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　　摘要：目的　 探讨单纯射频与射频联合多齿针无水酒精注射对活体猪肝脏的消融毁损情况。

方法　将健康家猪 １２头分为 ２组：Ａ组为射频联合多齿针无水酒精注射组（ＲＦＡ＋ＥＩ组），Ｂ组为单

纯射频消融组。分别记录每次射频消融达到最高阻抗时的时间及相应功率值，消融完成后均即刻将

猪处死，取出肝脏，沿射频针道方向切开毁损灶，观察并测量其毁损范围大小，在每个毁损灶的中心、

边缘及距边缘旁 １ｃｍ处取材送检，观察其病理学变化。结果　病理检查显示，消融毁损灶中央组织均

呈完全性坏死，边缘组织可见变性、坏死、充血、出血、血管腔堵塞及炎性细胞浸润现象，距边缘旁

１ｃｍ处少量细胞变性和大量白细胞、淋巴细胞浸润，未见有组织坏死。ＲＦＡ＋ＥＩ组标本中组织炭化现

象普遍较 ＲＦＡ组轻。ＲＦＡ＋ＥＩ组毁损灶平均最长直径为（４．７±０．４）ｃｍ，ＲＦＡ组为（４．１±０．２）ｃｍ

（Ｐ＜０．０５）。ＲＦＡ＋ＥＩ组平均射频毁损时间为（９．８±０．９）ｍｉｎ，ＲＦＡ组为（１４．７±１．３）ｍｉｎ（Ｐ ＜

０．０５）。结论　射频联合多齿针无水酒精注射具有协同作用，可增大肝组织消融毁损范围，缩短射频

消融时间。
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　　 原发性肝癌是我国常见的恶性肿瘤之一，整

体疗效差，预后恶劣。目前，手术切除仍是治疗肝

癌的首选方法和最有效的措施［１］。但由于其早期

诊断率低、且多数合并有肝硬化、或因其它原因，能

行手术切除者一般不超过 ３０％［２］。而射频消融

（ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙａｂｌａｔｉｏｎ，ＲＦＡ）是一种有效的局部治

疗肝癌的方法，安全、微创、易操作。无水酒精注射

也早已被用于治疗肝癌，并取得较好效果。同时，

二者的联合运用在大肝癌的治疗中亦取得了较好

效果。但临床中注射无水酒精多数采用的是普通

单针注射技术，采用多齿针者较少。本研究旨在通

过对活体猪肝脏进行射频消融实验，比较多齿针无

水酒精注射联合射频与单纯射频消融两种方法对

猪肝脏的影响，包括射频毁损时间、组织毁损的范

围、程度以及组织病理学改变，为临床治疗提供参

考。

１　材料与方法

１．１　实验动物与仪器

健康普通家猪 １２头，体重（３０±２．５）ｋｇ，雌雄

不限，由广州医学院实验动物中心提供。射频热毁

损采用 ＲＦ２０００ＴＭ射频发生系统（美国 ＲａｄｉｏＴｈｅｒａ

ｐｅｕｔｉｃｓ公司生 产），无水酒精注射采用美国宾 州

Ｒｅｘｍｅｄｉｃａｌ公 司 生 产 的 多 齿 针 （ＱｕａｄｒａＦｕｓｅＭｕｌｔｉ

ＰｒｏｎｇｅｄＩｎｊｅｃｔｉｏｎＮｅｅｄｌｅ），该针由 １根母针和 ３根可

伸缩的子针构成，每根子针有 ４个侧孔，连同母针

一起，可同时向十三个不同方向喷射酒精（图 １）。

图 １　多齿针粗 １８Ｇ，长 １５ｃｍ，由 １根母针和 ３根可伸缩

的子针构成，每根子针有 ４个侧孔

１．２　实验方法

将家猪随机分为 ２组，即单纯射频消融组（ＲＦＡ

组）和射频联合多齿针无水酒精注射组（ＲＦＡ＋ＥＩ

组），每组各 ６头。采用氯胺酮静脉全麻（先肌肉

注射氯胺酮 ６～１０ｍｇ／ｋｇ，随后间断静脉注射氯胺

酮约首剂一半或更少剂量维持麻醉）满意后，正中

切口进腹、显露肝脏后，如未发现异常情况，即可开

始实验。选择每一肝叶肝实质超过 ５ｃｍ处进行穿

刺，尽量避开肝门区大的脉管，４个肝叶各行 １点

穿刺，每头猪共完成 ４点射频消融。射频联合多齿

针无水酒精注射时，先在肝叶组织较厚的部位插入

多齿针进行无水酒精注射，１个毁损点注射无水酒

精量为 １０ｍＬ，每头猪共注射 ４０ｍＬ。注射完后退出

多齿针，改用射频电极针进行射频消融毁损，射频

针和多齿针由同一针鞘引导，以确保两者能作用于

同一部位。射频时初始功率为 ２０Ｗ，以后每一分钟

增加 １０Ｗ，直至 ９０Ｗ，当阻抗达到最高后，其功率

会自动下降至 １０Ｗ 以下，即完成 １个点的毁损。

记录每次射频消融毁损的时间及达最高阻抗时相

应功率值。射频结束后即刻将猪处死，取出肝脏，

沿射频针道方向切开毁损灶，测量其最长直径。同

时分别在毁损点的中心、边缘（为肉眼所见的毁损

组织与正常组织交界处）、旁 １ｃｍ（距边缘旁 １ｃｍ）

处取材，置于 １０％福尔马林固定、石蜡包埋、切片、

ＨＥ染色，观察组织病理学变化情况。

１．３　观察指标

（１）记录射频毁损的时间。（２）测量毁损灶范

围的大小。（３）观察毁损后肝组织的病理学变化。

（４）达到最高阻抗时相应功率值。

１．４　统计学处理

全部数据以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，采用

ＳＰＳＳ１１．０软件包处理，组间比较用 ｔ检验，Ｐ ＜

０．０５为差异有显著性。

２　结　果

共完成 ２组实验猪肝脏毁损灶 ４８处，每组为

２４处。沿射频针道方向切开毁损灶，可看到由中

心向外依次为空心或炭化区，灰白区和边缘暗红充

血带，充血带宽度约（０．２±０．０５）ｃｍ（图 ２）。

病理检查见毁损灶中心均呈完全性坏死改变，

毁损灶边缘可见有大量组织细胞变性、坏死、血管

内充血、出血、血管堵塞及炎性细胞浸润等现象。

距暗红充血带 １ｃｍ处见少量细胞变性、空泡样变，

大量炎性细胞浸润，未见组织坏死（图 ３）。

０３５
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图 ２　毁损灶由中心向外依次为空心或炭化区 （箭头所

指），灰白区和边缘暗红充血带

图 ３　光镜下，肝细胞变性、坏死，并可见较多炎性细胞浸

润 （ＨＥ×１００）

　 统一以边缘充血带外缘为界测量毁损灶的最长

直径，结果提示，ＲＦＡ＋ＥＩ组标本中组织炭化现象

普遍较 ＲＦＡ组轻。ＲＦＡ＋ＥＩ组毁损灶平均最长直

径为（４．７±０．４）ｃｍ，ＲＦＡ组为（４．１±０．２）ｃｍ（Ｐ

＜０．０５）。ＲＦＡ＋ＥＩ组平均射频毁损时间为（９．８

±０．９）ｍｉｎ，ＲＦＡ组为（１４．７±１．３）ｍｉｎ（Ｐ ＜０．

０５）。两组达到最高阻抗时的功率值差异无统计学

意义（见表 １）。
表 １　各组毁损灶平均最长直径，毁损时间及功率比较

项目 ＲＦＡ组 ＲＦＡ＋ＥＩ组 Ｐ值

大小ｃｍ ４．１±０．２ ４．７±０．４ Ｐ＜０．０５

时间ｍｉｎ １４．７±１．３ ９．８±０．９ Ｐ＜０．０５

功率Ｗ ８７．９±１．９ ８８．３±１．７ Ｐ＞０．０５

３　讨　论

临床上，对于直径 ＜５ｃｍ，特别是 ＜３ｃｍ小肝

癌的射频治疗，疗效令人满意［３－４］。但对大肝癌

治疗效果欠佳，需与其它方法，如肝动脉化疗栓塞

（ＴＡＣＥ）、无水酒精注射（ＥＩ）等联合应用［５－６］。其

中，无水酒精注射治疗肿瘤的原理是，利用其高浓

度酒精成份的物理特性，使局部组织细胞脱水、蛋

白变性，引起凝固性坏死及纤维化，注射区域及周

边血管的内皮细胞受损坏死、脱落、血栓形成、血

管闭塞、血供障碍，最终使被滋养区组织坏死。然

而，在临床肝肿瘤治疗中，多数采用单纯射频治疗

或单纯无水酒精注射治疗。即使将射频与无水酒

精注射两种方法联合运用，亦多采用单针注射无

水酒精方式进行，运用多齿针者较少。与普通单

针相比，多齿针注射时酒精在组织中的分布范围

更广、分布更均匀，并可减少穿刺次数，与射频针

同一针道穿刺治疗，可以最大限度地使两者的治

疗区域重叠，达到最佳的联合治疗的效果，具有良

好的临床运用价值。

临床上，采用普通单针注射无水酒精时，由于

受到组织中纤维间隔的影响较大，无法广泛渗透，

从而可引起肿瘤细胞残留［７］。虽然可通过多点、

多平面、多方向注射大剂量无水酒精的办法来提

高它的弥散范围［８］。但增大无水酒精的注射剂量

后，会加大对肝功能的损害及并发症的发生率。

另外，还增加了酒精注射针的穿剌次数，增加肿瘤

种植转移的机会。而利用多齿针，则可相对避免

此现象的发生。

关于瘤内无水酒精注射的剂量，国内外尚无统

一标准。Ｌｉｖｒａｇｈｉ等［９］报告的注射剂量为 Ｖ＝４／３л

（ｒ＋０．５）３（Ｖ为总剂量，ｒ为病灶半径 ｃｍ），而国

内有报告为，按瘤体直径计算，以 １．０～１．５ｍＬ／ｃｍ

为宜，初次注射量可略多，以后逐渐减少［１０］。或

等于肿瘤直径 ＋１（＜５ｃｍ）与肿瘤直径 ＋２（＞５

ｃｍ）［１１］。由于本次实验的对象是正常猪肝组织，

只是对不同射频治疗方法进行对比研究。因此，

笔者在参考国内外文献报道的基础上，结合自已

的临床治疗经验，每个毁损点注射酒精剂量均为

１０ｍＬ。实验结果发现，射频联合无水酒精注射组

比单纯射频组引起的组织毁损范围大，完成毁损

的时间更短。说明 ＥＩ与 ＲＦＡ两者之间有协同毁

损组织的作用，可增加局部组织的毁损范围、缩短

毁损全过程的时间。原因是注射无水酒精后，由

于高浓度酒精成份的物理特性，使局部组织凝固

坏死，注射区域及周边血管的内皮细胞受损坏死、

局部毛细血管网破坏、闭塞等，进而类似于阻断入

肝血流后一样减轻了“热丢失”，综合增大了组织
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毁损的范围，且使整个毁损区组织快速达到有效

毁损的温度，缩短了完成毁损全过程的时间。同

时，射频所引起的高温亦可提高无水酒精的弥散

能力，从而使两者相互补充、共同毁损组织。在肝

细胞癌中，常为多血管型，大的肿瘤经常可见动静

脉瘘，因此，为避免其对射频治疗效果的影响，有

效破坏肿瘤周边滋养血管很重要。而无水酒精注

射则具有此优势，它可协同 ＲＦＡ，更有效地破坏肿

瘤周边小血管、毁损肿瘤组织。

由于本实验对象是活体猪肝组织，与人肝组织

不同，与人体肿瘤组织更是有差异。因此，它仅仅

是为临床治疗提供参考。同时，由于是即刻处死

动物，无法观察其远期效果。另外，关于无水酒精

注射的最适剂量和注射时间等问题，均需要进一

步研究探讨。
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