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经导管动脉化疗栓塞术（ＴＡＣＥ）是不可切除的肝细
胞癌的首选治疗方法犤１犦。作为血液供应丰富的实体瘤，

肝细胞癌生长迅速，易形成新血管，建立侧支循环，因而

易复发和远处转移，是治疗中最大的困难犤２犦。姜黄素作为

第 ３代肿瘤化学预防药，具有抑制肿瘤细胞和血管生
长，促进肿瘤细胞凋亡、抑制细胞迁移等作用，从而

抑制肿瘤的复发和转移犤３犦。但姜黄素对经ＴＡＣＥ治疗原
发性肝癌牗ＰＨＣ牘的临床疗效及预后影响尚不完全清楚。
本研究中探讨了 ＴＡＣＥ联合姜黄素治疗ＰＨＣ的临床疗
效及预后。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《中国常见恶性肿瘤诊治规范》中

ＰＨＣ的临床诊断标准，确诊为原发性肝细胞肝癌且无
转移犤４犦；预计生存期大于３个月；术前无化学治疗（简称
化疗）史；符合介入治疗适应证，无手术切除指征；临床

资料完整，患者依从性高；本研究经我院医学伦理委员

会批准实施，患者及其家属均签署知情同意书。

排除标准：ＰＨＣ合并转移；合并其他恶性肿瘤；有
精神意识障碍；不能配合治疗；妊娠期或哺乳期。

经导管动脉化疗栓塞联合姜黄素治疗肝癌疗效及预后评估

石荣跃，聂 凯，胡添松，姚猛飞△

（中国人民解放军联勤保障部队第九○九医院·厦门大学附属东南医院，福建 漳州 ３６３０００）
摘要：目的 探讨经导管动脉化疗栓塞术（ＴＡＣＥ）联合姜黄素治疗肝癌的临床疗效及预后。方法 选取医院２０１６年６月至２０１８年４月
收治的原发性肝癌患者８０例，随机分为治疗组和对照组，各４０例。两组均予以 ＴＡＣＥ治疗，治疗组加用姜黄素。结果 治疗组缓解率为

４７．５０％，控制率为 ９７．５０％，均明显高于对照组的 ２５．００％和 ８２．５０％（Ｐ＜０．０５）；治疗后，两组患者肿瘤大小、血清甲胎蛋白牗ＡＦＰ牘、
肝功能指标水平均明显低于治疗前，且治疗组改善情况显著优于对照组（Ｐ＜０．０５）；治疗后，治疗组患者的卡氏生活质量量表（ＫＰＳ）评
分明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；经随访，治疗组术后 ０．５，１，２年生存率均高于对照组（Ｐ＜０．０５），术后 １，２年复发率均低于对照组
（Ｐ＜０．０５）；两组不良反应发生率无明显差异（Ｐ＞０．０５）。结论 ＴＡＣＥ联合姜黄素治疗原发性肝癌临床疗效显著，可改善临床症状，延
长患者的生存时间，改善生存质量，且安全有效。

关键词：经导管动脉化疗栓塞术；姜黄素；肝癌；预后
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表１ 两组患者一般资料比较牗ｎ＝４０牘

临床分期（例） 病理分型（例）
组别

治疗组

对照组

ｔ／χ２值

Ｐ

性别

（男 ／女，例）

２６／１４
２９／１１
０．２５２
＞０．０５

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５５．３８±１３．４６
５７．６６±１５．３５

１．８３９
＞０．０５

病程

（Ｘ±ｓ，月）

６．２７±０．８３
５．９１±０．７３
２．０１４
＞０．０５

Ⅰ期

３
４

Ⅱ期

２５
２６
０．５３２
＞０．０５

Ⅲ期

１２
１０

结节型

２４
２５

巨块型

１２
１３
０．４１８
＞０．０５

弥漫型

４
２

表３ 两组患者肿瘤大小、血清ＡＦＰ及肝功能指标水平变化比较牗Ｘ±ｓ牘

组别

治疗组

对照组

ｔ值

Ｐ

注：与本组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５；与对照组治疗后比较，Ｐ＜０．０５。

２．７７４
＜０．０５

３．６３９
＜０．０５

２．３９７
＜０．０５

４．５９３
＜０．０５

２．４６２
＜０．０５

肿瘤大小（ｍｍ２） ＡＦＰ（ｎｇ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ）
治疗前

６３．５５±２２．８７
６２．７４±２１．５３

治疗后

２２．６７±５．４９＃

３５．２７±６．３１＃

治疗前

５２８．１０±２０５．７４
５２４．５３±２１３．２８

治疗后

１３８．４７±７２．３２＃

２４３．６４±１０７．８８＃

治疗前

３５．７８±５．３２
３５．８４±５．１１

治疗后

４５．６６±６．２５＃

４０．２５±５．２７＃

治疗前

６５．４２±５．８２
６５．３３±５．２１

治疗后

４０．１６±４．２３＃

４７．３９±５．２８＃

治疗前

７５．６６±７．４７
７６．３１±６．９３

治疗后

４１．４８±４．７７＃

５０．７６±６．８３＃

病例选择与分组：选取我院２０１６年６月至２０１８年
４月收治的 ＰＨＣ患者８０例，按随机数字表法分为治疗
组和对照组，各４０例。两组患者一般资料比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。
１．２ 方法

两组患者均在局部麻醉下，将动脉导管插入肝动脉

进行血管造影，使用 Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ技术选择性地插入肿瘤
负荷动脉。以导管注入氟尿嘧啶注射液（天津金耀药业

有限公司，批号为１８０５０６１，国药准字 Ｈ１２０２０９５９，规格
为每支１０ｍＬ∶０．２５ｇ）１．００ｇ和注射用奥沙利铂（连云
港杰瑞药业有限公司，批号为 １６１０１８１４，国药准字
Ｈ２０１０３０４９，规格为每支 ５０ｍｇ）６０～１００ｍｇ，联合灌注
３０ｍｉｎ以上；将表阿霉素 ４０ｍｇ与碘化油注射液（烟台
鲁银药业有限公司，国药准字 Ｈ３７０２２３９８，规格为每支
１０ｍＬ）３～１０ｍＬ制成栓塞乳剂，经导管缓慢注入肿瘤
供血动脉内行血管栓塞化疗。最后将明胶海绵颗粒栓塞

剂栓塞荷瘤动脉，阻断肿瘤血供。根据供血动脉情况，

ＴＡＣＥ每 ３周 １次为 １个疗程，治疗组治疗３～１０个疗
程，平均（５．５±１．２）个疗程，对照组治疗４～９个疗程，平
均（６．０±１．５）个疗程 犤５犦。治疗组术后用降脂通络软胶

囊牗神威药业集团有限公司，国药准字 Ｚ２００４００３２，规格
为每粒含姜黄素类化合物 ５０ｍｇ牘，每次 ２００ｍｇ，口
服，２次／日，２个月为１个疗程，用３～５个疗程。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）及肝功能指标：采集患者清晨
空腹静脉血，分离血清，使用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法
检测肝癌常用血清标志物 ＡＦＰ及肝功能指标白蛋白
（ＡＬＢ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）和天门冬酸氨基转移
酶（ＡＳＴ）水平。试剂盒均购于Ｒ＆Ｄ公司，严格按试剂盒
操作说明书操作。

肿瘤大小：治疗前后，用 ＣＴ扫描测定肿瘤大小，单
个病变的肿瘤面积以肿块 ２个最大垂直直径的积代表
肿瘤的大小，多个病变则选择肿块直径牗牘≥３ｃｍ的 ２
个最大垂直直径的积之和代表肿瘤大小，治疗后肿瘤大小

变化依据２个相当层面的测量结果确定。
临床疗效：参照实体瘤疗效评价标准（ＲＥＣＩＳＴ）评

价疗效犤６犦。缓解，病灶大小减小≥５０％，至少维持 １个
月；稳定，病灶大小增大＜２５％，减小＜５０％；进展，出现
新病灶或原病灶增大 ＞２５％。以缓解统计有效率，以缓
解＋稳定统计疾病控制率。

卡氏生活质量（ＫＰＳ）评分：功能状态疗效根据 ＫＰＳ
评分变化评价，ＫＰＳ评分上升≥１０分为改善；ＫＰＳ评分
波动＜１０分为稳定；ＫＰＳ评分降低≥１０分为降低。

生存率和复发率：于 ０．５，１，２年进行随访，并计算
生存率和复发率。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料用 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料用率表示，行 χ２检验。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２ 结果

结果见表 ２至表 ５。治疗前，治疗组 ＫＳＰ评分为
（７５．３９±８．７７）分，对照组为（７５．９１±８．８３）分，差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后，治疗组 ＫＳＰ评分为
（８５．７６±８．４９）分，对照组为（８０．２８±８．０２）分，均较治
疗前升高（Ｐ＜０．０５），且治疗组评分显著高于对照组

注：与对照组比较，χ２＝４．３８１，５．０００，Ｐ＜０．０５。

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４０犦

组别

治疗组

对照组

缓解

１９（４７．５０）

１０（２５．００）

稳定

２０（５０．００）

２３（５７．５０）

进展

１（２．５０）

７（１７．５０）

疾病控制

３９（９７．５０）

３３（８２．５０）
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表５ 两组患者生存率和复发率比较犤例（％），ｎ＝４０犦

生存 复发

治疗组

对照组

χ２值

Ｐ

０．５年

３４（８５．００）

２６（６５．００）

４．２６７
＜０．０５

１年

２８（７０．００）

１９（４７．５０）

４．１７８
＜０．０５

２年

２０（５０．００）

１１（２７．５０）

４．２６６
＜０．０５

１年

１４（３５．００）

２３（５７．５０）

４．０７３
＜０．０５

２年

２４（６０．００）

３１（７７．５０）

４．７１３
＜０．０５

表４ 两组患者功能状态疗效比较犤例（％），ｎ＝４０犦

注：与对照组比较，χ２＝４．１７８，Ｐ＜０．０５。

组别

治疗组

对照组

改善

２８（７０．００）

１９（４７．５０）

稳定

８（２０．００）

１２（３０．００）

降低

４（１０．００）

９（２２．５０）

组别

本栏目由

协 办

重庆赢英康医疗器械有限公司
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（Ｐ＜０．０５）。治疗组发生恶心呕吐１例，腹痛腹泻２例，
不良反应发生率为７．５０％；对照组发生恶心呕吐２例，
发热反应、腹痛腹泻各 １例，不良反应发生率为
１０．００％。两组不良反应发生率无明显差异（Ｐ＞０．０５）。
两组均未见严重肝脏毒性、血液学毒性等不良反应。

３ 讨论

由于肿瘤大小、多中心发生和伴随血管侵袭等因

素，使得仅约２０％的ＰＨＣ患者适合外科手术切除，且外科
切除后肿瘤的复发率高到５０％以上犤７犦。ＰＨＣ组织的９０％
血供来源于肝动脉系统，因此ＴＡＣＥ是治疗中晚期ＰＨＣ
非手术治疗的重要方法，可明显降低肿瘤负荷，延长生

存期，提高生存质量，改善预后。但单纯的ＴＡＣＥ治疗的远
期疗效较差，如栓塞无法完全栓塞肿瘤微血管网，肿瘤栓

塞后侧支循环血管的开放，以及栓塞后所致肿瘤微环境的

改变诱导缺氧诱导因子、血管内皮生长因子牗ＶＥＧＦ牘的
表达等，刺激血管的生成，从而导致ＰＨＣ复发和转移犤２犦。

本研究结果显示，治疗组患者２年生存率优于对照
组患者，即仅单纯采用ＴＡＣＥ治疗难以延长患者生存期
及提高疗效。究其原因可能与肿瘤组织存在多条供血动

脉有关，即使只存在１条供血动脉，ＴＡＣＥ术后也可能重
新建立侧支循环，因此不能完全实现肿瘤组织缺血坏死，

从而复发，故长期疗效不理想。联合治疗的患者肿瘤大小、

血清ＡＦＰ改善情况均显著优于单用治疗（Ｐ＜０．０５），表
明联合治疗可更好地清除癌细胞、抑制癌细胞生长，同

时促进正常肝细胞的生理功能，改善机体症状。姜黄素

已被美国国立肿瘤所列为第３代肿瘤化学预防药，是一
种从草本姜科植物姜黄的根茎中提取的酚类色素，属于

天然抗氧化剂，具有抗炎、抑制肿瘤细胞增殖与转移、诱导

肿瘤细胞凋亡等

作用犤３犦。其在治疗

ＰＨＣ中的作用机
制包括抑制肝细

胞生长及增殖犤８犦、

诱导肝癌细胞凋亡犤９犦、抑制肿瘤血管生长和转移生长犤１０犦、

逆转肝癌细胞多药耐药犤１１犦。

ＴＡＣＥ后常发生一定程度的肝损害，本研究结果显
示，联合治疗的患者ＡＬＢ，ＡＬＴ，ＡＳＴ相较于单用治疗的
患者恢复更明显，即姜黄素改善了ＴＡＣＥ术后患者的肝
功能。分析原因，可能是由于姜黄素具有保肝、有效调节肝

功能、减轻肝功能损害的作用，从而促进ＴＡＣＥ术后肝功
能快速恢复犤９犦。联合治疗患者的功能状态、生存质量均

明显优于单用治疗（Ｐ＜０．０５）。一方面可能由于姜黄素
抑制了肿瘤细胞的生长、减少了肿瘤的复发和转移，另

一方面可能与姜黄素改善了患者的肝功能，提高了患者

的免疫力相关。两组患者不良反应发生率无明显差异

（Ｐ＞０．０５），表明联合治疗不会增加不良反应。
综上所述，ＴＡＣＥ联合姜黄素治疗 ＰＨＣ，可有效改

善临床症状，提高生存质量和生存时间，降低复发率，且

不增加不良反应，值得推广。
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