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超声介入射频消融术联合莲芪煎剂治疗原发性肝癌疗效观察

贺文娟，郭志勇，武磊，李瑛琪
（运城市中心医院，山西 运城 ０４４０００）

　　摘要：目的 探究超声介入射频消融术治疗联合莲芪煎剂对原发性肝癌患者的近期临床疗效、肿瘤标志物水平及免

疫功能指标的影响。方法 回顾性选取２０１８年６月—２０２０年６月医院收治的９０例原发性肝癌患者，按照治疗方案不同
分为常规组和观察组各５５例，其中常规组采取射频消融术治疗，观察组在常规组的基础上联合使用莲芪煎剂治疗。观
察对比两组患者的近期疗效情况、血清Ｔ淋巴细胞亚群表达水平、血清种球标志物表达水平、肝功能、肝脏硬度及安全性
情况。结果 观察组的近期临床总有效率显著高于常规组（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组患者的甲胎蛋白（Ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏ-
ｔｅｉｎ，ＡＦＰ）、血清癌胚抗原（Ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）、糖类抗原１９９（Ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９，ＣＡ１９９）水平明显低于
常规组患者（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组患者的ＣＤ＋３、ＣＤ

＋
４ 高于常规组，ＣＤ

＋
８ 低于常规组（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组患

者的ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ低于常规组（Ｐ＜０.０５）。观察组患者的总不良反应发生率显著低于常规组（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观
察组患者的ＬＳＭ值优于常规组（Ｐ＜０.０５）。观察组患者两年内随访情况较常规组更佳（Ｐ＜０.０５）。结论 超声介入射

频消融术治疗联合莲芪煎剂对原发性肝癌患者的近期临床治疗效果更佳，能够显著改善患者的肿瘤标志物表达水平，改

善肝脏弹性和肝功能情况，具有较好的临床应用前景。
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　　近年来，伴随着环境恶化和人们生活方式的改变，临床中
各类恶性肿瘤的发病率呈现逐年上升的趋势［１］，其中肝癌是

临床中较为常见的疾病类型，在我国男性和女性中的发病率均

排名靠前［２］，严重威胁着人们的生命安全和生存质量。在肝

癌的诸多临床分型中，原发性肝癌最为多见，发病初期病情隐

匿，因此早期诊断较为困难，患者就医时多数已经进入中晚

期［３］，错过了最佳手术治疗时期。现阶段，介入治疗是临床中

肝癌治疗的有效手段，主要包括动脉化疗灌注、经导管动脉化

疗栓塞、动脉放疗栓塞、门静脉栓塞及非血管途径介入治疗等，

均能在一定程度上起到治疗效果，帮助患者缓解疾病带来的痛

苦［４－８］。超声介入射频消融术治疗是目前国外临床推荐的不

可切除肝癌根治性治疗手段［９］，具有较好的操作性和安全性，

且有研究认为其在患者术后长期生存方面与根治性切除术效

果相当［１０－１１］。但随着在临床广泛开展应用，局部射频消融术

治疗的弊端也随之越发明显，如较高的复发率、免疫功能下降、

肝区疼痛等［１２］，是影响患者预后生存质量的因素。本研究旨

在探究超声介入射频消融术联合莲芪煎剂对原发性肝癌患者

临床疗效情况的影响，现将相关情况汇报如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　本研究符合《世界医学赫尔辛基宣言》对伦
理学的相关要求。回顾性选取２０１８年６月至２０２０年６月我
院收治的９０例原发性肝癌患者，按照治疗方案的不同分为常
规组和观察组各４５例。其中观察组患者年龄３５～７０岁，平均
（５４．６±６．３）岁；男 ２７例，女 １８例；病程 ０．７５～５．５ａ，平均
（２．７５±１．２９）ａ；肝功能Ｃｈｉｌｄ分级Ａ级１２例，Ｂ级２２例，Ｃ级
１１例；临床分型为弥漫型７例，结节型７例，巨块型３１例。常
规组患者年龄３５～７０岁，平均（５３．５±６．６）岁；男２５例，女２０
例；病程０．７～５．５ａ，平均（２．８１±１.３２）ａ；肝功能 Ｃｈｉｌｄ分级 Ａ
级１１例，Ｂ级２４例，Ｃ级１０例；临床分型为弥漫型８例，结节
型７例，巨块型 ３０例。两组一般资料比较均未见显著差异
（Ｐ＞０.０５），具有可比性。
１．２　纳入标准　所有患者均符合《内科学》［１３］对原发性肝癌
的确诊要求，经病理细胞学检查、Ｂ超检查及ＭＲＩ、生化等检查
后进一步明确诊断，病灶数１～３个且单发病灶直径＜５ｃｍ，多
发病灶直径＜３ｃｍ，初次发病，未接受过任何抗肿瘤治疗，半年
内无手术史或长期住院史，预计生存周期６个月以上，卡氏评
分≥６０分，耐受性良好且符合肝癌介入治疗指征，不存在其他
器质性疾病或全身疾病，无顽固性大量腹腔积液，免疫功能正

常，具有良好的认知功能，随访依从性良好。排除标准：影像

学检查发现患者存在血管侵袭或肝脏外转移者；不可纠正的凝

血造血功能异常、严重感染、皮肤或黏膜损伤者；存在肝功能衰

竭征象者；对本研究涉及的药物存在过敏史或使用禁忌证者；处

在妊娠期或哺乳期的女性患者；存在精神病史或药物依赖史者。

１．３　方法　常规组患者采用经皮超声引导射频消融治疗，根
据选择的穿刺位点，患者取平卧位或左侧卧位，根据术前超声、

ＭＲＩ检查等结果确定最佳穿刺点，常规消毒铺巾，１％利多卡因
局部麻醉，待麻醉诱导成功后做２ｍｍ左右的切口，然后进行
介入穿刺，选用南京康友医疗科技有限公司的射频消融仪（输

出功率０～１００Ｗ，可连续调节，配备５ｍｍ和１１ｍｍ一次性水
冷微波针，微波针表面覆盖特氟龙涂层）和深圳开立生物医疗

科技股份有限公司的ＳＳＩ－５５００超声仪进行治疗，在超声影像
指导下，沿病灶最边缘内侧０．５ｍｍ处穿刺进入病灶，微波针
略超过肿瘤远端，将射频消融机功率调至８０～１００Ｗ进行消
融治疗，保持１ｃｍ的安全边界。术后口服还原型谷胱甘肽片
１２００ｍｇ／ｄ。

观察组在常规组的基础上给予莲芪煎剂，每日１剂，分三

次于饭后口服。配伍组成：半枝莲２０ｇ，黄芪１５ｇ，人参１２ｇ，莪
术１２ｇ，浙贝母１２ｇ，白术１２ｇ，当归１０ｇ，女贞子１２ｇ，三棱１２
ｇ，败酱草１５ｇ，薏苡仁１５ｇ，甘草８ｇ，水蛭８ｇ。每剂药用水
１０００ｍＬ煎煮三次，最终得到了 ５００ｍＬ的混合药液，晾凉
服用。

１．４　观察指标　分别于患者治疗前和治疗３个月后抽取外周
空腹静脉血７ｍＬ，ＥＤＴＡ抗凝管储存，３０００ｒ／ｍｉｎ分离，采用化
学发光法测定血清癌胚抗原（Ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）
表达水平。采用酶联免疫吸附法测定糖类抗原１９９（Ｃａｒｂｏｈｙ-
ｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９，ＣＡ１９９）和甲胎蛋白（Ａｌｐｈａｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＦＰ）含
量水平。采用双抗体夹心酶联免疫吸附法测定外周血清谷丙

转氨酶（ａｌａｎｉｎｅｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ，ＡＬＴ）、谷草转氨酶（ａｓｐａｒｔａｔｅ
ｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅ，ＡＳＴ）和总胆红素（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢＩＬ）含量水平。
采用流式细胞学检测治疗前后两组血清中 ＣＤ＋３、ＣＤ

＋
４、ＣＤ

＋
８含

量水平。采用武汉盛世达医疗设备有限公司提供的瞬时弹性

成像扫描仪进行检测患者的肝弹性情况，以肝硬度值（ＬＳＭ）表
示肝脏弹性程度，ＬＳＭ值越高表示肝脏弹性越差。记录两组
患者治疗期间的不良反应和安全性情况。

１．５　疗效判断标准　根据实体瘤疗效评价标准评价患者的近
期疗效情况，将其分为完全缓解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、稳定
（ＳＤ）、进展（ＰＤ），其中 ＣＲ：影像学检查发现患者的全部病灶
消失且维持４周以上；ＰＲ：影像学检查发现肿瘤体积缩小３０％
以上且持续４周以上；ＳＤ：影像学检查发现肿瘤体积减小不足
３０％或增大不超过２０％；ＰＤ：影像学检查提示肿瘤体积增大超
过２０％。近期临床有效率＝（ＣＲ＋ＰＲ）／总患者数×１００％。
１．６　统计学方法　采用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计学分析。呈
正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ表示，呈偏态分布的计量资料以
中位数（范围）表示，计数资料以［例（％）］表示，均以Ｐ＜０.０５
表示差异存在统计学意义。

２　结果
２．１　两组患者治疗后近期疗效情况　观察组的临床总有效率
显著高于常规组，差异对比具有统计学意义（Ｐ＜０.０５）。详见
表１。

表１　两组原发性肝癌患者治疗后的临床疗效对比

组别 例数 ＣＲ／（例） ＰＲ／（例） ＳＤ／（例） ＰＤ／（例） 有效率／（％）

观察组 ４５ １８ ２１ ４ ２ ３９／４５（８６．６７）
常规组 ４５ １２ １６ １１ ６ ２８／４５（６２．２２）
χ２值 ５．９２３
Ｐ值 ０．００７

２．２　两组患者术前术后血清肿瘤标志物水平对比　治疗后，
两组患者的ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ１９９水平较治疗前显著降低，同时观
察组低于常规组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜０.０５）。见
表２。
表２　两组原发性肝癌患者治疗前后血清肿瘤标志物表达水平

组别 例数 时间 ＡＦＰ／（ｎｇ／ｍＬ） ＣＥＡ／（ｎｇ／ｍＬ） ＣＡ１９９／（μ／ｍＬ）

观察组 ４５ 治疗前 ８３４．７２±１０５．４２ ６．９２±１．９３ ３５．９１±６．８１
治疗后 ２７４．６１＋５８．５９*＃ ２．３６±０．９２*＃ ２３．４２±３．６５*＃

常规组 ４５ 治疗前 ８１２．９９±１１８．７２ ６．８４±１．９６ ３８．４７±７．３２
治疗后 ４５６．７１±８９．３５* ４．１３±１．１８* ２８．７４±４．２５*

　　注：*组内与治疗前相比，Ｐ＜０.０５；＃同时间与常规组相比，Ｐ＜０.０５。
２．３　两组患者治疗前后免疫功能情况对比　治疗后两组患者
的ＣＤ＋３、ＣＤ

＋
４ 均明显升高，ＣＤ

＋
８ 显著降低，且观察组的升高或

降低幅度较常规组更明显，差异对比具有统计学意义（Ｐ＜
０.０５）。详见表３。
２．４　两组患者治疗前后肝功能情况　治疗后，两组患者的
ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ均得到了显著的降低，其中观察组较常规组更

２３２
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低，差异对比具有统计学意义（Ｐ＜０.０５）。见表４。
表３　两组原发性肝癌患者治疗前后免疫功能对比

组别 例数 时间 ＣＤ＋３／（％） ＣＤ＋４／（％） ＣＤ＋８／（％）

观察组 ４５ 治疗前 ５０．３７±６．２１ ２８．７３±５．７２ ２７．４５±３．２７
治疗后 ６７．４７±４．９６*＃ ４２．９２±５．７９*＃ １８．７３±１．９５*＃

常规组 ４５ 治疗前 ５０．９２±６．３１ ２８．５８±５．９１ ２７．６１±３．１８
治疗后 ５８．７６±５．４２* ３７．１４±４．９４* ２２．４８±２．４６*

　　注：*组内与治疗前相比，Ｐ＜０.０５；＃同时间与常规组相比，Ｐ＜０.０５。
表４　两组原发性肝癌患者治疗前后肝功能情况对比

组别 例数 时间 ＡＬＴ／（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ／（Ｕ／Ｌ） ＴＢＩＬ／（μｍｏｌ／Ｌ）

观察组 ４５ 治疗前 ６９．２４±１０．３９ ４４．４９±４．２７ １９．９３±２．３９
治疗后 ４９．１４±６．２９*＃ ２６．１８±１．９７*＃ １０．１８±１．２５*＃

常规组 ４５ 治疗前 ６９．７３±１０．５２ ４４．５２±４．２３ １９．８９±２．４２
治疗后 ５６．４２±９．９２* ３４．２７±２．３１* １４．２４±１．１９*

　　注：*组内与治疗前相比，Ｐ＜０.０５；＃同时间与常规组相比，Ｐ＜０.０５。
２．５　治疗期间两组不良反应对比　观察组患者的总不良反应
发生率显著低于常规组，差异对比具有统计学意义（Ｐ＜
０.０５）。见表５。

表５　两组原发性肝癌患者治疗期间不良反应对比

组别 例数
肝区

疼痛

恶心

呕吐

上消化道

出血
发热

总不良

反应率／（％）
观察组 ４５ １７ ３ ２ ２ ２４／４５（５３．３３）
常规组 ４５ ２２ ８ ５ ２ ３７／４５（８２．２２）
χ２值 １２．７３５
Ｐ值 ０．０００

２．６　两组患者治疗前后肝脏弹性情况对比　治疗后两组患者
的ＬＳＭ值均在一定程度上得到了改善，其中观察组较常规组
改善情况更佳，差异对比具有统计学意义（Ｐ＜０.０５）。见表６。

表６　两组原发性肝癌患者治疗前后肝脏ＬＳＭ值对比
单位：ｋｐａ

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

观察组 ４５ ３４．２３±４．８２ ２４．５４±３．７５ ８．２１２ ０．０００
常规组 ４５ ３３．９８±４．７９ ２９．１３±４．５２ ６．７２１ ０．００９
ｔ值 ０．４５９ ４．９７４
Ｐ值 ０．５５１ ０．００１

２．７　随访情况及生存曲线　本研究对两组患者进行了为期
２４个月的随访，观察组失访１２例，常规组失访１３例，治疗后６
个月内两组随访病例生存状况良好，观察组的一年内生存率、

二年内生存率分别为１００％、８４．８５％，常规组一年内生存率、
二年内生存率分别为８１．２５％、７８．１３％，差异对比具有统计学
意义（Ｐ＝０.０１２、０．００７）。患者的生存情况见插页ⅩⅩⅩⅥ图１。
３　结论与讨论

肝癌具有较高的恶化程度和较低的完全治愈率，多数患者

往往错过了最佳手术治疗时期，不得不选择化疗、放疗、介入治

疗等手段进行干预。介入治疗中的消融治疗通过极性分子的

高速运行产生的局部高温对癌细胞进行消融破坏，以此抑制肿

瘤的生长［１４］。临床研究发现，虽然多数符合米兰标准的肝细

胞癌症的患者在接受消融治疗后能取得一定的临床疗效，但患

者术后仍具有较高的复发率，３年内生存率仅约 ４９％ ～
７７％［１５－１７］。中医认为本病主要由脏腑气血虚亏，脾虚湿聚，痰

凝血瘀；六淫邪毒入侵，邪凝毒结，七情内伤，情志抑郁等，可使

气、血、湿、热、瘀、毒互结而成肝癌。本病病位在肝，与脾、胆、

胃密切相关，主要病机是正虚于内，邪毒蕴结。中医的治疗主

要是以扶正散结为主，通过一些活血化瘀，消痛散结等的疗法，

抑制肿瘤的生长速度。

对于肝癌等恶性肿瘤患者而言，尽可能获得长期生存是其

最大诉求。消融治疗的总生存率与外科切除并无明显差异，尤

其是早期小肝癌。尽管外科手术一直视为肝癌局部治愈的首

选方式，但其术后较重的并发症和手术相关病死率明显高于消

融治疗。从治疗后患者的生活质量来看，局部消融的优势更为

显著。在影像（超声／ＣＴ）引导下，我们可以通过经皮穿刺快速
完成整个医疗消融过程，即患者当天入院、当天治疗，次日无特

殊情况后即出院。这不仅大大降低了治疗费用，同时也显著提

高了病床使用率和周转率。消融治疗在减少复发和残留的同

时，最大限度保留了患者赖以生存的肝脏组织。当然，消融治

疗也存在不少缺陷，如目前很多医院消融治疗技术、辅助手段

以及全程临床管理模式较为单一，并未将消融治疗作为一个体

系加以建设，因此在技术手段等较为单薄条件下，很难达到肝

癌、高危部位肿瘤、多发性肿瘤等复杂肿瘤的安全、彻底消融，

因此未来必须持续加强临床治疗的体系化建设。

近年来中医药在癌症的治疗方面的疗效也愈发显著，虽然

中医学并无癌症或肿瘤的病名，但在临床实践中发现固本扶

正、清热解毒、活血化瘀等类型的中药，多在抗肿瘤方面具有药

理毒理作用［１８－１９］。莲芪煎剂主要由黄芪、人参、半枝莲、当归、

白术、女贞子、莪术、水蛭、莪术、薏苡仁、甘草等中药组成，主要

疗效为补气行血、活血化瘀、散结解毒等，能够调整机体的阴阳

平衡并扶正祛邪，既往临床中有团队运用成药莲芪胶囊治疗肺

癌、食道癌等疾病，具有一定的临床应用效果［２０－２２］，但针对肝

癌患者的临床疗效及肿瘤指标的相关研究较少。

ＣＥＡ是一种非器官特异性肿瘤标志物，研究发现 ＣＥＡ在
多种肿瘤患者体内的表达上调；而 ＣＡ１９９作为类黏蛋白中糖
蛋白成分，在肝癌及肝良性病变和多种癌症、机体炎症时表达

会提升；ＡＦＰ则是一种诊断肝癌最常用的肿瘤标志物，已有大
量研究和文献指出这３种肿瘤标志物的检测对肝癌的诊断、预
后研究具有重要价值［２３］。作为肝脏功能情况的主要监测指

标，ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ能较为客观地反映肝脏功能情况，且与肝
癌的预后具有相关性［２４］。Ｔ淋巴细胞亚群的分布水平，是反
映患者机体免疫情况的指标［２５］。由于癌症患者多自身免疫功

能存在下降问题，在接受治疗后免疫功能也会受到不同程度的

影响，因此癌症患者的免疫情况需格外重视。

结合本次研究结果来看，观察组的近期临床总有效率显著

高于常规组（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组患者的 ＡＦＰ、ＣＥＡ、
ＣＡ１９９水平明显低于常规组患者（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组
患者的ＣＤ＋３、ＣＤ

＋
４ 高于常规组，ＣＤ

＋
８ 低于常规组（Ｐ＜０.０５）。

治疗后，观察组患者的 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ低于常规组（Ｐ＜
０.０５）。观察组患者的总不良反应发生率显著低于常规组
（Ｐ＜０.０５）。治疗后，观察组患者的 ＬＳＭ值优于常规组（Ｐ＜
０.０５）。观察组患者两年内随访情况较常规组更佳（Ｐ＜
０.０５）。说明了观察组患者治疗效果更佳，患者受益效果更好。
从现代药理研究角度来看，观察组应用的莲芪煎剂中，人参含

有人参皂苷Ｒｇ３，具有抗肿瘤的药理活性，黄芪中含有的黄芪
多糖也具有辅助治疗癌症的效果［２６－２７］。

莲芪煎剂作为治疗肺癌、肝癌、食道癌属毒蕴血瘀兼正虚

证患者放、化疗时的合并用药，可以减轻放、化疗引起的免疫功

能低下，白细胞降低，并具有一定的增效作用。莲芪煎剂含有

半枝莲，可清热、解毒、散瘀、止血、利尿消肿，定痛。据研究发

现，半枝莲抗癌的作用是比较强的，在肿瘤组织培养液内对从

人体采取的直肠癌、结肠癌等的癌组织均有意气风发癌作用；

水煎剂对培养稳定宫颈癌细胞株分离的 Ｈｅｌａ细胞有破坏作
用。黄芪有效成分可显著降低蛋白尿，减少肾小球滤过屏障的

免疫损伤。人参味甘，大补元气，止渴生津，调营养卫。莪术具

有行气破血，消积止痛。浙贝母苦泻寒清，清热化痰，开郁散

结。白术增强益卫固表之功，可抗氧化、抗炎改善组织损伤。

３３２
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当归可养血活血，养血与祛瘀同施，使活血而无耗血之虑。女

贞子具有滋补肝肾、明目乌发的功效。三棱能破血行气、消积

止痛，用于癥瘕痞块、瘀血经闭、食积胀痛；且三棱及其提取物

具有抗血栓、抑制血小板聚集和镇痛等多种药理活性。败酱草

含败酱皂苷和β－甾醇葡萄糖苷，有抗炎、抗菌、镇静、保肝和
强心利尿的作用。薏苡仁健脾泄热、燥湿解毒。甘草调和诸

药。诸药合用，药效相应，共奏益气养阴、清热解毒、利水消肿

之功。水蛭是最强的凝血酶特效抑制剂之一，它与凝血酶迅速

结合，抑制血液凝固，同时降低全血黏度、纤维蛋白原、高血脂

等。原发性肝癌患者服用莲芪煎剂，可使病灶局限，有效控制

肿瘤生长、转移和扩散，促肿瘤细胞凋亡的同时引导肿瘤细胞

向正常细胞分化，调动机体自身免疫功能杀伤肿瘤；稳定病情，

改善患者的恶病质状态，提高生存质量，延长生存期。

但本研究也具有一定的局限性，作为单一中心小样本研

究，数据可能存在较大的偏差性。研究尚未展开双盲试验进行

真实性研究。研究未进行３年以上的长期随访。这些将是本
研究团队未来开展纵向研究的方向。

综上所述，超声介入射频消融术治疗联合莲芪煎剂对原发

性肝癌患者的近期临床治疗效果更佳，能够显著改善患者的肿

瘤标志物表达水平，改善肝脏弹性和肝功能情况，具有较好的

临床应用前景。
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图４　各组大鼠ＨＥ染色结果

超声介入射频消融术联合莲芪煎剂治疗原发性肝癌的疗效观察

（正文见２３１－２３４页）

图１　两组原发性肝癌患者治疗随访２４个月生存曲线情况


