访期间死亡 １３例：

５８
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其中 １１例（１０．１％）死于肿瘤的局部复发和全身

转移，１例死于心血管意外，１例死于外伤。随访的

所有患者于 ＲＦＡ术后每 ３个月复查 Ｂ超和 ＣＴ或磁

共振显像检查，并检测血清中 ＴＮＦ和 ＡＦＰ。结果显

示：９０例（８２．６％）患者肿瘤治疗区发生凝固性坏

死，瘤体血供减少或消失，提示肿瘤已热凝损毁；

１９例（１７．４％）患者分别于术后 ３～１９个月不等

发现瘤体增大或出现新病灶，再予以 ＲＦＡ治疗及综

合治疗，１１例已死亡。复发的 １９例（１７．４％）患

者血清中 ＴＮＦ持续升高，而其中 １７例（１５．６％）出

现 ＡＦＰ水平持续升高。其余 ９０例（８２．６％）患者

血清 ＴＮＦ和 ＡＦＰ正常或接近正常。

３　讨　论

肿瘤患者细胞免疫存在明显缺陷，且与肿瘤的

发生、发展及预后密切相关［５］。ＴＮＦ是由单核细胞

（ＴＮＦα）、淋 巴 细 胞 （ＴＮＦβ）和 自 然 杀 伤 细 胞

（ＴＮＦγ）产生的一种多功能细胞因子，在参与机体

的炎症和免疫调节中具有双相作用，对肿瘤具有促

生长和杀伤双相作用［４］。ＴＮＦ轻微升高可激活能

量代谢和氮的转运，增加对感染的抵抗能力；明显

升高标志感染加剧；持续升高则预后不良。文献［６］

报道，ＰＨＣ手术后或经肝动脉栓塞（ＴＡＥ）治疗后

ＴＮＦ显著升高（与术前比较 Ｐ ＜０．０１），说明手术

及 ＴＡＥ治疗对机体的免疫功能干扰大，出现免疫功

能紊乱及抑制。免疫功能低下又促进肿瘤细胞的

生长，这 对 重 复 治 疗 及 疾 病 的 恢 复 十 分 不 利。

Ｎａｋａｚａｋｉ［７］报道 ＰＨＣ患者 ＡＦＰ未升高之前或 ＣＴ和

超声检查未能发现肿瘤时，ＴＮＦ已显著升高；肿瘤

复发时 ＴＮＦ升高更明显。ＲＦＡ是一种安全、有效、

创伤小、耐受性好的治疗肝癌的新方法［８］。ＰＨＣ患

者经 ＲＦＡ治疗后机体免疫功能和抗肿瘤能力可得

到明显增强［９］。本研究结果显示：（１）ＰＨＣ患者血

清 ＴＮＦ明显高于正常（Ｐ＜０．０１）。说明 ＰＨＣ患者

机体免疫水平低下；（２）ＰＨＣ患者经 ＲＦＡ治疗后 １

周，血清 ＴＮＦ水平无明显变化（Ｐ＞０．０５），治疗后

２周，血清 ＴＮＦ水平降低，与治疗前比较差异有极

显著意义（Ｐ＜０．０１）。说明 ＲＦＡ治疗对机体免疫

功能干扰小，短期内可重复治疗；治疗后机体的免

疫功能增强，从而可抑制原发和残留肿瘤组织的生

长。

动态监测血清 ＡＦＰ变化能观察 ＰＨＣ患者病情

进展状态，并作为复发监测和治疗效果的评价指

标［１０］。我院曾对 １００例 ＰＨＣ患者行 ＲＦＡ治疗后发

现，术后 １周 ＡＦＰ值下降约 ５０％，术后 ２周 ＡＦＰ值

接近正常［１１］。本研究结果显示：ＰＨＣ患者治疗前

血清 ＡＦＰ明显高于对照组（Ｐ ＜０．０１）；ＲＦＡ治疗

后 １周，血清 ＡＦＰ下降明显，但仍高于对照组（Ｐ

＜０．０１）；治疗后 ２周，血清 ＡＦＰ接近正常，与对照

组比较无差异（Ｐ＞０．０５），与文献报道［１１］一致。

因此，检测血清 ＡＦＰ及 ＴＮＦ水平，可作为 ＰＨＣ

早期诊断的指标，并有助于了解 ＰＨＣ患者 ＲＦＡ治

疗后机体的免疫状态，疗效及预后。
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