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外科手术联合 TACE 治疗晚期肝癌合并门静脉癌栓的 

疗效分析
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摘   要 目的：探讨原发性肝癌（HCC）合并门静脉癌栓（PVTT）的外科治疗及疗效。

方法：回顾性分析 2010 年 1 月—2013 年 1 月收治的 68 例 HCC 合并 PVTT 患者临床资料，其中 50 例

行手术（规则半肝 + 癌栓及受累门静脉切除术或不规则肝切除 + 门脉癌栓取出术）+ 经导管肝动脉化

疗栓塞术（TACE）治疗（联合治疗组）；18 例患者单纯口服索拉非尼治疗（索拉非尼治疗组）。联

合治疗组患者中，11 例 PVTT 侵犯门静脉二级及以上分支，39 例侵犯门静脉一级分支；索拉非尼治疗

组患者 PVTT 侵犯部位均为门静脉一级分支。分析患者 0.5、1、2、3 年生存率、总生存时间（OS）、

疾病进展时间（TTP）。

结果：联合治疗组 PVTT 侵犯门静脉二级及以上分支患者与侵犯门静脉一级分支患者 0.5、1、2、3 年

生存率分别为 100%、90.9%、18.2%、9.1% 与 87.2%、51.3%、15.4%、5.1%；索拉非尼治疗组 0.5、1、2、

3 年生存率分别为 83.3%、33.3%、0%、0%。联合治疗组 PVTT 侵犯门静脉二级及以上分支患者与侵

犯门静脉一级分支患者中位 OS 为 16 个月与 12 个月，中位 TTP 为 7 个月与 5 个月；索拉非尼治疗组

中位 OS 为 9 个月，中位 TTP 为 4 个月。统计学分析显示，联合治疗组无论是 PVTT 侵犯门静脉二级及

以上分支或侵犯门静脉一级分支患者中位 OS 及中位 TTP 均明显长于索拉非尼治疗组（均 P<0.05）。

结论：对于合并门静脉一级及以上分支癌栓的晚期 HCC 患者，可行外科手术联合术后 TACE 治疗，且

疗效优于单纯索拉非尼治疗。
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原发性肝癌（hepatic celluler cancer，HCC）

是 全 球 第 五 大 常 见 的 恶 性 肿 瘤 [ 1 ]。 在 我 国 H C C 的

病死率男性排在第2位、女性在第3位，并且发病

率有逐年升高的趋势[2]。原发性肝癌合并门静脉癌

栓（portal  vein tumor thrombus，PVTT）是HCC

严重的并发症，12.5%~39.7%的HCC患者合并有

门静脉受侵 [3]。由于PVTT极易引起肝内播散和门

静脉高压，所以HCC合并PVTT的预后较差以及目

前尚缺乏较有效的治疗方法。近年，随着对PVTT

形 成 机 制 等 深 入 了 解 以 及 肝 脏 外 科 手 术 水 平 的 提

高 ， 部 分 患 者 获 得 手 术 治 疗 的 机 会 ， 并 取 得 一

定 的 疗 效 。 本 研 究 回 顾 性 分 析 解 放 军 三 ○ 二 医 院

2010年1月—2013年1月50例手术联合术后TACE

治 疗 H C C 合 并 P V T T 以 及 1 8 例 单 纯 口 服 索 拉 非 尼

（sorafenib，多吉美）治疗的患者，分析联合应用

治疗与单纯口服索拉非尼对于HCC合并PVTT的临

床疗效。

1　资料与方法

1.1  一般资料

入 组 患 者 总 共 6 8 例 ， 男 6 1 例 ， 女 7 例 ； 年 龄

3 5 ~ 6 6 岁 ， 中 位 年 龄 5 1 岁 。 所 有 入 组 患 者 乙 肝 表

面抗原均阳性，术后病理均诊断为HC C 。其 中，

Child -Pugh分级A级59例，B级9例。PVTT诊断根

据CT或MR动态增强影像，50例联合治疗患者（联

合治疗组）以PVTT侵犯部位不同分为2组：联合

治疗1组11例，癌栓累及二级及以上门静脉分支；

联合治疗2组39例，累及一级门静脉分支（门静脉

左支或右支）。18例单纯口服索拉非尼治疗患者

（索拉非尼治疗组），PVTT侵犯部位与联合治疗

2组相同。

1.2  方法

1.2.1  治疗　 临 床 诊 断 为 HCC 合 并 PVTT，21 例

患者行规则半肝 + 癌栓及受累门静脉切除术，29 例

患 者 行 不 规 则 肝 切 除 + 门 脉 癌 栓 取 出 术， 所 有 手

术 患 者 术 后 1 个 月 均 行 经 导 管 肝 动 脉 化 疗 栓 塞 术

（TACE）进一步治疗。TACE 方案采用在 DSA 下

用 Seldinger 法经股动脉插管，将导管插人相应的

肝固有动脉或肝左、右动脉进行化疗栓塞。所用药

物 为 氟 尿 嘧 啶 1 000 mg， 表 柔 比 星 40 mg 及 碘 油

10~20 mL。联合治疗术后若腹部 CT 或 MR 增强检

查发现明显肿瘤残留活性或较前进展，患者需再次

行 TACE 术。18 例患者行单纯口服索拉非尼治疗，

involved portal vein resection, or irregular liver resection and PVTT removal) followed by transcatheter arterial 
chemoembolization (TACE) (combination treatment group), and 18 cases received treatment of oral sorafenib 
only (sorafenib treatment group). PVTT involved the second- or lower-order portal vein branches in 11 cases, and 
involved the first-order portal vein branches in 39 cases in combination treatment group, and all cases in sorafenib 
treatment group had PVTT in the first-order portal vein branches. The 0.5-, 1-, 2-, and 3-year survival rate, overall 
survival (OS) and time to tumor progression (TTP) of the patients were analyzed.
Results: In combination treatment group, the 0.5-, 1-, 2-, and 3-year survival rate for patients with the second- 
or lower-order portal vein branch involvement was 100%, 90.9%, 18.2% and 9.1%, and for patients with the 
first-order portal vein branch involvement was 87.2%, 51.3%, 15.4% and 5.1%, which for patients in sorafenib 
treatment group was 83.3%, 33.3%, 0% and 0%, respectively. In combination treatment group, the median OS and 
TTP for patients with the second- or lower-order portal vein branch involvement was 16 and 7 months, and for 
patients with the first-order portal vein branch involvement was 12 and 5 months, which for patients in sorafenib 
treatment group was 9 and 4 months, respectively. Statistical analysis showed that both median OS and TTP 
for patients either with the second- or lower-order portal vein branch involvement, or the first-order portal 
vein branch involvement were significantly longer than those for patients in sorafenib treatment group (all 
P<0.05).
Conclusion: Surgical resection followed with TACE treatment can be performed in patients with advanced HCC 
and PVTT involving the first- or lower-order portal branches, which may offer better efficacy than lone sorafenib 
administration.

Key words Liver Neoplasms/surg; Chemoembolization, Therapeutic; Sorafenib; Portal Vein; Neoplastic Cells, Circulating

CLC number: R735.7
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剂量为 400 mg/ 次，2 次 /d，根据治疗过程中出现

的不良反应情况可调整用量。

1.2.2  随访　采用门诊或住院随访，随访间隔时

间为 1~3 个月。随访项目为腹部 CT 或 MR 增强检

查。

1.2.3  评价标准　⑴ 统计患者 0.5、1、2、3 年生

存率、总生存时间（OS）及疾病进展时间（TTP）；

⑵ 评价患者治疗后的不良反应；⑶ 联合治疗 1 个月

后肝肿瘤及癌栓情况（肿瘤及癌栓是否消除或缩小）。 

1.3  统计学处理

采用SPSS 19 .0软件处理数据，3组间基线资

料、中位OS及中 位TTP、生存分析比较分别采用

χ 2检验、Kaplan -Meier法与Log - rank法。P<0.05

为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  患者基线资料

联 合 治 疗 1 组 、 联 合 治 疗 2 组 、 索 拉 非 尼

治 疗 组 患 者 中 位 年 龄 分 别 为 4 7 （ 2 9 ~ 5 8 ） 岁 、 

55（39~66）岁、50（39~60）岁，差异无统计学

意义（P>0.05），其他基线资料包括ECOG评分、

Child-Pugh评分、AFP水平及肿瘤大小、性别比例

差异均无统计学意义（均P>0.05）（表1）。

表 1　患者治疗前的基线资料 [n（%）]
Table 1　The preoperative baseline data of the patients [n (%)]

参数
联合治疗 1 组

（n=11）
联合治疗 2 组

（n=39）
索拉非尼治疗组

（n=18）
P

ECOG 评分
　0 3（27.3） 6（15.4） 2（11.1）
　1 8（72.7） 31（79.5） 15（83.3） 0.769
　2 0（0.0） 2（5.1） 1（5.6）
Child-Pugh 分级
　A 11（100.0） 32（82.1） 16（88.9）
　B 0（0.0） 7（17.9） 2（11.1） 0.286
　C 0（0.0） 0（0.0） 0（0.0）
AFP（μg/L）
　＞ 400 5（45.5） 18（46.2） 7（38.9）

0.546
　≤ 400 6（54.5） 21（53.8） 11（61.1）
肿块类型
　小癌型 1（9.1） 2（5.1） 0（0.0）
　结节型 3（27.3） 7（17.9） 6（33.3）

0.316
　块状型 2（18.2） 14（35.9） 9（50.0）
　巨块型 5（45.5） 16（41.0） 3（16.7）
性别
　男 9（81.8） 36（92.3） 16（88.9）

>0.05
　女 2（18.2） 3（7.7） 2（11.1）

2.2  治疗效果 

肿瘤切除共50例，切除率100%（含部分姑息

性切除）。联合治疗组术后1个月，静脉癌栓43例

消失，5例缩小，有效率（消失或缩小）96.0%；

索拉非尼治疗组中肿瘤无消失，5例缩小，有效率

2 7 . 8 % ； 门 静 脉 癌 栓 1 例 消 失 ， 7 例 缩 小 ， 有 效 率

44.4%。

2.3  不良反应 

联 合 治 疗 患 者 中 ， 各 组 均 有 不 同 程 度 的 不 良

反应发生（表2），主要为感染、胸腔积液、腹腔

积液，予以对症处理后症状好转，仅1例患者因肝

功 能 衰 竭 死 亡 。 索 拉 非 尼 治 疗 患 者 中 （ 表 3 ） ，

主 要 不 良 反 应 为 手 足 皮 肤 反 应 、 恶 心 、 呕 吐 、 腹

泻，经对症治疗后好转，2例患者因严重的手足皮

肤反应而减半量服药。

表 2　联合治疗组不良反应及处理结果（n=50）
Table 2　The adverse reactions and results in combination 

treatment group (n=50)

不良反应 n（%）
 处理后

 好转 无效
消化道出血   1（2.0）   1   0
感染   4（8.0）   4   0
胸腔积液   6（12.0）   6   0
腹腔积液   7（14.0）   7   0
胆汁漏   2（4.0）   2   0
肝功能衰竭   1（2.0）   0   1

表 3　索拉非尼治疗后不良反应及处理结果 (n=18)
Table 3　The adverse reactions and results in sorafenib 

treatment group (n=18)

不良反应 n（%）
 处理后

 好转 无效
脱发   5（27.8）   0   0
手足皮肤反应   4（22.2）   4   0
腹泻   6（33.3）   6   0
口腔溃疡   3（16.7）   3   0
恶心、呕吐   9（50.0）   9   0
高血压   4（22.2）   4   0
消化道出血   1（5.6）   1   0

2.4  术后生存率

联合治疗患者术后总体0.5、1、2、3年生存

率分别为90.0%、58.0%、16.0%、6.0%。其中，

联合治疗1组0.5、1、2、3年生存率分别为100%、

90.9%、18.2%、9.1%；联合治疗2组0.5、1、2、

3年生存率分别为87.2%、51.3%、15.4%、5.1%；

联合治疗患者术后总体中位OS及中位TTP分别为

13.5、5个月。其中，联合治疗1组中位OS及中位
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TTP分别为16个月与7个月；联合治疗2组中位OS

及中位TTP分别为12个月与5个月。索拉非尼治疗

组0.5、1、2、3年生存率分别为83.3%、33.3%、

0%、0%，中位OS及中位TTP分别为9个月与4个月

（ 图 l ） 。 3 组 间 中 位 O S 、 中 位 T T P 差 异 有 统 计 学

意义（P=0.001、0.000）。其中，联合治疗1组与

2组间差异无统计学意义（均P>0.05），但均明显

大于索拉非尼治疗组（均P<0.05）。

3　讨　论 

H C C 合 并 P V T T 的 发 生 率 较 高 ， 大 约 3 0 % 的

HC C   患者初次确诊就已经合并门静脉癌栓。如果

未 经 治 疗 ， H C C 合 并 P V T T 患 者 平 均 生 存 时 间 只

有2.7~4.0个月[4]。PVTT作为HCC重要的生物学特

性，严重影响患者的生存时间。因此，对于HC C

合并PVTT的治疗，选择有效的方法对于患者的预

后 具 有 重 要 意 义 。 目 前 可 供 选 择 的 方 法 有 外 科 手

术切除、TACE、肝移植、消融治疗、放射治疗、

分子靶向治疗等 [ 5]。相关报道 [ 6]认为肿瘤切除+门

静 脉 癌 栓 取 出 术 可 明 显 延 长 患 者 生 存 时 间 ， 尤 其

对合并门静脉主干以上癌栓的HC C 患者。但是，

单 纯 手 术 切 除 治 疗 后 复 发 率 较 高 ， 影 响 患 者 的 生

存 时 间 [ 7 ]。 有 研 究 [ 8 ]报 道 ， H C C 根 治 性 切 除 术 后

5年内复发率高达80%。根据肝癌巴塞罗那分期和

治疗方案（BCLC），HCC合并PVTT属于BCLC C

期（晚期肝癌），此期认为索拉非尼是治疗HC C

侵 犯 血 管 或 转 移 的 首 选 方 法 [ 9 ]。 索 拉 非 尼 是 一 种

口 服 多 激 酶 抑 制 剂 ， 也 是 种 多 靶 点 信 号 转 导 抑 制

剂 ， 能 够 阻 断 肿 瘤 细 胞 增 殖 、 抑 制 血 管 生 成 ， 而

且还能诱导肿瘤细胞凋亡 [10-12]。2006年欧洲进行

的III期临床试验结果表明 [13]，无论晚期HCC患者

是 否 存 在 大 血 管 侵 犯 和 （ 或 ） 肝 外 转 移 ， 索 拉 非

尼 均 可 延 长 患 者 的 总 生 存 时 间 。 虽 然 索 拉 非 尼 抗

肿 瘤 具 有 一 定 的 疗 效 ， 但 索 拉 非 尼 可 造 成 患 者 出

现 皮 肤 反 应 、 胃 肠 道 反 应 、 高 血 压 、 脱 发 、 乏 力

和 肝 功 能 损 害 等 不 良 反 应 ， 严 重 影 响 患 者 的 生 活

质量；其次，我国90%以上的HCC患者合并乙肝病

毒（HB V）感染所致肝硬化，而在欧美国家75%

的HCC是由丙肝病毒（HCV）感染所致，且以肝

转移癌多见，不伴有肝硬化 [ 14]。所以，太过武断

地认为索拉非尼是治疗BCLC C期的首选方法并不

恰 当 。 因 此 ， 联 合 治 疗 应 该 成 为 一 种 新 的 治 疗 方

式，值得进一步研究。

本 研 究 发 现 5 0 例 H C C 合 并 P V T T 患 者 经 联 合

治疗后，患者总体0.5、1、2、3年生存率分别为

9 0 . 0 % 、 5 8 . 0 % 、 1 6 . 0 % 、 6 . 0 % ， 中 位 O S 及 中 位

TTP分别为13.5、5个月。与Peng等[15]报道的126例

PVTT行手术切除患者，术后辅以多次TACE治疗

（中位OS为13个月，1年生存率为50.9%）对比，

无明显差异。并且Peng等这次报道还认为术后辅

以TACE比单纯手术切除能提高手术治疗的效果。

Li等 [16-17]研究也证实了肝癌术后给予TACE等综合

治疗，对预防复发具有一定效果。18例索拉非尼

治 疗 患 者 0 . 5 、 1 、 2 、 3 年 生 存 率 分 别 为 8 3 . 3 % 、

3 3 . 3 % 、 0 % 、 0 ， 中 位 O S 及 中 位 T T P 分 别 为 9 、

4 个 月 。 与 一 个 纳 入 了 6 0 2 例 晚 期 H C C 患 者 的 大

图 1　患者生存曲线　　A：3 组患者 OS 比较；B：3 组患者 TTP 比较
Figure 1　Survival curves of the patients　　A: Comparison of the OS among the three groups of patients; B: Comparison of the TT P among 

the three groups of patients
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规模临床随机研究 [ 13]（单纯服用索拉非尼患者中

位OS为10.7个月）对比后可以发现差距并不算太

大 。 本 研 究 中 ， 联 合 治 疗 比 单 纯 口 服 索 拉 非 尼 治

疗能延长BCLC C期患者中位OS、TTP。联合治疗

术后1个月，联合 治疗患者（肿瘤切除率100%，

门 静 脉 癌 栓 有 效 率 9 6 . 0 % ） 与 索 拉 非 尼 治 疗 患 者

（肿瘤有效率27.8%，门静脉癌栓有效率44.4%）

对 比 ， 也 说 明 联 合 治 疗 比 单 纯 口 服 索 拉 非 尼 疗 效

更好。其中，联合治疗1组与2组患者中位OS分别

为16、12个月、中位TTP分别为7、5个月，与索

拉 非 尼 治 疗 组 比 较 ， 前 两 组 疗 效 均 优 于 后 者 。 对

于联合治疗能够 延长患者的OS、TTP的原因考虑

为 ： 首 先 ， 手 术 切 除 了 病 灶 及 癌 栓 ， 减 少 癌 栓 所

致 肝 内 转 移 ， 阻 止 其 继 续 向 前 发 展 ， 也 为 T A C E

治 疗 创 造 条 件 ； 其 次 ， 通 畅 了 门 脉 系 统 ， 降 低 门

静 脉 压 力 ， 减 少 了 上 消 化 道 出 血 、 腹 水 等 发 生 机

率 ， 并 增 加 门 静 脉 血 供 ， 改 善 肝 功 能 ； 再 次 ，

TACE治疗不仅可引起肿瘤的坏死，也能引起门静

脉 癌 栓 的 坏 死 ， 降 低 术 后 复 发 率 ， 故 常 做 为 治 疗

HCC合并PVTT的重要辅助方法[18-20]。

H C C 患 者 术 后 常 可 发 生 多 种 不 良 反 应 ， 包

括 胸 腔 积 液 、 肝 性 脑 病 、 腹 水 、 消 化 道 出 血 、

继 发 性 感 染 等 [ 2 1 ] 。 国 外 大 规 模 调 研 显 示 术 后 其

病 死 率 为 4 . 9 % ， 并 发 症 发 生 率 为 3 2 . 4 % [ 2 2 ]， 国

内 报 道 病 死 率 为 3 . 4 % ~ 4 . 3 % ， 并 发 症 发 生 率 为

25.9%~32.1% [23-24]。因此，在治疗HCC的围手术

期 ， 应 该 注 意 加 强 支 持 疗 法 ， 包 括 肠 内 外 营 养 支

持 、 保 肝 利 胆 、 纠 正 贫 血 、 纠 正 低 蛋 白 血 症 、 控

制 胸 腹 水 以 及 预 防 消 化 道 出 血 等 并 发 症 。 应 用 这

些治疗措施，对于减轻HC C 患者不适症状、提高

抗肿瘤疗效、改善生活质量是十分重要的[25]。

综上所述，对于BCLC C期患者，尤其是癌栓

仅 侵 犯 门 静 脉 一 级 及 以 上 分 支 者 ， 手 术 切 除 与 术

后 联 合 T A C E 治 疗 较 单 纯 口 服 索 拉 非 尼 可 能 延 长

患者OS和TTP， 并提高疗效。而且，上述报道中

认 为 联 合 治 疗 比 单 纯 手 术 切 除 的 疗 效 要 好 。 随 着

PVTT分型系统[26]的逐步完善，有助于HCC伴PVTT

治疗方案的选择和预后判断；也随着HCC伴PVTT

的 外 科 治 疗 方 式 的 逐 渐 标 准 化 以 及 对 各 种 围 手 术

期 不 良 反 应 的 重 视 。 有 理 由 认 为 ， 对 于 合 并 门 静

脉一级及以上分支的癌栓BCLC C期患者，可以行

联 合 治 疗 。 但 是 本 研 究 中 病 例 数 较 少 ， 仍 需 要 进

一步增大病例数进行长期的对照随访观察。
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