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要"目的
!

为了研究肝动脉化疗栓塞"

53OU

#术后联合高能聚焦超声"

MKV_

#治疗对晚期肝癌患者的疗效分析及评价$

方法
!

筛选
%""0

年
#

月至
%"##

年
2

月期间的
2"

例晚期肝癌患者!其中单一行
53OU

治疗的分为
3

组&

53OU

术后联合
MKV_

治疗的分为
P

组$评估和比较两组患者术后临床疗效%肝功能%甲胎蛋白"

3VH

#%

^]K

和
O5

的效果$结果
!

在
3

组中无严重的

并发症$在
P

组中有一例中度发热!一例皮肤灼伤$

53OU

术前和术后丙氨酸转氨酶"

3b5

#%天冬氨酸转氨酶"

3G5

#在
3

组中

分别是
3b5

"

4,'2Y!4',

#

_

(

b

!

3G5

"

0$',Y44'4

#

_

(

b

和
3b5

"

2$'0Y4,'%

#

_

(

b

!

3G5

"

0&'0Y!,'2

#

_

(

b

&在
P

组中分别是

3b5

"

$&'!Y4$'2

#

_

(

b

!

3G5

"

0%'4Y!$'$

#

_

(

b

和
3b5

"

4!'&Y&"'2

#

_

(

b

!

3G5

"

42'&Y%0'$

#

_

(

b

!差异有统计学意义"

B

%

"'"4

#$在
3

组中!术前
3VH

是"

,!&'#Y!##

#

/

9

(

Ab

!只有
$

例患者复查
3VH

"

,!%'2Y!$2'4

#

/

9

(

Ab

!差异无统计学意义"

B

$

"'"4

#$在
P

组中!术前和术后
3VH

的中位数分别是
$%#'2/

9

(

Ab

和
#$'%/

9

(

Ab

!差异有统计学意义"

B

%

"'"4

#$术后
^]K

和

O5

结果显示肿瘤靶区出现凝固性坏死%血供的减少和中断$术后两组临床疗效显效率%有效率%无效率分别是
##'!(

!

$4'0(

!

%%',(

和
%2',(

!

$%'%(

!

2',(

!差异有统计学意义"

B

%

"'"4

#$结论
!

53OU

术后联合
MKV_

治疗晚期肝癌的临床疗效优于单

一的
53OU

治疗$经治疗后患者肝功能%

3VH

在一定程度上得到改善!

^]K

和"或#

O5

结果显示经治疗后肿瘤大小在一定程度

上有缩小!肿瘤区域出现凝固性坏死和肿瘤血供的减少和消失$
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肝细胞肝癌$

MOO

%简称肝癌#是世界上第五大常见癌症

和第三大肿瘤相关致死原因'

#1%

(

)对于肝癌患者而言#有效的

治疗方式包括外科手术切除和肝移植)但是由于患者在明确

诊断时一般已经进入晚期或者伴有严重的肝功能损害#只有很

少一部分人适合于外科手术'

&1!

(

)近年来的系统性回顾研究证

实#利用碘化油栓塞肝动脉来减少或阻断肿瘤靶区血供的肝动

脉化疗栓塞$

53OU

%治疗已经逐渐成为治疗晚期肝癌的一线

治疗方案'

4

(

)高能聚焦超声$

M+

9

C1+/87/.+8

?

@*D>.7)>;8B:1

.*>/)

#

MKV_

%是将超声波聚焦于靶区组织#利用超声波具有的

组织穿透性和能量沉积性#将体外发生的超声波聚焦到生物体

内肿瘤组织$治疗靶区%#通过超声的热效应#机械效应和空化

效应达到治疗肿瘤的目的'

$

(

)成功的
MKV_

治疗可以通过控

制聚焦超声的能量对肿瘤靶区产生凝固性坏死而不损伤肿瘤

组织以外的其他组织)以上所述的优势使得
MKV_

技术在晚

期肝癌的应用中发展迅速)

b+

等'

0

(的研究表明
MKV_

能有效

的治疗肝癌#

MKV_

提供了一种治疗局限性肝癌的有效而非侵

"$##

重庆医学
%"#%

年
!

月第
!#

卷第
#%

期



表
#

!!

两组术前和术后肝功能&

3VH

变化

组别
3b5

$

_

"

b

%

术前 术后

3G5

$

_

"

b

%

术前 术后

3VH

$

/

9

"

Ab

%

术前 术后

3

组
4,'2Y!4', 2$'0Y4,'% 0$',Y44'4 0&'0Y!,'2 ,!&'#Y!##'2 ,!%'2Y!$2'4

P

组
$&'!Y4$'2 4!'&Y&"'2 0%'4Y!$'$ 42'&Y%0'$ $%#'2 #$'%

袭性的治疗方案)

>

!

资料与方法

>'>

!

一般资料
!

从
%""0

年
#

月至
%"##

年
2

月#

&4

例单一行

53OU

治疗的肝癌患者组成
3

组#

!4

例行
53OU

联合
MKV_

治疗的肝癌患者组成
P

组)本研究的入选标准如下#$

#

%肝癌

的确诊!超声介导下穿刺活检&两种以上的影像学检查发现肿

瘤征象$包括彩超*

O5

和
^]K

%和甲胎蛋白$

3VH

%增高$大于

!""/

9

"

Ab

%)$

%

%超声检查肿瘤病灶小于或等于
!

个#分期
'

I

或
(

:

$

5

#1&

[

#

^

"

#

5

!

[

"1#

^

"

%)$

&

%

OC+;)1H>

9

C

分级
3

或
P

级)$

!

%无肝性脑病病史#多普勒超声提示少量腹水或无腹水)

$

4

%凝血功能基本正常#无严重感染)排除标准!$

#

%肝外转移)

$

%

%

OC+;)1H>

9

C

分级
O

级)$

&

%严重的凝血功能异常)$

!

%合并

其他肝脏疾病$包括肝囊肿*肝脓肿*胆道结石等%)$

4

%接受了

其他治疗$手术切除*射频消融等%)

>'>'>

!

53OU

方法
!

使用
G7;)+/

9

7B

法!从股动脉插入血管导

管#使用肝血管造影技术显示肿瘤血供#并将化疗药物选择性

注入肿瘤的供血动脉中&与此同时#经导管注入栓塞剂栓塞肿

瘤局部的动脉主干*小动脉*毛细血管#造成肿瘤局部血供中断

或明显减少#延长药物于肿瘤的接触时间#使肿瘤局部不同程

度的缺血坏死'

2

(

)所有患者
53OU

治疗方案中的栓塞药物包

括$

!"(

碘化油
#4

#

&"A

9

#阿霉素
!"A

9

#

V_N]4""A

9

#丝

裂霉素
#"A

9

%并使用明胶海绵直到栓塞满意为止)

>'>'?

!

MKV_

方法
!

MKV_

治疗利用
MKV_

的热效应*机械

效应*空化效应使肿瘤发生凝固性坏死)所有接受
MKV_

治

疗的患者均使用
Ò

型聚焦超声肿瘤治疗系统$中国重庆海扶

$

MKV_

%技术有限公司%#该系统主要包括两部分!超声实时监

控系统和
MKV_

三维扫描治疗系统)主要治疗参数如下!治

疗频率
"'2^MR

#平均焦域直径
#'#

#

%AA

#焦域长度
2

#

,'2

AA

#焦距
#&4AA

或
#4"AA

#治疗功率
#$"

#

&4"E

#治疗时

间
&4""

#

#!4"".

)

>'?

!

结果分析
!

观察治疗前后患者肝功能*

3VH

的变化#

^]K

和
O5

关于肿瘤靶区碘油沉积*凝固性坏死和肿瘤血供*

灰度的改变以及两组患者临床疗效的差异)

>'@

!

统计学处理
!

本研究中用频率和比例描述所有分类变

量#用
CY8

描述连续变量$

3VH

除外#在
P

组中#术后
3VH

因

为结果中有多个离群值故用中位数描述%)为比较
3

和
P

组

的临床疗效#分类变量使用秩和检验和卡方检验分析#连续变

量使用
4

检验分析)所有临床数据均使用
G3G,'#'&

统计软件

处理#

B

%

"'"4

为差异有统计学意义)

?

!

结
!!

果

?'>

!

在本研究中#作者通过对
2"

名晚期肝癌患者的回顾性研

究来评估
53OU

联合
MKV_

治疗的治疗效果)

MKV_

治疗在

53OU

治疗
%

#

&

周之后进行)术后
3

组患者中未出现严重

的并发症&

P

组患者在术后一例患者出现中度发热#一例患者

出现皮肤灼伤#均予以对症治疗后症状缓解)所有的
2"

例患

者均通过前述标准严格的筛选!其中
3

组
&4

例#男
%,

例

$

2%',(

%#女
$

例$

#0'#(

%#平均年龄$

4%'4Y#&'!

%岁#平均肿

瘤直径$

2'&Y&'2

%

DA

#单发肿瘤占
40'#(

&

P

组共
!4

例#男
!%

例$

,&'&(

%#女
&

例$

$'0(

%#平均年龄$

4#'0Y#%',

%岁#平均

肿瘤直径$

$'2Y&'&

%

DA

#单发肿瘤占
4#'#(

)

3

*

P

两组所有

项目差异均无统计学意义$

B

$

"'"4

%)

?'?

!

两组术前和术后肝功能*甲胎蛋白变化#在
3

组中#术后

3b5

升高#

3G5

*

3VH

无明显改变&在
P

组中术后
3b5

*

3G5

得到一定好转#

3VH

有明显变化)见表
#

)

?'@

!

O5

和
^]K

结果显示经
MKV_

治疗后肿瘤直径在一定程

度上减小#肿瘤的血供也相应地减少或者消失)治疗区域内出

现大量的碘油沉积#肿瘤靶区内出现凝固性坏死灶)治疗前某

患者
^]K

动态增强扫描#肝右后叶可见巨大肿瘤#呈不均匀强

化#周边强化明显#见图
#

)该患者行
53OU

治疗后#

O5

平扫

可见肿瘤区域内大量的碘油沉积#肿瘤大小在一定程度上缩

小#见图
%

)该患者
53OU

术后联合
MKV_

治疗后#

^]K

增强

扫描可见肿瘤区域出现明显凝固性坏死灶#见图
&

)

MKV_

治

疗术中测得患者肿瘤区域内出现灰度变化#见图
!

)

图
#

!!

^]K

增强扫描

图
%

!!

O5

平扫

?'A

!

临床疗效的判定标准
!

显效$

O]

%!$

#

%术前肿瘤未侵及

门静脉#

OC+;)1H>

9

C

分级为
3

级)$

%

%

3VH

显著降低$

3VH

降

低到正常或有
4"(

下降%)$

&

%肝功能明显好转 $

3b5

和
3G5

恢复到正常或者有
4"(

下降%)$

!

%

^]K

和
O5

结果提示凝固

性坏死灶的出现及肿瘤靶区血供减少和消失)$

4

%临床症状的

改善$包括腹水的消失和减少#腹痛及肝区疼痛的缓解#黄疸的

减退#体重增加和食欲增加%)无效$

[O

%!满足少于等于上述

两项者或者患者死亡)有效$

H]

%!除显效和无效之外者)术

后两组临床疗效显效率*有效率*无效率分别是
3

组
##'!(

#

#$##

重庆医学
%"#%

年
!

月第
!#

卷第
#%

期



$4'0(

#

%%',(

和
P

组
%2',(

#

$%'%(

#

2',(

#差异有统计学

意义$

B

%

"'"4

%)

图
&

!!

^]K

增强扫描

图
!

!!

肿瘤域内灰度变化

@

!

讨论

在本研究中#研究的是最近
!

年里在本院行
53OU

和
MK1

V_

治疗肝癌晚期患者的临床疗效#这样就减小了因
53OU

和

MKV_

手术方式和水平的不同带来的误差)为了得到尽可能

准确的结果#所有病例均严格按照入选标准和排除标准进行筛

选#所有患者的临床特点例如!性别*年龄*肿瘤直径*肝功能*

OC+;)1H>

9

C

分级等差异均无统计学意义$

B

$

"'"4

%)本研究

中尚存在的不足之处!$

#

%

3

*

P

两组术后复查肝功能的时间间

隔不同)在
3

组中#肝功能在
53OU

术后
#

#

%

周复查&而在

P

组中#

MKV_

治疗在
53OU

术后
#

#

%

周进行#而肝功能在

MKV_

治疗后
#

#

%

周复查#在治疗期间#

3

*

P

两组均予以积极

保肝治疗)两组保肝治疗时间的不同可能对结果有一定影响)

$

%

%

3VH

的下降需要一定时间#因此
3VH

在术后短期内变化

可能不明显)在
3

组中#所有
$

例复查
3VH

的患者其时间间

隔均小于
#

个月#而在
P

组中#

3VH

在
53OU

术后
#

#

%

个月

后复查)两组中复查
3VH

的时间间隔的差异可能会对结果产

生一定影响)$

&

%在本研究中#只有少数病例有长期随访#所以

未观察两组病例生存期)

53OU

是那些不适合手术治疗的肝癌患者应用最广泛的

治疗方案'

,

(

)

H:>;

等'

#"

(的研究也说明
53OU

提供了一个行

之有效的治疗肝癌的方案#肿瘤的大小是影响生存率的独立危

险因素)近年来#新型*微创外科技术逐渐改变着对恶性肿瘤

的治疗格局)其中以热效应*机械效应和空化效应所产生的凝

固性坏死为主要治疗原理的
MKV_

以其完全无创和精确的靶

区治疗备受瞩目'

##

(

)

MKV_

利用体外超声源发射超声完全无

害地穿过体表并在肿瘤靶区聚焦从而使治疗区域的温度迅速

上升)高能聚焦超声能在
"'4

#

#'".

内使靶区内温度上升到

$4

#

#""f

并且产生空化效应而对毗邻组织不会产生热损伤)

E>

等'

#%

(对不能手术的晚期肝癌行
MKV_

治疗的临床试验表

明!经
MKV_

治疗后患者的生存率得到提高)

虽然
53OU

在不能手术的晚期肝癌患者中疗效显著#已

经逐渐成为一线治疗方案#但是单一的
53OU

治疗仍有其自

身的局限性!首先#肝脏具有双重血供#其中
%4(

来源于肝动

脉#虽然肿瘤的血供有
,"(

#

,,(

来源于肝动脉#但仍有少部

分血供来源于门静脉#因此阻断肝动脉并不能彻底阻断肿瘤的

全部血供)其次#供给肿瘤的血管主要是动脉主干*小动脉和

毛细血管)在
53OU

治疗过程中#无论是栓塞剂还是化疗药

物都不可能通过所有血管覆盖全部的肿瘤组织)再者#碘化油

在人体内会随时间的推移而逐渐被吞噬*代谢#加之肝细胞对

化疗药物不甚敏感)综上所述#多数研究表明单一的
53OU

治疗难以完全杀死肿瘤细胞)

53OU

联合
MKV_

治疗晚期肝

癌的优势在于!首先#

53OU

术可以栓塞掉肿瘤的大部分血供#

使得肿瘤大小在一定程度上缩小)这样就可以减少因为肿瘤

血液快速流动所导致的热量损失#从而降低了
MKV_

的治疗

功率#减少了
MKV_

的治疗时间#提高了
MKV_

的治疗安全

性)其次#

53OU

术后肿瘤区域大量沉积的碘化油#改变了肿

瘤组织的声学环境#增加了组织吸声能力和效果#从而增强了

MKV_

的治疗效率#提高了
MKV_

的治疗效果)再者#

MKV_

为三维立体治疗#能从点到线*从线到面#准确的定位肿瘤的位

置#理论上能覆盖所有的肿瘤区域#能进一步杀死
53OU

术后

残余的肿瘤组织#提高患者的生存期)金成兵等'

#&

(对
53OU

联合
MKV_

治疗不能手术的中晚期肝癌的研究表明!

53OU

联

合
MKV_

治疗能提高不能手术的中晚期肝癌的中位生存期)

总之#

53OU

联合
MKV_

治疗给我们提供了一种新型治疗不能

手术的晚期肝癌的方案#其临床疗效显著#值得推广)
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(

)
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'

#!

(认为#发音与非语音的口腔运动是由不同

的神经支配的#对单纯性功能性构音障碍儿童进行口腔功能训

练缺乏理论依据)因此#本研究认为#对器质性构音障碍儿童

需行语音训练以干预其语音发育#但对正常儿童#不应常规行

口腔功能训练与改变饮食习惯#这与张风华等'

%

(的研究一致)

@'@

!

家庭背景及语言环境对语音发育的影响
!

本次调查设计

的家庭背景包括!带养人的身份$祖*父辈及其他%*性别*文化

程度*育儿方式及其与儿童的交流方式*家庭收入*父母文化程

度及工作性质*家庭语言复杂程度*语言障碍家族史及家庭内

使用的方言)结果显示#家庭语言环境不影响儿童的语音发

育#方言并非语音发育的负性影响因素#与国内的相关研究不

一致'

0

#

,

(

)

@'A

!

性别差异与语音发育的相关性
!

虽然统计结果显示男孩

比女孩更易出现严重语音错误#前者危险度是后者的
!'42,

倍#但需注意#在同年龄组中#不仅构音错误严重组以男孩居

多#而且构音较好组也以男孩居多#提示本研究抽样存在性别

偏倚)性别偏倚是本研究的不足#故不能证明语音发育存在性

别差异)

@'B

!

语言班对语音发育的影响
!

幼儿园设置语言班旨在提高

儿童的语音和语言水平#故本研究将其设为自变量#结果显示

语言班对语音发育的影响有统计学意义$

Be"'"!#

%#但因
B

值接近
"'"4

#应结合临床考虑此意义)一般地#儿童语言能力

强和弱均可作为家长安排儿童上语言班的理由#参加语言班的

儿童语音水平可能很好#也可能很差#二者无因果关系#故该统

计学结果并无临床意义)

@'C

!

年龄与语音发育的相关性
!

本研究不涉及儿童听觉辨别

能力评价*注意力等认知能力评价#结果显示年龄是儿童语音

发育的惟一影响因素#这反映了认知和构音的实质性关

系'

#41#0

(

#因此#李胜利的/功能性构音障碍0定义有待商榷#还

应界定年龄以利于临床确定干预年龄)日本听语协会的定义

即限定了年龄$

!

岁以上%

'

#2

(

#其合理性在于该年龄段儿童认知

水平较好#依从性强#更易获较好疗效#这有利于临床确定干预

年龄)过早矫正违背发育儿科学原则#拔苗助长则事倍功半且

浪费医疗资源#并产生不必要的家庭负担)因此语音矫正应遵

循语音发育的年龄特征#干预时机和干预目标务必与发育水平

相一致)
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