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肝 细 胞 癌 的 发 生 率 较 高 ， 在 各 种 恶 性 肿 瘤 中

居 于 前 列 ， 手 术 是 目 前 临 床 治 疗 肝 细 胞 癌 的 首 选

方 法 ， 但 术 后 复 发 率 高 的 问 题 一 直 未 能 得 到 较 好

的解决 [1]。有研究 [2]发现，原发性肝细胞癌的术后

复发率高达50%以上。一旦发生复发，将缩短患者

生 存 时 间 ， 提 示 患 者 预 后 不 佳 ， 因 此 术 后 复 发 是

影 响 肝 细 胞 癌 患 者 预 后 的 重 要 信 号 ， 需 要 立 即 再

次 对 病 灶 进 行 处 理 ， 但 此 时 大 多 数 患 者 的 肝 功 能

欠 佳 ， 机 体 各 器 官 、 各 系 统 的 功 能 也 处 于 相 对 低

肝细胞癌切除术后复发的 RFA 微创治疗

杨玉兵，张海洋，王建锋

（河南省南阳市中心医院 普通外科，河南 南阳 473000 ）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要	 目的：探讨肝细胞癌切除术后复发患者采用射频消融术（RFA）治疗的临床效果。

方法：选取 2008—2012 年收治的 97 例肝细胞癌切除术后复发患者作为观察对象，其中再次治疗采用

射频消融术者 58 例（射频组）、选择采用无水酒精注射治疗者 39 例（无水酒精组），比较两组肿瘤

复发治疗效果。

结果：病灶≤ 3 cm 和 >3 cm 者，射频组的治疗次数均低于无水酒精组 , 差异有统计学意义（P<0.05）；

病灶≤ 3 cm 者，射频组灭活率为 90.24%，无水酒精组为 80.00%，组间比较无统计学差异（P>0.05）； 

病灶 >3 cm 者，射频组病灶灭活率明显高于无水酒精组（82.61% vs. 50.00%，P<0.05）。 射频组并

发症率低于无水酒精组但无统计学差异（31.03% vs. 41.03%, P>0.05）；射频组末次治疗后的 1、2、 

3 年存活率分别为 84.48%、62.07%、43.01% 均明显高于无水酒精组的 64.10%、42.03%、20.51%，

差异均有统计学意义（P<005）；射频组总生存中位时间明显长于无水酒精组（18 个月 vs.13 个月，

Log-rank χ2=5.566，P=0.018）。

结论：肝细胞癌切除术后复发采用射频消融术治疗临床疗效良好。
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下的状态，已不能耐受短时间内的再次手术[3]。此

时 采 用 非 手 术 治 疗 方 法 可 有 效 处 理 上 述 问 题 。 近

年 来 ， 各 种 非 手 术 治 疗 方 案 应 运 而 生 ， 其 中 无 水

酒精穿刺注射（PEI）和射频消融术（RFA）均是

目 前 临 床 应 用 较 多 的 非 手 术 治 疗 方 式 ， 其 治 疗 效

果各有千秋[4]。本研究探讨肝细胞癌切除术后复发

患者采用RFA治疗的临床效果，现报道如下。

1　资料与方法

1.1  一般资料

选取本院普外科2008—2012年收治的97例肝

细 胞 癌 切 除 术 后 复 发 患 者 作 为 观 察 对 象 ， 其 中 再

次治疗采用射频消融术者58例（射频组）、选择

采用无水酒精注射治疗者39例（无水酒精组）。

射频组58例（64个病灶），其中男37例，女 

21例；年龄45～79岁，平均年龄（58.4±9.9）岁。

无水酒精组39例（46个病灶），其中男24例，女 

15例；年龄42～79岁，平均年龄（57.7±11.0）岁。

两 组 患 者 年 龄 、 性 别 、 病 灶 大 小 等 一 般 资 料 无 统

计学差异（P>0.05）（表1）。

1.2  纳入排除标准

1.2.1  纳入标准　⑴ 肝癌患者复发的诊断主要依

据影像学（CT、MRI）及病理活检确诊；⑵ 肝内

复 发 病 灶 数 目 <3 个； ⑶ 术 前 肝 功 能 Child-Pugh

分级：A 级、B 级；⑷ 病灶最大直径≤ 5 cm，不

宜再次采取手术切除的患者（发生远处转移、大血

管浸润、患者身体综合情况不宜进行手术治疗等）。

1.2.2  排除标准　⑴ 合并其他部位严重疾病或肿

瘤疾病的患者；⑵ 合并大血管浸润或远处转移的

患者；⑶ 凝血功能障碍的患者；⑷ 各项资料不完

整不易统计分析的患者。

1.3  治疗方法

1.3.1  无水酒精组　在超声引导下将穿刺针刺入

肿瘤结节后侧，缓慢注射无水酒精。边注射边退针，

并缓慢旋转针头，使无水酒精均匀弥散，注射完成

后停留数秒，使其与肿瘤病灶充分作用。根据肿瘤

体积确定无水酒精注射量 [5]。1 次 / 周。

1.3.2  射频组　采用 RITA 射频消融系统，主机能

量 150 W，发生器频率 460 kHz。患者取平卧位，

在 超 声 引 导 下 穿 刺 肿 瘤， 根 据 肿 瘤 体 积 展 开 内 套

针，在肿瘤内形成球形空间。消融范围超过肿瘤边

缘 0.5 cm 以上，消融时间根据肿瘤大小确定，治疗

结束后高温模式下封闭针道，以防发生针道种植 [6]。

1 次 / 周。

1.4  观察指标及疗效评价

⑴ 根据病灶大小进行亚组分组进行近期疗效

评 价 标 准 ： 比 较 两 组 患 者 的 病 灶 完 全 灭 活 率 ， 末

次治疗结束后3个月采用CT、MRI进行手术效果复

查 ， 如 发 现 残 留 病 灶 （ C T 、 M R I 检 查 发 现 原 病

灶 区 域 附 近 或 周 边 强 化 ） ， 即 可 诊 断 为 病 灶 残

留 需 要 再 次 进 行 治 疗 ， 反 之 则 认 为 病 灶 得 到 完

全 灭 活 [ 6 ] 。 ⑵ 治疗前后患者的血APF测定值变化

情况。⑶ 比较两组患者末次治疗结束后1、2、3年

的生存率及生存时间差异。

1.5  统计学处理

数据分析在SAS9.3软件包中处理，正态分布

的计量指标采用均数±标准差（x±s）表示，假设

检 验 方 法 应 用 t 检 验 ， 计 数 资 料 假 设 检 验 采 用 χ 2

检 验 ； 生 存 分 析 采 用 K a p l a n - m e i e r 法 ， 中 位 生 存

时间采用Log - r ank秩检验； P <0 .05为差异有统计

学意义。

2　结　果

2.1  两组病灶灭活率、治疗次数比较

病灶≤3 cm和>3 cm者，射频组的治疗次数均

显著的低于无水酒精组（P<0.05）； 病灶≤3 cm 

表 1　两组患者一般资料比较

组别 n
年龄

（x±s，岁）
男 / 女

病灶直径

（x±s，cm）

首次手术至复发时间

（x±s，月）

Child-Pugh 分级
A 级 B 级

射频组 58 58.4±9.9 37/21 2.6±1.2 13.6±5.2 32 26
无水酒精组 39 57.7±11.0 24/15 2.5±1.3 14.2±5.5 24 15

t 0.521 1.142 0.107 0.928 0.429
P 　 0.633 0.289 0.826 0.397 0.448
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者 射 频 组 的 病 灶 灭 活 率 9 0 . 2 4 % ， 无 水 酒 精 组

80.00%，两组间差异无统计学意义（P >0.05）；

病灶>3 cm者，射频组的病灶灭活率82.61%显著的

高于无水酒精组的50.00%（P<0.05）（表2）。

表 2　两组病灶灭活率、治疗次数比较

病灶直径 n
治疗次数

（x±s，次）

病灶完全灭活

[n（%）]

残留病灶

[n（%）]
≤ 3 cm
　射频组 41 1.3±0.4 37（90.24） 4（9.76）
　无水酒精组 30 3.8±1.2 24（80.00） 6（20.00）
　t/ χ2 12.455 1.502
　P <0.001 0.220
>3 cm
　射频组 23 1.5±0.6 19（82.61） 4（17.39）
　无水酒精组 16 4.5±1.5 8（50.00） 8（50.00）
　t/ χ2 8.684 4.710
　P <0.001 0.030

2.2  两组治疗前与末次治疗后的 AFP 水平比较

治 疗 前 、 治 疗 后 射 频 组 和 无 水 酒 精 组 组 间 的

血清AFP测定值差异均无统计学意义（P>0.05）；

治 疗 后 两 组 患 者 的 A F P 水 平 较 治 疗 前 均 明 显 降 低

（P<0.05）（表3）。

表 3　两组治疗前与末次治疗后的 AFP 水平比较（x±s，
μg/L）

组别  n 术前 术后 3 个月 t P
射频组 58 438.9±105.1 126.8±39.7 18.983 <0.001
无水酒精组 39 426.7±94.4 133.5±43.8 13.092 <0.001

t 0.536 0.690 — —
P 0.729 0.541 — —

2.3  两组患者的并发症比较

射 频 组 并 发 症 率 3 1 . 0 3 % ， 无 水 酒 精 组

41.03%，差异无统计学意义（P>0.05）（表4）。

表 4　两组患者的并发症比较

组别 n 疼痛 发热
肝包膜

下出血

门静脉血

栓形成

并发症率

[n（%）]
射频组 58 12 4 1 1 18（31.03）
无水酒精组 39 5 9 0 2 16（41.03）

χ2 — — — — 1.023
P — — — — 0.312

2.4  两组患者的 1、2、3 年存活率比较

射频组末次治疗后的1、2、3年存活率分别为

84.48%、62.07%、43.01%均明显高于无水酒精组

的64.10%、42.03%、20.51%，差异具有统计学意

义（P<005）（表5）。

表 5　两组患者的 1、2、3 年存活率比较 [n（%）]
组别 n 1 年 2 年 3 年

射频组 58 49（84.48） 36（62.07） 25（43.10）
无水酒精组 39 25（64.10） 16（41.03） 8（20.51）

χ2 5.355 4.152 5.302
P 0.021 0.042 0.021

频 组 患 者 的 总 生 存 中 位 时 间 1 8 个 月 明 显 长

于 无 水 酒 精 组 的 1 3 个 月 （ L o g - r a n k  χ 2= 5 . 5 6 6 ，

P=0.018）（图1）。

0             10             20               30             40
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图 1　两组患者的中位生存时间函数图

3　讨　论
 

肝 细 胞 癌 术 后 复 发 是 影 响 患 者 的 整 体 疗 效 和

预 后 的 危 险 因 素 ， 需 要 及 时 给 予 处 理 。 但 外 科 手

术创伤大，多数患者已不能再次接受手术[7]。此外

初 次 手 术 造 成 局 部 粘 连 ， 也 会 增 加 再 次 手 术 的 风

险和难度 [8]。有研究 [9]发现，仅有20%左右的肝细

胞 癌 术 后 复 发 患 者 可 再 次 接 受 手 术 治 疗 。 而 门 静

脉 残 留 的 微 循 环 转 移 灶 和 血 源 性 播 散 可 导 致 术 后

又再次复发，使病灶切之不尽 [ 10]。因此，寻 找一

种微创、安全、有效的非手术治疗方法处理复发病

灶一直是临床研究的热点[11]。近年来，大量非手术

治疗方法涌现出来，均取得了一定的成效[12]。

P E I 法 是 通 过 向 病 灶 内 注 射 无 水 酒 精 ， 利 用

无 水 酒 精 的 细 胞 毒 性 而 杀 死 复 发 灶 的 癌 细 胞 ， 使

其蛋白质发生凝固性坏死 [ 13]。但是当病灶体 积过

大 时 ， 注 射 一 针 往 往 难 以 充 分 渗 透 到 肿 瘤 组 织 的

各 个 部 分 ， 需 要 分 多 点 从 不 同 部 位 多 次 进 针 ， 以

提高治疗效果 [ 14]。此外，无水酒精还具有液体制

剂 的 局 限 性 ， 注 射 到 肿 瘤 组 织 后 易 发 生 弥 散 不 均

匀的问题 [ 15]。对于体积小的病灶可通过多点 分次
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注射的方法促进其均匀分布，但对于体积较大的病

灶，由于存在着纤维分隔，肿瘤组织本身的质地并

不均匀，也会影响无水酒精在肿瘤内部的分布[16]。

复 发 肝 癌 再 次 手 术 、 或 者 多 次 手 术 相 交 其 他

治 疗 手 段 ， 预 后 会 明 显 优 于 其 他 ， 尽 管 并 发 症 发

生 率 稍 高 ， 但 统 计 学 上 无 差 异 。 R F A 是 通 过 射 频

治 疗 仪 发 出 的 电 磁 波 引 起 肿 瘤 组 织 中 的 分 子 、 离

子 等 发 生 震 荡 、 摩 擦 而 产 热 ， 使 局 部 组 织 的 温 度

迅 速 升 高 至 8 0  ℃ 以 上 ， 水 分 迅 速 蒸 发 ， 进 而 发

生蛋白质变性和凝固性坏死 [ 17]，同时可使肿瘤周

围 的 供 血 血 管 发 生 凝 固 、 闭 塞 ， 从 而 阻 断 肿 瘤 的

血供 [ 1 8 ]。该方法 要求穿刺时尽量到达肿瘤组织中

心，以达到更好的治疗效果[19]。

本研究对比了PEI和RFA两种非手术治疗方法

的治疗效果，发现≤3 cm和>3 cm的病灶中，射频

组 患 者 的 治 疗 次 数 均 显 著 的 低 于 无 水 酒 精 组 且 差

异 具 有 统 计 学 意 义 ， 这 一 结 果 提 示 ， 无 论 是 较 大

体 积 的 肝 细 胞 癌 复 发 灶 还 是 较 小 体 积 的 肝 细 胞 癌

复 发 灶 ， 射 频 消 融 均 能 在 较 短 时 间 内 发 挥 更 好 的

疗 效 ， 治 疗 效 果 均 优 于 无 水 酒 精 注 射 治 疗 ， 这 一

结果与文献 [20]报道一致。对于≤3 cm的病灶，射

频组的病灶灭活率90.24%与无水酒精组的80.00%

比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 ， 这 一 结 果 提 示 ， 在 较 小

体 积 的 肝 细 胞 癌 复 发 灶 的 治 疗 中 ， 射 频 消 融 的 疗

效 优 势 并 不 明 显 ， 这 一 结 果 与 已 有 的 临 床 研 究 结

果并不一致，有待于进一步深入研究 [ 21]。对于病

灶>3 cm的病灶，射频组的病灶灭活率82.61%显著

的高于无水酒精组的50.00%，提示在较大体积的

肝 细 胞 癌 复 发 灶 的 治 疗 中 ， 射 频 消 融 的 疗 效 优 势

充分显现，这一点与临床文献[22]报道一致。

在 安 全 性 方 面 ， 射 频 组 患 者 的 并 发 症 率

3 1 . 0 3 % 低 于 无 水 酒 精 组 的 4 1 . 0 3 % 但 差 异 无 统 计

学 意 义 ， 而 有 研 究 [ 2 3 - 2 4 ]显 示 复 发 肝 癌 再 次 手 术 、

或 者 多 次 手 术 相 较 其 他 治 疗 手 段 ， 预 后 会 明 显 优

于 其 他 ， 而 并 发 症 发 生 率 稍 高 ， 但 统 计 学 上 无

差 异 ； 这 与 本 研 究 结 果 基 本 一 致 。 射 频 组 患 者 的

末 次 治 疗 后 的 1 、 2 、 3 年 存 活 率 分 别 为 8 4 . 4 8 % 、

6 2 . 0 7 % 、 4 3 . 0 1 % 均 显 著 的 高 于 无 水 酒 精 组 的

64.10%、42.03%、20.51%且差异具有统计学意

义，射频组患者的总生存中位时间18个月显著的

长于无水酒精组的13个月，这一结果提示，射频

消 融 比 无 水 酒 精 注 射 治 疗 具 有 更 大 的 优 势 。 这 可

能与射频消融法疗效更好、并发症更少有关 [ 25]。

总 之 ， 肝 细 胞 癌 切 除 术 后 复 发 采 用 射 频 消 融 术 治

疗效果良好，远期疗效有待进一步随访结果。
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