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要#目的
"

研究索拉菲尼联合肝动脉化疗栓塞术"

3AEV

%治疗老年原发性肝癌对血清血 管 内 皮 生

长 因 子"

ZV\C

%(碱性成纤维细胞生长因子"

;C\C

%及免疫学指标影响!为临床诊治提供参考&方法
"

选择该

院于
"-!!

年
!-

月至
"-!,

年
!-

月收治的原发性肝癌手术患者
+,

例作为研究对象!按照数字随机表法分为试

验组和对照组!每组
I&

例&其中对照组行单纯
3AEV

治疗!试验组在对照组基础上联合索拉菲尼&对比两组

患者术前(术后
"IN

(术后
H"N

的血清
ZV\C

(

;C\C

及免疫功能指标变化&结果
"

术后
"I

(

H"N

!两组患者血

清
ZV\C

(

;C\C

均较术前降低!差异有统计学意义"

F

$

-*-#

%$试验组各免疫功能指标优于对照组!差异有统

计学意义"

F

$

-*-#

%&术后
"IN

!两组患者的
D

O

\

(

D

O

A

(

D

O

2

免疫球蛋白水平(中性粒细胞的趋化指数(黏附率(

吞噬率(杀菌率(自然杀伤 "

F̂

%细胞百分比等免疫学指标均较术前降低!差异有统计学意义"

F

$

-*-#

%$试验

组各免疫学指标优于对照组!差异有统计学意义"

F

$

-*-#

%&术后
H"N

!两组患者
D
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\

(

D

O

A

(

D

O

2

免疫球蛋白水

平(中性粒细胞的趋化指数(黏附率(吞噬率(杀菌率(

F̂

细胞百分比等免疫学指标恢复至术前!差异无统计学

意义"

F
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%&结论
"

索拉菲尼联合
3AEV

治疗老年原发性肝癌!可有效改善患者血清
ZV\C

(

;C\C

及免

疫学指标!但对后者影响持续时间较短!可为临床诊治提供重要参考&
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近年来'作为我国最常见的恶性肿瘤之一'原发

性肝癌的发病率有逐步增高的趋势'其手术治疗疗效

较好(

!

)

&目前'肝癌的非手术治疗首选为肝动脉化疗

栓塞术$

3AEV

%'其可通过栓塞剂阻断肿瘤供血动脉'

造成肿瘤局部缺氧缺血'继而诱导肿瘤细胞坏死及凋

亡(

"

)

&值得注意的是'

3AEV

并不能使病 灶 完 全 坏

死'此外还可 促进 血 管 内 皮 生 长 因 子$

ZV\C

%*

碱性成纤维细胞生长因子$

;C\C

%活化'促进新生血

管形成'从而导致肿瘤的复发及转移(

&

)

&因此'本研

究探讨索拉菲尼联合
3AEV

治疗原发性肝癌对血清

ZV\C

*

;C\C

及免疫学指标影响'为临床诊治提供

参考&

E

"

资料与方法

E*E

"

一般资料
"

选择本院于
"-!!

年
!-

月至
"-!,

年
!-

月收治的原发性肝癌手术患者
+,

例作为研究

对象'按照数字随机表法分为试验组和对照组'每组

I&

例&所有患者均经病理诊断或欧洲肝病协会$

VA$

'1

%标准确诊为肝细胞癌'且本研究已获患者及其家

属授权并签署知情同意书&其中男
,#

例'女
"!

例+

年龄
&,

&

H-

岁'平均年龄$

#!d"

%岁+肝癌巴萨罗那

$

;E1E

%分级!

;

级
,I

例*

E

级
""

例+肝功能$

ENB0L$

P

K

O

N

%分级!

A

级
,#

例*

;

级
"!

例+临床肿瘤分期

$

3F2

%

1

期
I,

例*

*

期
I-

例&两组患者在性别*年

龄*临床分期*肝功能分级等一般情况比较'差异无统

计学意义$

F

%

-*-#

%&

E*F

"

方法
"

对照组患者仅行
3AEV

治疗'药物剂量

依据肿瘤病灶大小*血供和患者体表面积决定'即选

择性插管至肿瘤供血动脉'经导管灌注化疗药物吡喃

阿霉素
I-

&

,-.

O

'丝裂霉素
,

&

!".

O

'再对其分支

给予明胶海绵联合碘化油动脉栓塞&试验组患者在

此基础上'从术后第
&

天开始联合口服
I--.

O

索拉

菲尼$德国
;=K58'<N58B9

O

?N=8.=A\

公司生产%'每

日
"

次'疗程
,

个月'联合应用至第
,

个月或患者出

现肿瘤进展或复发&

E*G

"

观察指标

E*G*E

"

血清学指标
"

术前*术后
"IN

*术后
H"N

'所

有患者空腹取肘正中静脉血
&.1

'低温离心分离血

清'离心机转数
"---8

"

.B9

'

!# .B9

'吸取血清放

入
iH-_

冰箱保存待测&根据
ZV\C

及
;C\C

试剂

盒说明书进行检测&

E*G*F

"

免疫学指标
"

术前*术后
"IN

*术后
H"N

'按

照0全国临床检验操作规范1$第
I

版%对所有患者空

腹外周静脉血中的中性粒细胞趋化指数$采用琼脂糖

胶板法%*黏附率$采用尼龙纤维黏附法%*吞噬率$采

用白色念珠菌法%*杀菌率$采用白色念珠菌法%*自然

杀伤$

F̂

%细胞百分比$采用流式细胞分析仪%进行检

测&并采用免疫比浊透射法检测外周静脉血血清中

的免疫球蛋白
D

O

\

*

D

O

A

*

D

O

2

&

E*H

"

统计学处理
"

采用统计学
'?''!&*-

进行统计

学分析'计数资料以百分率表示'检验方法为
!

" 检

验+计量资料以
JdD

表示'检验方法为
:

检验&

F

$

-*-#

表示差异有统计学意义&

F

"

结
""

果

F*E

"

两组患者血清学指标比较
"

术后
"I

及
H"N

'两

组患者血清
ZV\C

*

;C\C

均较术前降低'差异有统计

学意义$

F

$

-*-#

%+试验组血清
ZV\C

*

;C\C

水平优

于对照组'差异有统计学意义$

F

$

-*-#

%&见表
!

&

表
!

""

两组患者围治疗期血清学指标变化

"""

比较$

JdD

"

PO

%

.1

&

组别
ZV\C ;C\C

试验组 术前
",!*+d!-*& +*,d!*H

术后
"IN

"-#*"d@*@

!!

I*"d!*"

!!

术后
H"N !H@*"d@*& &*#d!*!

对照组 术前
","*,d!!*I +*Hd!*,

术后
"IN

"&,*Id!!*,

!

H*#d!*I

!

术后
H"N "-@*,d!-*# ,*Hd!*-
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注!与术前比较'

!

F

$

-*-#

+与对照组比较'

!

F

$

-*-#

F*F

"

两组患者围手术期免疫功能指标对比
"

术后

"IN

两组患者的
D

O

\

*

D

O

A

*

D

O

2

免疫球蛋白水平*中

性粒细胞的趋化指数*黏附率*吞噬率*杀菌率*

F̂

细

胞百分比等免疫学指标均较术前降低'差异有统计学

意义$

F

$

-*-#

%+试验组各免疫学指标优于对照组'差

异有统计学意义$

F

$

-*-#

%&术后
H"N

'两组患者指

标恢复至术前'差异无统计学意义$

F
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-*-#
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表
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表
"
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两组患者围手术期免疫功能指标对比$

JdD

&

组别
D

O

\

$

O

"

1

%

D

O

A

$

O

"

1

%

D

O

2

$

O

"

1

%

中性粒细胞

趋化指数

中性粒细胞

黏附率$

[

%

中性粒细胞

吞噬率$

[

%

中性粒细胞

杀菌率$

[

%

F̂

细胞百分比

$

[

%

试验组 术前
H*-d"*" "*!d-*I -*,d-*! "*@d-*" #,*+d#*I +H*"d,*" &-*#dI*- &,*+d&*!

术后
"IN

,*Id"*&

!!

!*,d-*I

!!

-*Id-*!

!!

"*!d-*"

!!

I-*Id#*"

!!

,#*&d,*+

!!

""*#dI*&

!!

""*&d&*I

!!

术后
H"N H*-d"*" "*-d-*I -*,d-*! "*Hd-*" #&*#d#*" +"*"d,*+ &!*IdI*& &&*!d&*"

对照组 术前
H*!d"*" "*"d-*& -*Hd-*! "*+d-*& #,*&d#*, +H*+d,*" &-*&dI*- &,*Id&*"

术后
"IN

,*Hd"*I

!

!*@d-*I

!

-*,d-*"

!

"*Id-*"

!

I#*Hd#*&

!

H&*#d,*+

!

",*IdI*"

!

"H*#d&*!

!

术后
H"N H*-d"*& "*!d-*& -*Hd-*! "*Hd-*& #&*#d#*" +I*"d,*+ &!*IdI*" &#*!d&*&
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由于肝脏独特的解剖结构'肝癌患者肿瘤病灶超

过
@-[

的血供来自肝动脉&因此
3AEV

通过栓塞供

血动脉不仅使肿瘤缺血坏死'而且还能提高肝癌病灶

药物浓度'使化疗药物疗效提高(

I

)

&但随着治疗过程

的进行'肿瘤细胞会对化疗药物产生耐药性'再加上

治疗过程中可诱发
ZV\C

*

;C\C

等出现活化'使新生

血管形成'导致肿瘤复发及转移(

#

)

&同样有研究认

为(

&$I

)

'

3AEV

并不能使病灶完全坏死'此外还可促

ZV\C

*

;C\C

活化'促进新生血管形成'从而导致肿

瘤的复发及转移&因此'若能联用肿瘤血管生成抑制

剂'则能够显著提高疗效&作为抑制多种受体的酪氨

酸激酶'索拉菲尼能有效阻止癌细胞增殖'抑制肿瘤

血管生成(

,

)

&有研究发现该药对于原发性肝癌患者

疗效较好'能显著延长生存期(

H

)

&目前'原发性肝癌

临床诊断的血清肿瘤标志物较多'但尚未有早期诊断

特异度及灵敏度都较好的理想指标'单项诊断阳性率

较低'因此临床上常使用多指标联合检测(

+

)

&有研究

认为联合应用血清标志物有好有坏'肿瘤标志物联合

诊断不是越多越好'其目的在于最大限度提高阳性

率'减少误诊漏诊&也有研究认为'过多的联合诊断

指标不仅增加了假阳性率'同时还增加工作量及患者

的经济负担'且检测结果也常导致误导(

@

)

&

作为目前公认的临床最经典的早期筛查较敏感*

特异的原发性肝癌血清学诊断指标之一'

ZV\C

*

;C$

\C

的异常升高与抑制其合成的基因被重新激活有

关(

!-

)

&有研究认为'

ZV\C

*

;C\C

甚至已广泛用于

原发性肝癌的普查*诊断*疗效监测及复发预测(

!!

)

&

而
D

O

\

*

D

O

A

*

D

O

2

即属于典型的非特异性抗体'是体

内能介导体液免疫的主要物质&通过这些物质可以

反映机体体液免疫的状态(

+

)

&原发性肝癌患者因为

肝功能受损'大部分患者会出现新陈代谢功能障碍'

影响患者的免疫功能&术后较易并发感染'不利术后

康复&因此'分析原发性肝癌患者围手术期的免疫功

能影响因素对提高患者术后康复具有重要临床意义&

术后
"IN

'两组患者的
D

O

\

*

D

O

A

*

D

O

2

免疫球蛋白水

平*中性粒细胞的趋化指数*黏附率*吞噬率*杀菌率*

F̂

细胞百分比等免疫学指标均较术前降低'差异有

统计学意义$

F

$

-*-#

%+试验组各免疫学指标优于对

照组'差异有统计学意义$

F

$

-*-#

%&说明短期内'联

合用药可显著改善患者的免疫功能'促进患者术后恢

复&因此术后
H"N

'两组患者指标恢复至术前'差异

无统计学意义$

F

%

-*-#

%&目前'国内关于索拉菲尼

的研究往往局限于单独用药'鲜有联合
3AEV

进行治

疗的报道(

!"$!&

)

&本研究中术后
"I

及
H"N

'两组患者

血清
ZV\C

*

;C\C

均较术前降低'差异有统计学意义

$

F

$

-*-#

%+试验组各免疫学指标优于对照组'差异有

统计学意义$

F

$

-*-#

%&说明联合用药不仅可以抑制

肿瘤细胞生长'还可抑制
;C\C

*

ZV\C

等肿瘤血管因

子生成(

!I$!#

)

&

H

"

结
""

论

""

索拉菲尼联合
3AEV

治疗老年原发性肝癌'可有

效改善患者血清
ZV\C

*

;C\C

及免疫学指标'但对后

者影响持续时间较短'可为临床诊治提供重要参考&
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E(

后无明显变化'提示
A((

能够同
AF(

一样能

改善硝酸甘油
E(

引起的肾小球滤过率降低&分析

原因在于轻中度的
A((

可使血液粘度和血流阻力

下降'导致血流加快*肾血流量增加及
;gF

及
$

"

$2\

排泄增加&而降压使毛细血管床开放'组织灌注增

加'改善微循环&而且在容量扩张条件下的降压可使

心输出量进一步增加'改善了硝酸甘油控制性降压引

起的肾血流量和肾小球滤过率降低&同时由于硝酸

甘油控制性降压可引起反射性交感神经系统兴奋和

血中肾素一血管紧张素水平增高'使肾血管阻力增

加*肾血流进一步降低'导致
;gF

及
$

"

$2\

排泄

减少&

H

"

结
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论

""

A((

联合
E(

对患者的内环境影响较小'且可

改善单纯
E(

导致的肾小球滤过率降低&
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