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［摘要］目的：观察扶阳化阴方加减治疗原发性肝癌 （HCC） 的临床疗效。方法：采用掷币法将 91 例

HCC 患者分为对照组（45 例）与观察组（46 例）。对照组给予肝动脉化疗栓塞术（TACE）治疗，观察组在对

照组基础上加用扶阳化阴方加减治疗。比较 2 组治疗前后肝功能指标 ［谷丙转氨酶 （ALT）、谷草转氨

酶（AST）、总胆红素（TB）］、血管增生因子指标［血管内皮生长因子（VEGF）、转化生长因子-β1（TGF-β1）］、

肿瘤标志物指标 ［甲胎蛋白 （AFP）、甲胎蛋白异质体 （AFP-L3） 比率、高尔基体蛋白 73（GP73）］ 及中医

证候积分，并评估 2 组临床疗效及不良反应发生情况。结果：治疗后，观察组总缓解率 80.43%，高于对照组

60.00%（P＜0.05）。治疗后，2 组 GP73、AFP 及 AFP-L3 比率均较治疗前降低 （P＜0.05），且观察组治疗后

GP73、AFP 水平及 AFP-L3 比率低于对照组（P＜0.05）。治疗后，2 组 AST、ALT 及 TB 均较治疗前降低（P＜

0.05），且观察组治疗后肝功能指标低于对照组（P＜0.05）。治疗后，2 组 VEGF、TGF-β1 及中医证候积分均

较治疗前明显降低（P＜0.05），且观察组治疗后血管增生因子指标及中医证候积分均低于对照组（P＜0.05）。

2 组不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：扶阳化阴方加减治疗 HCC 效果显著，能有效

改善患者肝功能，降低血管增生因子及肿瘤标志物水平，安全性较高。
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Clinical Study on Modified Fuyang Huayin Prescription for Hepatocellular Carcinoma
GUO Shumei，LI Huanghe，MA Chunzheng，LIU Peimin

Abstract： Objective： To observe the clinical effect of modified Fuyang Huayin Prescription on

hepatocellular carcinoma (HCC). Methods：A total of 91 patients with HCC were divided into the control

group and the observation group according to the coin tossing method，with 45 and 46 cases in each group

respectively. The control group was given transarterial chemoembolization (TACE) for treatment，and the

observation group was additionally treated with modified Fuyang Huayin Prescription based on the

treatment of the control group. Before and after treatment，the indexes of liver function，including alanine

aminotransferase (ALT)， aspartate aminotransferase (AST)， and total bilirubin (TB)， the indexes of

angiogenic factors， including vascular endothelial growth factor (VEGF) and transforming growth factor-

β1 (TGF- β1)， the indexes of tumor markers， including alpha fetoprotein (AFP)， alpha fetoprotein-

heteroplasmon ratio(AFP- L3) and golgin protein 73 (GP73)， and traditional Chinese medicine (TCM)

syndrome scores were compared between the two groups. The clinical effects and incidence of adverse

reactions in the two groups were also evaluated. Results：After treatment，the total remission rate was

80.43% in the observation group， higher than that of 60.00% in the control group (P＜0.05). After
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原发性肝癌（HCC）是指发生于肝细胞或肝内胆管

细胞的癌肿，由于该病发病隐匿，早期多无明显症

状，导致多数患者难以察觉，发现时癌肿已处于中

晚期，丧失手术治疗的最佳时机，临床救治难度

大 [1]。当前，西医对于中晚期 HCC 多采用肝动脉化

疗栓塞术（TACE）治疗，能够阻断肿瘤的血液供应，

并借助局部注射化疗药物来杀死肿瘤细胞，从而达

到治疗 HCC 的效果。但研究发现 TACE 治疗的同时

会对正常肝造成伤害，从而加剧肝功能损伤[2]。中医

将 HCC 归属于积聚、肝积等范畴，认为阳动而散，

能促进万物气化，阴静而凝，可促进万物凝聚成

形，而癌肿的形成即是“阴成形”的过程，若阳气

不足，无以化阴，使阴凝聚成形，化为肿瘤[3]。本研

究观察扶阳化阴方加减治疗 HCC 的临床疗效，结果

报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 符合《原发性肝癌诊疗规范（2019 年

版）》 [4]中 HCC 的诊断标准。存在肝区疼痛、肝大等

典型症状，甲胎蛋白（AFP）＞400 μg/L，同时能排除

活动性肝病、妊娠、转移性肝癌等其他疾病，且经

影像学检查存在肝癌特征性占位性病变。

1.2 辨证标准 符合《中医内科学》 [5]中阳虚证辨证

标准。腹部积块明显，质地较硬，固定不移，隐痛

或剧痛，畏寒肢冷，神疲乏力，舌淡胖，脉弱。

1.3 纳入标准 符合上述诊断及辨证标准；中晚期

HCC，且 TNM 分期为Ⅲa~Ⅳ期；预计最小生存期＞

3 个月；能够耐受 TACE 治疗；患者或其家属签署知

情同意书。

1.4 排除标准 肿瘤转移或存在严重肝肾功能损伤

者；对本研究所用药物存在禁忌者；入院前有放化

疗史、手术史、肿瘤治疗史等。

1.5 一般资料 选取 2019 年 3 月—2020 年 3 月新

蔡县中医院收治的 91 例 HCC 患者作为研究对象，根

据掷币法将其分为对照组（45 例）及观察组（46 例）。

对照组男 23 例，女 22 例；年龄 45～70 岁，平

均（54.38±8.06）岁；病程 10～19 个月，平均（13.80±
2.78）个月；分期：Ⅲa 期 27 例，Ⅲb 期 15 例，Ⅳ期

3 例。观察组男 26 例，女 20 例；年龄 41～72 岁，

平均（53.70±9.14）岁；病程 8～20 个月，平均（13.57±
3.44）个月；分期：Ⅲa 期 23 例，Ⅲb 期 19 例，Ⅳ期

4 例。2 组一般资料比较，差异无统计学意义（P＞

0.05），具有可比性。本研究获得新蔡县中医院医学

伦理委员会批准（伦理批号：202106）。
2 治疗方法

2.1 对照组 进行 TACE 治疗，取平卧位，局麻，

采用 Seldinger 技术穿刺股动脉，将导管经肝固有动

treatment，the levels of GP73，AFP and AFP-L3 ratio in the two groups were decreased when compared

with those before treatment (P＜0.05)，and the above three levels in the observation group were lower than

those in the control group (P＜0.05). After treatment， the AST， ALT and TB in the two groups were

decreased when compared with those before treatment (P＜0.05)，and the indexes of liver function in the

observation group were lower than those in the control group (P＜0.05). After treatment，the VEGF，TGF-β1
and TCM syndrome scores in both groups were significantly decreased when compared with those before

treatment (P＜0.05)， and the indexes of angiogenic factors and the TCM syndrome scores in the

observation group were lower than those in the control group (P＜0.05). There was no significant difference

being found in the comparison of incidence of adverse reactions in both groups (P＞0.05). Conclusion：
Modified Fuyang Huayin Prescription has a significant curative effect on patients with advanced

hepatocellular carcinoma，which can effectively improve the liver function of patients and decrease the

levels of angiogenic factors and tumor markers，with better safety.

Keywords：Hepatocellular carcinoma；Transarterial chemoembolization；Fuyang Huayin Prescription；

Liver function；Angiogenic factor；Tumor marker
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脉、肝动脉置入肿瘤供血动脉，然后将 100 mg 的氟

尿嘧啶注射液（上海旭东海普药业有限公司，国药准

字 H31020593）、80 mg 的顺铂注射液（江苏豪森药业

股份有限公司，国药准字 H20010743，）与 30 mg 盐

酸多柔比星脂体注射液（上海复旦张江生物医药股份

有限公司，国药准字 H20084432）混合以微量注射泵

的方式持续灌注入肝内动脉，最后采用 10～20 mL
的超乳化碘化油（上海万巷制药有限公司，国药准字

H20064893）栓塞肿瘤血管。术后常规给予护肝、补

液等对症治疗。

2.2 观察组 在 TACE 的基础上加用扶阳化阴方加

减治疗，处方：海藻、瓦楞子各 15 g，附子、干姜、

昆布各 10 g，吴茱萸 6 g。随症加减：腰膝酸软、小

便清长者加杜仲、补骨脂各 10 g；肿块疼痛者加五

灵脂 9 g，延胡索 12 g；腹胀疼痛者加川楝子 9 g，
木香 6 g。每天 1 剂，上药加水煎煮，分早晚温服，

每次约 200 mL，每天 1 次。

2 组持续治疗 12 周。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①肿瘤标志物指标。采集 2 组晨起

空腹静脉血约 3 mL，离心后，采用酶联免疫吸附法

检测 2 组治疗前后血清高尔基体蛋白 73（GP73）、

AFP，采用磁微粒化学发光免疫分析法检测甲胎蛋白

异质体（AFP-L3）比率。②肝功能指标及血管增生因

子。采集 2 组空腹静脉血，采用酶联免疫吸附法检

测血清中谷草转氨酶（AST）、谷丙转氨酶（ALT）以

及总胆红素（TB）、血管内皮生长因子（VEGF）、血

清转化生长因子-β1（TGF-β1）水平。③中医证候积

分。对 2 组治疗前后腹部积块疼痛、腹胀、纳呆、

畏寒肢冷、神疲乏力中医证候进行计分，按症状的

无、轻、中、重程度，分别计 0 分、2 分、4 分、

6 分，分值越高症状越严重[6]。④不良反应。

3.2 统计学方法 采用统计学软件 SPSS22.0 对数据

进行分析。计量资料以均数±标准差（x ± s）表示，组

间及组内比较分别采用独立样本 t 检验及配对样本 t

检验；计数资料以百分比（%）表示，采用 χ2 检验。

P＜0.05 表示差异有统计学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 参照文献[7]拟定。完全缓解（CR）：

病灶完全消失，且持续 4 周以上；部分缓解（PR）：

肿瘤病灶面积缩小程度＞50%，且持续 4 周以上未见

新病灶；稳定（SD）：肿瘤病灶面积减少≤50%或增

大≤25%，且未见新病灶；恶化（PD）：肿瘤病灶面积

增大＞25%，或见新病灶。总缓解率=（CR+PR+SD）
例数/总例数×100%。

4.2 2组临床疗效比较 见表 1。治疗后，观察组总

缓解率高于对照组（P＜0.05）。
表 1 2组临床疗效比较 例（%）

组 别

对照组

观察组

例数

45
46

CR
0
0

PR
13（28.89）
19（41.30）

SD
14（31.11）
18（39.13）

PD
18（40.00）
9（19.57）

总缓解

27（60.00）
37（80.43）①

注：①与对照组比较，P＜0.05
4.3 2组治疗前后血清肿瘤标志物指标比较 见表 2。
治疗前，2 组 GP73、AFP 水平及 AFP-L3 比率比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2 组

GP73、AFP 水平及 AFP-L3 比率均较治疗前明显降

低（P＜0.05），且观察组治疗后血清肿瘤标志物指标

低于对照组（P＜0.05）。
表 2 2组治疗前后血清肿瘤标志物指标比较（x ± s）

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

45
45
46
46

GP73（ng/mL）
183.42±19.55
140.68±16.04①

180.37±21.72
98.14±10.17①②

AFP（μg/L）
642.49±90.12
351.77±37.19①

650.35±85.70
104.61±10.75①②

AFP-L3 比率（%）

20.12±2.86
16.19±1.65①

19.48±2.33
12.06±1.19①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比

较，P＜0.05
4.4 2 组治疗前后肝功能指标比较 见表 3。治疗

前，2 组 AST、ALT 与 TB 水平比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。治疗后，2 组 AST、ALT 及 TB 水平

均较治疗前明显降低（P＜0.05），且观察组治疗后肝

功能指标低于对照组（P＜0.05）。
表 3 2组治疗前后肝功能指标比较（x ± s）

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

45
45
46
46

AST（U/L）
69.78±7.59
57.83±6.11①

70.32±7.03
42.17±5.03①②

ALT（U/L）
60.85±6.39
52.72±5.39①

61.13±6.12
40.86±4.16①②

TB（μmol/L）
31.79±3.52
26.18±2.46①

32.08±3.09
20.84±2.05①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比

较，P＜0.05
4.5 2组治疗前后血管增生因子水平比较 见表 4。
治疗前，2 组血管增生因子水平比较，差异无统计学
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意义（P＞0.05）。治疗后，2 组 VEGF、TGF-β1 水平

均较治疗前明显降低（P＜0.05），且观察组治疗后血

管增生因子水平低于对照组（P＜0.05）。
4.6 2组治疗前后中医证候积分比较 见表 5。治疗

前，2 组中医证候积分比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。治疗后，2 组中医证候积分均较治疗前明显

降低（P＜0.05），且观察组治疗后中医证候积分低于

对照组（P＜0.05）。

表 4 2组治疗前后血管增生因子水平比较（x ± s）
组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

45
45
46
46

VEGF（pg/mL）
49.83±5.75
31.12±3.60①

50.19±5.37
20.74±2.33①②

TGF-β1（μg/L）
43.11±4.56
28.76±3.12①

42.80±4.90
19.33±2.40①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比

较，P＜0.05

表 5 2组治疗前后中医证候积分比较（x ± s） 分

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

45
45
46
46

腹部积块疼痛

4.89±0.65
4.06±0.47①

5.01±0.52
3.77±0.38①②

腹胀

4.22±0.52
3.79±0.45①

4.30±0.44
2.97±0.27①②

纳呆

4.09±0.47
3.70±0.44①

4.16±0.51
2.91±0.25①②

畏寒肢冷

4.53±0.59
3.88±0.41①

4.61±0.55
3.04±0.29①②

神疲乏力

4.49±0.55
3.69±0.38①

4.62±0.47
2.94±0.30①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比较，P＜0.05

4.7 2 组不良反应发生率比较 对照组发生恶心呕

吐 6 例，发热 2 例，腹痛腹胀 3 例，不良反应发生

率为 24.44%。观察组发生恶心呕吐 4 例，发热 3 例，

腹痛腹胀 1 例，不良反应发生率为 17.39%。2 组不

良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。
5 讨论

TACE 是 HCC 常用的治疗方法，可通过注射栓

塞剂来阻断肿瘤的血液供应，抑制肿瘤细胞的生

长，还可通过注射大量化疗药物来杀死肿瘤细胞，

从而进一步阻止肿瘤细胞的生长 [8]。但研究发现

TACE 不仅能够损伤肝实质，引起一定肝功能损害，

同时术中所用的化疗药物具有较大细胞毒性，从而

影响患者治疗耐受性和肝功能，不利于患者预后 [9]。

中医将 HCC 归属于积聚、肝积等范畴，现代医学认

为肿瘤的形成是有形之物日久蓄积而成，其根本原

因为阳气不足，气化不及，使脏腑功能失于温煦、

濡养、推动，使气血运行受阻，精血津液生成、输

布、排泄障碍，最终形成痰、浊、湿、毒、瘀等病

理产物，诸多病理产物皆属阴邪，阴邪凝聚日久不

化，故而成形，化为肿瘤。本研究采用扶阳化阴方

加减治疗，方中附子温补脾阳，温肾壮阳，为君

药。吴茱萸、干姜为辛热温散之品，干姜补脾胃阳

气、散寒化饮，吴茱萸疏肝理气、助阳，共为臣

药。海藻、昆布、瓦楞子软坚散结、利水消肿、消

痰化瘀，共为佐药。全方配伍，共奏温阳散寒、软

坚散结、消肿化瘀之功。本研究结果显示，观察组

总缓解率高于对照组，中医证候积分低于对照组，

提示扶阳化阴方加减治疗 HCC 疗效确切，能有效缓

解患者临床症状。

AFP 是特异性较高的肝癌肿瘤标志物，是 HCC
的主要血清标志物[10]；AFP-L3 是 AFP 的一个结合型

异质体，其主要源于肝癌细胞，是新一代高特异性

的肝癌肿瘤标志物 [11-12]；GP73 是一种高尔基体跨膜

糖蛋白，其主要由胆管上皮细胞表达，在肝细胞表

达很少，当肝细胞受到病毒感染后可引起表达上

调，尤其对早期肝癌的诊断具有重要价值[13]。本研究

结果显示，观察组 GP73、AFP、AFP- L3 比率、

AST、ALT 及 TB 水平均低于对照组，提示扶阳化阴

方加减治疗能够改善患者肿瘤标志物及肝功能。药

理学研究发现海藻对肝癌、肺癌、胃癌细胞均具有

显著的抑制作用，能够使癌细胞内钙库的 Ca2+释放，

从而降低癌细胞内 Ca2+的浓度，启动细胞凋亡机制，

从而达到抗肿瘤活性[14]；昆布不仅能够通过激活巨噬

细胞，释放细胞毒性，抑制肿瘤细胞增殖，还可通

过抑制肿瘤血管生成，阻断肿瘤的血液供应，抑制

肿瘤细胞生长，减轻肿瘤细胞对肝功能的影响；昆

布中多糖硫酸酯成分还可提高肝癌细胞对 5-氟尿

嘧啶、丝裂霉素（MMC）等化疗药物的敏感性，与

TACE 联合可协同增效 [15]；附子中附子多糖成分能

够诱导肿瘤细胞凋亡，同时还可通过增强自然杀伤
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细胞的杀伤活性来达到抗肿瘤的效果[16]。

相关研究表明，肝癌的转移是一个连续的过

程，首先由运动因子启动，然后经运动因子与受体

结合引发癌细胞的运动，在信号传导、相关受体和

因子的作用下转移至新的位置，最后形成转移病

灶[17]。在肝癌转移过程中，运动因子、黏附分子、细

胞降解机制、血管增生因子均参与其中，而 VEGF、
TGF-β1 是临床常见的血管增生因子，其水平与肿瘤

侵袭、转移密切相关，是评价肝癌患者预后的重要

指标[17-18]。本研究结果显示，观察组 VEGF、TGF-β1
水平均明显低于对照组，表明扶阳化阴方加减治疗

能够降低患者血管增生因子水平，减少肝癌细胞的

浸润及转移，有利于改善患者预后。药理研究发现

吴茱萸次碱成分是一种选择性的氧化酶 P450（CYP）
1A 抑制剂，其能够通过抑制 CYP1A 来发挥抗癌作

用；吴茱萸碱是一种细胞毒性极小的抗肿瘤转移

药，其能够抑制癌细胞的迁移和增殖[19-20]。本研究结

果显示，2 组不良反应发生率比较，差异无统计学意

义，表明扶阳化阴方加减治疗安全性较高。

综上所述，在 TACE 基础上加用中医扶阳化阴方

加减治疗 HCC 疗效确切，能够抑制肿瘤细胞生长，

降低血管增生因子水平，安全性较高。
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