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中西医结合预防原发性肝癌术后复发作用的系统评价

陈子瑶#梁#健#邓#鑫

摘要#目的#系统评价中西医结合疗法预防原发性肝癌术后复发的效果! 方法#计算机检索
*I/ '1

"

FIJA./ KBLJAJM

"

N-L,/C

"

?,LAO/

"中国期刊全文数据库 #

'47)

$"中文科技期刊数据库#

0)N

$"万方数据

库#

+A.PA.Q 8ARA

$等数据库%收集所有中西医结合预防原发性肝癌术后复发的随机对照试验#

S'*

$%检索

时限均从建库至
!"#&

年
%

月! 由
!

名评价员严格按照纳入标准筛选文献"提取资料和评价质量后%采用

S/T,A. ;

!

!

软件对数据进行
,/RA

分析! 结果#纳入文献共
;

篇%总病例数
&%<

例!

,/RA

分析显示%中

西医结合组在
#

"

!

"

&

年复发率控制方面均优于对照组#单纯西医治疗组$%差异均有统计学意义#

N U

"

!

";

$! 结论#与单纯的西医治疗组比较%中西医结合疗法在预防原发性肝癌术后复发方面效果更显著!

关键词#原发性肝癌&术后复发&中西医结合&

,/RA

分析&系统评价

?PP/FRBT/./OO 1P ).R/QJARBT/ ,/CBFB./ P1J NJ/T/.RB.Q N1OR1V/JARBT/ S/F-JJ/.F/ 1P NJB@AJM W/VARBF

'AJFB.1@AO

#

A XMOR/@ARBF S/TB/Y

#

'W?4 6B

"

MA1

!

K):45(BA.

!

A.C 8?45 ZB.

#

8/VAJR@/.R 1P 8B

"

Q/ORBT/ 8BO/AO/

!

S-B[A.Q W1OVBRA2

!

5-A.QDB \.BT/JOBRM 1P 'IB./O/ ,/CBFB./

!

4A..B.Q

$

;&""##

%!

'IB.A

:]X*S:'*

$

GL^/FRBT/

$

*1 OMOR/@ARBFA22M /TA2-AR/ RI/ /PP/FRBT/./OO 1P B.R/QJARBT/ @/CBFB./

$

),

%

P1J

VJ/T/.RB.Q V1OR1V/JARBT/ J/F-JJ/.F/ 1P VJB@AJM I/VARBF FAJFB.1@AO

$

NW'

%

3,/RI1CO

$

X-FI CARALAO/O AO *I/

'1FIJA./ KBLJAJM

!

N-L,/C

!

?,LAO/

!

'IB.A 4ARB1.A2 7.1Y2/CQ/ ).PJAORJ-FR-J/

$

'47)

%!

0)N 8ARALAO/

!

+A.

"

PA.Q 8ARALAO/ Y/J/ J/RJB/T/C R1 F122/FR JA.C1@B_/C F1.RJ122/C RJBA2O

$

S'*O

%

1. VJ/T/.RB.Q V1OR1V/JARBT/ J/

"

F-JJ/.F/ 1P NW' LM ),3 *I/ J/RJB/TA2 V/JB1C ORAJR/C PJ1@ CARALAO/ /ORAL2BOI@/.R R1 (-./ !"#&3 KBR/JAR-J/

OFJ//.B.Q

!

CARA /DRJAFRB1.

!

A.C `-A2BRM /TA2-ARB1. Y/J/ V/JP1J@/C LM RY1 J/TB/Y/JO ORJBFR2M AFF1JCB.Q R1 B.F2-

"

OB1. FJBR/JBA3 ,/RA

"

A.A2MOBO YAO F1.C-FR/C -OB.Q S/T,A. ;

%

! X1PRYAJ/3 S/O-2RO

$

: R1RA2 1P ; S'*O B.T12TB.Q

&%< VARB/.R FAO/O Y/J/ B.F2-C/C3 S/O-2RO 1P ,/RA

"

A.A2MOBO OI1Y/C RIAR RI/ ), QJ1-V YAO O-V/JB1J R1 RI/ +/OR

"

/J. @/CBFB./

$

+,

%

QJ1-V B. RI/ #

"!

!

"!

A.C &

"

M/AJ J/F-JJ/.F/ JAR/O

$

N U"

%

";

%

3'1.F2-OB1.

$

). RI/ VJ/T/.RB1.

1P V1OR1V/JARBT/ J/F-JJ/.F/ 1P NW'

!

RI/ /PP/FRBT/./OO 1P ), YAO @1J/ OBQ.BPBFA.R

!

YI/. F1@VAJ/C YBRI RJ/AR

"

@/.R 1P +/OR/J. @/CBFB./3

7?a+GS8X

$

VJB@AJM I/VARBF FAJFB.1@A

&

V1OR1V/JARBT/ J/F-JJ/.F/

&

B.R/QJARBT/ @/CBFB./

&

,/RA A

"

.A2MOBO

&

OMOR/@ARBF J/TB/Y

##原发性肝癌$简称肝癌%是发生自肝细胞或肝内

胆管细胞的恶性肿瘤'

#

(

!其发病隐匿!进展迅速!容易

复发!病死率高!为临床上最常见的恶性肿瘤之一) 近

年来肝癌的发病率逐年增长!据最新统计!

!""=

年全

世界新发肝癌患者
<$= &""

例!同时有
%>; >""

例患

者死于肝癌!这些新发和死亡病例的一半都分布在中

国!严重威胁着人们的生命健康'

!

(

) 肝癌的发生与感

染慢性乙肝病毒*丙肝病毒密切相关!在发展中国家!

乙肝病毒*丙肝病毒感染分别占肝癌总数的
%"b

*

&&b

!而在发达国家!分别占
!&b

*

!"b

'

&

(

!且乙肝病

毒与黄曲霉素
]#

的相互作用可增加肝癌的发生'

$

!

;

(

)

而肝炎性肝硬化*酒精性肝硬化*非酒精性脂肪肝等均

与肝癌的发生关系密切'

%

(

) 对于肝癌的治疗!目前仍

以肝局部切除手术为主!但临床上很多患者由于全身

情况*肝功能*肿瘤部位*肿瘤大小等多种因素而不能

手术切除!且肝癌是一种高复发的恶性肿瘤!即使行肝

癌根治性切除的患者术后
&

年复发率也达
$"b

$

;"b

!

;

年复发率达
%"b

$

<"b

'

<

(

!因此非手术治疗

肝癌成为临床各个学科积极研究的重要方向'

=

(

!而寻

找有效预防肝癌术后复发的方法更是重点和难点'

>

(

)
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肝癌的非手术治疗方法包括介入*消融*放疗*免疫*基

因*中医药等'

#"

(

!而肝动脉化疗栓塞术$

RJA.OFARI/

"

R/J AJR/JBA2 FI/@1/@L12B_ARB1.

!

*:'?

%是已被公认

的非手术治疗肝癌的首选方法'

##

%

#$

(

!但国内外均有

研究分析表明不论是在手术切除前还是手术切除后!

*:'?

治疗对肝癌术后复发的预防效果并不理

想'

#;

%

#<

(

!而研究表明!中医药可以提高患者对手术的

耐受性!并能提高机体的免疫功能和改善微循环!提高

患者的生活质量!在预防肝癌复发方面发挥着独特的

优势!在肝癌综合治疗中的地位也越来越突出'

#=

!

#>

(

!

与西医联合预防肝癌术后复发疗效更为显著) 本研究

旨在采用
,ARA

分析方法!系统评价中医药联合西医

疗法对比单纯西医疗法预防肝癌术后复发的疗效!为

中西医结合治疗模式的临床应用和进一步研究提供

参考)

资料与方法

#

#纳入标准#原发性肝癌的诊断标准# 研究对

象符合+

!"#!

年
4''4

肝癌胆道系统肿瘤治疗指

南,的诊断标准'

!"

(

!确诊为原发性肝癌且经影像学检

查无残留病灶的根治术后患者) 纳入对象为所有中西

医结合疗法预防原发性肝癌术后复发的随机对照试验

$

JA.C1@B_/C F1.RJ122/C RJBA2

!

S'*

%!无论是否采用

分配隐藏和盲法!文种限于中文和英文)

!

#试验干预措施及结局评价指标#试验干预措

施#包括试验组$中医药
c

西医疗法%!对照组$单纯西

医疗法%) 结局评价指标如下#不同年限的肝癌复发

率*定期行
]

超*

'*

*

,S)

等影像学检查进行评估!有

两项异常者则提示有新发病灶!定为肿瘤复发)

&

#文献检索策略#计算机检索
*I/ '1FIJA./

KBLJAJM

*

N-L,/C

*

?,LAO/

*中国期刊全文数据库

$

'47)

%*中文科技期刊数据库 $

0)N

%*万方数据库

$

+A.PA.Q 8ARA

%等数据库!收集所有中西医结合预

防原发性肝癌术后复发的
S'*

!检索时限均从建库至

!"#&

年
%

月) 中文检索式为$原发性肝癌
GS

肝细

胞癌
:48

术后复发
:48

中医药
:48

随机%!英文

检索式为$

VJB@AJM I/VARBF FAJFB.1@A :48 J/F-J

"

J/.F/ :48 RJACBRB1.A2 'IB./O/ @/CBFB./ :48

JA.C1@B_/C F1.RJ122/C RJAB2

%) 检索途径以-原发性

肝癌.为主题!在全文中搜索-术后复发.*-中医药.*

-随机.!对搜索结果进行相关文献筛选)

$

#评价方法

$

!

#

#研究筛选$图
#

%#初筛根据检索式检索出

的引文信息如题目*摘要!筛除明显不合格的文献和重

复的文献!剩下的可能合格的文献查找原文)

!

次筛

选根据纳入标准!阅读文献全文!排除肯定不合格的文

献)

&

次筛选文章中信息不全面而不能确定者!或有

疑问*有分歧者!经过与作者联系获得相关信息后或与

评价者讨论后再进一步评价)

图
#

$文献筛选流程及结果

$

!

!

#资料提取#采集纳入文献的基本信息及数

据!包括文题*作者*发表日期*文献来源等一般资料!

入选标准和样本量*抽样和分组方法*研究对象的基本

资料*干预措施*结局指标*病例失访率和失访原因*肝

癌复发率数据!并填写资料提取表)

$

!

&

#文献质量评价#由两名评价员对纳入的所

有临床随机对照试验文献进行评价!各自完成文献质

量评价后进行交叉核对!遇到分歧!协商判定!仍无法

确定者!请教研究指导人员$梁健%) 按照
'1FIJA./

系统评价员手册
$

!

!

!

!

版推荐的质量评价标准评价

纳入研究的文献质量#$

#

%随机方法是否正确和充分&

$

!

%隐蔽分组是否正确和充分&$

&

%是否采用盲法&

$

$

%纳入研究的结果数据是否完整&$

;

%是否选择性报

告研究结果&$

%

%是否有其他偏倚来源)

;

#数据分析#采用
'1FIJA./

协作网提供的

S/T,A. ;

!

!

软件进行
,/RA

分析) 各纳入研究结果

间的异质性采用
!

! 检验) 当各研究结果间有统计学

同质性$

N d"

!

#

!

)

!

U;"b

%时!采用固定效应模型进

行
,/RA

分析&如各研究结果间存在统计学异质性

$

N U"

!

#

!

)

!

d;"b

%!分析其异质性原因!根据可能

导致异质性的因素进行亚组分析!当亚组内各研究之

间及亚组间有足够相似性$亚组
N d "

!

#

!

)

!

U ;"b

%
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时则用固定效应模型进行
,/RA

分析!若纳入研究各

亚组之间存在统计学异质性而无临床异质性或临床差

异无统计学意义时!采用随机效应模型进行
,/RA

分

析) 如异质性过大!则行描述性分析) 必要时采用敏

感性分析检验结果的稳定性)

结##果

#

#一般情况#初检出相关文献
&!%

篇!通过去

除重复发表*阅读文题与摘要后!初步纳入文献
><

篇!阅读全文后排除
>!

篇!最终纳入
;

项
S'*

$表
#

%!共
&%<

例患者!一般情况具有良好的可比性)

!

#纳入研究的质量评价#纳入研究的方法学质量

评价按照
'1FIJA./

系统评价员手册
$

!

!

!

!

版推荐的

质量评价标准进行评估) 所有纳入的研究均提及随机

对照!其中有
#

项研究'

!&

(使用了随机数字表!有
#

项研

究'

!$

(使用了配对随机!有
#

项研究'

!!

(按就诊前后顺序

产生分组!其余
!

项研究均未描述如何产生随机序列)

所有研究均未提及方案分配隐藏!也未提及盲法的使用

情况)

#

项研究'

!#

(提及失访病例!但未描述失访原因!

其他文献均未报道病例退出*失访*剔除等信息) 所有

研究均因信息不全而不清楚是否存在其他偏倚来源)

&

#

,/RA

分析结果$图
! e$

%#不同年限的肝癌

复发率!

"

!

;

年复发率'

SS f "

!

&&

!

>;b ')

$

"

!

"$

!

&

!

"&

%!

N f"

!

&&

(!试验组与对照组比较!差异无统计

学意义$

N f"

!

&&

%)

#

年复发率'

SS f"

!

%#

!

>;b')

$

"

!

$%

!

"

!

=!

%!

N f"

!

""#

(*

!

年复发率'

SS f"

!

<#

!

>;b')

$

"

!

;<

!

"

!

=>

%!

N f"

!

""&

(!试验组均低于对

照组$

N U"

!

";

%) 有
!

项研究'

!!

!

!;

(报道了
&

年肝癌复

表
#

$各纳入研究的基本特征$

纳入研究
例数

$

*H'

%

性别

$男
H

女%

年龄

$岁!

D

&

O

%

诊断 是否术后 ###干预措施 结局指标

宋
!"#!

'

!#

(

!"H !" &$H % ;#

'

;

&

<

'

=

病理诊断肝细胞肝癌 是
*

#华蟾素注射液
c *:'?

'

#

*:'?

肝癌复发率

李
!""<

'

!!

(

;;H &" ;#H &$ 4:

病理诊断肝细胞肝癌 是
*

#金龙胶囊
c

射频消融*

*:'?

等

'

#射频消融*

*:'?

等
肝癌复发率

甄
!"#!

'

!&

(

&"H &" $=H #! ;<

'

$

&

%

'

!

病理诊断肝细胞肝癌 是
*

#灵芝孢子
c

护肝或抗病毒常规治疗

'

#护肝或抗病毒常规治疗
肝癌复发率

谢
!""=

'

!$

(

%#H %# <$H $= 4:

病理诊断肝细胞肝癌 是
*

#金龙胶囊
c

常规护肝或抗病毒治疗

'

#化疗
c

常规护肝或抗病毒治疗
肝癌复发率

陈
!"";

'

!;

(

&"H &" ;%H $ 4:

病理诊断原发性肝癌 是
*

#中药
c

介入*射频等综合治疗

'

#介入*射频等综合治疗
肝癌复发率

##注#

*

为试验组&

'

为对照组&

4:

为未提及

图
!

$两组
"

!

;

年肝癌复发率比较的
,/RA

分析

图
&

$两组
#

年肝癌复发率比较的
,/RA

分析
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%

图
$

$两组
!

年肝癌复发率比较的
,/RA

分析

发率!采用固定效应模型进行分析时!存在较大异质性

$

N f"

!

";

!

)

!

f<&b

%!采用随机效应模型进行分析仍

存在较大异质性$

N f"

!

";

!

)

!

f<&b

%!故行描述性分

析#研究'

!!

(中!试验组复发
$=

例!复发率为
=<

!

&b

!

对照组复发为
&"

例!复发率为
#""b

&研究'

!;

(中!试

验组复发为
#%

例!复发率为
;&b

!对照组复发
!$

例!

复发率为
="b

!可见!试验组在控制肝癌
&

年复发率

方面低于对照组)

讨##论

原发性肝癌是全球范围内常见的恶性肿瘤之一!

现代医学对原发性肝癌的治疗手段有手术切除*放疗

术*介入术*射频消融术等!但许多研究表明!术后残存

癌肿组织促血管生成因子的表达会增高!进而生成新

的血管和建立起侧支循环!从而导致了肿瘤的再次复

发'

!%

(

) 大量研究表明!肿瘤术后出现复发与机体免疫

力的强弱及生活质量的高低关系密切) 中医学认为!

原发性肝癌可归属于-肝岩.*-积聚.*-瘕.等范畴!

其病因不外乎邪实和正虚两种!病机为脏腑功能失调!

正气亏虚!气滞血瘀!痰湿毒结'

!<

(

) 而肝癌术后!虽瘤

体已去!但正气已亏!且余邪尚存!为肝癌的再次复发

留下祸根) 中医治疗原发性肝癌本着整体观念!着重

从祛邪*扶正两方面入手!辨证论治!以达治病求本的

目的) 目前许多祛邪中药具有不同程度的抗肿瘤作

用!扶正固本能防止癌肿的发生和发展!提高机体免疫

功能'

!=

(

!同时对手术*放疗*化疗等造成的各种生理病

理上的损害均有较好的作用'

!>

!

&"

(

) 由此可见!中西医

结合在预防原发性肝癌术后复发方面!优势互补!效果

更为显著)

本
,/RA

分析结果显示!中医药联合西医疗法能

降低肝癌的
#

*

!

*

&

年复发率!合并效应量显示为高于

单纯西医疗法的疗效!即中医药联合西医疗法在
#

*

!

*

&

年肝癌复发率控制方面明显低于单纯西医疗法!差

异均有统计学意义) 显示了中医药联合西医疗法具有

明显的优势互补*协同增效作用) 本研究检索了所有

可能与中西医结合预防原发性肝癌术后复发的相关文

献的数据来源) 但由于研究的设计在方法学上存在不

足之处!导致了本研究证据的强度降低)

纳入原始研究的局限性在于#$

#

%本研究纳入的
;

个随机对照试验中!只有
&

项研究描述了随机序列的

产生方法!其余研究的随机序列的产生及是否使用盲

法均不明确!所有研究均未提及分配隐藏的实施情况!

表明其在方法学上有一定的局限性&$

!

%研究的样本

含量相对较小!可能造成抽样误差增大!影响抽样推断

的可靠性&$

&

%部分研究未描述研究病例的脱失情况!

影响了结论的准确性&$

$

%部分研究缺乏远期疗效和

安全性指标的报告!因而削弱了本文关于远期疗效和

安全性评价的证据强度)
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