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【摘要】 　 影像介导操作在世界范围内用于治疗原发性肝肿瘤和肝转移。 这些局部区域治疗包

括局部肿瘤消融和经动脉疗法，偶尔也可将无法手术的患者降级至可手术状态。 数据表明，对于小

于 ２ ｃｍ 的肝细胞癌，消融可能优于手术。 这在结直肠癌肝转移患者中也表现出相同的结果。 导管

介导的治疗，如单纯栓塞、经动脉化学栓塞和载药微球是为不能手术患者提供生存获益的代表性潜

在技术。 该综述重点介绍了最常用的技术和支持其当前治疗肝肿瘤适应证的证据。 文章还简要回

顾了与温度敏感脂质体或免疫疗法联合使用以提高消融效果的发展情况。
【关键词】 　 肝脏；肝细胞癌；转移；消融；栓塞
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　 　 介入肿瘤学（ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｏｎｃｏｌｏｇｙ， ＩＯ）是指允许在微

创条件下治疗癌症的影像介导操作［１］ 。 自 ２０ 世纪 ８０ 年代

初以来，研究者针对原发性和继发性肝肿瘤提出 ＩＯ 方法，且
在临床实践中越来越普遍。 肝消融手术和导管介导的肝脏

疗法目前已在世界范围内用于治疗肝肿瘤［２］ 。 诸如巴塞罗

那分期的分类系统有助于确定是否应用 ＩＯ 方法，及选择何

种 ＩＯ 方法［３⁃４］ 。 但选择并不总是根据指南进行，而常取决于

介入肿瘤学家的经验及不同技术的可获取性［５］ 。 治疗选择

缺乏标准化使对比研究变得困难，可重复性亦受到影响。 本

综述对治疗肝肿瘤的 ＩＯ 方法及结果进行了批判性讨论，并
对未来进行了展望。

一、经皮影像介导肝脏肿瘤消融

１．基本原理和治疗选择。 经皮消融技术可用于治疗原

发性和继发性肝肿瘤。 有几种消融方法具有肿瘤杀伤效应：
化学注射乙醇、加热、冷却和不可逆电穿孔或电化学疗

法［５⁃８］ 。 在超声、ＣＴ、ＭＲＩ 或 ＰＥＴ ／ ＣＴ 等影像指导下，可有效

进行经皮消融（图 １） ［１］ 。 以下描述消融过程：首先，经影像

介导，将针对每种消融技术的特定涂药器经皮插入靶组织。
涂药器直径（１３～１７ ｇａｕｇｅ）和形状（直针型到伞型）各不相同

（图 ２）。 消融方式、针形涂药器形状和局部递送的能量会影

响消融体积。 通常，单个涂药器可观察到 ４ ～ ５ ｃｍ 的最大径

和 ２～３ ｃｍ 的消融区。 其他因素也会影响消融的体积或效

果，如局部肿瘤环境的特性，包括含水量和存在肝硬化、热导

率影响和邻近大血管导致的散热效应［９］ 。
热消融手术是肝肿瘤最常用的治疗方法，包括射频消融

（ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ａｂｌａｔｉｏｎ， ＲＦＡ）和微波消融（ｍｉｃｒｏｗａｖｅ ａｂｌａ⁃
ｔｉｏｎ， ＭＷＡ），以及在较小程度上的冷冻消融。 其优点和局限

性见表１［７］ 。这些都实现了显著不同的消融区域和消融边

图 １　 结肠癌肝转移患者（男，５４ 岁）经皮 ＰＥＴ ／ ＣＴ 引导射频消

融（ＲＦＡ）。 Ａ．肝 ５ 段 １．３ ｃｍ×１．０ ｃｍ 病变动脉增强出现快进快

出；Ｂ，Ｃ．应用分剂量技术 ＰＥＴ ／ ＣＴ 引导微波消融（ＭＷＡ）靶向

定位肿瘤（Ｂ）并立即评估消融完全性（Ｃ）； Ｄ．消融后 ８ 周和此

后每 ２～４ 个月随访增强 ＣＴ，可见消融后 ２ 年消融区持续缩小

缘［１０］ 。 研究组先前将这些操作与不可逆电穿孔（一种相对

较新的非热消融技术）进行了比较［７］ 。 在 ＲＦＡ 和 ＭＷＡ 期

间，介入肿瘤学家分别通过传递电能或电磁能，使靶组织内

温度升高。 在 ＲＦＡ 期间高频振荡电流会产生电阻加热，而
在 ＭＷＡ 期间振荡电场会导致极性分子（主要是水）连续重新

排列，并增加动能［５］，２ 种方法均可导致组织温度升高 ３ 倍

（从 ３７ ℃至≥１００ ℃），暴露于持续升高的温度下的靶向癌

细胞通过凝固性坏死被直接或间接杀死，其中受损组织发生

蛋白质变性和细胞膜功能障碍，加热还会导致组织干燥和微

脉管系统破坏。相反地，冷冻消融会导致靶组织内温度下
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图 ２　 常用的消融器械。 Ａ．纳米刀不可逆电穿孔（ ＩＲＥ）探针，
血管动力学；Ｂ． Ｓｔａｒｂｕｒｓｔ 射频消融（ＲＦＡ）探针，血管动力学；
Ｃ． Ｖａｌｌｅｙｌａｂ ＣｏｏｌＴｉｐ ＲＦＡ 探针（柯惠医疗）； Ｄ． Ｃｅｒｔｕｓ １４０ 微波

消融（ＭＷＡ； ＮｅｕＷａｖｅ 医疗）； Ｅ． ＩｃｅＲｏｄ １４０ 冷冻消融探针

（Ｇａｌｉｌ 医疗）

表 １　 肝脏治疗中最常用的消融技术的优点和局限性

参数 射频消融（ＲＦＡ） 微波消融（ＭＷＡ） 冷冻消融

作用机制　 　 振荡电流（离子） 电介质滞后（水） 焦耳汤普森（氩气）
温度范围　 　 ±１００ ℃ ＞１００ ℃ －１７０ ℃到 ０ ℃
成像监控性能 低 中（气体形成） 高（冰球）
边缘　 　 　 　 大 尖锐 尖锐

胶原　 　 　 　 损伤 损伤 受保护

消融面积　 　 ＜３ ｃｍ ＜３～５ ｃｍ ＜５ ｃｍ
手术平均时间 １５ ｍｉｎ １０ ｍｉｎ ３０ ｍｉｎ
花费　 　 　 　 低 中 高

　 　

降到低于－４０ ℃，使用膨胀的氩气在靶病变中诱导冻融循

环，导致晶体形成和渗透压休克，并最终导致探针周围小范

围的细胞死亡。 目前，在肝脏消融方面，与 ＲＦＡ 相比，ＭＷＡ
具有改善能量控制和增加能量输送的潜力，因此人们对其更

感兴趣并广泛接受［６］ 。 ＭＷＡ 对组织电导率的依赖性较小，
能量传递受肿瘤组织指数上升电阻抗的限制也较小［１１］ ，因
此，其有更高的瘤内温度、更大的消融量和更快的消融时间；
ＭＷＡ 还导致散热效果降低。

迄今为止，行肿瘤消融的理想人选是患有青霉菌病的患

者，单个肿瘤最大 ５ ｃｍ 或最多 ３ 个小于 ３ ｃｍ 的肿瘤（根据

巴塞罗那分期系统，分期为非常早期或早期），以及肿瘤距离

主胆管和高流量血管 １ ｃｍ 以上［２］。 建议消融边界至少 ５ ｍｍ，
因为这个距离与最佳局部肿瘤控制相关，大多数会建议转移

灶的边缘更大（大于 １０ ｍｍ） ［１２］ 。 虽然通常使用单个涂药器

来实现该目的，但可使用多个同时激活电极或探针进行定位良

好的重叠消融，以增加消融体积并确保消融效率。 大于 ３ ｃｍ 的

肿瘤及几何形状复杂或靠近周围脏器或敏感组织的肿瘤更

难治疗，需要寻求替代的治疗策略［１３］ 。 最近的一项单中心研

究评估了使用大功率多天线 ＭＷＡ 设备来治疗 ３ ｃｍ 以上的肿

瘤，该 ＭＷＡ 设备的主要技术有效率总体为 ９１．６％，在 ４ ｃｍ 或

更小的肿瘤中为 ９３．７％，在大于 ４ ｃｍ 的肿瘤中为 ７５％ ［１４］ 。
２．原发性肝肿瘤的临床结局。 ＲＦＡ 于 ２０ 年前首次引

入，与其他方法相比，其治疗的患者临床结局在局部肿瘤反

应、进展率、中位生存和 ３ 年生存率方面的文献报道最为广

泛（表 ２） ［１５］ 。

表 ２　 经皮肝消融后的结果

结局 ＲＦＡ（长期） ＭＷＡ（短期）

局部肿瘤进展

　 肝细胞癌 １４．４（６～２６） 　 １２．７（５～１９．６）
　 转移性癌 ２０（２～６０） 　 １１（９．６～１４．５）
１ 年总生存

　 肝细胞癌 ９０．８（７１．７～１００） 　 ９３．１（８５．７～９８．２）
　 转移性癌 ９４（９２～９８） ８４．５（８３．９～８４．９）
３ 年总生存

　 肝细胞癌 ６５．６（３７．７～８２．３） 　 　 ７８．３（４９～７７．９）
　 转移性癌 ５０（３７～７７） 　 ５０（３２～７０）
主要并发症发生率（肝细胞

癌和转移性癌）
２．７（０～５．７） 　 ３．９（２．７～４．１）

　 　 注： 数据为 已 发 表 结 果 的 平 均 百 分 比， 括 号 中 内 容 为 范

围［６，１５，２６，１６⁃１９，２２⁃２５］

ＲＦＡ 治疗的患者存活率已被证明与原发性肝肿瘤切除

术治疗的相当。 Ｃｈｅｎ 等［１６］ 的研究分析了 １８０ 例小于 ５ ｃｍ
的孤立性肝细胞癌（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ＨＣＣ）患者，其
１、２、３、４ 年的总生存率分别为：消融术 ９６％、８２％、７１％和

６８％，切除术 ９３％、８２％、７３％和 ６４％。 有荟萃分析显示，对于

３ ｃｍ 或更小的 ＨＣＣ，切除术和消融术的 ４ 年总生存差异无统

计学意义［１７］ 。 另一方面，在后来一项针对 ２３０ 例 ５ ｃｍ（或更

小）或最多 ３ 个结节（每个小于 ３ ｃｍ）的 ＨＣＣ 患者的研究中，
Ｈｕａｎｇ 等［１８］发现切除术可能提供更好的总生存率，消融后的

患者 １、２、３、４ 和 ５ 年生存率分别为 ８７％、７６％、７０％、６６％和

５５％，而切除术的对应数据为 ９８％、９６％、９２％、８３％和 ７６％。
一项比较 ＲＦＡ 和 ＭＷＡ 的研究（包含 １５４ 例患者）对 ＲＦＡ 治

疗患者中位随访 ３１ 个月，对 ＭＷＡ 治疗患者中位随访 ２４ 个月，
２ 组患者的局部肿瘤进展率分别为 １７．７％和 ８． ８％ ［１９］ 。 但

是，在最近一项评估了 １４２ 例 ＨＣＣ 患者（２９４ 个肿瘤）ＭＷＡ
局部疗效和长期预后的研究中，４４ 例（１５％）患者局部肿瘤

进展［２０］ 。
３．继发性肝肿瘤的临床结局。 比较 ＲＦＡ 和 ＭＷＡ 在肝

转移（最常见的是结直肠肝转移）治疗方面的研究表明，患者

局部肿瘤进展的临床结局不同：ＲＦＡ 为 ２％ ～ ６０％，ＭＷＡ 为

９．６％～１４．５％；中位生存期 ＲＦＡ 为 １０．９～ ６０ 个月，ＭＷＡ 为 ９～
４１．８ 个月；３ 年生存率 ＲＦＡ 为 ３７％ ～ ７７％，ＭＷＡ 为 ３２％ ～
７０％ ［６，２１⁃２２］ 。

４．并发症。 经皮热消融的患者死亡率低，治疗的 ＨＣＣ 患

者死亡率最高为 ０．１％ ［２３］ ，但可能会发生并发症［２４］ 。 ２％ ～
３％的手术会发生严重并发症，包括腹膜出血、肿瘤细胞种
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植、肝内脓肿形成、胆管损伤和肠穿孔［２５］ 。 最常见的轻微并

发症是疼痛、皮肤烧伤、发热、胆汁瘤、血肿和气胸。 这些并

发症表明了使用影像介导或保护性技术（如氢或 ＣＯ２ 分离技

术）置换消融区周围器官以获得进一步改善的合理性［１，２５］ 。
二、经动脉疗法

１．基本原理和治疗选择。 经动脉疗法包括肝经动脉栓

塞 （ ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ， ＴＡＥ ） 或 经 动 脉 化 学 栓 塞

（ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ， ＴＡＣＥ）疗法。 当病灶不能根

治时，通常采取上述方法行姑息性治疗。 经动脉疗法是巴塞

罗那分期 Ｂ 期 ＨＣＣ 肿瘤（无症状、无创和多结节）的主要治

疗方法，是胆管癌和转移性结肠癌、神经内分泌肿瘤、乳腺癌

或黑素瘤的可选治疗方法［２］ 。 该方法通常适用于无法切除

的病灶，患者肝病灶区小于 ５０％的肝，且肝硬化代偿良好

（Ｃｈｉｌｄ⁃Ｐｕｇｈ Ａ 或 Ｂ）［２６］。 禁忌证是晚期肝硬化（Ｃｈｉｌｄ⁃Ｐｕｇｈ Ｃ）
和功能状态不佳，相对的禁忌证是门静脉内主干肿瘤、胆道

梗阻和肝性脑病。
在某些情况下，经动脉疗法可能会在疾病降级的情况下带

来生存益处，使患者重新符合米兰 ／加利福尼亚大学旧金山分校

的治愈性治疗资格标准，如肝移植或消融（１ 个病灶≤６．５ ｃｍ 或

２～３个病灶≤４．５ ｃｍ 伴累积性肿瘤负荷≤８ ｃｍ）［２７］。 与保守治

疗相比，其也提供自己的生存益处［２８］ 。 这些疗法的基本原

理是，肝肿瘤优先接受来自肝动脉的血液（９５％），而正常组

织从门静脉系统接收血液［２６］ ，从而实现对肿瘤进行栓塞和

局部化疗，而不会明显损伤周围实质组织。
经动脉疗法包括对股动脉或桡动脉行选择性导管插入

术；将导管放置在适当的向肿瘤供血的肝动脉分支处；此后，
通过导管输送栓塞剂以行选择性栓塞，诱发肿瘤缺血性坏

死，同时限制正常组织缺血［２７］ 。 ＴＡＥ 使用各种栓塞剂，可以

是球形或非球形的，可吸收或不可吸收的，经校准或未校准

的（例如聚乙烯醇和校准微球）（图 ３ 和 ４） ［２９⁃３０］ 。
ＴＡＣＥ 将栓塞剂的输送与化疗药物相结合，例如阿霉素、

顺铂、表柔比星、米托蒽醌、丝裂霉素 Ｃ 和伊立替康。 根据化

疗栓塞组合，将 １０～１００ ｍｇ 的药物通过导管给入肿瘤。 ＴＡＣＥ
的目标是在肿瘤附近实现比静脉内给药浓度更高的化疗药

物。 为此，化疗药物在栓塞剂前（常规 ＴＡＣＥ）或同时［载药

微球（ｄｒｕｇ⁃ｅｌｕｔｉｎｇ ｂｅａｄｓ， ＤＥＢ）⁃ＴＡＣＥ］被送入血管。 栓塞引

起的乏氧促进血管内皮生长因子分泌，使血管通透性增加，
最终导致细胞膜功能障碍和血流停滞，这使得药物在肿瘤组

织中积聚，而体循环下降则将其保留在局部水平［２７］ 。
尽管 ＴＡＣＥ 操作并不少见，但不同中心和介入放射科医

师间仍存在相当大的异质性。 传统 ＴＡＣＥ 包括药物临时制

备———既可制成溶液（用于亲脂性药物），也可制成药物⁃碘
化油（Ｇｕｅｒｂｅｔ）乳剂［２６］ 。 碘化油也称乙碘油，可以非常有效

地用作载药、肿瘤定位和栓塞剂。 注射时碘化油通过胞饮作

用进入癌细胞。 当 ＴＡＣＥ 诱导癌细胞乏氧时，碘化油被保留

在细胞内数月之久，而从肝脏的非肿瘤部位中洗脱［３１］ 。 根

据肿瘤大小、血管分布和荧光检查结果，在输送栓塞剂和对

比剂混合物前，将约 １０～ １５ ｍｌ 的碘化油与相似体积的药物

混合注射。
ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 包括将 ４０～ ９００ ｍｍ 的球形栓塞珠注入到肿

瘤床［３２］ ，球形栓塞珠中装有化疗药物（通常为阿霉素） 。

图 ３　 丙型肝炎和肝硬化的肝细胞肝癌患者（男，７４ 岁）经肝动

脉栓塞和经皮乙醇注射图像。 Ａ． ＭＲＩ 示孤立的 ２．２ ｃｍ×１．４ ｃｍ
４Ｂ 段肿瘤；Ｂ ～ Ｄ．通过经导管栓塞术（Ｂ，Ｃ）和经皮乙醇注射

（Ｄ）联合治疗肿瘤；数字减影血管造影（ ＤＳＡ） （ Ｂ） 和“ ｆｌｉｇｈｔ
ｐｌａｎ ｆｏｒ ｌｉｖｅｒ”软件（Ｃ）将肝左动脉的第 ４ 段分支确定为肿瘤供

血血管，使用 １ ｍｌ ４０～１２０ μｍ ＥＭＢＯ 微球栓塞至淤滞；手术结

束时行 ＣＴ 成像，靶向定位病变以行乙醇注射（Ｄ）；Ｅ． １４ 个月

后 ＣＴ 随访示联合技术实现了良好的局部肿瘤控制

图 ４　 肝细胞肝癌（ＨＣＣ）患者（男，６３ 岁）经动脉栓塞和经皮微

波消融（ＭＷＡ）栓塞图。 Ａ．肝 ＭＲＩ 示 ４Ａ 段 ２．５ ｃｍ×２．１ ｃｍ 病变

轻度强化，表现为 Ｔ２ 快进快出，肝右静脉前方 ８ 段 ２．２ ｃｍ×１．４ ｃｍ

病变也表现为快进快出，两者均提示 ＨＣＣ。 使用 ２ ｍｌ ４０～１２０ μｍ
ＥＭＢＯ 微球（也可使用乙醇）将第 ２ ／ ３ 段和第 ４ 段肝动脉（确
定为 ４ 段肿瘤分支供血）栓塞至淤滞；Ｂ． ８ 段肿瘤未通过血管

造影确定，但超声检查可见，采用 ＭＷＡ 治疗；Ｃ． ３ 个月后 ＭＲＩ
随访示，在肝 ４ 段有 １．９ ｃｍ×１．３ ｃｍ 稳定栓塞后（和乙醇消融

后）瘢痕，在肝 ７ ／ ８ 段有 ２．６ ｃｍ×１．７ ｃｍ 稳定 ＭＷＡ 瘢痕

ＤＥＢ 由亲水性和离子性聚合物组成。 药物可通过离子交换

机制结合，这允许药物在栓塞珠上同时递送。
２．原发性肝肿瘤的临床结局。 目前的文献表明，对于不
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可切除的肝癌患者，与保守治疗相比，ＴＡＥ 和 ＴＡＣＥ 都可使

患者生存获益。 一项纳入 ３２２ 例患者的大型回顾性研究表

明，接受 ＴＡＥ 的患者中位生存期为 ２１ 个月［３３］ 。 在 １１２ 例

ＨＣＣ 患者中，比较 ＴＡＥ 加明胶海绵颗粒、常规 ＴＡＣＥ（使用阿

霉素）和保守治疗，结果示 ＴＡＥ 组患者 １ 和 ２ 年生存率分别

为 ７５％和 ５０％，ＴＡＣＥ 组分别为 ８２％和 ６３％，保守治疗组分

别为 ６３％和 ２７％（ＴＡＣＥ 与保守治疗比较，Ｐ＝ ０．００９） ［３４］ 。 同

样，一项含 ５０３ 例患者的荟萃分析显示，与保守治疗相比，
ＴＡＣＥ 治疗的患者具有明显的 ２ 年生存获益［优势比：０．５３
（０．３２～０．８９），Ｐ＝ ０．０１７］ ［２８］ 。

几项研究将传统 ＴＡＣＥ 与 ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 进行了比较，完全

缓解、总体缓解或疾病控制率间的差异没有统计学意义，但
ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 的毒性及不良反应更低［３５］ 。 ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 和 ＴＡＥ
相比，ＨＣＣ 患者的进展时间、无进展生存期或总生存期的差

异无统计学意义［３０］ ，中位生存时间相似，均为 ２０ 个月左右。
ＴＡＣＥ 已被证明对不可切除的肝内胆管癌有效，３ 个月

疾病控制率为 ８５％～９５％，患者疾病进展时间为 ６～ １４ 个月，
中位总生存期为 １２～１３ 个月［３６⁃３８］ 。

３．继发性肝肿瘤的临床结局。 ＴＡＣＥ 还可治疗结直肠癌

肝转移、神经内分泌肿瘤和乳腺肿瘤。 已有文献报道有关结

直肠癌肝转移治疗的多种患者选择方法和技术［３９⁃４０］ 。 推荐

每叶治疗 ２ 次，间隔 ３～４ 周，每次给药伊立替康 １００ ｍｇ。 对于

患有双叶型疾病的患者，每叶治疗 ２ 次，每 ２ 周交替处理 １ 次

肝叶。 对于肿瘤受累小于 ６０％肝的患者，ＴＡＣＥ 似乎比支持

治疗效果更好，尤其是在多血管转移的情况下［４１］ 。 在一项

针对结直肠癌肝转移患者的多中心研究中，伊立替康联合

ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 治疗的患者总生存期为 ２２ 个月，无进展生存期

为 ７ 个月［４２］ 。 迄今为止，对于神经内分泌肿瘤，无论使用哪

种药物，常规 ＴＡＣＥ 和 ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 都具有相似结果，患者中

位进展时间为 １５～ １８ 个月，２ 年生存率为 ６６％ ～ １００％ ［４３⁃４５］ 。
对于乳腺癌肝转移，接受阿霉素 ＴＡＣＥ 的患者中位总生存期

为 ７．３～４７．０ 个月［４６］ ，中位无病生存期为 ２．９ ～ １７ 个月，反应

率为 ７％～７３．５％。 总体而言，对于肝转移，ＴＡＣＥ 可能是一种

有价值的管理候选手术对象的方法，其可通过在新辅助化疗

中缩小肿瘤及在无不良反应情况下将肿瘤早期转化为可切

除性［４７］ 。
４．并发症。 一般认为患者对经动脉疗法耐受性良好，仅

４％～７％的手术会发生严重并发症，３０ ｄ 死亡率约 １％ ［４８］ 。
靶向注射 ＤＥＢ⁃ＴＡＣＥ 可使肿瘤有更高的细胞毒性药物浓度

和更低的全身暴露，因为药物在治疗组织中的几天内释放受

控［３１］ 。 与传统的 ＴＡＣＥ 相比，该法可降低不良事件风险［３５］ 。
ＴＡＣＥ 最常见的严重并发症是肝脓肿或肝梗塞和胆囊炎（占
患者的 ２％）。

经动脉疗法的一个常见的并发症是栓塞后综合征，发生

率高达 ９０％，持续时间长达 ３ ｄ［４８］ ，症状包括发热、恶心、呕
吐和腹痛［４９］ 。 一般认为是由治疗性细胞毒性、肿瘤缺血和

栓塞后发生的肝内和肝外炎性反应引起［５０］ 。 联合疗法有助

于控制症状［４９，５１］ 。 持续疼痛可能表明非靶器官发生栓塞，特
别是胰腺，导致胰腺炎；或胆囊或上消化道，导致胆囊炎或胃

或十二指肠溃疡；这是一种严重的并发症。 胆囊通常可以耐

受意外栓塞。 然而，为了避免这种并发症，必须在胆囊动脉

远端进行栓塞治疗［２］ 。 尚需进一步的研究以了解原发病灶、
ＴＡＣＥ 技术和化疗药物对栓塞后症状的影响。

可能发生其他严重的并发症，包括肝衰竭、肿瘤破裂（占
患者的 １％）或胆汁瘤及血管损伤。 ＴＡＣＥ 很少与骨髓抑制

或脱发有关。 每种动脉内治疗的频次不同，这与切开和闭塞

的风险有关，会使进一步的手术更具挑战性。
５．患者护理的其他影响。 经皮肝脏消融术通常在患者

清醒、镇静下进行。 在复杂的情况及需要行屏气成像的情况

下（如 ＰＥＴ 引导的肝消融术），需对患者行全身麻醉和监测。
患者可在清醒或全身麻醉下行经动脉疗法，术前予止吐药

（盐酸帕洛诺司琼，静脉注射 ０．２５ ｍｇ）和抗生素（头孢唑啉，
静脉注射 １ ｇ），患者在麻醉后恢复室中观察整夜，于第 ２ 天

（经皮消融）或平均 ３ ｄ（肝肿瘤栓塞）后出院。
６．推荐的临床和影像学随访。 成功进行 ＩＯ 手术后 ４～８ 周，

对患者行多相 ＣＴ 和 ＰＥＴ 评估（针对有浓聚的肿瘤），此后 ２ 年

中每 ２～４ 个月评估 １ 次。 对于有对比剂禁忌证或肌酐水平

升高的患者，采用 ＭＲＩ 代替动态肝脏 ＣＴ。 ＭＲＩ 也适用于某

些肉瘤或黑色素瘤患者。
门诊随访安排在栓塞或消融术后 １～ ２ 周进行，包括肝功

能检查、全血细胞计数、凝血酶原时间和国际标准化比值的实

验室检查，以及随后的影像学随访。 对于治疗后 ２ 年内无局

部肿瘤进展的患者，可以永久性每隔 ６ 个月进行后续随访。
三、综合疗法和未来展望

为了优化 ３～５ ｃｍ 肿瘤患者的预后，经皮消融可与 ＴＡＥ ／
ＴＡＣＥ 联合进行。 联合法利用 ２ 种不同的肿瘤治疗方法确保

肿瘤被充分破坏。 此外，动脉栓塞和随后的肿瘤对比剂摄取

可能通过减少热沉、增加加热速率和消融大小，来改善肿瘤

可视化和提高消融效率。 栓塞后消融时，可靶向栓塞后对比剂

摄取较低的肿瘤区域，因为栓塞物质沉积较少，而残留组织的可

能性更高（图 ３）。 此外，在 ＴＡＣＥ 期间递送的药物可能会增加肿

瘤细胞对高温的敏感性，从而可能增强消融功效（图 ４）［１３］。
在一项包括 １３９ 例切除术后复发 ＨＣＣ 患者的研究中，

联合治疗组（ＲＦＡ＋ＴＡＣＥ）１、３ 和 ５ 年总生存率分别为 ９４％、
６９％和 ４６％，单独使用 ＲＦＡ 组对应数据为 ８２％、 ４７％ 和

３６％ ［５２］ ；肿瘤为 ３～５ ｃｍ 的患者总生存率提高。 在另一项含

１８９ 例小于 ７ ｃｍ 肝癌患者的研究中，栓塞消融组总生存率和

无进展生存率明显更高于仅接受 ＲＦＡ 组［５３］ 。 ＴＡＣＥ⁃ＲＦＡ 组

的 １、３ 和 ４ 年总生存率分别为 ９２．６％、６６．６％和 ６１．８％，ＲＦＡ
组分别为 ８５．３％、５９％和 ４５．０％（Ｐ＝ ０．００２），无复发生存率分

别为 ７９． ４％、６０． ６％、５４． ８％和 ６６． ７％、４４． ２％和 ３８． ９％ （Ｐ ＝
０ ００９）。 最近研究表明，与单独行 ＴＡＣＥ 或 ＭＷＡ 的患者相

比，使用 ＲＦＡ ／ ＭＷＡ 和 ＴＡＥ ／ ＴＡＣＥ 联合治疗的不可切除

ＨＣＣ 患者的生存期明显延长；但仍缺乏比较不同栓塞和消融

联合策略的研究［６］ 。
通过可激活的纳米载体（如脂质体）进行靶向药物传递

具有发展前景［５４］ 。 可以通过改变脂质体成分、大小、形状和

表面特性的理化性质来适应 ＩＯ。 在药物递送中，使用这些纳

米载体的总体目标是通过提供更多的具有最小不良反应的

药物来更有效地治疗疾病，其还可能增强热消融功效。 其他

几种纳米载体已被开发，但用于将抗肿瘤药物按预期传递至

肝脏的仅少数在临床上被批准，尚没有一种被批准用于 ＩＯ
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技术。 最近，在一项Ⅲ期临床试验中，热敏阿霉素脂质体被

安全用于接受 ＲＦＡ 的超过 ５ ｃｍ 的 ＨＣＣ 患者，以局部释放高

浓度的阿霉素来提高疗效［５５］ 。
尽管 ＩＯ 消融肿瘤的目标与切除术相似，但消融的区别

在于肿瘤材料留在原位。 因此，类似于放疗，消融可能引发

全身性抗肿瘤免疫反应，而手术则不会［５６⁃５７］ 。 越来越多的证

据表明，热消融会导致远处的肿瘤消退或进展［５８］ ，这种异位

效应可能取决于抗肿瘤免疫反应的激活（图 ５），可能是自发

的，也可能是由免疫疗法和检查点抑制剂引发［５９］ 。 热消融

后，各种免疫调节因子如肿瘤抗原、危险信号和细胞因子被

释放或表达［６０⁃６１］ ，但是，这种免疫反应微弱，因此正在开发联

合策略来增加对 Ｔ 细胞的抗原呈递，或通过阻断对细胞毒性

Ｔ 淋巴细胞的抑制来增强 Ｔ 细胞消除癌细胞的功能［６２］ 。 尽

管这些方法大多处于临床前阶段，但已有文献报道了在肿瘤

模型中令人鼓舞的结果，并且正在进行一些临床试验［５６⁃５７］ 。
这些试验大多涉及热消融和免疫检查点抑制剂的联合使用，
例如抗细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞相关蛋白 ４（ｃｙｔｏｔｏｘｉｃ Ｔ⁃ｌｙｍｐｈｏ⁃
ｃｙｔｅ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ４， ＣＴＬＡ⁃４）、抗程序性细胞死亡蛋白 １
（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｐｒｏｔｅｉｎ １， ＰＤ⁃１）、抗程序性细胞死亡

蛋白配体（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ⁃ｌｉｑａｎｄ １， ＰＤ⁃Ｌ１）和抗 ＯＸ４０（或
ＣＤ１３４，是肿瘤坏死因子受体超家族成员）抗体。 对于 ＴＡＣＥ
联合治疗，有人提出了类似原理，但需进一步研究评估。

图 ５　 消融后激活的免疫途径及其对免疫调节的影响示意图。
ＣＴＬＡ⁃４ 为细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞相关蛋白 ４，ＭＨＣ１ 为主要组织

相容性复合体⁃１，ＰＤ⁃１ 为程序性细胞死亡蛋白⁃１，ＰＤ⁃Ｌ１ 为程

序性细胞死亡蛋白配体 １，ＴＣＲ 为 Ｔ 细胞抗原受体

四、结论

大量的临床前和临床研究都支持经皮肝脏消融和导管

定向治疗的益处。 这些技术在世界范围内得到认可。 但也

需要更多地引入标准化协议的多机构评估来进行优化。
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［４１］ Ｌｅｎｃｉｏｎｉ Ｒ， Ａｌｉｂｅｒｔｉ Ｃ， ｄｅ Ｂａｅｒｅ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｉｒｉｎｏｔｅｃａｎ⁃ｌｏａｄｅｄ ｄｒｕｇ⁃ｅｌｕ⁃
ｔｉｎｇ ｂｅａｄｓ：ｔｅｃｈｎｉｃａｌ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ． Ｊ Ｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ Ｒａｄｉｏｌ． ２０１４；
２５：３６５⁃３６９．

［４２］ Ｆｉｏｒｅｎｔｉｎｉ Ｇ， Ａｌｉｂｅｒｔｉ Ｃ， Ｔｉｌｌｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｒａ⁃ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｕｓｉｏｎ ｏｆ ｉｒｉ⁃
ｎｏｔｅｃａｎ⁃ｌｏａｄｅｄ ｄｒｕｇ⁃ｅｌｕｔｉｎｇ ｂｅａｄｓ （ ＤＥＢＩＲＩ） ｖｅｒｓｕｓ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ
ｔｈｅｒａｐｙ （ＦＯＬＦＩＲＩ） ｆｏｒ ｈｅｐａｔｉｃ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｆｒｏｍ ｃｏｌｏｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ：
ｆｉｎａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ａ ｐｈａｓｅ Ⅲ ｓｔｕｄｙ． Ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ． ２０１２；３２：１３８７⁃
１３９５．

［４３］ Ｐｅｌａｇｅ Ｊ⁃Ｐ， Ｆｏｈｌｅｎ Ａ， Ｍｉｔｒｙ Ｅ， Ｌａｇｒａｎｇｅ Ｃ， Ｂｅａｕｃｈｅｔ Ａ， Ｒｏｕｇｉｅｒ
Ｐ． Ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｕｓｉｎｇ
ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｃｉｎ ａｎｄ ｔｒｉｓ⁃ａｃｒｙｌ ｍｉｃｒｏｓｐｈｅｒｅｓ： Ｅｍｂｏｚａｒ （ＥＭＢＯｓｐｈｅｒｅ １
ＺＡｎｏｓａＲ） ｓｔｕｄｙ． Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ． ２０１７；４０：３９４⁃４００．

［４４］ ｄｅ Ｂａｅｒｅ Ｔ， Ｄｅｓｃｈａｍｐｓ Ｆ， Ｔｅｒｉｉｔｈｅａｕ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅ⁃
ｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｆｒｏｍ ｗｅｌｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｇａｓｔｒｏｅｎ⁃
ｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｗｉｔｈ ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ⁃ｅｌｕｔｉｎｇ ｂｅａｄｓ：
ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｒｅｓｕｌｔｓ． Ｊ Ｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ Ｒａｄｉｏｌ． ２００８；１９：８５５⁃８６１．

［４５］ Ｍａｒｒａｃｈｅ Ｆ， Ｖｕｌｌｉｅｒｍｅ ＭＰ， Ｒｏｙ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ａｒｔｅｒｉａｌ ｐｈａｓｅ ｅｎｈａｎｃｅ⁃
ｍｅｎｔ ａｎｄ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ ａｒｅ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏ⁃
ｌｉｓａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｏｆ ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ． Ｂｒ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ．
２００７；９６：４９⁃５５．

［４６］ Ｗａｎｇ Ｍ， Ｚｈａｎｇ Ｊ， Ｊｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｓａｔｉｏｎ ｆｏｒ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｗｉｔｈ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ． Ｂｒｅａｓｔ．
２０１７；３６：２５⁃３０．

［４７］ Ｖｏｇｌ ＴＪ， Ｍａｃｋ ＭＧ， Ｂａｌｚｅｒ ＪＯ， ｅｔ ａｌ． Ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ：ｎｅｏａｄｊｕｖａｎｔ
ｄｏｗｎｓｉｚｉｎｇ ｗｉｔｈ ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｂｅｆｏｒｅ ｌａｓｅｒ⁃ｉｎ⁃
ｄｕｃｅｄ ｔｈｅｒｍｏｔｈｅｒａｐｙ． Ｒａｄｉｏｌｏｇｙ． ２００３；２２９：４５７⁃４６４．

·００７· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２１ 年 １１ 月第 ４１ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｎｏｖ． ２０２１， Ｖｏｌ． ４１， Ｎｏ． １１



［４８］ Ｌｉａｐｉ Ｅ， Ｇｅｓｃｈｗｉｎｄ ＪＦ． Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｎｄ ａｂｌａｔｉｖｅ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｐ⁃
ｐｒｏａｃｈｅｓ ｆｏｒ ｓｏｌｉｄ ｍａｌｉｇｎａｎｃｉｅｓ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ． ２００７；２５：９７８⁃９８６．

［４９］ Ｂｌａｃｋｂｕｒｎ Ｈ， Ｗｅｓｔ Ｓ． Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｏｓｔｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｈｅｐａｔｉｃ ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｒ ｍｅ⁃
ｔａｓｔａｔｉｃ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ． Ｃａｎｃｅｒ Ｎｕｒｓ． ２０１６；３９：Ｅ１⁃Ｅ１８．

［５０］ Ｓｃｈｅｌｌ ＳＲ， Ｗｅｓｓｅｌｓ ＦＪ， Ａｂｏｕｈａｍｚｅ Ａ， Ｍｏｌｄａｗｅｒ ＬＬ， Ｃｏｐｅｌａｎｄ
ＥＭ． Ｐｒｏ⁃ ａｎｄ ａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉｏｆｒｅ⁃
ｑｕｅｎｃｙ ａｂｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｕｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ｈｅｐａｔｉｃ ｔｕｍｏｒｓ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｓｕｒｇ．
２００２；１９５：７７４⁃７８１．

［５１］ Ｙａｎｇ Ｈ， Ｓｅｏｎ Ｊ， Ｓｕｎｇ ＰＳ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ ｔｏ ａｌ⁃
ｌｅｖｉａｔｅ ｐｏｓｔｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｆｔｅｒ ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａ⁃
ｔｉｏｎ ｆｏｒ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ， ｄｏｕｂｌｅ⁃ｂｌｉｎｄｅｄ，
ｐｌａｃｅｂｏ⁃ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ． Ｊ Ｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ Ｒａｄｉｏｌ． ２０１７； ２８： １５０３⁃
１５１１．

［５２］ Ｐｅｎｇ Ｚ⁃Ｗ， Ｚｈａｎｇ Ｙ⁃Ｊ， Ｌｉａｎｇ Ｈ⁃Ｈ， Ｌｉｎ Ｘ⁃Ｊ， Ｇｕｏ Ｒ⁃Ｐ， Ｃｈｅｎ Ｍ⁃Ｓ．
Ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ｔｒａｎ⁃
ｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ＲＦ ａｂｌａｔｉｏｎ ｖｅｒｓｕｓ ＲＦ ａｂ⁃
ｌａｔｉｏｎ ａｌｏｎｅ： ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ． Ｒａｄｉｏｌｏｇｙ． ２０１２；２６２：
６８９⁃７００．

［５３］ Ｐｅｎｇ Ｚ⁃Ｗ， Ｚｈａｎｇ Ｙ⁃Ｊ， Ｃｈｅｎ Ｍ⁃Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ａｂｌａｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｒｔｅｒｉａｌ ｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔ⁃
ｍｅｎｔ ｏｆ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ： ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ． Ｊ
Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ． ２０１３；３１：４２６⁃４３２．

［５４］ Ｒｏｓｓｍａｎｎ Ｃ， ＭｃＣｒａｃｋｉｎ ＭＡ， Ａｒｍｅｓｏｎ ＫＥ， Ｈａｅｍｍｅｒｉｃｈ Ｄ． Ｔｅｍ⁃
ｐｅｒａｔｕｒｅ ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｌｉｐｏｓｏｍｅｓ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅｒｍａｌ ａｂｌａｔｉｏｎ： ｅｆｆｅｃｔｓ
ｏｆ ｄｕｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｉｍｉｎｇ ｏｆ ｈｅａｔｉｎｇ ｉｎ ｍａｔｈｅｍａｔｉｃａｌ ｍｏｄｅｌｓ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｖｏ．
ＰＬｏＳ Ｏｎｅ． ２０１７；１２：ｅ０１７９１３１．

［５５］ Ｔａｋ ＷＹ， Ｌｉｎ Ｓ⁃Ｍ， Ｗａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ ＩＩＩ ＨＥＡＴ ｓｔｕｄｙ ａｄｄｉｎｇ
ｌｙｓｏ⁃ｔｈｅｒｍｏｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｌｉｐｏｓｏｍａｌ ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ ｔｏ ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ａｂｌａ⁃
ｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｕｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｌｅｓｉｏｎｓ．
Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ． ２０１８；２４：７３⁃８３．

［５６］ Ｓｌｏｖａｋ Ｒ， Ｌｕｄｗｉｇ ＪＭ， Ｇｅｔｔｉｎｇｅｒ ＳＮ， Ｈｅｒｂｓｔ ＲＳ， Ｋｉｍ ＨＳ． Ｉｍｍｕ⁃
ｎｏ⁃ｔｈｅｒｍａｌ ａｂｌａｔｉｏｎｓ： ｂｏｏｓｔｉｎｇ ｔｈｅ ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ． Ｊ
Ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒ Ｃａｎｃｅｒ． ２０１７； ５：７８．

［５７］ Ｔａｋａｋｉ Ｈ， Ｃｏｒｎｅｌｉｓ Ｆ， Ｋａｋｏ Ｙ， Ｋｏｂａｙａｓｈｉ Ｋ， Ｋａｍｉｋｏｎｙａ Ｎ， Ｙａｍａｋａｄｏ
Ｋ． Ｔｈｅｒｍａｌ ａｂｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ： ｆｒｏｍ ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｘｐｅｒ⁃
ｉｍｅｎｔｓ ｔｏ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ． Ｄｉａｇｎ Ｉｎｔｅｒｖ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１７；９８：６５１⁃６５９．

［５８］ Ｖｅｌｅｚ Ｅ， Ｇｏｌｄｂｅｒｇ ＳＮ， Ｋｕｍａｒ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｈｅｐａｔｉｃ ｔｈｅｒｍａｌ ａｂｌａｔｉｏｎ：
ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｅｖｉｃｅ ａｎｄ ｈｅａｔｉｎｇ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｎ ｌｏｃａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ
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［５９］ Ｗａｉｔｚ Ｒ， Ｓｏｌｏｍｏｎ ＳＢ， Ｐｅｔｒｅ ＥＮ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｔｅｎｔ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｕｍｏｒ ｉｍ⁃
ｍｕｎｉｔｙ ｂｙ ｃｏｍｂｉｎｉｎｇ ｔｕｍｏｒ ｃｒｙｏａｂｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｎｔｉ⁃ＣＴＬＡ⁃４ ｔｈｅｒａｐｙ．
Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ． ２０１２；７２：４３０⁃４３９．

［６０］ Ｔａｋａｋｉ Ｈ， Ｉｍａｉ Ｎ， Ｃｏｎｔｅｓｓａ ＴＴ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ
ｔ⁃ｃｅｌｌ ａｎｄ ｔｙｐｅ １ ｈｅｌｐｅｒ ｔ⁃ｃｅｌｌ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｄｅｃｒｅａｓｅ ａｆｔｅｒ ｈｅｐａｔｉｃ ａｒ⁃
ｔｅｒｙ ｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ． Ｊ Ｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ Ｒａｄｉｏｌ． ２０１６；２７：１５６１⁃１５６８．
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·读者·作者·编者·

关于论文写作中的“志谢”

对给予实质性帮助但不符合作者条件的单位或个人可在文后给予志谢，但必须征得志谢人的书面同意。 被志谢者包括：
（１）对研究提供资助的单位和个人、合作单位；（２）协助完成研究工作和提供便利条件的组织和个人；（３）协助诊断和提出重

要建议的人；（４）给予转载和引用权的资料、图片、文献、研究思想和设想的所有者；（５）做出贡献又不能成为作者的人，如提供

技术帮助和给予财力、物力支持的人，此时应阐明其支援的性质；（６）其他。 不宜将应被志谢人放在作者的位置上，混淆作者

和被志谢者的权利和义务。
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