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　 　 摘要　 目的：观察槐耳颗粒联合仑伐替尼治疗晚期原发性肝癌的临床疗效及安全性。 方法：回顾性

分析 ２０１９年 １月至 ２０２１年 １２月广州医科大学附属第二医院收治的 ４０例晚期原发性肝癌患者的临床资

料，均采用口服仑伐替尼联合槐耳颗粒治疗。 观察患者有效率、疾病控制率、肿瘤无进展生存期、生存期

及毒副反应等情况。 结果：４０例晚期原发性肿瘤患者完全缓解 ０ 例、部分缓解 ６ 例、稳定 １３ 例、进展 ２１
例，有效率为 １５．０ ％，疾病控制率为 ４７．５ ％。 中位无进展生存时间为 ４．９ 个月，中位生存期为 ９．８ 个月。
不良反应分级 １～２级，对症治疗后症状好转。 结论：仑伐替尼联合槐耳颗粒可作为晚期原发性肝癌的有

效治疗手段，同时改善患者疲倦乏力、食欲减退等症状。
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　 　 目前，原发性肝癌是我国第四大常见恶性肿瘤、
第二位肿瘤致死病因，严重威胁着人民生命健

康［１⁃３］。 该病起病隐匿，首次诊断只有不到 ３０％的

患者能够接受手术根治性治疗，其余患者只适合接

受包括靶向药物、中药治疗在内的系统全身性治疗。

系统抗肿瘤治疗在晚期肝癌治疗中发挥重要的作

用［４⁃５］。 在晚期肝癌全球多中心临床Ⅲ期对照研究

中，仑伐替尼展示出较好的治疗效果［６］。 槐耳颗粒

具有抗肿瘤血管生成和调节免疫功能，可改善晚期

肝癌患者相关症状。 本研究回顾性分析 ２０１９ 年 １
月至 ２０２１年 １２月我院收治的 ４０ 例晚期原发性肝

癌患者的临床资料，旨在观察口服仑伐替尼联合槐

耳颗粒治疗该病的疗效。

２６

第 ５０卷第 ５期 广 州 医 科 大 学 学 报 Ｖｏｌ．５０ Ｎｏ．５
２０２２年 １０月 ＡＣＡＤＥＭＩＣ ＪＯＵＲＮＡＬ ＯＦ ＧＵＡＮＧＺＨＯＵ ＭＥＤＩＣＡＬ ＵＮＩＶＥＲＳＩＴＹ Ｏｃｔ．２０２２



１　 资料与方法

１．１　 一般资料

纳入标准：（１）符合《原发性肝癌诊疗指南 ２０２２
年版》原发性肝癌标准：血清 ＡＦＰ 升高，动态增强

ＣＴ或肝细胞特异性对比剂“普美显”其中一项显示

肝癌典型影像学特征；（２）Ⅲａ～Ⅲｂ 期，不适宜根治

性外科手术；（３）ＥＣＯＧ 评分＜２ 分，Ｃｈｉｌｄ⁃Ｐｕｇｈ 分级

为 Ａ级或 Ｂ级；（４）既往曾经行 ＴＡＣＥ 治疗后进展

或不适宜 ＴＡＣＥ术。
排除标准：（１）原发性肝癌 ＩＶ 期；（２）有严重

心、肝、肾功能障碍；（３）有活动性出血或出血倾向。
本组晚期肝癌患者 ４０ 例，其中男 ３７ 例，女 ３

例；中位年龄 ６５岁；Ⅲａ期 ３５例、Ⅲｂ期 ５例。 临床

资料见表 １。
１．２　 治疗方法

仑伐替尼联合槐耳颗粒治疗。 仑伐替尼 ２００
ｍｇ ／ ｄ，每日 １次；槐耳颗粒，每次 ２０ｇ，３次 ／日。 连续

治疗至肿瘤进展或不能耐受毒副反应为止。
１．３　 疗效评价

每个月进行 １次疗效评价，根据 ＲＥＣＩＳＴ １．１ 标

准评价疗效，分为完全缓解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、
稳定（ＳＤ）、进展（ＰＤ）。 计算有效率（ＲＲ）、疾病控

制率（ＤＣＲ）、无进展生存期（ＰＦＳ）、总生存期（ＯＳ）
等。 根据 ＷＨＯ抗癌药物毒性评价标准，将不良反

应分为 ０～ ＩＶ级。
１．４　 统计学方法

应用 ＳＰＳＳ２０． ０ 统计学软件进行分析，采用

Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ法绘制生存曲线。

２　 结　 果

２．１　 临床疗效

末次随访时间为 ２０２２年 ３月 １日，均追踪到死

亡事件，无失访病例，见表 １。 ４０例晚期原发性肝癌

患者中 ＣＲ ０例、ＰＲ ６例、ＳＤ １３例、ＰＤ ２１例，ＲＲ为

１５％，ＤＣＲ为 ４７．５ ％；ＰＦＳ 为 ４．９ 个月，中位 ＯＳ 为

９．８ 个月。 生存曲线见图 １、２。
２．２　 不良反应

４０例患者中出现服药后血压增高 ２０ 例，给予

调整加用口服降压药物后，血压恢复正常；手足综合

征 １１ 例，外用尿素软膏后症状消失；腹泻 １５ 例、食
欲下降 ９例、疲劳 ６例，不良反应分级 １～２ 级，对症

治疗后症状好转，无需减少用药剂量。 见表 ２。

表 １　 ４０ 例晚期原发性肝癌患者临床资料

临床因素 例数

性别

　 男 ３７

　 女 ３

肝癌分期

　 Ⅲａ ３５

　 Ⅲｂ ５

肝功能 Ｃｈｉｌｄ'ｓ分级

　 Ａ ２９

　 Ｂ １１

肝硬化

　 有 １１

　 无 ２９

ＨＢｓＡｇ

　 阳性 ３０

　 阴性 １０

ＡＦＰ（ｎｇ ／ ｍＬ）

　 ≥４００ ２１

　 ９～４００ １７

　 ＜９ ２

肿瘤数目

　 单发 ３３

　 多发 ７

肿瘤大小（ｃｍ）

　 ≥１０ ３０

　 ＜１０ １０

大血管侵犯

　 是 ４０

　 否 ０

肝外转移

　 是 ５

　 否 ３５
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图 １　 ４０ 例晚期肝癌患者 ＰＦＳ 曲线

３６

第 ５期　 杜冰清，等．槐耳颗粒联合仑伐替尼治疗晚期原发性肝癌的疗效观察



Sulvivalfuction
O
S(
%
)

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

10 15 200 5

时间（月）

图 ２　 ４０ 例晚期肝癌患者 ＯＳ 曲线

表 ２　 ４０ 例晚期原发性肝癌患者仑伐替尼联合

槐耳颗粒治疗后不良反应

不良事件 例数（％）

高血压 ２０（５０）

腹泻 １５（３７．５）

食欲减退 ９（２２．５）

疲劳乏力 ６（１５）

手足综合征 １１（２７．５）

３　 讨　 论

我国 ７０％～８０％的肝癌患者在初诊时已为中晚期，失去

了手术机会，５年生存率不足 ２０％ ［７］ 。 如何通过系统治疗延

长晚期肝癌患者 ＰＦＳ 和 ＯＳ，对于提升患者总体预后意义

重大。
靶向治疗在原发性肝癌治疗中发挥着越来越重要的作

用［８］ 。 仑伐替尼是一种酪氨酸激酶受体抑制剂，在原发性肝

癌诊疗指南中被定为适用于不可切除的晚期肝癌患者的一

线靶向治疗用药。 ＲＥＦＬＥＣＴ全球多中心临床Ⅲ期对照研究

结果显示，仑伐替尼 ＰＦＳ、ＯＲＲ 显著优于索拉非尼［６］ ，其不

良反应主要为高血压、蛋白尿、腹泻、食欲下降、乏力疲劳、手
足综合征等。 槐耳颗粒是苦参干根的主要活性成分之一，可
阻滞细胞周期，抑制细胞增殖，诱导细胞凋亡［９⁃１１］ ，还可有效

抑制肿瘤血管生成和肿瘤细胞浸润转移［１２］ 。
本研究中晚期原发性肝癌患者分期属于Ⅲａ 期或Ⅲｂ

期，均合并有门静脉癌栓，预后较差。 有研究表明，此类患者

中位生存期仅 ２．７～４．０个月［１３⁃１４］ 。 本研究结果显示，仑伐替

尼联合槐耳颗粒联合治疗后 ＤＣＲ 为 ４７．５ ％，中位 ＰＦＳ 为

４．９个月，中位 ＯＳ 为 ９．８个月，ＰＦＳ和 ＯＳ 明显延长，这表明仑

伐替尼联合槐耳颗粒在晚期原发性肝癌治疗中可取得较好疗

效。 还有研究结果显示，阿帕替尼联合槐耳颗粒治疗 ３５例晚

期肝癌患者，中位无进展生存时间为 ４．５个月，中位生存期为

１０．４个月［１５］。 上述结果说明槐耳颗粒与多种靶向药物联合

使用，均可取得良好疗效。
在不良反应方面，本研究 ４０ 例患者中高血压 ２０ 例

（５０％）、腹泻 １５例（３７．５％）、乏力疲劳 ６例（１５％）、食欲减退

９例（２２．５％）、手足综合征 １１ 例（２７．５％），较 ＲＥＦＬＥＣＴ 研究

中仑伐替尼治疗晚期肝癌后乏力（３０％）和食欲减退（３４％）发
生率明显减少［６］，这可能与槐耳颗粒具有一定的减毒作用

有关［１６］。
综上所述，仑伐替尼联合槐耳颗粒治疗晚期肝癌可取得

较好疗效，同时改善乏力、腹胀、食欲减退等不良反应。 但由

于本研究病例数相对较少，且未设置对照组，今后还需进一

步开展更大样本的前瞻性研究，为晚期肝癌治疗提供更加有

效的方案和循证医学证据。
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快新的中鼻甲生成，有助于早期解除鼻腔内机械性

阻塞，恢复鼻腔、窦口通气、引流功能，进而帮助患者

改善临床症状，改善鼻腔功能；（２）鼻黏膜覆盖双侧

中鼻甲，能避免骨质裸漏，预防窦腔容积缩小、筛窦

术腔鼻塞等，从而减轻气道阻力，同时可完整地保留

嗅区黏膜，进而能改善鼻黏膜形态、嗅觉功能；（３）
能在重建鼻腔鼻窦通气引流基础上，减少嗅神经上

皮细胞损伤，改善嗅觉功能。
另外，本研究还发现，术后 １ｄ，两组均出现炎性

应激反应，而 Ｂ 组 ＹＫＬ⁃４０、ＩＬ⁃５、ＴＧＦ⁃β１ 均低于 Ａ
组（Ｐ＜０．０５）。 其中，ＹＫＬ⁃４０ 在机体免疫应答、炎症

反应具有调控作用，为新型炎性标志物；ＩＬ⁃５能刺激

生成嗜酸粒细胞，并增强其生物活性，参与鼻窦炎性

病变发生、进展；ＴＧＦ⁃β１ 能调节成纤维细胞活性，促
进杯状细胞分泌黏液，加重炎性反应［４，８］。 可见，与鼻

内镜中鼻甲部分切除术对比，鼻内镜 Ｍｅｓｓｅｒｋｌｉｎｇｅｒ中
鼻甲成形术治疗 ＣＲＳｗＮＰ 对机体炎性应激影响小。

综上，与鼻内镜中鼻甲部分切除术对比，鼻内镜

Ｍｅｓｓｅｒｋｌｉｎｇｅｒ 中鼻甲成形术治疗 ＣＲＳｗＮＰ，效果显

著，能有效改善鼻腔功能，减小炎性应激。
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