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健脾理气方联合介入疗法治疗肝癌

远处转移 �� 例临床观察
协

林钧华
’
郭伟剑

�

摘要 目的
�

观察健脾理气 中药对肝癌肝动脉化疗栓塞门
’

����促转移的干预作用
。

方法
��。 例原发 片肝癌随机分为

尸

�八��

组和
‘

���� 十健脾理气方组
，

于
‘

�八�� 前后测定血清血曾内皮细胞生长因子 ����拼 �水 平
，

观察生存率和远处转移率
。

结果
�

���� 治疗前后及两组间 ���� 差异无显著性 ����
�

���
，

���� 组 �
、

�年生存率分别为 ���
、

，���
，

����干健脾理气方组

�
、

�年生存率分别为 ���
、

���
，

两组 �年生存率差异有显著性 ����
�

�� �
。

两组 �
、

�年远处转移率分别为 ���
、

泥�和 ��
、

��� �
，
�年远 处转移率差异有显著性 �尸� 。

�

���
。

结论
�

健脾理气中药对 �八�� 促肝癌转移有一定的阻断作用
，

但 �八�� 后短

期内并未明显抑制 ����打
才
的表达

。
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��� ���� ��� ��������� ������� ���������� ������ ������ � ����� ����
�

�������� ����� ����������� �����������������
，

������� ����������������

经皮肝动脉化疗栓塞 ������是治疗不能切除的

肝癌的主要方法
，

但临床发现 ���� 促进肝癌转移
，

限制了其远期效果的提高仁‘ 〕 。

我们于 ����一����年对

��例无法手术切除的原发性肝癌患者采用随机分组

进 行 研 究
，

试 图 了解 以 中药 干 预 是 否 能 降低 肝 癌

���� 后的远处转移
。

� 临床资料

人组资料完整的病例共 ��例
，

均为首诊的原发性

肝癌
。

���� 前均经 � 型超声波
、

������
、

肝肾功能
、

血凝分析
、

甲胎蛋白�����
、

癌胚抗原 �����
、

同位素

骨显像扫描
、

� 线胸片检查
。

全部患者经 � 型超声波引

导下肝穿刺取得细胞学诊断
，

均为肝细胞性肝癌
。

年龄

��一 ��岁
，

中位年龄 ��岁
，

其中男性 ��例
，

女性 �例
，

基金项 目
�
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� �几海 复 日
�
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� 上海第二医科大学新华医院肿瘤科

收稿 ��期 ����一 ��一 ���修 回 日期
�����一 ��一 ��

依 �粥�年我国肝癌病理 协作组肝癌分型
，

块状型 ��

例
，

结节型 ��例
，

小癌型 �例
，

弥漫型 �例
。

患者分组

采用随机数字表法
，

分为 ���� 治疗组
、

����十健脾

理 气 方 组
，

两 组 临 床资料 分 布差 异 无 显 著性 ���

�
�

���
，

具有可 比性 �见表 ��
。

� 治疗及观察方法

�
�

� 治 疗 方 法
�
���� 组 患 者 仅 行 ���� 治 疗

，

����十健脾理气方组患者在 ���� 治疗同时予健脾

理气方长期 口服
。

���� 组患者均采用经股动脉插管

至 肝 内 肿 瘤 靶 动 脉
，

灌 注 ���� ���一 ������
，

�������
，

碘化油与 ���
一

�����一 ���� 的混悬液
，

健脾理气方组患者用本院 自制制剂肝 ���冲剂
，

组方

为党参 �况
�

��
，

白术 且��
，

扶答 �况
·

��
，

鳖 甲 ��
�

��
，

厚朴 ����
，

积壳 ����
，

生 山喳 ���
·

��
，

神曲 ���
·

��
，

八

月 札 ����
，

白花 蛇 舌 草 ����
，

经 提 取 后 制 成 颗 粒

�����
，

包装规格为 ��
�

���包
，

每次 �包
，

� 日 �次
。

所

有患者均完成 �次 ���� 治疗
。

�
�

� 血清血管内皮细胞生长因子 ������水平测定
�
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表 � ���� 组与 �����健脾理气方组病例资料

组别 例数 ��左� �例 � ��� 阳性 �例 � 肝硬化 �例� 主瘤 直径 ��� � 门静脉癌栓 �例�
�

、

����分级 ���飞�

�八��组

����
一

卡健脾理气方组 ��
�

�

通 土
�

�
，

生 �� 竺� 竺

�
�

�士 才
�

�

一一表� �八��组与 丁����健脾理气方组介人治疗前后

���� 水平变化 �拜����
，
二士 、 �

组别 例数

丁���组

�����健脾理气方组 ��

����前

��士 �
�

��

��士 �
�

��

����后

��士 �
�

��

��� �
�

��

分别于首次 ���� 治疗前 �天 �口 服中药之前 �
，

治疗

后 �周取血样�次
，

抽取患者���静脉血
，

室温下放置�

小时
，

待其凝固后离心 ������������分钟
，

分离血清
，

一 ���超低温冰箱中保存待测
。

血清 ���� 水平检测

采用酶联免疫吸附试验 ��� ����
，
��

才

��� 试剂盒购 自

美国 �
少

������ ����
�������公 司

，

具体操作根据说明书

进行
。

比较 ���� 治疗前后及两组间的 ���� 差别
。

�
�

� 治疗后随访
�
���� 后每�一�个月查 � 线胸片

、

腹部 � 超或 ��
、

���
，

定期随访转移灶与生存期
，

比

较两组 间远处转 移率
、

生存率 的差 别
。

远 处转 移 指

���� 后影像学
、

细胞学
、

组织学证实的转移灶
，

转移

部位包括脑
、

肺
、

骨
、

锁骨上 区淋 巴结
、

肾上腺等
。

生存

时间 自 ���� 治疗开始计算
。

�
�

� 统计学处理
�

实验数据用 ���� ��
�

。统计软件进

行处理
，

两 组 均数 的差 异用 �检 验
，

生 存分 析使用

�������
一

�
����

法进行统计学处理
，

生存率 比较用 ���
�

����检验
，

转移发生率用 丫检验
。

� 治疗结果

�
·

� ���� 组 与 �����健脾理气方组介人治疗 前

后 ����水平变化
�

表�示
，
����前后 ���� 的变化

差异无显著性
，

加人健脾理气中药也未显出对 ����

表达的抑制作用
。

���� 组治疗前后 比较
，

差异无显著

性 �尸��� ���������健脾理气方组治疗前后 比较
，

差 异 无显著性 �尸� �
�

�� ������ 组与
‘

�����健脾

理 气 方组 治疗 前 比较
，

差 异 无 显 著性 �尸� �
�

����

���� 组与 ����十健脾理气方组治疗后 比较
，

差异

无显著性 ��》 �
�

���
。

�
�

艺 生存率统计
�

自患者 首次行 ���� 治疗为随访

开始时间
，

随访期 �一 �年
，

随访率����
。

���� 组 �肠

例 �一
、

�年 生 存率 分 别 为 ������例 �
、

������例 �
，

���� � 健脾理气方组 ���例��
、

�年生存率分别 为

������例 �
、

������例 �
，

两组 �年生存率差异有显著

性 ����
�

���
。

�
�

� ���� 组与 �����健脾理气方组介人治疗后

远处转移发生率比较
�

考虑到两组转移灶的出现与生

存时间的不均衡性
，

仅计算 �年内的转移率
。
�个月

、

�

年
、

�年 的远 处 转 移 发 生 率 ���� 组 分 别 为 �例

�����
、

�例�����
、

一�例�����
，
�����健脾理气方

组分别为�例 ����
、

�例 ��男�
、

�例 �����
，

经 丫检验
，

�个月与 �年远处转移发生率两组差异无显著性 �尸�

。
�

���
，

而�年内远处转移率
，
����十健脾理气方组低

于 ���� 组
，

经统计学 比较
，

临床差异有显著性 ���

�
�

���
。

� 讨论

原发性肝癌 ���� 促转移的机制 目前尚不 明了
，

减少或控制远处转移有利于进一步提高 ���� 的远

期疗效
。

根据 已有 的文献资料
，

从理论上推测 ����

可能通过以下机制促进肝癌的转移
�
���增高肝癌灶内

的压力
，

促进癌细胞 经破损 的血管进人血循 环
����

���� 致肝癌灶缺氧
，

而缺氧可诱 导多种基因
、

蛋白如

����
、

尿激酶型纤溶酶激活 因子受体 ������
、

血管

素 ������������
、

血小板源生长因子 ������等 的表达

而促进肿瘤的侵袭
、

血管形成与转移二
�二

。

我们 曾在实

验研究中发现大鼠肝动脉阻断后肝内移植性肿瘤血供

下降
，

缺氧程度加重
，

伴随着 ����
、

���
一

�基 因表达

水 平 的升高
，

且 肿 瘤 血 供 与 ���� 表 达 明 显 负相

关
「
今口�临床研究发现

，

���� 在肝细胞癌中呈高水平表

达
， �

「毛与肝癌术后复发转移有正相关关系二，〕 �肝癌的分

期越晚
，
���� 的表达越高

，

特别在肝癌已有远处转移

时
，

其水平显著升高
一�〕 。

可 见
�

���� 可能在肝癌的转

移过程中发挥重要作用
。

健脾理气方治疗肝癌具多方面的效应
，

在肝癌的

综合治疗中占有重要地位
。

过 去研究表明
，

健脾理气力
�

能提高机体的免疫功能
，

并能影响癌基因的表达
，

诱导

肝癌细胞凋亡
，

抑制端粒酶活性「�
·

吕〕 。

肝���冲剂 由著名

肿瘤 专家于尔辛拟方
，

他认为
，

肝癌的癌虽在用
几，

但按

中医辨证
，

本在脾 胃
，

以 四君子汤为主药
，

加强脾的运

化能力
，

脾虚则气滞
，

用八月札
、

积壳
、

厚朴助脾运气
，

脾不健运
，

饮食不化
，

以神曲
、

生山植助脾运化
，

再结合

鳖甲
、

白花蛇舌草软坚散结
。

近年研究发现扶正类中药

对转移相关基因
����

一

��表达有调节作用川
。

我们前

期的实验研究发现
，

健脾理气 中药能抑制 ���� 的表



����
�

���
�

�����
，

����
�

��
，
� 〔�� �

达 和肿瘤血管形成
，

对 间质胶原酶表达抑制并上调
����巨

王。 〕 ，

动物实验提示其能明显抑制脾脏移植肿瘤生

长
，

使肝转移灶体积缩小
，

数量减少
，

抑制肝转移的形

成巨” �
。

在本研究 中
，

我们将健脾理气方用于临床抗转

移
。

从临床研究结果分析
，

长期服用健脾理气方能够减

少肝癌患者 ���� 后的远处转移
，

并有助于提高远期

生存率
。

本研究并未发现血清 ���� 水平在 ���� 前后

有明显 的差别
，

也未发现 中药对 ���� 水平的影响
，

可 能与 以下因素有关
�
���肝癌 ���� 的过度表达受

多种因子的影响
，
���� 导致 的缺氧可能会促使缺氧

诱生 因子 �� 的表达
，

但其表达率仅为 ��
�

��
，

表皮生

长 因子 �����刺激也是促进 ���� 过度表达的因素

之一
�〕 ，
���� 并非是唯一促进 ���� 表达 的原因 �

���部分病例
‘

���� 碘油充填不完全
，

或未用 明胶海

绵栓塞
，

肿瘤缺氧不 明 显
，

未能诱导 ���� 的表达 �

������� 治疗后患者仅作了�个时间点的检测
，

可能

未能捕捉到 ���� 后 ���� 升高的时点
����中药一

般起效较慢
，

而本研究中患者服用中药前后�次 ����

检测之间间隔的时间过短
，

尚难作出中药对 ���� 影

响的客观评价
，

多时段
、

长间隔的检测可能更有助于了

解肝癌患者 ���� 治疗后的血清 ���� 变化规律及

健脾理气中药的治疗效应
。

���� 在 ���� 促肝癌转

移 中的作用及 中药对 ���� 表达的影响需做更深人

的研究
。
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，
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，
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，
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����� ���
�
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，
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，
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，
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�
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例�
�

李某
，

男
，

��岁
。

因右胁胀痛�周于当地医院检

查发现胆囊内有 �
�

��� � �
�

��� 大小 的结石
。

患者就

诊时 自诉右胁胀痛
，

向胸背放射
，

每于进食油腻食物时

加剧
，

尿黄
，

大便软
，

纳差
，

舌质红
、

苔薄白
，

脉弦滑
。

查

莫非 氏阳性
，

血常规
、

肝功能均正常
，

� 超提示为胆囊

结石
。

证属气郁湿困
，

砂石阻滞
。

治宜理气化湿
，

利胆排

石
。

药用
�

金钱草���
，

茵陈���
，

青皮
、

陈皮
、

积实
、

木香
、

郁金
、

法半夏各�鲍
，

柴胡
、

炙升麻
、

生大黄各��
。

服�剂
，

胁痛消失
，

照方化裁治疗�个月余
，

诸症尽除
。

�超未发

现胆囊结石
。

按
�

石结于内
，

非降不出
。

但一味攻降
，

亦难全功
，

升清即可降浊
。

方中运用大量下气降浊排石之剂
，

佐以

升麻
、

柴胡 以升清
，

且柴胡配郁金等又能舒肝理气
。

盖

肝气得升
，

胆气得降
，

升降协调
，

结聚之石 自出
。

� 上下同治
，

升降并重

例��

姜某
，

女
，

��岁
。

因进食有梗阻感
，

吞吐不利�

日
，

经服半夏厚朴汤不效来诊
。

现进食梗阻
，

仅进少量

稀粥
，

惧进硬食
，

喉间如物阻塞
，
口 干不欲饮

，

胸胁苦

满
，

神疲
，

舌红
、

苔薄黄
，

脉细数
。

查食道纤维镜示为慢

性食管炎
。

诊断为慢性食管炎
。

证属痰气阻隔兼热结津

亏之噎隔
。

治宜降逆开郁
，

化痰泻火
。

药用
�

葛根
、

法半

夏
、

射干
、

桔梗各�馆
，

玫瑰花��
，

山药
、

石解
、

金银花
、

连

翘
、

紫苏子各���
。

服�剂
，

进食稍舒
，

继续以此方化裁治

疗月余
，

诸症尽除而愈
。

按
�

本证属痰气交阻
，

津亏热结
，

食管狭窄之虚实

夹杂证
。

方 以半夏
、

厚朴
、

紫苏子等降气化痰
、

开郁散
’

结 �玫瑰花疏肝解郁 �桔梗
、

葛根等升散利咽
，

疏通食

道
，

并引药达病所
，
以奏升清降浊之功

。

本方集升降补

泻于一炉
，

升中有降
，

泻中有散
，

故能安脏腑消沉病
。


