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射频消融治疗小肝癌疗效及预后因素分析
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摘   要 目的：探讨射频消融治疗小肝癌的疗效及预后影响因素。

方法：回顾中南大学湘雅医院 2006 年 1 月—2013 年 6 月行射频消融治疗 98 例小肝癌患者临床资料，

分析患者的局部肿瘤进展率、复发率、生存率及预后影响因素。

结果：98 例患者随访 2~92 个月，平均 34.8 个月。1、3、5 年累积分别为 17.3%、27.4%、30.9%；

1、3、5 年累积肝内远处复发率分别为 25.7%、62.1%，77.3%；1、2、3、4、5 年累积总体生存率

分别为 95.4%、85.4%、65.9%、54.7%、39.9%；1、2、3、4、5 年累积无瘤生存率分别为 74.0%、

52.7%、45.0%、37.0%、25.3%。 多 因 素 分 析 显 示， 白 蛋 白 ≤ 35 g/L（P=0.001）、 首 次 复 发 时 间

≤ 1 年（P=0.002）或首次复发为不同肝段肝内远处复发（P=0.004）是影响患者总体生存的危险因素。

结论：射频消融治疗小肝癌安全、有效，对于早期肝内复发的病灶具有很高的可重复操作性。术前

低血清白蛋白水平、首次复发时间短以及首次不同肝段肝内远处复发是影响患者预后的重要因素。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(7):904-909]
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ABSTRACT Objective: To assess the efficacy of radiofrequency ablation (RFA) in the treatment of small hepatocellular 
carcinoma (HCC) and analyze the prognostic factors.

Methods: The clinical data of 98 patients with small HCC undergoing RFA from January 2006 to June 2013 in 

Xiangya Hospital of Central South University were reviewed. The rate of local tumor progression, recurrence, and 

survival, as well as the factors affecting prognosis were analyzed.

Results: The 98 patients were followed-up for 2 to 29 months, and their 1-, 3- and 5-year cumulative local tumor 

progression rate was 17.3%, 27.4% and 30.9%, 1-, 3- and 5-year cumulative intrahepatic distant recurrence rate 

was 25.7%, 62.1% and 77.3%, 1-, 2-, 3-, 4- and 5-year cumulative survival rate was 95.4%, 85.4%, 65.9%, 54.7% 

and 39.9%, and 1-, 2-, 3-, 4- and 5-year cumulative tumor-free survival rate was 74.0%, 52.7%, 45.0%, 37.0% and 
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我 国 是 肝 癌 高 发 区，80% 的 肝 癌 患 者 合 并 有

肝硬化 [1]，就诊时间晚，多数患者失去手术的机会，

适合手术切除的患者不到 30%[2]。射频消融近年来

应 用 广 泛， 它 具 有 创 伤 小、 并 发 症 少、 可 重 复 性

好等优点。有研究 [3-5] 表明，射频消融作为治疗小

肝癌可达到与手术切除相似的疗效，且并发症少。

本 研 究 的 目 的 是 探 讨 湘 雅 医 院 普 外 科 从 2006 年 

1 月—2013 年 06 月射频消融治疗小肝癌的疗效及

对预后有影响的因素分析。

1　资料与方法

1.1  一般资料

1.1.1  病例入选标准　湘雅医院普外科从 2006 年

1 月 —2013 年 6 月 期 间 行 射 频 消 融（RFA） 治 疗

肝细胞肝癌 352 例，98 例患者被纳入本研究中，均

符合以下入选标准：⑴ 射频消融前未行其他治疗；

⑵ 单 个 肿 瘤 直 径 ≤ 5cm 或 多 个 肿 瘤 数 目 ≤ 3 个 

且 最 大 ≤ 3 cm。 ⑶ 术 前 影 像 学 排 除 门 静 脉 或 肝

静脉及其二级分支癌栓，无肝外转移；⑷ 肝功能

Child-PughA 或 B 级， 凝 血 酶 原 活 动 度 >50%； 

⑸ 无顽固性腹水。254 例被排除在此项研究之外，

其 中 射 频 治 疗 前 行 局 部 手 术 切 除 145 例， 肝 移 植

4 例，肝动脉化疗栓塞 65 例，微波射频 14 例，单

个肿瘤直径 >5 cm 或多个肿瘤（数目 >3 个或最大

直径 >3 cm）21 例，放射治疗 5 例。

1.1.2  入选患者资料　98 例肝细胞肝癌患者中，

行肝穿刺活检确诊者 36 例（36.7%，36/98，），

其 余 62 例 肝 细 胞 肝 癌 患 者 均 符 合 原 发 性 肝 癌 的

临 床 诊 断 标 准 [6]。 患 者 术 前 均 行 常 规 彩 色 B 超 及

超 声 造 影 检 查， 必 要 时 行 增 强 CT 或 MRI 检 查，

生化检查如血常规、肝肾功能、甲胎蛋白（AFP）

等（表 1）。

表 1　98 例肝细胞肝癌患者一般资料（n）
Table 1　General data of the patients (n)

　　　参数 数值
年龄（岁） 55.65±12.93
性别（男 / 女） 81/17
Child-Pugh 分级
　A 73
　B 25
肝炎病毒感染
　HBV 74
　HCV 7
　两者均有 1
　两者均无 16
肿瘤的数目（个）
　1 77
　2 15
　3 6
平均肿瘤大小（cm） 2.51±1.03  
邻近血管
　有 5
　无 93
邻近肝包膜
　有 9
　无 89
白蛋白（g/L） 37.76±5.01
总胆红素（μmol/L） 17.95±10.51
直接胆红素（μmol/L） 8.08±5.37
血小板（×109/mm3） 75.97±31.96
HBV-DNA 定量（copies/mL）
　≥ 1×104 20
　＜ 1×104 54
AFP（ng/mL） 235.34±381.61
肝硬化
　有 84
　无 14
门脉高压
　有 27
　无 71
腹水
　有 8
　无 90

25.3%, respectively. Multivariate analysis revealed that serum albumin≤35 g/L (P=0.001), time to first recurrence 

≤1 year (P=0.002), and the first recurrence located in a different distant hepatic segment (P=0.004) were risk 

factors for the overall survival of the patients.

Conclusion: RFA is safe and effective in treatment of small HCC, and is of high repeatability for early 

intrahepatic HCC recurrence. Low preoperative serum albumin level, short time interval to first recurrence, and 

first recurrence located in a different distant hepatic segment are important factors affecting the prognosis of the 

patients.                                                                                 [Chinese Journal of General Surgery, 2014, 23(7):904-909]
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1.2  治疗

1.2.1  方 法　 射 频 治 疗 仪（ 美 国 波 士 顿 Radio 

Therapeutics RF2000），采用 3.5 cm、15 G 的伞

状多极 LeVeen 治疗针。患者术前常规检查，评估

患者全身状况。局部麻醉 97 例、静脉麻醉 1 例；

经皮 B 超引导射频 97 例，术中射频 1 例。麻醉后

在 B 超 引 导 下 选 择 肋 间 进 针， 将 射 频 治 疗 针 刺 入

肿瘤深面，张开电极，功率从 20 W 起，每 1 分钟

上调 10 W，随着治疗时间的延长阻抗增大，功率

自动下降，最后进行针道消融。对于直径≤ 3 cm

的 肿 瘤 采 用 1 次 消 融 治 疗， 对 于 直 径 >3 cm 的 肿

瘤采用多点重叠消融，治疗结束前再次 B 超检查，

明确有无出血及确保消融范围覆盖整个肿瘤，以达

到消融安全范围距消融灶边缘 0.5~1.0 cm。

1.2.2  疗效评价　患者术后 1 个月行肝脏超声造影

（CEUS）检查，必要时增强 CT 或 MRI 检查以及

实验室检查如肝功能、甲胎蛋白等。如病灶完全消

融，以后每 3 个月复查超声造影或增强 CT、AFP 等。

1 年以后每 6 个月行超声造影或增强 CT、胸片等。

如发现病灶残留或复发，可行 RFA 或肝动脉化疗

栓塞（TACE）、手术等治疗方法。

1.3  统计学处理

采用 SPSS 19.0 统计软件进行统计分析。采用

Kaplan-Meier 及 Log-Rank 检验进行单因素分析，

COX 比例风险模型进行多因素分析。以 P<0.05 为

有统计学意义。

2　结　果

2.1  局部肿瘤进展

术后 1 个月 88 例获得首次完全消融，首次消

融 率 为 89.8%（88/98）。10 例 患 者 局 部 残 留， 其

中 6 例行再次 RFA 获得完全消融，其余 4 例中 2 例

行 手 术 切 除，2 例 行 肝 动 脉 化 疗 栓 塞（TACE），

获得完全消融的共 94 例患者 118 个病灶。94 例患

者 中 23 例（24.5%，23/94）局 部 肿 瘤 进 展，时 间

1~49 个月（中位时间 8.5 个月，平均 12.4 个月），1、 

3、5 年 累 积 局 部 肿 瘤 进 展 率 分 别 为 17.3%、

27.4%、30.9%。

2.2  首次复发

94 例完全消融患者中有 62 例首次复发，首次

复发率为 65.9%（62/94）。1、3、5 年累积首次复

发率分别为 39.2%、71.6%、84.0%。

2.3  肝内远处复发

肝内远处复发有 55 例（56.1%，55/98）。1、3、

5 年 累 积 肝 内 远 处 复 发 率 分 别 为 25.7%、62.1%，

77.3%。

2.4  肝外转移

肝外转移的有 8 例患者。其中 4 例肺转移（2 例

行 TACE+ 放 疗，1 例 行 放 疗，1 例 对 症 治 疗）， 

2 例骨转移（1 例放疗，1 例对症治疗），1 例右肾

上腺转移行 RFA+ 放疗，1 例腹腔种植转移对症治疗。

2.5  生存分析

2.5.1  随 访　 截 止 至 2013 年 6 月，98 例 患 者 随

访 2~92 个 月， 中 位 随 访 时 间 29.5 个 月， 平 均 

34.8 个月。中位生存时间 31 个月，平均生存时间

33.8 个月。98 例原发性肝癌患者中有 43 例死亡，

其中 31 例死于肝功能衰竭或其并发症，11 例死于肝

癌相关死亡，1 例死于肺部感染，4 例失访，51 例 

存活。

2.5.2  总体生存分析　1、2、3、4、5 年累积总体

生 存 率 分 别 为 95.4%、85.4%、65.9%、54.7%、

39.9%。单因素分析筛选 18 项可能影响生存的因

素中白蛋白水平、门静脉高压、邻近肝包膜、局部

肿瘤进展、肝内远处复发、肝外转移、首次复发的

时间及类型与生存有关（P<0.05）（表 2）。多因

素分析表明，白蛋白水平（P=0.001）及首次复发

（≤ 1 年）（P=0.002）、首次复发不同肝段肝内

远处复发（P=0.004）是影响预后的独立危险因素

（表 3）。总体生存曲线见图 1。

表 2　总体生存相关因素的单因素分析
Table 2　Univariateanalysisfor factors affecting overall survival 

因素 n 生存率（%）
χ2 P 

1 年 2 年 3 年 4 年 5 年
年龄（岁）
　≤ 55 49 97.7 84.7 71.7 60.0 48.5

0.650 0.420
　＞ 55 49 93.0 85.8 60.4 49.5 32.1
性别
　男 81 94.5 83.9 64.3 51.0 39.1

0.856 0.355
　女 17 100 92.9 74.5 62.1 41.4
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表 2　总体生存相关因素的单因素分析（续）
Table 2　Univariateanalysisfor factors affecting overall survival (continued)

因素 n 生存率（%）
χ2 P 

1 年 2 年 3 年 4 年 5 年
肝炎病毒感染
　有 81 94.5 85.4 70.3 58.9 44.1

2.626 0.105
　无 17 100 85.7 45.9 36.7 18.4
白蛋白（g/L）
　≤ 35 27 96.2 76.9 42.3 36.3 29.0

6.400 0.011
　＞ 35 71 95.0 89.5 76.5 63.1 44.3
直接胆红素（μmol/L）
　≤ 7.0 55 93.4 86.0 73.9 58.9 46.4

1.573 0.210
　＞ 7.0 43 97.6 85.1 57.1 49.6 32.6
Child-Pugh 分级
　A 73 98.4 89.1 70.9 58.1 44.2

0.872 0.350
　B 25 91.7 83.1 57.6 45.4 32.4
AFP（ng/mL）
　≤ 20 45 100 97.2 76.0 54.4 36.7
　＞ 20~200 21 90.0 79.7 50.2 43.1 34.4 0.381 0.827
　＞ 200 32 92.7 81.1 64.7 58.2 49.9
肿瘤的大小（cm）
　≤ 2 30 96.6 88.4 71.8 65.3 52.2
　＞ 2~3 39 93.3 82.6 66.3 60.8 48.7 4.235 0.120
　＞ 3~5 29 96.4 81.0 60.1 45.1 30.1
肿瘤的数目
　单个 77 98.5 88.9 69.7 58.0 43.1

1.037 0.309
　多个 21 84.2 73.0 52.0 41.6 27.8
门脉高压
　有 27 91.7 75.0 50.4 44.8 33.6

4.454 0.035
　无 71 96.8 89.6 72.4 58.5 42.2
肝硬化
　有 84 94.6 85.8 64.6 51.7 36.0

1.804 0.179
　无 14 100 83.3 74.1 74.1 74.1
邻近血管
　有 5 100 75.0 50.0 50.0 50.0

0.016 0.901
　无 93 92.5 86.0 66.9 54.8 39.1
邻近肝包膜
　有 9 77.8 66.7 53.3 26.7 26.7

4.602 0.032
　无 89 93.2 87.6 67.4 58.8 42.2
局部肿瘤进展
　有 23 95.5 66.8 44.5 27.8 11.1

11.899 0.001
　无 75 95.4 88.4 73.8 65.2 51.1
肝内远处复发
　有 55 94.4 84.8 59.6 44.8 31.2

6.363 0.012
　无 43 97.1 86.7 81.2 81.2 65.0
肝外转移
　有 8 100 75.0 46.9 15.6 0

6.603 0.010
　无 90 93.6 86.7 66.4 59.7 45.4
首次复发时间
　未见复发 32 — — — — —
　≤ 1 年 34 — — — — — 14.481 0.001
　＞ 1 年 28 — — — — —
首次复发的类型 — — — — —
　未见复发 32 — — — — —
　局部肿瘤进展 17 — — — — —

26.165 0.000
　同一肝段肝内远处复发 24 — — — — —

不同肝段肝内远处复发 21 — — — — —
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图 1　累积总体生存曲线
Figure 1　Th e cumulative overall survival curve

2.5.3  无瘤生存分析　1、2、3、4、5 年累积无瘤

生 存 率 分 别 为 74.0%、52.7%、45.0%、37.0%、

25.3%。无瘤生存时间 2~79 个月，中位无瘤生存

时间 21.5 个月，平均 24.9 个月。

3　讨　论

一 直 以 来， 手 术 切 除 作 为 肝 癌 的 主 要 治 疗 方

式，但随着 RFA 在临床应用越来越广泛，对于 RFA

能否取代手术成为治疗小肝癌的首选尚存在争议。

多项研究表明，RFA 治疗小肝癌的 5 年生存率与手

术切除效果相当 [3-5, 7]，且肿瘤局部控制率优于其他

消 融 治 疗 [8-9]。 我 科 室 自 2000 开 展 RFA 治 疗 原 发

性肝癌，取得了较好的疗效 [10]。本组 1、2、3、4、

5 年 累 积 总 体 生 存 率 分 别 为 95.4%、85.4%、

65.9%、54.7%、39.9%。 肿 瘤 完 全 消 融 率 为

89.8%。5 年总体生存率略低于相关文献报道 [11-12]。

本 组 1、3、5 年 累 积 局 部 肿 瘤 进 展 率 分 别 为

17.3%、27.4%、30.9%。 局 部 肿 瘤 进 展 率 高 于 相

关 报 道 [13]。 相 关 原 因 可 能 有 以 下 几 点： ⑴ Lam

等 [14] 认 为 肿 瘤 的 大 小 是 影 响 局 部 复 发 的 重 要 因

素。 本 研 究 中 肿 瘤 直 径 >3 cm 的 患 者 有 29 例，

所占的比例较高，肿瘤直径≥ 3 cm 时需多次重叠

消 融， 往 往 因 消 融 范 围 不 足 或 定 位 不 准 确， 易 导

致 局 部 消 融 不 彻 底。 ⑵ Kim 等 [15] 研 究 认 为 肿 瘤

邻 近 血 管 是 局 部 肿 瘤 进 展 的 风 险 因 素。 本 研 究 中

有 5 例 患 者 肿 瘤 邻 近 血 管， 其 中 有 4 例 发 生 局 部

肿 瘤 进 展， 肿 瘤 邻 近 血 管 产 生 的“ 热 沉 效 应”[16]

会 影 响 射 频 治 疗 的 效 果， 同 样 会 导 致 射 频 治 疗

后 易 残 留 复 发。 ⑶ 有 研 究 [17] 表 明 消 融 安 全 范 围

≤ 5 mm 是局部肿瘤进展重要的影响因素。但不同

的肿瘤的大小、位置、边界不同，以及操作者的经

验和方法的差异，对肿瘤的消融安全范围很难去准

确 记 录。 因 此 对 于 肿 瘤 直 径 >3 cm 或 邻 近 血 管 的

患者，可以采取相应的治疗策略，如 RFA 联合其

他方式来提高疗效。

Ng 等 [18] 采 用 射 频 治 疗 209 例 肝 癌 患 者 的 临

床 研 究， 结 果 表 明， 不 同 肝 段 内 远 处 复 发 的 的 患

者 预 后 较 差。Rossi 等 [19] 的 研 究 表 明 首 次 复 发

（ ≤ 1 年） 是 总 体 生 存 率 的 独 立 预 后 因 素。 首 次

1 年内复发且发生不同肝段内远处复发预后较差的

原因可能由于肝内原发病灶在 RFA 治疗前已发生

肝内远处微转移，复发时间 >1 年可能与肝癌的多

中心发生有关，但仍缺乏相关的证据。

多 因 素 分 析 显 示， 术 前 白 蛋 白 水 平 与 总 体 生

存 相 关。Nishikawa 等 [20] 的 研 究 同 样 得 出 低 白 蛋

白 水 平 是 影 响 总 体 生 存 率 的 重 要 因 素。Toshikuni

等 [21] 在应用 RFA 治疗肝癌患者时发现白蛋白水平

≤ 35 g/L 是影响长期生存预后的最重要的因素之

一。白蛋白水平反映了肝功能的状况，低白蛋白水

平表明患者肝脏合成白蛋白的能力下降。所以对于

表 3　总体生存预后的多因素分析
Table 3　Multivariate analysisfor factors aff ecting overall survival

　　　因素 回归系数 标准误 Wald P Exp（B） 95% CI
　邻近肝包膜 -0.971 0.508 3.650 0.056 0.379 0.140~1.025
　术前白蛋白 1.339 0.422 10.081 0.001 3.814 1.669~8.713
　远处转移 -1.120 0.651 2.956 0.086 0.326 0.091~1.170
　局部肿瘤进展 -0.750 0.531 1.994 0.158 0.472 0.167~1.338
　肝内远处复发 0.916 0.819 1.252 0.263 2.499 0.502~12.433
　门脉高压 -0.015 0.414 0.001 0.970 0.985 0.437~2.217
　首次复发≤ 1 年 -4.077 1.335 9.335 0.002 0.017 0.001~0.232
　首次复发＞ 1 年 0.286 0.383 0.558 0.455 1.332 0.628~2.824
　同一肝段肝内复发 -1.470 0.804 3.340 0.068 0.230 0.048~1.112
　不同肝段肝内复发 -1.351 0.476 8.071 0.004 0.259 0.102~0.658
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合并低白蛋白水平的患者，应积极纠正低白蛋白水

平状况，改善肝功能。

综 上 所 述，RFA 治 疗 小 肝 癌 疗 效 显 著， 安 全

有效，对于早期肝内复发的病灶有很高的可重复操

作性。术前血清白蛋白水平、首次复发（≤ 1 年）

以 及 首 次 不 同 肝 段 肝 内 远 处 复 发 是 长 期 生 存 的 独

立影响因素。
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