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摘  要 

目的：系统评价射频消融和肝切除手术治疗小肝癌的临床效果。方法：通过PubMed、EMBASE、Web of 
Science、the Cochrane Library等数据库进行搜索，而获得相关射频消融术及外科手术切除治疗小肝癌

的随机对照临床试验，年限为2010年至2021年，按照Cochrane系统相关标准对这些研究进行筛选，通

过RevMan5.3工具统计分析。结果：本研究共纳入4篇文献，总共597例患者。Meta分析结果显示：在1、
3、5年总体生存率及1、3、5年无瘤生存率方面，二组无统计学差异(P > 0.05)；射频消融术组局部肿瘤

复发率高于肝切除术组(RR = 1.38, 95% CI: 1.07~1.78, P < 0.05)，肝切除术组并发症发生率高于射频消

融术组(RR = 0.49, 95% CI: 0.27~0.87, P < 0.05)。结论：在生存率方面，射频消融术和外科肝切除手术

治疗小肝癌的疗效无明显差异；但肝切除术对于控制肿瘤复发更具优势，而射频消融术的并发症少、更

具安全性。 
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Abstract 
Objective: To systematically evaluate efficacy and safety of radiofrequency ablation and hepa-
tectomy in the treatment of small hepatocellular carcinoma. Methods: The randomized controlled 
clinical trials of radiofrequency ablation and surgical resection for small liver cancer were 
searched by searching the databases of PubMed, EMBASE, Web of Science and the Cochrane Li-
brary, which lasted from 2010 to 2021. The collected studies were screened and evaluated ac-
cording to the quality evaluation criteria in the Cochrane system evaluation manual, and the data 
were statistically analyzed by RevMan5.3 software. Results: A total of 4 randomized controlled tri-
als and 597 patients were included for meta analysis. The results of the Meta analysis showed that 
there was no significant difference in overall survival rate and disease-free survival rate between 
radiofrequency ablation and hepatectomy (P > 0.05). The recurrence rate of local tumor in radio-
frequency ablation group was significantly higher than that in hepatectomy group (RR = 1.38, 95% 
CI: 1.07~1.78, P < 0.05). The incidence of complications in hepatectomy group was significantly 
higher than that in radiofrequency ablation group (RR = 0.49, 95% CI: 0.27~0.87, P < 0.05). Conclu-
sions: There is no significant difference in survival rate between radiofrequency ablation and sur-
gical hepatectomy in the treatment of small liver cancer; hepatectomy has more advantages in con-
trolling tumor recurrence, while radiofrequency ablation n has less complications and moresafety. 
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1. 引言 

原发性肝细胞肝癌(HCC)是我国常见的恶性肿瘤，是世界范围内癌症相关死亡的第四大常见原因[1]。
多年来医疗技术不断创新、改进，小肝癌作为 HCC 的常见类型，早期疗效及预后得到了改善[2]。然而，

大多数患者因肝脏较强的代偿能力在早期症状隐匿、难以察觉，确诊时已至中晚期，失去了手术时机，

故早发现、早治疗对于早期小肝癌的治疗尤为关键[3]。射频消融术(radiofrequency ablation, RFA)和外科

肝切除手术 HR 是这种疾病治疗时的常见有效手段[4]，但将何者作为小肝癌治疗的最优选，临床上仍存

在争议[5]。本文采集了这两种方法治疗小肝癌的随机对照临床试验，开展荟萃分析，基于所得结果确定

出二者的疗效和安全性，为临床应用提供参考和依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 检索方法 

检索 PubMed、EMBASE、Web of Science、the Cochrane Library 等数据库。非 SCI 或非英文文献难

以得到较为公共、全面的方法学质量评价评估，如纳入研究的方法学质量低、合并结果的证据等级和推

荐度较低，容易使 meta 分析结果产生更多的偏倚，则难以为临床提供具有指向性的实践指导或建议。因

此，本研究检索语种为英文。检索时间范围为 2010 年至 2021 年，主要采用主题词与自由词相结合的方

式检索，检索词包括：“hepatocellular carcinoma”、“liver cancer”、“Ablation Techniques”、
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“radiofrequency”，“Hepatectomy”等。 

2.2. 文献纳入标准 

2.2.1. 研究对象 
1) 年龄：18~75 岁；2) 肝功能 A 或 B 级；3) 确诊为符合 Milan 标准的小肝癌；4) 初诊并且尚未进

行抗癌治疗。 

2.2.2. 干预措施和研究类型 
比较 RFA 和 HR 两者之间疗效差异的随机对照临床试验，有确切的统计数据者方可入选。 

2.2.3. 结局指标 
总生存率、无瘤生存率、复发率、并发症。 

2.3. 文献评价与数据提取分析 

由 2 名经验丰富的评价者基于纳入标准对研究进行评价和筛查。通过 Cochrane 评价手册标准进行方

法学质量评价，其内容主要有：分配隐藏方案、结局资料、选择性结局报告等。基于标准规范设计数据

提取表，进行数据提取，在文献评价、提取过程中出现分歧情况下，需要先对原始文献进行核对，接着

在一定讨论分析基础上，取得一致性意见或请求第三方仲裁解决。 

2.4. 统计学分析 

采用 RevMan5.3 工具对资料进行统计处理。对纳入文献首先检验异质性，如果检验结果为：I2 < 50%，

P > 0.1，则可认为异质性很小，这种条件下可选择固定效应模型进行分析，相反条件下则可认为异质性

很明显，需要对异质性的原因进行讨论，在没有消除异质性时通过随机效应模型分析，偏倚结果通过漏

斗图表示出。采用相对危险度(relative risk, RR)指标对二分类变量的计数资料进行分析，均以 95%置信区

间(confidence interval, CI)表示其结果。 

3. 结果 

3.1. 纳入研究及其基本特征 

根据事先设定的检索方法，2 名评价员经过检索共搜集到英文文献 5464 篇，通过 Endnote 软件查重

后获得 4736 篇文献，通过限制发表年份(2010 年至 2021 年)得到 3611 篇文献。通过人工将所有的重复文

献，系统评价、综述相关的文献删除，而获得相关性较高的文献 38 篇，接着对其标题、摘要和内容进

行阅读后，纳入 5 篇随机对照研究。当中有 2 篇研究为同一作者重复发表条件下，选择其中更晚发表且

样本多的 1 篇进行纳入。最终共纳入 4 篇文献[6] [7] [8] [9]，共 597 例患者，射频消融术(RFA)组 297 例，

外科肝切除手术(HR)组 300 例。表 1 为所纳入各项研究的基本特征及 Cochrane 评价手册质量评分情况。

图 1 为文献检索流程。 

3.2. Meta 分析结果 

3.2.1. 1、3、5 年总体生存率的 Meta 分析 
1 年总体生存率：对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性检测得出 I2 = 0%，P = 0.62，可认为异质性很

弱或无，通过固定效应模型来处理，结果发现 RR = 1.03，95% CI: 0.99~1.08，P = 0.13，两组差异无统计

学意义(图 2)。 
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Table 1. Characteristics of the four included randomized controlled trial studies 
表 1. 纳入的 4 篇随机对照试验研究特征 

作者 治疗方式 n A/B/C 
(n/n/n) 

男/女 
(n/n) 

中位年龄 
(岁) 

平均随访时间 
(月) 

Cochrane 
评分 

K.K.C.Ng,  
等[6] 

RFA 109 104/5/0 86/23 57 (23~78) 93 个月 
5 

HR 109 107/2/0 89/20 55 (31~82) 93 个月 

Hae Won Lee,  
等[7] 

RFA 34 34/0/0 24/10 56.1 ± 7.4 64.93 个月 
(1~93.57 个月) 

4 

HR 29 29/0/0 23/6 55.6 ± 7.9 64.93 个月 
(1~93.57 个月) 

Yong Fang,  
等[8] 

RFA 60 32/23/5 42/18 51.4 ± 8.1 40 个月 
4 

HR 60 43/17/0 46/14 53.5 ± 11.0 40 个月 

Wei-Xing Guo,  
等[9] 

RFA 94 63/31/0 78/16 56 (19.0~75.0) 28 个月 
(7~75 个月) 

3 

HR 102 95/7/0 94/8 51.5 (18.0~75.0) 32 个月 
(6~86 个月) 

Note: A/B/C: liver function Child-Pugh classification; RFA, radiofrequency ablation; HR, surgical hepatectomy. 
注：A/B/C：肝功能 Child-Pugh 分级；RFA，射频消融术；HR，外科肝切除术。 

 

 
Figure 1. Literature selection process 
图 1. 文献筛选过程 
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Figure 2. Meta-analysis of 1-year overall survival rate 
图 2. 1 年总体生存率 Meta 分析 

 
3 年总体生存率：对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性检测得出 I2 = 0%，P = 0.94，不存在异质性，

这种条件下通过固定效应模型荟萃分析，对所得结果处理，确定出 RR = 1.02，95% CI: 0.95~1.10，P = 0.59，
两组差异无统计学意义(图 3)。 

 

 
Figure 3. Meta-analysis of 3-year overall survival rate 
图 3. 3 年总体生存率 Meta 分析 

 
5 年总体生存率：对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性检测，结果发现异质性很弱或无，因而通过固

定效应模型处理，确定出 RR = 0.93，P = 0.30，由此可认为二组的此指标不存在统计差异(图 4)。 
 

 
Figure 4. Meta-analysis of 5-year overall survival rate 
图 4. 5 年总体生存率 Meta 分析 

3.2.2. 1、3、5 年无瘤生存率的 Meta 分析 
1 年无瘤生存率：对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性发现，结果发现异质性很弱或无，因而通过固

定效应模型处理，确定出 RR = 0.97，P = 0.60，两组不存在明显的统计差异(图 5)。 
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Figure 5. Meta-analysis of 1-year tumor-free survival rate 
图 5. 1 年无瘤生存率 Meta 分析 

 
3 年无瘤生存率：对 RFA 组和 HR 组组间异质性检验，结果发现异质性很弱或无，因而通过固定效

应模型处理，确定出 RR = 0.96，P = 0.30，由此可判断出二组的 3 年无瘤生存率不存在统计差异(图 6)。 
 

 
Figure 6. Meta-analysis of 3-year tumor-free survival rate 
图 6. 3 年无瘤生存率 Meta 分析 

 
5 年无瘤生存率：对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性检测，结果发现异质性很弱或无，因而通过

固定效应模型处理，确定出 RR = 0.81，P = 0.08，由此可判断出二组的 5 年无瘤生存率不存在统计差

异(图 7)。 
 

 
Figure 7. Meta-analysis of 5-year tumor-free survival rate 
图 7. 5 年无瘤生存率 Meta 分析 

3.2.3. 局部肿瘤复发率 Meta 分析 
对 RFA 组和 HR 组进行组间异质性检测得出 I2 = 44%，P = 0.15，可判断出异质性很弱，因而通过固

定效应模型处理，所得结果发现 RR = 1.38，95% CI: 1.07~1.78，P = 0.01，两组差异有统计学意义(图 8)。 
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Figure 8. Meta-analysis of local tumor recurrence rate 
图 8. 局部肿瘤复发率 Meta 分析 

3.2.4. 并发症发生率 Meta 分析 
对 RFA 组和 HR 组异质性检测，所得结果表明，对应的异质性很弱，然后进行荟萃分析，发现 RR = 

0.49，P = 0.02，由此判断出二组的并发症发生率有统计差异(图 9)。 
 

 
Figure 9. Meta-analysis of the incidence of complications 
图 9. 并发症发生率 Meta 分析 

3.2.5. 发表偏倚评估 
接着对纳入的研究绘制出漏斗图：分析可知其中的散点分布基本对称并呈现倒漏斗状，故提示无明

显发表偏倚。表明研究结果具有较好的可靠性，因此所得结论相对真实(图 10)。 
 

 
Figure 10. Funnel plot of included studies 
图 10. 纳入研究的漏斗图 

https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121618


张玉冰 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.12121618 11232 临床医学进展 
 

4. 讨论 

HCC 作为常见恶性肿瘤，对世界人民的健康构成了极大的危害，小肝癌的早期诊断与有效治疗是减

少患者病痛的关键。射频消融术(RFA)与肝切除术(HR)何者更能提高小肝癌患者的生存率，目前仍有较大

争议。有研究表明，当肝癌直径 ≤ 3 cm 时，HR 和 RFA 被推荐作为一线治疗方法[10]。当小肝癌直径 ≥ 
3 cm 时，HR 的疗效优于 RFA。同时，也有研究[11]发现此类患者的身体条件良好，可耐受肝切除手术

情况下，应该将这种方法作为首选。然而，RFA 通过诱导热疗破坏肿瘤，可用于直接治疗肝肿瘤或辅助

肝切除[12]，具有治疗效率高、创伤小、可重复、并发症风险低等优点[13]。本研究对证据水平较高、选

择偏倚较低的随机对照试验(RCT)进行了 Meta 分析，以了解 RFA 和 HR 治疗此类疾病的效果和安全性。 
本文对 4 篇 RCT 荟萃分析，所得结果发现：RFA 和 HR 治疗后的 1、3、5 年总体生存率及 1、3、5

年无瘤生存率方面，两组间无统计学差异(P > 0.05)；RFA 组患者的局部肿瘤复发率高于 HR 组，差异有

统计学意义(P < 0.05)；HR 组患者的并发症更高，结果存在统计差异(P < 0.05)。由于 RFA 是局部性治疗，

对于微小的病灶容易发生遗漏，难以进行针对性的治疗，故更易复发[14]；其次，肝脏是一个多重分支、

多重血供的器官，在附近的大血管被攻击情况下，治疗温度会有所降低，可能对疗效产生影响，造成肿

瘤的残留复发；此外，RFA 也有肿瘤沿着针道转移或复发的可能性。HR 可一并切除同一解剖区域内的

多个病灶、小卫星灶及癌栓[15]，在控制肿瘤术后复发方面具有一定的优势。但在减少并发症发生率方面，

RFA 表现优于 HR，RFA 通过微创治疗的手段大幅缩短了患者住院时间、减少住院费用，提高其生活质

量[16]。因此在临床实际操作中，应具体问题具体分析，根据肿瘤状况，结合自身的医疗技术水平和患者

身体状况、治疗意愿等相关因素进行分析，选择适宜的疗法，使肝癌患者获益，更好地满足治疗效果相

关要求。 
本研究所存在的不足有：1) 此次纳入的研究文献数目少，且研究总体样本量不足，可能容易导致较

大的结果偏倚；2) 纳入的文献主要语种限制为英文，病例来源地区不够丰富；3) 纳入的每项研究中无法

获得每个患者的精确数据。 
综上所述，在生存率方面，RFA 和 HR 治疗小肝癌的疗效无明显差异；HR 对于控制肿瘤复发更具

优势，但 RFA 并发症发生较少，更安全。本研究仅纳入质量较好的随机对照试验，能提供更高水平的循

证医学证据。但目前多中心、大样本且随访时间充分的 RCT 研究仍较缺乏，导致纳入的文献篇数较少。

期盼未来能有更多设计合理的 RCT 研究得以开展，指导临床医师在小肝癌病患诊治中作出更精准、更为

优化的治疗选择。 
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