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王 宏 1 夏永寿 2 加 静 3 苏海川 1△ 魏鹏飞 4

（1唐都医院肿瘤科 陕西西安 710038；2西安市长安医院血液科 陕西西安 710016；

3西安医学院第二附属医院肿瘤内科 陕西西安 710038；4陕西中医药大学附属医院放疗科 陕西咸阳 712046）

摘要 目的：探究围手术期介入治疗对伽玛刀治疗肝癌肝硬化临床疗效及预后的影响。方法：选取 2013年 1月 ~2015年 1月在我

院就诊的肝癌肝硬化患者共 61例，按照随机数字表法分为对照组(30例)和观察组(31例)，对照组患者仅进行伽玛刀治疗，观察组

患者进行围手术期介入治疗联合伽玛刀治疗，比较两组患者治疗后的总有效率、治疗后 1年和 3年的生存率以及不良反应的发

生情况。结果：观察组患者治疗后总有效率为 77.4%，显著高于对照组(53.3%，P<0.05)；观察组治疗后 1年和 3年生存率分别为

74.2%、45.2%，均显著高于对照组(53.3%、20.0%，P<0.05)；两组患者治疗后均发生不同程度的不良反应，但经对症治疗均有效好

转，两组不良反应发生率比较差异无统计学意义(P>0.05)。结论：围手术期介入治疗联合伽玛刀治疗肝癌患者可以有效提高治疗

的总有效率以及治疗后 1年和 3年的生存率，且安全性好。
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Effect of Perioperative Interventional Therapy on the Gamma Knife in the
Treatment of Hepatocellular Cirrhosis and Its Prognosis*

, China

To explore the effect of perioperative interventional therapy on the clinical efficacy and prognosis of gamma

knife radiosurgery for liver cirrhosis. 61 cases of patients with liver cirrhosis treated in our hospital from January 2013 to Jan-

uary 2015 were divided into the control group (30 cases) and the observation group (31 cases). The patients in control group were treated

with gamma knife alone. The patients in observation group were treated with gamma knife treatment in the perioperative period. The total

effective rate, 1- and 3-year survival rate and incidence of adverse reactions after treatment were observed and compared between two

groups. After treatment, the total effective rate of observation group was 77.4%, which was significantly higher than that of the

control group (53.3%, P<0.05). The 1- and 3-year survival rates of observation group were 74.2% and 45.2%, respectively, which were

significantly higher than those of the control group (53.3% and 20%, P<0.05). After treatment, various adverse reactions were found in

both groups, but there was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05).

Interventional therapy combined with gamma knife can effectively improve the total effective rate and the 1- and 3-year survival rates in

the treatment of liver cancer patients, and there is no significant increase in the incidence of adverse reactions with good safety.
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前言

近年来，随着社会环境和人们饮食结构的变化，肝癌的发

病率逐渐增加，已成为我国最常见的恶性肿瘤之一。由于肝癌

早期临床症状并不明显，大多数患者确诊时多已发展成中晚

期，无法进行手术治疗，从而转为姑息治疗方法[1]。目前，介入治

疗已成为公认的治疗肝癌的有效方法之一。随着医疗技术的不

断发展，伽玛刀技术已成为一种精确的放射治疗技术[2-4]。伽马

刀不仅可实现靶区的三维适形计划，而且低分割照射增加单次

放射剂量，有利于提高放射生物学效应。但对原发性肝癌患者

单纯行伽马刀治疗有一定的限制[5]。虽然介入治疗和伽马刀均

为较成熟的技术，但将其联合起来治疗肿瘤在国内外尚处于临

床研究阶段。有研究显示介入治疗联合伽玛刀治疗肝癌可以有

效提高临床治疗效率和患者生存率[6]。因此，本研究选取我院收
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治 61例肝癌肝硬化患者，主要探讨了围手术期介入治疗对伽

玛刀治疗肝癌肝硬化临床疗效及预后的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取我院在 2013年 1月 ~2015年 1月收治的肝癌肝硬化

患者共 61例，按照随机数字表法分为对照组(30例)和观察组

(31例)。对照组：男 18例，女 12例，年龄 27~83岁，平均年龄

(54.68± 2.47)岁，肿瘤直径为 3~15 cm，平均直径为(8.23± 1.32)cm，

其中单发肿瘤 21例，多发肿瘤 9例，肝功能 Child-Pugh分级：

A级 19例，B级 11例，根据 TNM分期：II期 12例，III期 18

例，进行伽玛刀治疗；观察组：男 21 例，女 10 例，年龄 26~81

岁，平均年龄为(53.82± 2.25)岁，肿瘤直径为 3~16 cm，平均直

径为(8.78± 1.43)cm，其中单发肿瘤 23例，多发肿瘤 8例，肝功

能 Child-Pugh分级：A级 20例，B级 11例，根据 TNM分期：II

期 14例，III期 17例，进行围手术期介入治疗联合伽玛刀治疗。

纳入标准：① 可以收集到患者完整的检查和治疗资料；②

患者均符合肝癌的临床诊断标准，并且均经病理检查确诊；③

经过医院伦理委员研究表示，本研究过程符合医学伦理，且所

有患者均签署知情同意书。排除标准：① 其他类型的肝硬化患

者；② 患有影响本文研究结果的疾病；③ 依从性差、不配合或者

拒绝参加研究者。

1.2 治疗方法

对照组患者进行伽玛刀治疗，采用 LUNATM-260型立体

定向伽玛射线旋转聚焦全身放射治疗系统及其治疗计划系统

进行治疗，首先在治疗前，将患者按照治疗要求利用真空袋进

行体位的固定，保证患者处于平静呼吸状态，利用 4排 CT增

强扫描，层厚 5 mm，利用网络将图像传送到治疗计划系统中。

然后勾画出靶区，利用MRI和 PET-CT将肿瘤的体积(GTV)和

周围可能危及的正常器官(正常肝组织、肾脏、心脏、胃肠等)大

体勾画出来，在 GTV周围 5~10 mm范围内作为靶体积(PTV)，

头脚方向向外扩展 10~15 mm，根据每个患者不同的呼吸动度、

病灶大小以及位置等具体情况来设定向外扩展的范围。射线剂

量要求 50%覆盖 PTV，病灶大小为 3~5 cm，每次剂量为 6~10Gy，

共进行 4~8次，病灶大小为 5~10 cm，每次剂量为 4~6 Gy，共进

行 6~12次，病灶大小大于 10 cm，每次剂量为 3~5 Gy，共进行

10~15次，每周进行五次，总剂量为 40~60 Gy。对于靠近正常组

织和器官的病灶，照射时应将单次的剂量降低，将次数增加，从

而降低不良反应的发生率。

观察组患者除了进行上述伽玛刀治疗外，还进行介入治

疗。介入治疗采用 Seldinger's技术，选择股动脉进行穿刺，放入

导管鞘，然后选择在腹腔动脉干或肠系膜上动脉插入导管，利

用数字减影技术对血管进行造影了解病灶的血供，然后选择在

肝固有动脉插入导管进行灌注化疗，化疗常用药物为 5-FU、表

阿霉素、卡铂霉素。灌注化疗后，在肿瘤靶血管内插入导管，进

行栓塞治疗，栓塞药物为 5~20 mL进口液化碘油和表阿霉素的

混悬液，然后部分患者加用明胶海绵碎粒以了解栓塞效果。完

成后取出导管，对穿刺点进行压迫止血并进行加压包扎，穿刺

点应用沙袋压迫 12小时，患者需保持平卧姿势 24 h。一般情况

下进行 1~3次介入治疗后进行伽玛刀治疗。

1.3 观察指标

观察指标包括两组患者治疗后的总有效率、治疗后 1年和

3年的生存率(随访截止时间为 2018年 1月)以及不良反应的

发生情况。WHO实体瘤近期疗效标准评价，分为完全缓解

(CR)、部分缓解(PR)、疾病稳定(SD)和疾病进展(PD)，总有效率

等于 CR患者数加 PR患者数除以总患者数再乘以百分之百，

以两个最大垂直径乘积变化为标准，CR：全部病灶消失维持 4

周；PR：缩小 50%维持 4周；SD：非 CR/PR；PD：增加 25%，增加

前非 CR/PR/SD。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 20.0统计软件进行数据分析，计量资料以均

值± 标准差(x± s)表示，组间比较采用独立样本 t检验，计数资

料用百分比(%)表示，组间比较采用卡方检验(x2)，取 P<0.05为

差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗后总有效率比较

与对照组 [53.3%(16/30)] 比较，观察组总有效率[77.4%

(24/31)]显著升高(P<0.05)，详见表 1。

表 1 两组治疗后总有效率比较[例(%)]

Table 1 Comparison of the total effective rate between the two groups after treatment[n(%)]

Groups n CR PR SD PD
Total effective rate

(%)

Observation group 31 4(12.9) 20(64.5) 5(16.1) 2(6.5) 77.4

Control group 30 2(6.7) 14(46.7) 7(23.3) 7(23.3) 53.3

x2 - - - - - 4.648

P - - - - - 0.011

2.2 两组治疗后 1年和 3年的生存率比较

观察组治疗后 1年和 3年生存率分别为 74.2%、45.2%，均

显著高于对照组 (53.3%、20.0%)，差异具有统计学意义(P<0.

05)，详见表 2。

2.3 两组治疗后不良反应发生情况比较

两组患者治疗后不良反应发生率比较差异不具有统计学

意义(P>0.05)，且经对症治疗均可有效好转，详见表 3。

3 讨论

肝癌是我国最常见的恶性肿瘤之一，病死率较高，手术切
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除是目前主要的治疗手段之一，但由于肝癌患者在确诊时通常

已进入中晚期，手术切除率较低，故多采用姑息疗法进行治疗[7,8]。

介入治疗目前被公认是一种有效的治疗方法，也是不能进行手

术治疗的肝癌的首选方法[9-12]。通过药物可以有效减少肿瘤的

血液供给，从而使肿瘤发生不同程度的坏死，使肿瘤的大小有

所降低，但是由于在介入治疗过程中，会有侧支循环建立，而且

门静脉对于肿瘤血供的代偿性也有所增加，不易阻断主要肿瘤

周围子结节的供血小动脉，不能使肿瘤完全坏死，在肿瘤周围

仍然可以见到残留的细胞，从而易导致肿瘤复发，单纯治疗效

果并不理想[13-17]。

伽玛刀是一种精确的放射治疗技术，其最大的特点是可以

将照射剂量呈弧形的集中到肿瘤区域，从而最大限度地将肿瘤

细胞杀伤，保护周围正常组织[18-20]。有研究显示对于较小的肿

瘤，伽玛刀可以完全将肿瘤细胞杀死，但对于较大的肿瘤，伽玛

刀治疗效果并不理想。同时，由于治疗过程中存在一定的影响

因素，如定位误差、呼吸运动的影响以及肿瘤边缘不规则等，单

纯使用伽玛刀治疗肝癌的有效率不高[21-23]。有研究显示将介入

治疗联合伽玛刀对肝癌患者进行治疗不仅可以有效提高近期

临床效果，而且远期临床效果也有明显改善[24-26]。介入治疗和伽

玛刀联合治疗时，由于两种治疗方法作用于不同生长周期的肿

瘤细胞，故对处于不同生长周期的肿瘤细胞具有受到不同程度

的杀伤力，可达到杀死更多肿瘤细胞的目的，且介入治疗的药

物可以增加伽玛刀的杀伤效应，提高伽玛刀的治疗效果[27]。介

入治疗是对肿瘤整体的治疗，不仅可以使肿瘤范围缩小，有利

于伽玛刀的进一步治疗，而且可以杀伤一些微小的病灶，提高

肿瘤细胞坏死率，而伽玛刀是一种局部的治疗方法，两种治疗

方法具有互补性，同时具有协同作用，有效增加了肿瘤细胞的

坏死率，提高了临床治疗效果。

本研究结果显示介入治疗联合伽玛刀治疗肝癌可以有效

提高治疗总有效率，这与之前的报道内容相近[28]。而且患者治

疗后 1年和三后的生存率也有显著提高，近远期临床效果改

善。与单纯使用伽玛刀进行治疗相比，介入治疗联合伽玛刀对

肝癌患者进行治疗的不良反应的发生率无显著增加，而且经过

对症治疗后均可缓解。有研究指出对于出现急肝脏不良反应的

患者，可以给予异甘草酸镁注射液等药物进行保肝治疗，或者

将伽玛刀的治疗间隔时间延长；对于出现血液学毒性的患者而

言，可以给予粒细胞 /巨噬细胞集落刺激因子和血利生等药物

进行治疗，均可缓解[29-31]。

综上所述，围手术期介入治疗联合伽玛刀治疗肝癌患者可

以有效提高治疗的总有效率以及治疗后 1年和 3年的生存率，

且安全性好。
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