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摘要　目的：探究益气活血中药对肝癌放疗后肝脏微循环及肝纤维化指标的影响。方法：选取２０１６年１月至２０１７年１月
麻城市人民医院收治的原发性肝癌（ＰＬＣ）患者６２例，随机分为对照组和观察组，每组３１例。对照组给予三维适形放疗，
观察组在对照组的基础上联合益气活血中药治疗。统计２组近期临床疗效，评估治疗前后２组中医症候积分变化，检测
并比较治疗前后２组甲襞微循环和肝纤维化指标的变化。结果：２组总缓解率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），观察
组总稳定率为９６７７％高于对照组的７７４２％（Ｐ＜００５）；与治疗前比较，治疗后观察组腹胀、纳差、恶心呕吐、乏力、胁痛、
黄疸等中医症候积分均显著下降，且观察组均低于对照组（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）；与治疗前比较，治疗后２组ＨＡ、ＰＣⅢ、
ＣⅣ及ＬＮ等肝纤维化指标水平均显著升高，观察组袢周状态、管袢形态、流态积分及总积分均显著降低，且观察组上述指
标均显著低于对照组（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）。结论：益气活血中药联合放疗可明显改善 ＰＬＣ患者肝脏微循环，降低肝纤
维化程度，提高病灶稳定率，减轻患者病痛。
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　　原发性肝癌（ＰｒｉｍａｒｙＬｉｖｅｒＣａｎｃｅｒ，ＰＬＣ）是消化
系统常见恶性肿瘤之一，临床治疗以根治性切除术

疗效最佳，但该病患者早期常无明显自觉症状，确诊

时病情已至中、晚期，失去手术切除时机［１］。近年

来，放疗作为非手术治疗 ＰＬＣ的一种重要手段，已
获得长足发展，特别是三维适形放疗技术通过精确
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定位肿瘤病变后给予根治剂量，从而最大程度降低

放疗对正常肝组织的不良影响，但有研究指出长时

间放疗会造成放射性肝损伤，不利于 ＰＬＣ患者恢
复［２］。中医认为ＰＬＣ患者长期以来肝失疏泄、气滞
血瘀，致使正虚邪实，治疗应以益气活血、培补正气

为主［３］。有研究［４］表明，益气活血中药可减轻放疗

不良反应，改善肝脏微循环，提高放疗的远期疗效。

本研究旨在探讨益气活血中药对肝癌放疗后肝脏微

循环及肝纤维化指标的影响，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年１月至２０１７年１月
本院收治的ＰＬＣ患者６２例，依据随机数字表法分为
对照组和观察组，每组３１例。对照组中男２２例，女
９例；年龄５５～７３岁，平均年龄（５９９±７２）岁；肝
功能ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级：Ａ级１９例，Ｂ级１２例；肝癌分
期［５］：Ｉ期１２例，ＩＩ期１５例，ＩＩＩ期４例。观察组中男
２０例，女１１例；年龄５３～７５岁，平均年龄（５９５±
６９）岁；肝功能ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级：Ａ级１８例，Ｂ级１３
例；肝癌分期：Ｉ期１３例，ＩＩ期１５例，ＩＩＩ期３例。２
组主要一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。本研究经麻城市人民医院医学
伦理委员批准（审批号：２０１７年００６号）。
１２　诊断标准　西医诊断均符合中国抗癌协会肝
癌专业委员会颁布的《原发性肝癌临床诊断与分期

标准》［６］中的相关诊断标准，且经病理学检查确诊。

中医诊断符合《中药新药临床试验指导原则》［７］拟

定的肝癌诊断标准。

１３　纳入标准　符合上述中、西医诊断标准者；年
龄１８～８０岁；无手术适应证或放弃手术者；Ｋａｒｎｏｆ
ｓｋｙ功能状态评分≥６０分者；依从性好；患者及其家
属均知情同意。

１４　排除标准　预计生存期 ＜３个月者；不符合三
维适形放疗适应证者；严重活动性肝病者；重度肝硬

化伴肝功能失代偿者；心、肺及肾功能不全者；凝血

功能异常者；对本研究所用药物过敏者等。

１５　脱落与剔除标准　自愿退出者；治疗期间因疾
病或其他不可抗力导致多个脏器功能衰竭者；未按

规定治疗方案治疗、复查者；因资料不全影响疗效及

安全性判定者。

１６　治疗方法　２组均给予保肝、补充蛋白质、维持
水、电解质平衡等基础治疗。对照组给予三维适形放

疗治疗，患者体位固定后行静脉双期碘造影剂增强

ＣＴ扫描定位，扫描层距５～１０ｍｍ，精确勾画肿瘤靶体
积，以靶体积外扩０～２０ｃｍ为计划靶体积（ＰＴＶ），选

择射线入射方向，修正剂量分布区域，以９５％等剂量
线包绕 ＰＴＶ。采用８ＭＶＸ医用直线加速器（Ｖａｒｉａｎ
２１００Ｃ）实行放疗计划：ＰＴＶ≤１／２肝脏体积时，３～５
Ｇｙ／次，１次／ｄ，１周照射５ｄ，１个疗程放疗总剂量４５
～５５Ｇｙ；ＰＴＶ＞１／２肝脏体积时，２５Ｇｙ／次，１次／ｄ，１
周照射５ｄ，１个疗程放疗总剂量５５～６２５Ｇｙ。

观察组在对照组基础上从放疗开始到放疗后３
个月给予益气活血中药，组方：黄芪３０ｇ，沙参、女贞
子、香附、生地黄各２０ｇ，瓜蒌１５ｇ，当归、百部各１２
ｇ，红花、川芎、杏仁各 １０ｇ，甘草 ６ｇ。水煎服用，１
剂／ｄ，分早晚２次口服。
１７　观察指标　１）统计２组近期临床疗效；２）比较
治疗前后２组中医症候积分，包括腹胀、纳差、恶心
呕吐、乏力、胁痛、黄疸等，将症状按无、轻、中、重等

程度分别记０～３分，分值越低，患者症状越轻；３）采
用甲襞微循环检测仪检测并比较治疗前后２组微循
环指标变化，包括袢周状态、管袢形态、流态等积分

及总积分，积分越低，患者微循环状态越好；４）分别
于治疗前后采集２组患者外周静脉血５ｍＬ，抗凝处
理后，采用放射免疫分析法测定透明质酸（ＨＡ）、Ⅲ
型前胶原（ＰＣⅢ）、Ⅳ型胶原（ＣⅣ）及层粘连蛋白
（ＬＮ）等肝纤维化指标水平。
１８　疗效判定标准　采用世界卫生组织实体瘤疗
效评价标准［８］评估近期疗效。完全缓解（ＣＲ）：所有
肿瘤全部坏死或消失，并维持 ＞１个月；部分缓解
（ＰＲ）：肿瘤坏死≥５０％；疾病稳定（ＳＤ）：肿瘤增大
＜２５％或坏死 ＜５０％；疾病进展（ＰＤ）：肿瘤增大≥
２５％或出现新病灶。总缓解率＝（ＣＲ＋ＰＲ）例数／总
例数×１００％；总稳定率 ＝（ＣＲ＋ＰＲ＋ＳＤ）例数／总
例数×１００％
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０软件对上述数
据进行统计学分析，计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±
ｓ）表示，采用 ｔ检验；计数资料以百分比（％）表示，
采用χ２检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组近期临床疗效比较　治疗后对照组总缓
解率为６１２９％，总稳定率为７７４２％，观察组分别
为６７７４％和９６７７％，２组总缓解率比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５），观察组总稳定率显著高于对
照组（Ｐ＜００５）。见表１。
２２　治疗前后２组中医症候积分比较　与治疗前
比较，治疗后观察组腹胀、纳差、恶心呕吐、乏力、胁

痛、黄疸等中医症候积分均显著下降，且观察组均显

著低于对照组（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）。见表２。
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表１　２组近期临床疗效比较［例（％）］

组别 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ 总缓解率 总稳定率

对照组（ｎ＝３１） ３（９６８） １６（５１６１） ５（１６１３） ７（２２５８） １９（６１２９） ２４（７７４２）
观察组（ｎ＝３１） ４（１２９０） １７（５４８４） ９（２９０３） １（３２３） ２１（６７７４） ３０（９６７７）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表２　治疗前后２组中医症候积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 腹胀 纳差 恶心呕吐 乏力 胁痛 黄疸

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 ２３２±１２２ ２１８±１０１ １９６±０８９ ２５３±１２４ ２０９±１０４ ２０１±０９７
　治疗后 ２２０±１００ ２１５±１００ １９１±０８６ ２１８±１１９ １８８±０８９ １９０±０９１
观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 ２３５±１２３ ２２０±１０２ ２００±０９３ ２５５±１２０ ２０７±１０１ ２００±１０１
　治疗后 １２７±０６８△△ １１２±０７５△△ １０５±０５６△△ １５８±０８２△ １３４±０８７△ １１９±０６８△△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００１；与对照组比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

表３　治疗前后２组微循环指标比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 袢周状态 管袢形态 流态 总积分

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 １７１±１０９ １５４±１１２ １９５±１２３ ５１３±１０２
　治疗后 １６０±１０７ １４５±１１０ １８１±１１８ ４７２±０９９
观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 １６９±１０２ １５６±１１５ １９４±１２５ ５１５±１００
　治疗后 １１０±０６５△ １００±０５９△ １１９±０８７△ ３８３±０８７△△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与对照组比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１

表４　治疗前后２组患者肝纤维化指标水平比较（珋ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

组别 ＨＡ ＰＣⅢ ＣⅣ ＬＮ

对照组（ｎ＝３１）
　治疗前 １２５０２±１７５８ １３４５８±１７８７ １０００２±１３２１ １３９６０±１６２５
　治疗后 ２０２１５±２１２１ ２２４６８±２４６５ １４１３４±１５３９ １９７８５±２２２４

观察组（ｎ＝３１）
　治疗前 １２７３８±１８１１ １３３９２±１８０６ １０１２１±１２９０ １４１０１±１７００
　治疗后 １５５０２±１９５４△△ １７８４５±１９３３△△ １１３３６±１４０４△△ １５７６４±１７９２△△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００１；与对照组比较，△△Ｐ＜００１

２３　治疗前后２组微循环指标比较　与治疗前比
较，治疗后观察组袢周状态、管袢形态、流态积分及

总积分均显著降低（Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１），且观察
组显著低于对照组（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）。见表３。
２４　治疗前后２组肝纤维化指标水平比较　与治
疗前比较，治疗后２组 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ及 ＬＮ等肝
纤维化指标水平均显著升高，且观察组均显著低于

对照组（Ｐ＜００１）。见表４。
３　讨论

ＰＬＣ是我国最常见的恶性肿瘤之一，患者生存
期短，病死率高，治疗颇为棘手。手术切除病灶是早

期ＰＬＣ患者的有效治疗手段，但符合手术治疗条件
的ＰＬＣ不足１／４［９］。近年来，精确外放疗等非手术
疗法日渐成为治疗 ＰＬＣ晚期患者和辅助手术治疗

的重要手段。其中三维适形放疗能够精确定位病

灶，集中射线照射病灶靶区，最大程度减少肿瘤周围

正常组织的受照剂量，组织增益比高，但随着放疗时

间的延长，患者易出现纳差、乏力、肝区疼痛、黄疸等

放射性肝纤维化或肝损伤症状［１０１１］。

中医认为射线属热毒之邪，主要损耗机体正气

和阴血，患者体内正虚邪盛、阴亏血滞、毒瘀互结损

伤肝脏脉络，故防治应以养阴清肝、益气活血化瘀为

主。本研究所用益气活血中药由黄芪、沙参、女贞

子、香附、生地黄、瓜蒌、当归、百部、红花、川芎、杏仁

及甘草组成，其中黄芪、瓜蒌、甘草等可益气健脾、培

补正气，有助于机体免疫功能恢复，进而减轻或解除

机体的抗肿瘤免疫抑制［１２］；当归、红花、川芎、香附

等可活血化瘀、疏肝行气，有助于恢复机体气血运
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行，进而改善肝脏微循环，提高血氧含量，增强癌／肿
组织对放射线的敏感性［１３１４］；沙参、女贞子、生地

黄、百部和杏仁等可滋补肝肾、清热养阴，有利于缓

解机体因射线所致的热毒损伤。本研究结果显示，

治疗后２组总缓解率比较，差异无统计学意义，但观
察组总稳定率显著高于对照组，且与治疗前比较，治

疗后观察组腹胀、纳差、恶心呕吐、乏力、胁痛、黄疸

等中医症候积分显著下降，并显著低于对照组，提示

益气活血中药有助于稳定癌瘤，并可有效减轻放疗

的不良反应，缓解患者病痛，与相关研究［１５］结果相

似。

中医认为“肝主筋其华在爪”，而ＰＬＣ患者因肝
病日久，气血瘀阻，其华不容。本研究通过检测患者

的甲襞微循环情况得以观察其肝脏微循环变化，研

究结果显示与治疗前比较，治疗后观察组袢周状态、

管袢形态、流态积分及总积分均显著降低，且均显著

低于对照组，提示活血益气中药可明显改善经放疗

治疗的ＰＬＣ患者的肝脏微循环状态，与赵增虎等［１６］

的研究结果相似。ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ和 ＬＮ是常用的
肝纤维化指标，检测值越高，肝纤维化越严重。有研

究［１７］指出放疗射线损伤肝窦内皮细胞，进而破坏肝

实质细胞，最终导致肝纤维化。本研究结果显示，与

治疗前比较，治疗后２组 ＨＡ、ＰＣⅢ、ＣⅣ及 ＬＮ等
肝纤维化指标水平均显著升高，但观察组均显著低

于对照组，提示益气活血中药有助于修复因射线受

损的肝细胞，减轻肝纤维化程度，推测这与方剂中黄

芪、女贞子和川芎中的活性成分有关［１８１９］。

综上所述，益气活血中药联合放疗可明显改善

ＰＬＣ患者肝脏微循环，降低肝纤维化程度，减轻患者
病痛，提高病灶稳定率，临床疗效优于单独放疗。

参考文献

［１］樊嘉，王征．原发性肝癌综合治疗新进展［Ｊ］．国际消化病杂志，

２０１３，３３（２）：７３７４，９２．

［２］陈冬，王仁本．原发性肝癌外放疗临床应用现状［Ｊ］．中华肿瘤防

治杂志，２０１５，２２（１）：７６８０．

［３］王文志，宓余强．原发性肝癌的中医病因病机浅析［Ｊ］．中医学

报，２０１３，２８（１）：１４１５．

［４］张志强，刘洋，陈晓乐，等．姜黄素衍生物 Ｃ１５对白血病 Ｋ５６２／

Ａ０２细胞多药耐药的逆转作用［Ｊ］．中国医院药学杂志，２０１５，３５

（１８）：１６３７１６４２．

［５］陆录，钦伦秀．美国癌症联合委员会肝癌分期系统（第８版）更新

解读［Ｊ］．中国实用外科杂志，２０１７，３７（２）：１４１１４５．

［６］中国抗癌协会肝癌专业委员会．原发性肝癌的临床诊断与分期

标准［Ｊ］．中华肝脏病杂志，２００１，９（６）：３２４．

［７］国家食品药品监督管理局．中药新药临床研究指导原则［Ｓ］．北

京：中国医药科技出版社，２００２：２０９２１１．

［８］岳丽娟，侯新丽，薛辉，等．培美曲塞联合顺铂在晚期乳腺癌中的

应用［Ｊ］．国际肿瘤学杂志，２０１４，４１（７）：５４５５４８．

［９］刘会春．中国原发性肝癌治疗指南解读［Ｊ］．肝胆外科杂志，

２０１３，２１（１）：１２１４．

［１０］ＭｅｙｅｒＴ．Ｐｒｉｍａｒｙｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＢｒｉｔｉｓｈＪｏｕｒｎａｌｏｆＣａｎｃｅｒ，２０１３，

１０８（４）：９９５９９６．

［１１］ＭｏｏｎＷｏｎＬｅｅ，ＳａｎｇＧｙｕＰａｒｋ，ＨｙｕｎＹｏｕｎｇＷｏｏ，ｅｔａｌ．Ｍｏ１４１５

ＴｈｒｅｅＤｉｍｅｎｓｉｏｎａｌＣｏｎｆｏｒｍａｌＲａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒＰｏｒｔａｌＶｅｉｎＴｕｍｏｒ

ＴｈｒｏｍｂｏｓｉｓｉｎＡｄｖａｎｃｅｄＨｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒＣａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒ

ｏｌｏｇｙ，２０１７，１５２（５）：Ｓ１１７５Ｓ１１７６．

［１２］钱庆庆，金辉，孙光春．异甘草素抗肿瘤作用研究进展［Ｊ］．中国

药师，２０１３，１６（６）：９０８９１０．

［１３］李国峰，白勇，杜鹏强．中药在肿瘤放射增敏中的研究进展［Ｊ］．

中成药，２０１４，３６（７）：１５０２１５０５．

［１４］尹丽，朱广迎．肿瘤放射敏感性影响因素的研究进展［Ｊ］．中华

肿瘤防治杂志，２０１２，１９（８）：６２９６３３．

［１５］庞军，陈浩涛，陈燕，等．立体定向放射治疗联合中药治疗原发

性大肝癌的临床研究［Ｊ］．中国癌症防治杂志，２０１２，４（２）：１５８

１６２．

［１６］赵增虎，王明贤，李海，等．益气活血中药对原发性肝癌三维适

形放疗肝脏微循环影响的研究［Ｊ］．中国中西医结合消化杂志，

２０１４，２２（７）：３８１３８３．

［１７］赵增虎，王明贤，宁宇，等．益气活血中药防治放射性肝损伤纤

维化形成的临床研究［Ｊ］．河北中医，２０１５，３７（１０）：１４８２１４８４．

［１８］王景春，刘蔚，杨瑞玲，等．川芎多糖对人肝癌细胞 ＨｅｐＧ２增殖

及凋亡的影响［Ｊ］．南京中医药大学学报，２０１４，３０（５）：４６１４６４．

［１９］张明发，沈雅琴．女贞子及其有效成分的保肝作用研究进展

［Ｊ］．药物评价研究，２０１４，３７（３）：２８０２８４．

（２０１７－０３－１６收稿　责任编辑：王明）

·６２１１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｍａｙ２０１８，Ｖｏｌ．１３，Ｎｏ．５


