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　　摘　要：目的　探讨清热化湿中药联合高强度聚焦超声（ＨＩＦＵ）治疗晚期胰腺癌的临床疗效。方法　８６例晚期胰腺癌患者

中有１８例进行了２～３次 ＨＩＦＵ治疗，其余６８例仅接受了１次 ＨＩＦＵ治疗，伴肝转移的５３例患者中有８例同时进行了肝转移灶

的ＨＩＦＵ消融治疗。患者ＨＩＦＵ治疗前后和随访期间均给予清热化湿为主的中药治疗。结果　治疗后１个月ＨＩＦＵ辐照病灶完

全缓解（ＣＲ）０例，部分缓解（ＰＲ）８例（９．３％），稳定（ＳＤ）６４例（７４．４％），进展（ＰＤ）１４例（１６．３％）。全组患者中位生存时间６个

月，半年和１年生存率分别是５２．０％、１１．４％。７３例治疗前糖类抗原１９９（ＣＡ１９９）升高的患者，治疗后有１２例下降，３６例治疗前

糖类抗原２４２（ＣＡ２４２）升高的患者治疗后有１５例下降。所有病例治疗后疼痛缓解有效率为７０．９％（６１／８６）。结论　清热化湿中

药联合 ＨＩＦＵ治疗是晚期胰腺癌有效的治疗方法。
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　　胰腺癌是一种高度恶性的消化道肿瘤，其病死率几乎是

１００％。美国每年约有１８８５０男性和１８５４０女性因胰腺癌而

死亡［１］。而中国胰腺癌病死率也从１９９１年的１．８３％上升到

２０００年的２．２６％
［２］。外科手术切除是目前胰腺癌治愈的惟一

方法，但是由于胰腺癌早期缺乏典型的症状，约８０％的胰腺癌

患者因远处转移或局部进展而失去了手术切除的机会［３］，其

中，３／４的患者又因癌痛严重影响其生活质量及生存预后。

高强度聚焦超声（ＨＩＦＵ）技术是通过聚焦形成高能量的

焦域，从而达到破坏靶区内组织的目的，ＨＩＦＵ的优点是无需

采用侵入手段，即可用于治疗体内深部肿瘤［４５］。中医药治疗

胰腺癌因其能改善症状、延长患者生存时间而有其独到之处，

作者遵循中医病机，认为胰腺癌是“湿、热、毒”诸邪互结所

致［６］，在临床上采用清热化湿为主的中药联合 ＨＩＦＵ的治疗

模式，取得一定的疗效，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　复旦大学附属肿瘤医院中西医结合科收治的

胰腺癌患者８６例，男５５例，女３１例，年龄３０～８１岁，平均年

龄５６．２岁。肿瘤病灶位于胰头部３０例，胰体尾５６例，伴有肝

转移５３例。其中，６９例患者曾接受以吉西他滨为主的化疗或

介入治疗方案失败，包括１５患者曾接受过胰腺病灶放射治疗

进展的，其余１７例患者均为不能耐受化疗或拒绝放射治疗和

化疗。其中，根治术后复发４例（３例为胰头癌根治术后复发，

１例为胰体尾癌根治术后复发），姑息术（胃空肠吻合术或胆

空肠吻合术）７例，因黄疸行内支架术９例，因梗阻行十二指肠

支架术１例。ＴＮＭ分期Ⅲ期２２例，Ⅳ期６４例。７３例患者伴

有糖类抗原１９９（ＣＡ１９９）增高，所有患者体力状况评分（ＫＰＳ）

≥６０分。纳入研究标准：符合病理学胰腺癌诊断标准，胰腺肿

瘤或转移灶穿刺／活检，组织学或细胞学检查为上皮来源的恶

性肿瘤；ＣＴ或 ＭＲＩ证实有可测量的胰腺肿瘤病灶，不能手术

切除；能耐受 ＨＩＦＵ治疗，ＫＰＳ≥６０分；肝、肾功能基本正常。

排除标准：有严重的活动性感染；有严重黄疸、大量腹腔积液或

恶液质；妊娠及哺乳期妇女；不愿或无法服用中药；资料不全等

影响疗效判定者。

１．２　仪器　ＪＣ型聚焦超声肿瘤治疗系统（重庆海扶技术有限

公司提供，以下简称ＪＣ系统），它具有肿瘤病灶的实时超声定

位监控、三维立体靶向扫描、靶区治疗体积计算及治疗剂量的
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反馈控制等功能。

１．３　方法

１．３．１　ＨＩＦＵ治疗参数及治疗方式　患者 ＨＩＦＵ治疗前禁食

及导泻，治疗区皮肤需备皮和脱脂脱气。治疗中采用镇静镇痛

方式，ＨＩＦＵ 使用的超声治疗头参数：频率０．８５ＭＨｚ；焦距

１３５．０ｍｍ；直径２０ｃｍ。有１８例患者分别进行了２～３次 ＨＩ

ＦＵ治疗，其余６８例仅接受１次ＨＩＦＵ治疗，有肝转移的５３例

患者中有８例同时进行了肝转移灶的 ＨＩＦＵ消融治疗。

１．３．２　中药治疗　患者在ＨＩＦＵ治疗前后和随访期间均给予

清热化湿为主的中药治疗，在蛇六谷１５ｇ、白花蛇舌草３０ｇ、半

枝莲３０ｇ、绞股蓝１５ｇ、灵芝２０ｇ、豆蔻６ｇ、薏苡仁２０ｇ为主

的基本药方上随证加减。

１．４　观察指标与评价标准

１．４．１　观察指标　（１）肝功能、肾功能、电解质、血尿淀粉酶和

心电图等。（２）主要器官的并发症，如：黄疸、上消化道出血及

胃肠穿孔等。（３）观察患者 ＨＩＦＵ治疗后１周的疼痛改善情

况，按数字疼痛分级法（ＮＲＳ），轻度疼痛１６例（１８．６％），中度

疼痛４８例（５５．８％），重度疼痛２２例（２５．６％）。治疗后疼痛缓

解评定标准：完全缓解（ＣＲ），治疗后疼痛完全缓解；部分缓解

（ＰＲ），疼痛较治疗前明显减轻，睡眠基本上不受干扰，能正常

生活；轻度缓解（ＭＲ），疼痛较治疗前减轻，但仍感到明显疼

痛，睡眠受干扰；无效（ＮＲ），与治疗前比较无减轻。ＣＲ加ＰＲ

为疼痛缓解有效率。

１．４．２　疗效评价　在 ＨＩＦＵ治疗结束后１个月用ＣＴ／ＭＲＩ

评价近期疗效，采用世界卫生组织实体瘤疗效评价标准评

定［８］，同时对 ＨＩＦＵ辐照治疗的病灶进行单独评价（排除非靶

病灶的影响）。远期疗效观察患者生存时间，生存时间从治疗

之日算起，死亡日或末次随访日为止。

２　结　　果

２．１　治疗相关不良反应　所有治疗中及治疗后患者生命体征

稳定，无明显不良反应。随访肝功能、肾功能、电解质水平 ＨＩ

ＦＵ治疗前后均无明显变化。９例患者术后出现血淀粉酶的增

高，其中，５例伴有尿淀粉酶的异常，分别于３～７ｄ内恢复正常

水平。ＨＩＦＵ术后有５例患者出现胃肠功能紊乱，表现为腹

胀、食欲不振、少量呕吐，１周左右均恢复正常。所有病例均未

出现病灶破裂或出血、消化道出血、皮肤烧伤等严重并发症。

２．２　治疗后疼痛缓解情况　完全缓解２５例（２９．１％），部分缓

解３６例（４１．９％），缓解有效率为７０．９％（６１／８６），见表１。

表１　　治疗后疼痛缓解情况［狀（％）］

疼痛分级 ＣＲ ＰＲ ＭＲ ＮＲ

Ⅰ度 １１（６８．８） 　４（２５．０） ０ １（６．３）

Ⅱ度 １３（２７．１） ２２（４５．８） ７（１４．６） ６（１２．５）

Ⅲ度 １（４．５） １０（４５．５） ８（３６．４） ３（１３．６）

合计 ２５（２９．１） ３６（４１．９） １５（１７．４） １０（１１．６）

２．３　ＣＡ１９９与ＣＡ２４２治疗前后的变化　８６例患者中有７３

例治疗前ＣＡ１９９异常升高（＞３７Ｕ／ｍＬ）的患者，治疗后下降

１２例，上升２６例，未发现变化的有３５例（治疗前后均大于２

１１１Ｕ／ｍＬ）。４８例患者有治疗前后ＣＡ２４２数据，其中，３６例

治疗前ＣＡ２４２异常升高（＞２０Ｕ／ｍＬ）的患者，治疗后下降１５

例，上升２１例，１２例治疗前ＣＡ２４２正常的患者，治疗后有１

例升高，为３３．８Ｕ／ｍＬ。

２．４　近期疗效　完全缓解（ＣＲ）０例，部分缓解（ＰＲ）７例

（８．１％），稳定（ＳＤ）４８例（５５．８％），进展（ＰＤ）３１例（３６．０％），

其中，胰腺病灶进展１４例，肝内病灶进展１３例，癌性腹腔积液

３例，脑转移１例。

　　Ａ１：治疗前超声显示胰腺体部的肿瘤；Ａ２：治疗后超声显示胰体肿瘤的均匀性回声增强（箭头）；Ｂ１：治疗前超声显示肝左叶转移肿瘤；Ｂ２：治疗

后超声显示肝左叶肿瘤内的强回声改变（箭头）；Ｃ１：治疗前增强ＣＴ；Ｃ２：治疗后１个月的增强ＣＴ。

图１　　ＨＩＦＵ治疗中超声变化及ＣＴ对照

　　通过比较治疗前后１个月的影像学表现发现，ＣＴ或 ＭＲＩ

提示了辐照靶区的凝固性坏死表现，病灶在ＣＴ／ＭＲＩ增强影

像上主要表现为肿瘤内血供减少或消失，少部分病灶明显缩

小，术后ＣＴ／ＭＲＩ病灶变化范围与术中监控超声所见灰度改
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变基本一致（图１）。其评价结果如下：完全缓解（ＣＲ）０例，部

分缓解（ＰＲ）８例（９．３％），稳定（ＳＤ）６４例（７４．４％），进展（ＰＤ）

１４例（１６．３％）。

２．５　随访结果与远期疗效　所有病例仅１例（１．２％）失访，平

均随访时间７．９个月（２．０～２７．０个月）。全组患者总的中位

生存时间６个月，半年和１年生存率分别是５２．０％、１１．４％。

３　讨　　论

疼痛是胰腺癌患者的常见也是重要的症状，腰背部疼痛常

提示胰腺癌胰周神经已遭侵犯，是肿瘤局部进展的重要特

征［７］。１项对１１０７例晚期胰腺癌姑息性治疗的研究发现，其

中，４４％的患者有重度的疼痛症状
［８］，同样对１３９例局部进展

期胰腺癌患者的回归分析亦显示腰背部疼痛是一项重要的预

后因素，确认了疼痛与胰腺癌的预后密切相关［９］。ＨＩＦＵ作为

非侵入性治疗仍给胰腺癌的治疗带来了希望，控制胰腺肿瘤引

起的疼痛以及进行部分肿瘤的灭活、在短期内控制局部病灶进

展是胰腺癌 ＨＩＦＵ治疗的主要目的。本组病例显示 ＨＩＦＵ对

胰腺癌疼痛缓解的有效率为７０．９％，疼痛消失率为２９．１％，表

明了 ＨＩＦＵ治疗有较好的止痛作用。此外，ＨＩＦＵ治疗对胰腺

癌病灶的局部消融能很好地破坏肿瘤组织，本组病例经 ＨＩＦＵ

辐照后，８３．７％的患者瘤灶处于稳定状态或缩小，影像学上显

示了瘤灶内的坏死及血供减少。热消融治疗能引起肿瘤组织

凝固性坏死，短期内肿瘤体积一般不会明显缩小，因此，病灶血

供的减少和病灶体积不增大是影像学上评价 ＨＩＦＵ治疗有效

的主要表现，这也表明体外 ＨＩＦＵ 可以有效热损毁胰腺肿

瘤［１０］。

胰腺癌是预后最差的恶性肿瘤之一，５年生存率不到５％，

而以吉西他滨为主的化疗虽为晚期胰腺癌的标准治疗方案，但

其中位生存期仅约５～６个月，１年生存率约为１８％～２３％，且

治疗的不良反应较大［１１］。对于标准治疗失败的患者如果体质

较好可以选择二线化疗方案，Ｙｏｏ等
［１２］报道一线化疗失败的

６１例胰腺癌晚期患者分别接受修改的ＦＯＬＦＩＲＩ或ＦＯＬＦＯＸ

方案化疗，患者半年生存率分别为２７％和３０％，而中位生存期

仅分别为３．９和３．５个月。本研究采用清热化湿中药联合

ＨＩＦＵ治疗，患者的中位生存时间达到６个月，半年和１年生

存率分别是５２．０％、１１．４％；且本组患者多为吉西他滨化疗失

败的或不能耐受化疗的患者，其结果要优于以上报道且不良反

应较少，这提示清热化湿中药联合 ＨＩＦＵ的治疗方案对于晚

期胰腺癌，尤其是化疗失败的患者的可能提供了一种较好的综

合治疗方法，对延长晚期胰腺癌患者的生存期有一定的优

越性。

胰腺癌的病因，古代中医典籍多认为气机不畅、脾湿困郁

是本病的主要病因；从刘完素的“积湿成热”，“六气、五志皆能

化火”观点可归于火热病证，治以“宣散怫热郁结”，药用苦辛寒

法。范忠泽等［１３］对近２０年来发表在各类杂志的关于中医药

治疗胰腺癌的文献进行了回顾性分析，认为其中关于胰腺癌证

型的阐述集中在湿热证，治疗上清热利湿解毒、活血化淤类、软

坚散结（６９．４％）占了主导地位，说明湿热和淤积是胰腺癌最主

要的病因与病机，临床治疗胰腺癌当以清热、化湿、解毒为主要

原则。因此，本研究采用清热化湿为主的中药随证加减联合

ＨＩＦＵ治疗。中医中药治疗因其独特的较低不良反应、作用缓

和、调理整体等优势，在晚期患者中应用广泛。而 ＨＩＦＵ作为

一种局部的物理热消融治疗方式，其在晚期胰腺癌的治疗中起

到了局部控制肿瘤生长，降低肿瘤负荷，同时减轻患者疼痛症

状的作用。对 ＨＩＦＵ 治疗胰腺癌后的证候演变规律研究显

示，ＨＩＦＵ治疗后气滞、湿热等实证明显减少，从中医角度看

ＨＩＦＵ的作用可能与中药之祛邪作用相仿
［１４］。ＨＩＦＵ的无创

治疗特点与中医药治疗相结合，尤其对体质较差的患者，二者

联合治疗更有优势，有助于改善患者的症状，延长生存时间。

因此，作者认为，清热化湿中药联合 ＨＩＦＵ治疗对晚期胰腺癌

具有一定的临床应用价值，显示中西医结合疗法在晚期胰腺癌

治疗中的应用前景，值得进行更深入的基础与临床研究。
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