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摘要 ：目的    探讨含奥沙利铂化疗方案联合热疗治疗原发性肝癌的临床治疗效果。方法  将 90 例原发

性肝癌患者随机分为观察组和对照组，每组 45 例。对照组给予常规含奥沙利铂化疗方案，观察组在此基础上

加用热疗治疗。对比两组患者短期疗效、疼痛缓解水平、免疫细胞变化及不良反应。结果  观察组治疗有效率、

疼痛缓解水平与对照组比较，差异有统计学意义（P <0.05），观察组治疗有效率高于对照组，观察组疼痛缓解

水平优于对照组患者。治疗后观察组四型免疫细胞（CD4+）、CD4+/CD8+ 及自然杀伤细胞（NK）细胞与对

照组比较，差异有统计学意义（P <0.05），观察组高于对照组。观察组消化道反应和肝功能损伤不良反应发生

率与对照组比较，差异有统计学意义（P <0.05），观察组低于对照组。结论  热疗联合含奥沙利铂化疗方案治

疗原发性肝癌的短期疗效确切且能有效缓解癌痛、免疫损伤及不良反应，具有临床应用价值。
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Abstract: Objective To investigate the clinical therapeutic effect of Oxaliplatin-containing chemotherapy 
combined with thermotherapy in the treatment of primary liver cancer. Methods Ninety cases of primary liver 
cancer were randomly divided into observation group and control group, with 45 cases in each group. The patients 
of the control group were given routine Oxaliplatin-containing chemotherapy, while the patients in the observation 
group were treated with thermotherapy based on the above treatment. The short-term efficacy, the level of pain 
relief, the changes of immune cells and the incidence of adverse reactions were compared between the two 
groups. Results The effective rate of the observation group was significantly higher than that of the control group 
(χ2 = 5.378, P < 0.05). The level of pain relief in the observation group was significantly better than that in the 
control group (χ2 = 18.519, P < 0.05). CD4+ T cells, CD4+/CD8+ and NK cells after treatment in the observation 
group were significantly higher than those in the control group (P < 0.05). The incidences of the adverse reactions 
of the digestive tract and liver function damage in the observation group were significantly lower than those in the 
control group (P < 0.05). Conclusions Thermotherapy combined with Oxaliplatin-containing chemotherapy has 
definite short-term curative effect in the treatment of primary liver cancer and can effectively alleviate cancer pain, 
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肝癌是我国发病率最高的原发性肿瘤之一，具有

预后差、中位生存期短、患者生活质量影响大等特

点 [1]。化疗是治疗原发性肝癌，尤其是无法进行手术

的中晚期原发性肝癌的最主要治疗手段，通过合理的

化疗治疗可有效增加肝癌患者的中位生存时间，改善

患者生存质量 [2-3]。但化疗存在肿瘤耐药、毒副作用

等不良反应，限制了其临床应用。热疗是一种新型的

肿瘤治疗手段，通过升高温度达到诱发生理变化治疗

疾病的治疗手段，已有研究报道其在多种癌症的辅助

治疗中具有良好效果 [4]。因此，探讨含奥沙利铂化疗

方案联合热疗治疗原发性肝癌的临床治疗效果，对改

善原发性肝癌的治疗具有重要意义。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取承德医学院附属医院 2014 年 9 月 -2016 年

9 月收治的 90 例原发性肝癌患者，将其按照随机数字

表法分为观察组和对照组，每组 45 例。所有患者均经

影像学检查及血清甲胎蛋白（alpha fetoprotein，AFP）

检测确诊为原发性肝癌。其中男性 76 例，女性 14 例；

年龄 35 ～ 82 岁，平均（58.7±5.4）岁 ；病灶数目 ：

单发 35 例，多发 55 例 ；肿瘤大小 ：≥ 10 cm 32 例，< 

10 cm 58 例 ；据 2003 年 UICC 临 床 分 期 ：32 例 Ⅱ B

期，33 例Ⅲ A 期，25 例Ⅲ B 期 ；所有患者 Ksrnofsky 评

分≥ 60 分。排除标准 ：①预计生存期 <3 个月患者 ；

②并发严重梗阻性黄疸、腹水者 ；③并发严重心血管

疾病者。本研究经本院伦理学会批准，所有患者或其

家属均被告知且签署了知情同意书。两组患者在性

别、年龄、病灶数目、肿瘤大小及 UICC 临床分期等

一般资料差异无统计学意义（P >0.05），有临床可比性。

见表 1。

表 1    两组患者一般资料的比较 （n =45）

组别
年龄（岁，

x±s）
男 / 女 / 例

肿瘤大小 /cm 病灶数目 UICC 临床分期

≥ 10 <10 单发 多发 Ⅱ B Ⅲ A Ⅲ B

观察组 58.3±5.0 37/8 17 28 17 28 15 17 13

对照组 59.1±5.7 39/6 15 30 18 27 17 16 12

t/χ2/Z 值 0.708 0.338 0.194 0.047 0.257

P 值 0.363 0.715 0.857 0.893 0.750

immune injury and adverse reactions, therefore has clinical value.
Keywords:  hepatocellular carcinoma; chemotherapy; Oxaliplatin; thermotherapy

1.2    方法

两组患者均给予 GEMOX 化疗方案，即 1 和 8 d

给予吉西他滨 1 000 mg/m2，0.5 h 内静脉注射。同时

第 1 天给予奥沙利铂 130 mg/m2，3.0 h 内静脉注射。3

周为 1 个周期，持续治疗 6 ～ 10 个周期或至病情出

现进展或不耐受。化疗前给予常规 5-HT 受体拮抗剂

治疗预防不良胃肠道反应。观察组患者加用热疗治

疗，将热疗仪的加热板置于病变部位，插入直肠测温

线，深度约 7 ～ 9 cm，依据影像学资料定位肿瘤位置，

采用先高后低的策略进行加热。保证直肠内温度在

41℃至 42℃之间（肿瘤中心有效治疗温度 41.5℃以

上）。加热治疗 75 min，间隔 72 h。6 次 1 个周期持续

3 个周期。

1.3    观察指标

观察与对比两组患者短期疗效（根据 RECIST 实

体肿瘤疗效评定标准）、疼痛缓解水平（采用 NRS 法

评估）、免疫细胞变化及不良反应。

1.4    统计学方法

采用 SPSS 20.0 统计学软件进行数据处理，计数

资料以百分率（%）表示，采用 χ2 检验 ；计量资料

以均数 ± 标准差（x±s）表示，采用 t 检验。P <0.05

为差异有统计学意义。

2    结果

2.1    两组患者短期疗效比较

观察组治疗有效率与对照组比较，差异有统计学

意义（χ2=5.378，P <0.05），观察组高于对照组。见

表 2。

2.2    两组患者疼痛水平比较

观察组疼痛缓解水平与对照组比较，差异有统计

学意义（χ2=18.519，P <0.05），观察组优于对照组。
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见表 3。

2.3    两组患者免疫水平比较

治疗后观察组四型免疫细胞（type 4 immune cell，

CD4+）、CD4+/CD8+ 及 自 然 杀 伤 细 胞（natural killer 

的补充治疗手段，其原理是通过升高肿瘤部位温度达

到治疗目的。由于在肝癌组织中，血管生长急性，因

此结构紊乱，血流循环速率下降，仅为正常组织中的

1% ～ 10%[10]。因此，通过对肿瘤组织进行局部加热可

以有效升高瘤体内部温度。加之肿瘤细胞内普遍呈酸

性、营养缺乏，其热敏感性上升 [11]。肿瘤组织的这种

热敏感和散热差的特性使得热疗在肿瘤组织的治疗中

具有了良好基础，在保证了对瘤体内细胞的杀伤力的

同时最大限度地降低了对正常组织的破坏。高温不仅

可以影响肿瘤的生物学形态还可以与药物相互作用增

加其对 DNA 的损伤 [12]。

表 5    两组患者不良反应比较 例

组别
消化道反应 肝功能损伤 感觉神经毒性 骨髓抑制

0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

观察组 32 10 3 0 0 38 5 2 0 0 43 2 0 0 0 42 3 0 0 0

对照组 18 16 8 3 0 30 9 6 0 0 44 1 0 0 0 44 1 0 0 0

χ2 值 10.577 4.084 0.345 1.047

P 值 0.014 0.030 0.557 0.306

表 3    两组患者疼痛水平比较 [n =45，例（%）]

组别 0 度 Ⅰ度 Ⅱ度 Ⅲ度 Ⅳ度 缓解率

观察组 0（0.0） 8（17.8） 11（24.4） 18（40.0） 8（17.8） 37（82.2）

对照组 7（15.6） 21（46.7） 10（22.2） 7（15.6） 0（0.0） 17（37.8）

表 4    两组患者免疫水平比较 （n =45，x±s）

组别
CD4+ CD8+ CD4+/CD8+ NK

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 19.6±5.6 18.2±3.0 20.1±5.4 20.6±3.5 0.98±0.12 0.88±0.08 7.0±2.3 9.6±1.7

对照组 20.8±6.7 15.3±2.2 21.6±5.8 18.4±2.9 0.96±0.10 0.83±0.09 6.9±1.8 5.6±1.8

t 值 0.922 5.229 1.270 3.247 0.859 2.785 0.230 10.838

P 值 0.319 0.000 0.084 0.000 0.352 0.007 0.784 0.000

表 2    两组患者短期疗效比较 [n =45，例（%）]

组别 完全缓解 部分缓解 疾病稳定 疾病进展 缓解率

观察组 0（0.0） 28（62.2） 12（26.7） 5（11.1） 28（62.2）

对照组 0（0.0） 17（37.8） 19（42.2） 9（20.0） 17（37.8）

李巍，等 ：含奥沙利铂化疗方案联合热疗治疗原发性肝癌的临床治疗效果研究

cell，NK）均高于对照组患者。见表 4。

2.4    两组患者不良反应比较

观察组消化道反应和肝功能损伤不良反应低于

对照组（P <0.05）。见表 5。

3    讨论

流行病学调查显示，肝癌的发病率和死亡率仅次

于肺癌，成为影响我国居民健康的严重疾病 [5]。化疗

是治疗原发性肝癌的重要治疗手段，相比于射频消融

和栓塞化疗等远期疗效更优 [6]。奥沙利铂是第 3 代铂

类抗癌药物，其作用机制是通过在细胞内产生烷化剂

作用于肿瘤细胞的 DNA 分子，进而影响肿瘤细胞的

DNA 复制和合成过程，达到抑制肿瘤复制的作用 [7]。

与第 1 代和第 2 代的铂类抗肿瘤药物相比具有毒副

作用更低，临床疗效更好的优势，在多种实体肿瘤的

治疗中疗效确切 [8-9]。热疗则是化疗和其他治疗方案
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本研究证实，观察组治疗有效率高于对照组。提

示，使用奥沙利铂化疗方案联合热疗治疗原发性肝癌

临床疗效优于单使用化疗治疗。为进一步考察联合

治疗的优越性，本研究比较了两组患者疼痛水平的变

化。研究发现，观察组疼痛缓解水平优于对照组。发

现，热疗不仅有助于缩小肿瘤还可以降低患者的癌痛，

有效改善患者生存质量。研究认为，联合治疗方案的

效果更佳其原因有 ：①热疗对肿瘤的治疗作用机制为

高温影响加热部位细胞的复制过程，与奥沙利铂的作

用机制相同发挥联合作用 [13] ；②奥沙利铂的治疗效果

是时间依赖性的，在肿瘤细胞加热的过程中破坏了肿

瘤血供，在增加药物停留时间的同时增加了药物的敏

感性 [14] ；③热疗具有改善患者免疫功能的作用，从而

改善患者的治疗效果 [15]。为证实这一推测，本研究比

较了两组患者淋巴细胞变化情况，发现治疗后观察组

CD4+、CD4+/CD8+ 及 NK 细胞均高于对照组。证实了

热疗在原发性肝癌患者的治疗中确实具有改善患者免

疫功能的作用。且在比较两组患者不良反应后发现，

观察组消化道反应和肝功能损伤不良反应发生低于对

照组。提示，热疗与奥沙利铂化疗方案共同作用还具

有降低奥沙利铂不良反应的作用，其作用原理可能与

促进化疗药物在肿瘤部位的吸收进而减少对全身的

影响。

综上所述，热疗联合含奥沙利铂化疗方案治疗原

发性肝癌的短期疗效确切且能有效缓解癌痛，减少免

疫损伤及不良反应，具有临床应用价值。
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