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[ Abstract] 　 BackgroundandObjective:Singlemodeofradiofrequency

ablation(RFA)oftenleadstolimitedablationinthezoneofnecrosis.This

studyclarifiestheefficacyofcombiningtemperature-andpower-controlled

RFAformalignantlivertumors.Methods:BetweenApril2008 andAugust

2008, 58 patientswithmalignantlivertumorsreceivedRFAatSunYat-sen

UniversityCancerCenter.Thepatientsweredividedinto2 groupsusinga

random numbertable:one group received combined temperature-and

power-controlledRFA(thecombinationgroup), andtheothergroupreceived

power-controlledRFAalone(thecontrolgroup).Results:Threepatients

werelosttofollow-upand55 patientswereincludedforevaluation.Twenty-

fivepatientswith29 tumorsweretreatedbythecombinationRFA, and27

tumors(93.1%)achievedeithercompleteresponse(CR)orpartialresponse

(PR).Onepatienthadaseriouslydecreasedheartrate.Inthecontrolgroup,

30 patientswith32 tumorsreceivedpower-controlledRFA, and29 tumors

(90.6%)achievedCRorPR.Therewerenoseriouscomplications.There

wasnodifferencebetweenthecombinationandcontrolgroupsintreatment

time[ (13.3±1.3)minvs.(10.2±2.3)min, 　P=0.459] .Thenumberof

sessionsofRFAforthecombinationgroupwaslessthanthatofthecontrol

group(1.3sessionsvs.2.4sessions), butthedifferencewasnotsignificant

(P=0.579).Conclusion:RFAcontrollingbothtemperatureandpoweris

effectiveandsafeforpatientswithmalignantlivertumors, andthenumberof

sessionsofRFAforthecombinationgroupwaslessthanthatofthecontrol

group.

Keywords:Malignantlivertumors, radiofrequencyablation, efficacyanalysis

【摘　要】　背景与目的:单一射频消融模式普遍存在消融范围不够的缺点 。本

研究通过联合温度与功率控制模式治疗肝脏恶性肿瘤 , 探讨其疗效及优点。 方

法:2008年 4月至 2008年 8月 , 58例肝脏恶性肿瘤患者在中山大学肿瘤防治中

心接受了射频消融治疗。所有患者按随机数字表法分为两组:温度控制模式联

合功率控制模式组(联合组)与单纯功率控制模式组(对照组)。结果:58例接受

射频消融的病例中 , 3例失随访 ,有效病例 55例 , 其中 25例患者(29个肿瘤)接

受了联合模式射频消融 , 治疗后有效率(完全缓解 +部分缓解)为 93.1%(27/

29);30例患者(32个肿瘤)接受了单纯功率模式射频消融 , 治疗后有效率为

90.6%(29/32)。联合组 1例患者术中出现心率下降 ,对照组未见严重并发症。

联合组的消融时间与单纯组相近 [ (13.3±1.3)minvs.(10.2 ±2.3)min, P=

0.459] , 进针次数略少于对照组(1.3次 vs.2.4次 , P=0.579), 但差异无统计学

意义。结论:联合温度与功率控制模式治疗肝脏恶性肿瘤是安全 、有效的 , 与单

纯功率控制模式相比联合模式所需进针次数略少。
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以射频消融为代表的局部治疗目前已经成为肝

癌综合治疗中的重要手段。已有研究表明 ,小肝癌

(≤5cm)经皮局部消融治疗效果可媲美传统开腹手

术切除 ,且具有创伤小 、术后恢复快 、治疗费用低等

优点
[ 1-3]
。但尽管如此 ,局部消融面临着高局部复

发率的问题
[ 4, 5]
。究其原因 ,是消融灭活灶未能充分

覆盖目标肿瘤导致肿瘤残留所致
[ 5, 6]
。因此 ,如何提

高射频消融范围成为目前国际上局部消融领域的一

个研究热点。在射频消融过程中操作者判断消融是

否彻底 ,传统方法是采用功率控制模式。众所周知 ,

射频消融原理是通过高频交变电场触发电极针周围

组织离子震荡产热 ,使得针周肿瘤组织热凝固坏死 ,

坏死的组织由于脱水 、炭化等改变导致导电性下降

(阻抗上升),射频消融系统根据检测到的阻抗变化

自动停止功率输出而结束消融过程
[ 7, 8]
。但功率控

制模式存在的问题是 ,假若功率输出过快导致针周

组织过早脱水炭化 ,能量的输出便受到限制 ,因此尽

管阻抗上升了 ,但实际上消融坏死灶却非常小 ,达不

到预期治疗效果
[ 8, 9]
。另一种监测方法为温度控制

模式 ,即治疗过程中射频电极周围维持一定温度达

一定时间 ,从而产生一定的消融范围。温度控制模

式虽然避免了针周温度过快升高而导致组织过早脱

水炭化影响能量输出 ,但由于能量丢失的原因(比如

目标肿瘤靠近大血管 ,血流带走热量),消融范围并

不一定能达到预期大小 , 因而难以保证消融疗

效
[ 10]
。鉴于各自的内在缺点 ,以上两种控制模式均

存在着单针消融范围不够的缺点。本研究拟采用温

度控制模式联合功率控制模式治疗肝脏恶性肿瘤 ,

通过对以上两种控制模式之间的互补 ,力求进一步

扩大消融范围 ,以便操作者更好地判断治疗的彻底

性;同时与目前较常用的单纯功率控制模式相比较 ,

探讨联合模式的安全性及有效性。

1　资料与方法

1.1　临床资料的选择

2008年 4月至 2008年 8月 ,从中山大学肿瘤防

治中心肝胆科收治的肝脏恶性肿瘤患者中按以下标

准选取共 58例行经皮射频消融治疗。

入选标准:(1)单个肿瘤 ,直径≤5cm;多个肿瘤

≤3个 ,单个肿瘤直径≤3 cm;(2)肝功能分级 Child-

PughA或 B;(3)B超可见病灶 ,在病灶和皮肤之间

存在安全的穿刺途径;(4)没有远处转移或门静脉 、

肝静脉及其分支癌栓形成;(5)既往无肝性脑病 、难

治性腹水及上消化道出血史;(6)无严重凝血功能

障碍;(7)吲哚靛青 15min潴留率(indocyaninegreen

retentionratein15 minutes, ICGR15)<30%。

原发性肝癌患者符合美国肝病学会(American

Association for the Study of Liver Diseases,

AASLD)
[ 11]
的肝癌诊断标准或经病理检查证实;转

移肿瘤均有原发灶病理检查结果证实。

1.2　方法

入组患者按随机数字表法分为两组:多种模式

联合组(简称联合组)和对照组 。联合组采用温度

控制模式联合功率控制的射频消融;对照组采用功

率控制的射频消融。联合组采用 S-1500射频治疗

仪(包括射频发生器和外科电极 ,电极最多 10爪 ,最

大展开直径可达 5 cm,电极杆最长可达 15 cm),具

有温度控制模式及功率控制模式两种工作模式;对

照组采用 Radiotherapeutics公司生产的 RF2000射频

消融系统(“多弹头 ”治疗系统),具有单一的功率控

制模式。两组患者的基本临床资料见表 1。

治疗方法:全部病例在日立 EUB-2000型超声诊

断仪介导下进行穿刺治疗。麻醉方法:采用局部麻

醉结合得普利麻静脉麻醉。治疗过程:麻醉后在 B

超引导下将电极针穿入肝肿瘤深面 ,并在此张开电

极开始消融。温控模式下温度设定为 90 ～ 95℃,每

次消融持续约 15 min;功率控制模式下功率从 10W

起 ,每一分钟调高 10W,直至阻抗急剧上升 ,然后退

针 1cm并旋转针身 180°再次开机消融治疗 。联合

治疗模式先以温度控制模式消融一程(约 15 min),

随即以功率控制模式开始消融;单纯治疗模式以功

率控制模式消融 。对肿瘤较大者行多方位布针 、多

点多针多角度反复治疗 ,以保证整个瘤灶连同周围

5 ～ 10 mm的肝组织完全灭活 。 58例接受 PRFA的

患者中 , 56例接受了一次消融 , 2例(单纯组)接受了

2次消融 。

1.3　随访

术后 1周(±3 d)检查患者一般情况以及血常

规 、肝功能等实验室指标 。术后 1个月(±7 d)与 3

个月(±21 d)分别行增强 CT或 MR或超声造影等

影像学检查 ,肝功能 、AFP或 CEA检查(术前检查异

常者),以及实验室常规检查等 。
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表 1　有效病例的临床基本资料

Table1　Demographicdataofpatientsincludedforevaluation

Variable Combinationgroup Controlgroup P

Gender 0.999

　Male 20 24

　Female 5 6

Age(years) 53.7± 13.1 54.3±10.2 0.622

Tumorsize(cm) 2.78±　1.27 2.45± 1.47 0.657

Numberoftumors 1.20±　0.40 1.15± 0.25 0.999

Gamma-glutamyltranspeptidase(U/L) 90.32±103.2 103.45±95.36 0.999

Alanineaminotransferase(U/L) 30.78± 12.33 36±12.25 0.999

Albumin(g/L) 38.43±　5.02 39.85± 4.34 0.728

Totalbilirubin(μmol/L) 16.00±　5.31 17.81±10.25 0.999

Tumortype 0.487

　Primarylivercancer 18 24

　Livermetastasis 7 6

Alpha-fetoprotein(ng/mL) 0.491

　≤ 400 14 14

　 >400 11 16

Indocyaninegreenretentionratein15 minutes 0.493

　 <10% 22 28

　10%-15% 3 2

Continuousvariablesarepresentedasmean±SD, andcomparedbyStudentt-test;otherwise, valuesrepresentednumberofpatientsarecomparedusing

χ2 test.

1.4　疗效评价

术后 3个月参照 WHO实体肿瘤治疗标准进行

临床疗效评价
[ 12]
,即完全缓解 (completeresponse,

CR):病灶完全消失 ,超过 1个月;部分缓解(partial

response, PR):肿瘤缩小 50%以上 ,时间不少于 4

周;无变化(nochange, NC):肿瘤缩小不及 50%或

增大未超过 25%;进展(progressivedisease, PD):病

灶增大 25%以上或出现新病灶。有效率以 CR+PR

计算(单次无法完成消融者可重复消融一次 ,以第

二次结果作为评价指标)。安全性分析:对不良事

件用不良事件发生例数及发生率进行描述 。同时 ,

详细描述病例出现的不良事件的表现和程度及其与

治疗的关系。

2　结　果

2.1　随访结果

本次入组病例 58例 , 3例患者术后 1个月(联

合组 2例 ,对照组 1例)未能配合检查 ,但术后第 3

个月检查完成 ,认为有统计学意义 ,纳为有效病例。

另有 3例患者术后 3个月失访(不愿配合检查),其

中联合组 2例 , 对照组 1例 ,为脱落病例 ,脱落率

5.2%。

2.2　联合组近期疗效

27例患者被分入联合组 ,其中 2例失访 ,有效

病例 25例(29个肿瘤)。 25例患者中男性患者 20

例 ,女性 5例 ,中位年龄 51岁(39 ～ 69岁)。原发性

肝癌 18例 ,肝转移瘤 7例(结肠癌肝转移 4例 ,胃癌

肝转移 、鼻咽癌肝转移及胰头癌肝转移各 1例)。

单个肿瘤者 21例 ,两个肿瘤者 4例 。 25例患者共

29个肿瘤中 , 直径 <3 cm的肿瘤 18个 ,直径为 3 ～

5 cm的肿瘤 11个 ,肿瘤平均直径(2.78±1.27)cm。

消融治疗后 , 29个病灶中 24个病灶(82.8%)CR, 3

个病灶(10.3%)PR, 2个病灶(6.9%)PD。

25例有效病例中有 18例是原发性肝癌患者 ,

其中 11例术前 AFP阳性 。射频治疗后 3个月复查

发现 AFP恢复至正常水平的有 3例(27.3%),明显

下降的有 3例(27.3%),另 5例(45.4%)AFP下降

不明显或升高。

27例射频治疗的患者中(包括脱落病例), 1例

出现射频术中心率降低 ,最低降至 40次 /min,持续
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时间约 10 s,停止射频消融后恢复正常基础心率。

未发现针道灼伤 、回路电极板附着处灼伤 、针道转

移 、术中术后肿瘤破裂 、消化道(或腹腔)出血 、肝脓

肿以及死亡等严重不良事件和副作用。

2.3　对照组近期疗效

共入组 31例患者 ,其中 1例失随访 ,有效病例

30例(32个肿瘤),包括男性患者 24例 ,女性 6例 ,

患者中位年龄 53岁(42 ～ 66岁)。原发性肝癌 24

例 ,肝转移瘤 6例(结肠癌肝转移 3例 ,胃癌肝转移 、

鼻咽癌肝转移及乳腺癌肝转移各 1例)。单个肿瘤

者 28例 ,两个肿瘤者 2例。 30例患者共 32个病灶

中 ,直径 <3 cm的肿瘤 22个 ,直径为 3 ～ 5 cm的肿

瘤 10个 ,肿瘤平均直径(2.45±1.47)cm。 32个病

灶中 28个病灶(87.5%)CR, 1个病灶(3.1%)PR, 3

个病灶(9.4%)PD。

30例有效病例中有 24例是原发性肝癌患者 ,

其中 16例术前 AFP阳性 ,射频治疗后 3个月复查

发现 AFP恢复至正常水平的有 4例(25.0%),明显

下降的有 8例(50.0%),另 4例(25.0%)AFP下降

不明显或升高 。未发现针道灼伤 、回路电极板附着

处灼伤 、针道转移 、术中术后肿瘤破裂 、消化道(或腹

腔)出血 、肝脓肿以及死亡等严重不良事件和副作用 。

2.4　两组疗效及副作用之间的比较

联合组有效率为 93.1%, 对照组有效率为

90.6%,两组在肿瘤控制有效性方面的差异无统计

学意义(P=0.999)。联合组严重并发症发生率为

4.0%(1/25),对照组为 0(0/30),两组安全性方面

的差异无统计学意义(P=0.464)。联合组与对照

组平均治疗时间相似 ,分别为 (13.3±1.3)min与

(10.2±2.3)min(P=0.459)。治疗进针次数联合

组(1.3次)略少于对照组(2.4次),但差异无统计

学意义(P=0.579)。

3　讨　论

本研究显示联合应用温度和功率控制模式射频

消融治疗肝脏恶性肿瘤疗效确切 ,在取得较高有效

率的同时 ,其治疗时间与对照组的单纯功率控制模

式所用时间相近 ,但是在治疗进针次数方面 ,联合治

疗模式的进针次数要少于单纯功率控制治疗模式。

尽管二者之间的差异无统计学意义 ,仍有望通过联

合治疗模式减少多次进针和反复进针所带来的出

血 、针道种植等潜在并发症。由于本治疗试验属于

临床验证研究 ,所纳入的病例数较少 ,因而在统计学

上并未出现与传统模式之间有显著性意义的差异。

理论上说 ,单纯功率或温度控制模式均存在自身缺

陷 ,联合两种治疗模式有望进一步增大单针消融范

围 ,从而提高射频消融疗效 。

功率控制模式与温度控制模式是目前射频消融

过程中两种主要的模式。功率控制模式主要通过检

测电回路的阻抗来判断射频消融是否彻底 。但由于

组织的理化性质不同 ,相同的参数设置有可能在某

些组织上导致过早脱水炭化 ,射频能量得不到很好

的输出与扩散。目前国际上主要通过改进射频消融

针设计与调节消融参数来解决 ,前者包括使用水冷

式射频消融针或者结合瘤内生理盐水注射
[ 13, 14]

,其

原理是通过冷却射频消融针温度 ,或者通过注射生

理盐水来减缓消融组织的过早脱水炭化来进一步增

加射频能量的输出 ,从而扩大消融范围的;后者则通

过脉冲式发射射频消融能量
[ 15]
,或者使用较低起始

功率与较慢步升功率来均衡射频能量输出
[ 9]
,从而

扩大消融范围。温度控制模式在一定程度上可以弥

补功率控制模式的缺点 ,在设定一定目标温度的前

提下 ,消融系统通过自动调节输出功率来维持目标

温度 ,从而均衡能量输出 。但某些部位较特殊的肿

瘤 ,比如位于大血管旁的肿瘤 ,由于血流会带走部分

消融能量 ,可能导致消融不完全
[ 16, 17]

。国内外主要

通过暂时性阻断入肝血流来增大消融范围 ,已有研

究证实阻断肝门血流可明显扩大射频消融范围
[ 18]
,

临床上亦有报道血管性介入栓塞化疗后行射频消融

治疗可获得更高生存率的报告
[ 19]
。由于介入治疗

时往肿瘤滋养血管内注入血管栓塞剂 ,因而肿瘤内

部血流量骤降 ,射频能量更好地积聚从而产生更大

的消融范围 。

目前国内外很少有关联合温度与功率控制模式

治疗肝肿瘤的报道 ,因而两种控制模式如何组合尚

无经验可借鉴。本研究所拟定的联合治疗模式先以

温度控制模式治疗一程(约 15 min),再以功率控制

模式完成最终消融 。其依据有二:一是功率控制模

式时以阻抗改变作为终点指标来确定消融彻底性比

依靠温度来判断更可靠 ,因而先以温度控制模式来

达到一定的消融范围 ,再以功率控制模式来进一步

验证消融的彻底性比较合理;其二是笔者既往在临

床工作中一直采用功率控制模式治疗肿瘤 ,因而积

累了一定的经验 ,因此该试验是在保证患者得到应

有疗效的前提下结合温度控制模式进行临床验证治

疗 。而事实上两种模式的结合应该建立在一个平衡

上 ,在这个平衡点上既要保证射频能量得到最大的

输出 ,又要保证输出的能量是用于目标肿瘤组织的
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热灭活上而最大程度地减少热丢失 ,亦即达到功率

输出与有效温度值的一个动态平衡 ,既避免了组织

过早炭化而妨碍能量的进一步输出 ,又能达到有效

温度并达到最大范围消融组织的目的。我们在试验

中所使用的 S-1500射频治疗仪集成了温度与功率

控制模式 ,可开展不同温度与功率结合的联合模式

进行射频消融治疗。相比传统射频消融仪 , S-1500

射频消融系统功率输出方式更灵活 ,疗效检测更可靠。

但遗憾的是 ,本研究未能在统计学上显示联合

模式在消融范围与治疗次数上的优越性。究其原

因 ,其一与样本量较小有关;其二可能与两种控制模

式联合方式有关。本研究仅仅探讨了两种模式的联

合应用(先温度控制模式后功率控制模式),但事实

上两种模式组合方式是多样化的 ,包括两种模式如

何组合 ,如何设定目标温度值与持续时间 ,如何设定

起始与步升功率等等 。总之 ,本研究显示联合温度

与功率控制模式射频消融治疗肝脏恶性肿瘤疗效是

确切的 ,有望可通过较少的进针次数达到理想的射

频消融范围 ,从而降低并发症 ,提高消融疗效 。但两

种控制模式的消融组合方式与实际疗效的优越性有待

开展更大样本量的前瞻性对照研究来进一步证实。
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