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摘要： 目的 探讨“夹心饼干栓塞法”治疗巨块型肝癌病人的临床疗效。方法 回顾性分析 2017年 4月至 2019年 12月中国

科学技术大学附属第一医院治疗的巨块型肝癌病人 63例，根据治疗方法不同分为夹心饼干组（35例）和常规TACE组（28例），

比较两组病人的近期疗效、不良反应及生存期。结果 夹心饼干栓塞治疗的总有效率为 77.1%（27/35），疾病控制率为 94.3%
（33/35）。常规 TACE组治疗的总有效率为 67.9%（19/28），疾病控制率为 89.3%（25/28），两组比较均差异无统计学意义（P>
0.05）。夹心饼干栓塞组发热及呕吐发生率较常规TACE组低（P<0.05）。腹痛及严重并发症和生存曲线，夹心饼干治疗组较常

规TACE组差异无统计学意义（P=0.195）。结论 采用“夹心饼干栓塞法”治疗巨块型肝癌可以达到较好的临床缓解率并有较

好的安全性。
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Abstract： Objective To explore the clinical efficacy of sandwich transcather arterial chemoembolization (TACE) in the treatment
of massive hepatocellular carcinoma.Methods Sixty-three patients with primary massive hepatocellular carcinoma in the First Affiliat‐
ed Hospital of University of Science and Technology of China from April 2017 to December 2019 were retrospective analyzed. These
subjects were assigned into sandwich TACE group and conventional TACE group. The clinical curative effect, adverse reactions and
survival length of two groups were compared.Results The overall response rate (ORR) and disease control rate (DCR) of sandwich
TACE group were 77.1% (27/35) and 94.3% (33/35), respectively. The ORR and DCR of conventional TACE group were 89.3% (25/28)
and 89.3% (25/28), respectively. There were no significant differences in ORR and DCR between two groups (P>0.05). The incidence
of fever and vomiting in the sandwich TACE group was significantly lower than that of the conventional TACE group (P<0.05). There
were no significant differences in abdominal pain and serious adverse events between two groups (P>0.05).The survival length of sand‐
wich TACE group were longer than that of conventional TACE group, but the differences were not significant (P=0.195).Conclusion
Sandwich TACE is an effective and well tolerated treatment in massive hepatocellular carcinoma patients.
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原发性肝癌（primary hepatocellular carcinoma，
PHC）是临床较常见的恶性肿瘤。原发性巨块型肝

癌（长径大于 10 cm）由于病灶体积巨大，占位效应

显著，而且肿瘤内部多有不同程度坏死，多数可合

并血管侵犯（包括门静脉、肝静脉肝动脉）和肝内播

散，因此发现时大多数病人已中晚期，外科手术切

除的难度和风险都很大，而经导管肝动脉化疗栓塞

术（transcatherter arterial chemoembolization，TACE）

已被公认是无法手术治疗肝癌病人的首选姑息性

治疗方法。常用的栓塞剂主要有碘化油、明胶海绵

颗粒以及载药微球等［1］，栓塞剂种类和栓塞模式的

选择对肝癌的治疗效果及预后具有重要临床意

义［2］。本研究采用新的夹心饼干栓塞模式，即经导

管行“明胶海绵颗粒-碘化油化疗药乳剂-明胶海绵

颗粒”栓塞治疗巨块型肝癌，探讨该方法在巨块型

肝癌治疗中的应用价值。

◇临床医学◇
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1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2017年 4月至 2019年
11月中国科学技术大学附属第一医院收治的 63例
巨块型原发性肝癌病人的临床资料，根据治疗方法

不同分为夹心饼干组（35例）和常规 TACE组（28
例），夹心饼干组男性 27例，女性 8例，年龄（61.1±
10.1）岁，范围为 40~77岁。常规 TACE组男性 22
例，女性 6例，年龄（57.3±13.3）岁，范围为 39~89岁。

两组病人一般资料比较均差异无统计学意义（表

1）。入院后所有病人均行血常规、肝肾功能、凝血

功能、肿瘤标志物及上腹部 CT平扫+增强扫描等

检查。

1.2 纳入及排除标准 纳入标准：①经病理证实或

符合我国原发性肝癌诊疗规范（2019年版）提出的

肝癌临床诊断标准［3］，且肿瘤长径大于 10 cm；②所

有病人介入术前未接受手术治疗、介入治疗、化学

治疗及放射治疗等；③无外科手术切除指征或不愿

意接受外科手术治疗病人；④肝功能 Child-pugh分
级标准Ａ或Ｂ级，ECOG评分0~2分。

排除标准：①弥漫型肝癌；②胆管细胞癌或转

移性肝癌；③严重肝功能障碍（Child-pugh C级），包

括肝性脑病、难治性腹水等；④严重心、肺、肾脏等

重要脏器病变及功能障碍；⑤不可纠正的凝血功能

障碍，具有明显出血倾向；⑥合并未控制的感染，如

败血症、胆管感染、肝脓肿或其他活动性感染；⑦恶

病质或多器官功能衰竭。本研究符合《世界医学协

会赫尔辛基宣言》相关要求，病人或近亲属知情同

意并签署知情同意书。

1.3 方法 术前禁食水 4~6 h，常规应用镇痛、止吐

药物。采用改良 Seldinger法穿刺右侧股动脉，引入

动脉鞘、导管及超滑导丝，将导管置于腹腔肝或肝

动脉行DSA造影，根据造影图像分析并仔细寻找肿

瘤供血动脉，引入微导管超选择至肿瘤供血动脉后

进行夹心饼干式栓塞治疗：首先经导管肿瘤供血动

脉给适量350~560 µm明胶海绵颗粒至血流减缓，然

后经导管注入碘化油（5~10 mL）+吡柔比星（30 mg）
乳剂，最后注入350~560 µm明胶海绵颗粒适量。常

规TACE治疗模式：经导管注入碘化油（15~20 mL）+
吡柔比星（30 mg）乳剂，再注入 350~560 µm明胶海

绵颗粒适量。最后行DSA造影示显示肿瘤染色全

部消失后，拔出导管及导管鞘，穿刺点压迫止血加

压包扎并制动 24 h。术后 1月左右复查血常规、肝

肾功能、凝血功能、肿瘤标志物、上腹部CT平扫+增
强或上腹部MRI平扫＋增强。根据治疗效果等决

定是否再次行TACE治疗。

1.4 观察指标与疗效评估标准 ①记录病人术前

及术后 1个月甲胎蛋白（AFP）、谷氨酸氨基转移酶

（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）等指标；②术

后 1个月参照改良实体瘤疗效评价标准［4］（modified
response evaluation criteria in solid tumors，mRE‐
CIST）进行短期疗效评估：完全缓解（complete re‐
mission，CR），病灶在动脉增强时未见强化；部分缓

解（partial remission，PR），靶病灶在动脉增强时最

大长径之和缩小≥30% ；疾病稳定（stable disease，
SD），靶病灶在动脉增强时最大径之和缩小未达

PR，或增大未达进展（PD）；疾病进展（progressive
disease，PD），靶病灶最大径之和至少增加≥20％或

出现新的病灶。总有效率（overall response rate，
ORR）定义为 CR+PR，疾病控制率（disease control
rate，DCR）定义为 CR+PR+SD；③采用美国国立癌

症研究所制定的常见不良反应事件评价标准评价

病人术后常见不良反应及并发症（包括疼痛、发热、

恶心、呕吐及肝功能衰竭等）。术后 1~3个月定期进

行随访，总体生存期（Overall survival，OS）指手术后

至死亡或最后随访的时间间隔。对于介入治疗后

未达CR的病例，根据情况采用 TACE、微波消融、靶

向药物或保守对症支持治疗等。

1.5 统计学方法 应用 SPSS 20.0软件包进行分

析。计量资料用 x̄ ± s表示，非正态分布的计量资料

一般用中位数（下、上四分位数）表示，即 M（P25，
P75）。两组比较采用非参数检验或独立样本 t检验。

两组总体临床疗效的比较采用非参数检验（Mann-

Whitney 检验）。术前与术后指标的比较采用配对

样本 t检验或非参数检验。计数资料用例（%）表示，

两组比较采用 χ 2检验。利用Kaplan-Meier法分析两

组病人的生存期，生存率曲线的比较采用 log-Rank
检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

两组年龄、性别、肿瘤长径、Child分级及ECOG
评分均差异无统计学意义（P>0.05）。见表1。
2.1 两组近期临床疗效比较 所有病人介入术后 1
个月行上腹部CT平扫+增强检查，按照mRECIST标

准进行疗效评价。夹心饼干栓塞治疗的总有效率

为 77.1%（27/35），疾病控制率为 94.3%（33/35）。常

规 TACE组治疗的总有效率为 67.9%（19/28），疾病

控制率为 89.3%（25/28），两组比较均差异无统计学

意义（P>0.05）。两组疗效见表2。
2.2 实验室检查及不良反应比较 以术后 1月

AFP、ALT及AST为评估指标，并与术前结果比较，

发现夹心饼干组及常规 TACE组 AFP、ALT及 AST
均较术前降低，均差异有统计学意义（均 P<0.05），

见表 3。不良反应主要以腹痛、发热、恶心呕吐等为

··892



安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2022 May，26（5）

主要评价指标，夹心饼干栓塞组发热及呕吐发生率

较常规 TACE组低（P<0.05），腹痛及严重并发症差

异无统计学意义（表 4）。严重不良反应主要有肝脓

肿、肝功能衰竭等。1例病人夹心饼干栓塞后出现

严重不良反应，继发肝脓肿形成，该病人术后 2周左

右因反复腹痛、腹胀及高热入院，经CT检查发现肿

瘤坏死部分位于肝脏包膜下，合并肝脓肿形成，脓

肿破溃继发腹腔感染，经抗感染等处理后症状反复

并迁延最终导致败血症及感染性休克而死亡。2例
病人经常规TACE治疗后出现严重不良反应（1例肝

功能衰竭、1例严重骨髓抑制）。

2.3 生存期及生存率比较 夹心饼干治疗组术后 3
个月随访，共 3例在 3个月内死亡，其中 1例于术后

43 d因上消化道大出血死亡，1例因介入术后继发

肝脓肿破溃，导致腹腔感染及败血症，于术后 72 d
死亡，1例因肝癌进展于术后 74 d死亡。术后 3个月

生存率 91.4%（32/35）。经 Kaplan-Meier分析，夹心

饼干栓塞治疗后，病人半年的总生存率为 79.4%，病

人1年的总生存率为60.8%。

常规 TACE组术后 4例在 3个月内死亡，其中 3
例因肝癌进展至多器官功能衰竭死亡，1例因继发

肺栓塞死亡。术后 3个月生存率 85.7%（24/28）。经

Kaplan-Meier分析，夹心饼干栓塞治疗后，病人半年

的总生存率为 70.15%，病人 1年的总生存率为

44.5%。夹心饼干治疗组生存曲线较常规 TACE组

上升，但两者差异无统计学意义（P=0.195）。

3 讨论

原发性肝癌是临床常见的恶性肿瘤之一，发病

率全球排名第六，死亡率全球排名第三［5］，而我国原

发性肝癌的形势更加不容乐观，其年发病例数及死

亡病例数均超过全球病例数一半［6］。原发性肝癌根

据病理形态，大致可以分为三种类型：块状型（一般

肿瘤长径大于 5 cm，其中肿瘤长径大于 10 cm的称

巨块型），结节型及弥漫型，对于单发病灶、无血管

侵犯，且肝功能储备良好的病人，外科手术切除是

一种比较有效的治疗方法［7］，但是由于巨块型肝癌

病灶较大，总体预后不佳，经常合并血管侵犯及肝

硬化或肝功能异常等，因此大部分病人发现时都已

无外科手术指征［8-9］。有研究显示，巨块型肝癌病人

即使行手术治疗，预后仍可能较差［10-11］。另外，由于

肿瘤病灶大，正常肝组织的放疗耐受性差，放射治

疗对巨块型肝癌病人的疗效也有限［12］。因此目前

主要采用经导管肝动脉化疗栓塞等姑息性治疗方

式进行治疗。巨块型肝癌主要由肝动脉供血，且血

供异常丰富，将导管超选择性插入肿瘤供血靶动脉

后，注入栓塞剂和化疗药混合乳剂后，不仅可提高

病灶内的局部药物浓度，而且可以阻断肿瘤血供导

表3 夹心饼干栓塞术前后实验室指标比较/M（P25，P75）
组别

常规TACE
组

夹心饼干栓

塞组

例数

28

35

AFP/µg/L
术前

2 645.5（754.2，
18 712.0）

1 210.0（63.3，
14 327.0）

术后

1 263.0（428.8，
3 503.8）

593.9（13.6，
8 210）

Z，P值

3.14，
0.007
3.52，
0.000

ALT/（U/L）
术前

52.0（31.3，
74.0）

43.0（31.0，
68.0）

术后

28.5（21.0，
47.3）

23.0（13.0，
31.0）

Z，P值

2.86，
0.004
4.43，
0.000

AST/（U/L）
术前

84.0（46.3，
125.8）

66.0（49.0，
100.0）

术后

47.5（36.3，
71.3）

46.0（32.0，
54.0）

Z，P值

2.87，
0.004
3.65，
0.000

注：TACE为经导管肝动脉化疗栓塞术，AFP为甲胎蛋白，ALT为谷氨酸氨基转移酶，AST为天门冬氨酸氨基转移酶。

表1 巨块型原发性肝癌63例一般资料比较

组别

常规TACE组

夹心饼干栓塞组

t（χ 2）值

P值

例数

28
35

年龄/
（岁，x̄ ± s）
57.3±13.3
61.1±10.1
1.28
0.205

性别/例
男

22
27

（0.02）
1.0

女

6
8

肿瘤长径

/（cm，x̄ ± s）
13.7±2.2
13.1±2.4
0.96
0.069

Child分级/例
A级

18
24

（0.13）
0.791

B级

10
11

ECOG评分/例
0~1分
25
30

（0.18）
0.732

2分
3
5

表2 夹心饼干栓塞治疗与常规TACE治疗巨块型

原发性肝癌术后临床疗效比较/例（%）
组别

常规TACE组

夹心饼干栓塞组

例数

28
35

CR
0（0）
0（0）

PR
19（67.9）
27（77.1）

SD
6（21.4）
6（17.1）

PD
3（10.7）
2（5.7）

注：TACE为经导管肝动脉化疗栓塞术，CR为完全缓解，PR为

部分缓解，SD为疾病稳定，PD为疾病进展。

表4 巨块型原发性肝癌63例治疗后不良反应比较/例（%）
组别

常规TACE组

夹心饼干栓塞组

χ 2值
P值

例数

28
35

腹痛

22（78.6）
25（71.4）
0.42
0.572

发热

21（75.0）
16（45.7）
5.50
0.023

呕吐

13（46.4）
7（20.0）
5.01
0.032

严重反

应

2（7.1）
1（2.9）
0.63
0.580

注：TACE为经导管肝动脉化疗栓塞术。
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致肿瘤缺血坏死和肿瘤细胞发生凋亡，以此来达到

控制和杀伤肿瘤的目的［13-15］。

肝癌的 TACE介入治疗一般采用碘化油、抗肿

瘤药物及补充的颗粒性栓塞剂，碘化油是一种液体

栓塞剂，流动性好，不仅可以使肿瘤缺血坏死，而且

可与化疗药物混合形成碘化油乳剂，使化疗药物在

肿瘤内持续性缓慢释放，从而控制和杀伤肿瘤细胞；

同时由于肝癌血供丰富，能对液态的碘化油产生虹

吸作用，使碘化油绝大部分能沉积于肿瘤内，有效控

制肿瘤生长［16］。明胶海绵颗粒为中期固体栓塞剂，

当大部分肿瘤供血动脉被碘油充填后，血管虹吸作

用消失或明显减弱，碘化油乳剂流速减慢，很难继续

进入肿瘤靶血管，明胶海绵颗粒可以作为末梢栓塞

剂增强碘化油的栓塞效果。Chen等［17］对临床不可

切除肝癌的介入研究显示明胶海绵栓塞组ORR及

DCR均显著高于碘油栓塞组（ORR：67.8%和42.5%、

DCR：94.3%和 86.4%）。使用明胶海绵栓塞能增加

肝癌介入术后1月治疗有效率。

另外一项对巨块型肝癌的研究显示碘化油联

合明胶海绵颗粒栓塞较单纯碘油栓塞总有效率更

高，而且术后 Child-Pugh分级和AFP改变结果也更

好［18］。因此本研究采用碘化油联合明胶海绵颗粒

对巨块型肝癌栓塞治疗，而巨块型肝癌术中DSA造

影时显示肿瘤体积较大，血供较小肝癌更加丰富，

且肿瘤内可见多发新生血窦形成，此时经导管注入

碘化油化疗药乳剂时，碘油较多沉积于血窦内，术

后可能会导致病灶内沉积的碘油廓清，导致肿瘤栓

塞不彻底。因此，本研究采用了新型的栓塞模式-

“明胶海绵颗粒 -碘化油化疗药乳剂 -明胶海绵颗

粒”-即“夹心饼干栓塞”，该方式具有以下几个优点：

①首先予以明胶海绵颗粒栓塞，栓塞巨块型肝癌内

部异常新生血窦，减少无效液体栓塞剂用量，减轻

肝功能损害和术后反应，本研究结果也提示夹心饼

干栓塞治疗后不良反应发生率较常规TACE治疗明

显减低；②中间予以碘化油化疗药乳剂栓塞，碘化

油微滴与化疗药物充分混合后，可长时间停留于瘤

体内，起到缓慢释放高浓度的抗癌物质对肿瘤持久

治疗作用；③最后再予以明胶海绵颗粒栓塞，可以

阻断肿瘤内及肿瘤周边的相互交通的肿瘤血管以

及近端血管，减少血流冲刷，动物研究也显示明胶

海绵颗粒能够维持更长时间的化疗药物浓度［19］，从

而巩固栓塞效果。

一项对巨块型肝癌行 TACE治疗（碘化油+颗
粒）的研究显示［20］，病人介入治疗后 6个月、12个月

以及 18个月总生存率为 30%，25.63%和 17.97%。

本研究发现巨块型肝癌病人经夹心饼干栓塞治疗

后，肿瘤长径、AFP、ALT及AST均较术前降低，病人

总有效率为 77.1%，疾病控制率为 94.3%，病人半年

的总生存率为 79.4%，病人 1 年的总生存率为

60.8%，均提示这种方法具有较好的临床疗效。夹

心饼干栓塞术后大部分病人未出现手术相关性严

重并发症术，但有 1例病人因肝脓肿破溃后，继发腹

腔感染，经处理后病情迁延死亡。分析该病人发生

术后肝脓肿形成与病人体质状况差、胆管损伤及肠

道细菌移位进入肝脏肿瘤坏死部分等因素有

关［21-23］，而肝脓肿继发破溃可能与肿瘤位于肝包膜

下，且栓塞较彻底及肿瘤坏死范围较大等有关。

本研究不足之处在于为单中心非随机对照研

究且样本量较小，可能导致统计学效能较低；其次，

本研究随访时间有限，对混杂因素引起偏倚的考虑

欠佳，未来可采用分层分析、倾向性评分分析等方

法进一步控制混杂因素；最后，夹心饼干栓塞法在

原发性巨块型肝癌介入治疗中的疗效仍需要未来

大样本、多中心的随机对照临床研究进一步验证。

综上所述，对于无法手术切除的原发性巨块型

肝癌病人，利用夹心饼干栓塞法治可以达到较好的

临床缓解率，而且不良反应少，安全性较好，具有较

高的临床应用价值和前景。
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儿童过敏性紫癜性肾炎病理特点及Ⅱb级以上危险因素分析
李建，徐达良，朱颖

作者单位：安徽医科大学附属省儿童医院肾内科，安徽 合肥230000
通信作者：徐达良，男，副主任医师，硕士生导师，研究方向为小儿肾脏病，Email：xdlmy0605@163.com
基金项目：安徽省自然科学基金面上项目（1608085MH203）

摘要： 目的 探讨过敏性紫癜性肾炎（HSPN）的病理特点并分析病理等级Ⅱb及以上的危险因素。方法 回顾性分析 2014
年 1月至 2019年 11月安徽医科大学附属省儿童医院诊断为HSPN并行肾活检的病儿 174例，分析病理特点及影响病理等级的

危险因素。结果 HSPN病儿男性多见，男女比例为 1.49∶1，年龄（9.04±2.85）岁。所有病例中，病理Ⅰ级 17例（9.77%），Ⅱ级 54
例（31.03%），Ⅲ级 103例（59.20%），无Ⅳ级病例；病理分级与临床症状的严重程度呈正相关（rs=0.47，P<0.001）；肾小管间质分

级与尿蛋白水平无明显相关性（rs=0.05，P=0.587）；免疫复合物沉积于肾小球系膜区 103例、毛细血管袢 28例、系膜区+毛细血

管袢 36例，无明显沉积者 7例；92例呈团块状沉积、75例呈逗点状沉积；沉积物以 IgA+IgM型病例数最多（141例，81.03%），其

次为 IgA+IgM+IgG型（15例，8.62%）。有补体C3沉积（113例，64.94%）与无补体C3沉积者（61例，35.06%）比较，病理等级Ⅱb
及以上者差异有统计学意义。将 174例病儿分为Ⅱb以下（非重度，63例）和Ⅱb及以上（重度，111例），单因素分析显示两组在

住院时间、肾外症状、大量蛋白尿、血清 IgA和D-D二聚体方面差异有统计学意义；多因素Logistic回归分析结果提示 2种以上

肾外症状、大量蛋白尿、D-D二聚体与病理级别为Ⅱb及以上有关。结论 HSPN病儿病理类型以Ⅱ、Ⅲ级最常见，病理等级与

临床分型和肾脏补体C3沉积相关，2种以上肾外症状、大量蛋白尿、D-D二聚体是HSPN病理级别为Ⅱb及以上的危险因素。

关键词： 紫癜，过敏性； 肾炎； 儿童； 过敏性紫癜性肾炎； 病理特点； 危险因素
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