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摘   要  原发性肝癌是由肝细胞或胆管细胞异常增生、分化所形成的恶性肿瘤。影响原发性肝癌预后的一个重

要因素是癌栓的形成，所以充分认识癌栓（包括门静脉癌栓和胆管癌栓）对临床的治疗及判断预后尤

为重要。笔者就原发性肝癌合并癌栓的研究进展进行综述。
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Abstract Primary liver cancer is a malignant tumor caused by abnormal cellular proliferation and differentiation of the 

hepatic cells or bile duct cells. The formation of tumor thrombus is one of the most important factors for the poor 

prognosis of primary liver cancer, so a better understanding of tumor thrombus (including portal vein tumor 

thrombus and bile duct tumor thrombus) has great importance for clinical management and estimation of prognosis. 

This paper addresses the research progress in the study of primary liver cancer complicated with tumor thrombus.
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原发性肝癌（primary  l i ve r  cancer）是由肝

细 胞 或 胆 管 细 胞 异 常 增 生 、 分 化 所 形 成 的 恶 性

肿 瘤 。 虽 然 近 年 来 总 体 疗 效 有 所 提 高 ， 但 大 部

分 中 晚 期 患 者 仍 然 预 后 差 ， 病 死 率 高 。 2 0 1 4 年

世 界 卫 生 组 织 发 布 的 2 0 1 2 年 全 球 肝 癌 死 亡 病 例

数 约 为 7 4 . 6 万 人 ， 其 中 中 国 肝 癌 死 亡 人 数 占 比 约

51.4% [1]。影响原发性肝癌预后的一个重要因素是

癌 栓 的 形 成 。 本 文 就 原 发 性 肝 癌 合 并 癌 栓 的 研 究

进展作如下综述。

1　癌栓的形成机制

1.1  门静脉癌栓（PVTT）的形成机制

目 前 ， 相 关 研 究 表 明 ， P V T T 的 形 成 是 一 个

多 方 面 因 素 综 合 作 用 的 结 果 ， 涵 盖 了 从 解 剖 学 到

血 液 动 力 学 到 分 子 生 物 学 等 多 种 机 制 。 解 剖 学 基

础 ： 门 静 脉 系 统 无 静 脉 瓣 ， 血 流 缓 慢 ， 且 肝 癌 患

者 常 合 并 有 一 定 程 度 的 肝 硬 化 ， 导 致 门 静 脉 系 统

处 于 高 动 力 状 态 ； 血 液 动 力 学 基 础 ： 主 流 学 说 有

“ 门 脉 血 逆 流 学 说 ” ， 由 于 肝 癌 中 动 静 脉 瘘 的 开

放 ， 门 静 脉 压 较 平 时 明 显 升 高 ， 进 而 引 起 门 静 脉

血逆流增加；分子生物学基础[2]：肿瘤增殖及转移

过 程 中 各 个 环 节 都 涉 及 到 相 关 的 基 因 及 分 子 生 物

学 的 改 变 ， 肿 瘤 细 胞 脱 落 可 能 与 肝 癌 组 织 中 内 皮
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钙黏附蛋白（E -CD）表达水平降低，细胞黏附力

降 低 有 关 ； 肿 瘤 细 胞 的 黏 附 、 渗 入 过 程 可 能 与 门

静脉癌栓中尿激酶型纤溶酶原激活物（uPA）及其

受体（uPAR）高度表达相关，肿瘤细胞繁殖迅速

可能与门静脉癌栓中增殖细胞核抗原（PCNA）高

度 表 达 相 关 ； 肿 瘤 大 量 再 生 血 管 形 成 可 能 与 门 静

脉癌栓中血管内皮细胞生长因子（VEGF）、微血

管密度（MVD）高表达相关。

1.2  胆管癌栓（BDTT）的形成机制

B D T T 形 成 的 具 体 机 制 尚 不 十 分 清 楚 ， 目 前

关于BDTT中肿瘤细胞的起源有两种不同观点：一

种 学 说 认 为 由 成 熟 的 肝 脏 细 胞 经 过 去 分 化 突 变 而

来 ， 另 一 种 学 说 认 为 由 肝 脏 干 细 胞 突 变 而 来 。 随

着 相 关 研 究 的 深 入 ， 越 来 越 多 的 证 据 表 明 ， 此 类

肿 瘤 可 能 来 源 于 正 常 肝 脏 组 织 的 干 细 胞 [ 3 ]。 解 剖

上，肝脏干细胞定位于胆道系统末梢Hering管及其

周 围 组 织 ， 即 胆 管 上 皮 细 胞 与 肝 脏 细 胞 移 行 处 。

这 一 结 论 已 被 反 复 证 实 [ 4 - 7 ]。 B D T T 形 成 的 主 要 方

式包括 [8]：⑴ 癌细胞从原发灶脱离直接穿过胆管

壁，在其中增殖形成癌栓；⑵ 癌细胞首先侵犯门

静脉或淋巴管，进而侵犯到肝内胆管；⑶ 癌细胞

进入神经鞘间隙，再进入肝内胆管；⑷ 癌细胞由

胆管壁上的滋养血管侵入胆管腔内；⑸ 门静脉的

癌栓侵犯邻近的胆管。曾弘等[9]回顾性分析了26例

肝癌合并BDTT患者的临床资料，发现癌栓扩散的

主要方式为沿胆管壁上皮下蔓延。

2　癌栓的临床分型

2.1  门静脉癌栓的临床分型

关于PVTT的临床分型，Shi等 [10]根据PVTT的

发展水平（即PVTT侵犯程度）将PVTT分为4型： 

I 型 包 括 镜 下 P V T T 、 癌 栓 局 限 于 二 级 及 二 级 以 上

的 门 静 脉 分 支 ； 癌 栓 侵 犯 至 一 级 门 静 脉 分 支 、 门

静脉主干、肠系膜上静脉或下腔静脉依次为II型、 

III型、IV型。国内多采用中国人民解放军第二军

医大学附属东方肝胆外科医院提出的4型分法[11]。 

2.2  BDTT 的临床分型

临床上针对肝癌合并BDTT的分型较多，目前

较为常用的是由日本学者Satoh等[12]在2000年提出

的III型分法：I型为癌栓位于胆道一级分支，但尚

未到达左右肝管汇合部；II型为癌栓延伸超过肝左

右管汇合部；III型为癌栓游离于原发肿瘤，在胆

总管腔内继续生长。其中以II型较为常见。

3　癌栓的诊断

3.1  PVTT 的诊断

目 前 临 床 对 P V T T 的 诊 断 主 要 靠 影 像 学 辅 助

检 查 ， 同 时 需 要 与 门 静 脉 血 栓 鉴 别 诊 断 ， 两 者 最

有价值的鉴别点就在于是否有动脉血流灌注 [ 13]。 

⑴ 超声：不同类型的超声可以从不同角度给癌栓

的诊断提供一定的价值。PVTT的二维超声可见管

腔 被 局 限 性 或 弥 漫 性 实 体 回 声 团 块 局 部 或 完 全 阻

塞 、 癌 栓 所 在 部 位 近 端 扩 张 、 门 脉 周 围 可 出 现 特

征性的海绵样变性；PVTT的彩色多普勒血流成像

多表现为门静脉血流变细、中断或逆流[14]；PVTT

的 视 频 多 普 勒 超 声 则 能 检 测 出 其 内 的 供 血 来 源 ，

常 见 的 有 肝 动 脉 来 源 、 胆 管 动 脉 来 源 、 门 静 脉 来

源、肝动静脉来源。⑵ CT：目前CT技术的极速发

展对PVTT的诊断价值较以往有了极大的提高，平

扫CT对癌栓和门静脉本身的鉴别诊断价值有限；

碘油CT因癌栓内可见碘油沉积，大大提高了诊断

的准确性；螺旋CTAP目前被认为是检出小肝癌，

包括微小肝癌在内的最敏感的技术，其对PVTT的

敏感性也可达100%；此外最大强度投影（MIP）

和表面遮盖法（SSD）等新技术的开展对PVTT的

诊断提供了更多的选择。⑶ MRI：可提供与CT相

仿的诊断价值。PVTT在T 1加权像上呈低信号或等

信 号 ， 在 T 2加 权 像 呈 高 信 号 ， 这 一 点 和 肝 癌 肿 块

极 为 相 似 ， 利 用 G d D T P A 增 强 后 ， 未 发 现 明 显 信

号 强 度 改 变 。 图 像 上 可 见 门 静 脉 明 显 变 粗 ， 肝 癌

信 号 充 填 了 原 本 的 留 空 信 号 。 磁 共 振 门 静 脉 造 影

（ M R P ） 对 P V T T 诊 断 特 异 性 和 敏 感 性 均 较 高 。

可 见 高 信 号 的 门 静 脉 延 续 性 卒 然 中 断 ， 梗 阻 断 端

形 态 多 样 ， 有 杯 口 样 、 火 柴 头 样 及 不 规 则 形 ， 周

围可有丰富的代偿血管生成 [15]。⑷ 数字减影血管

造 影 技 术 （ D S A ） ： D S A 常 经 股 动 脉 插 管 ， 超 微

选 择 到 肝 动 脉 或 肠 系 膜 上 动 脉 ， 行 肝 动 脉 造 影 和

间接门静脉造影[16]。DSA中PVTT可表现为：1) 充

盈 缺 损 ， 可 表 现 为 向 心 性 充 盈 缺 损 、 偏 心 性 充 盈

缺损、门静脉腔内的充盈缺损；2) 门静脉截断，

当 癌 栓 完 全 阻 塞 门 静 脉 时 ， 表 现 为 门 静 脉 中 断 ，

周围分支常常显影缺如；3) 门静脉增宽，即癌栓
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段门静脉内径增宽；4) 门静脉不显影。⑸ 超声引

导 下 细 针 穿 刺 活 检 ： 适 用 于 完 善 相 关 检 查 后 仍 不

能 确 诊 ， 但 又 高 度 怀 疑 ， 需 要 明 确 诊 断 性 质 以 指

导下一步治疗者。林学英等[17]曾选取30例PVTT患

者，同时作B超引导下细针穿刺活检与自动活组织

切 割 活 检 ， 均 获 得 满 意 的 病 理 诊 断 ， 两 者 阳 性 率

无显著差异。

3.2  BDTT 的诊断

肝癌合并BDTT主要临床表现为梗阻性黄疸，

多 数 为 无 痛 性 黄 疸 ， 其 诊 断 需 要 结 合 临 床 表 现 、

乙肝病史、AFP指标、相关影像学检查等综合考虑

后作出判断，尤其是无肝癌原发病灶BDTT的诊断

有 一 定 的 困 难 ， 容 易 误 诊 为 胆 管 结 石 、 胆 囊 癌 、

壶腹癌、急性重症胆管炎等疾病。⑴ B超：B超具

有无创伤、可重复、可动态观察等优点。BDTT在

B 超 下 是 光 滑 、 柔 软 的 ， 呈 后 方 无 声 影 的 絮 状 回

声 ， “ 乳 头 状 ” 多 见 ， 有 时 ， 增 粗 的 胆 管 与 伴 行

的门静脉成“双筒枪”样改变。⑵ CT：CT平扫+

增 强 可 以 良 好 的 显 示 肝 内 原 发 癌 灶 和 胆 管 内 异 常

低 密 度 影 （ 癌 栓 ） 的 大 小 和 形 态 ， 两 者 密 度 相 同

或 相 近 ， 静 脉 期 均 略 低 于 肝 实 质 ， 而 动 脉 期 则 反

之 ， 肝 内 和 肝 外 胆 道 可 明 显 扩 张 ， 但 肝 外 胆 道 流

畅自然，无明显形态学改变。⑶ MRI：MRI同样

可 以 显 示 肝 内 原 发 病 灶 和 胆 管 内 生 长 的 癌 栓 ， 两

者信号高度相似，在T 1WI、T 2WI上分别低于、高

于 肝 实 质 ； 磁 共 振 胰 胆 管 成 像 （ M R C P ） ： 其 对

胆汁及软组织的区分优于CT，可以较为清晰的显

示 胆 管 腔 内 有 无 癌 栓 ， 典 型 表 现 为 “ 膨 胀 性 充 盈

缺 损 ” [ 1 8 ]， 且 不受操作者技术水平限制，可作为

诊断、评估的首选方法 [19]。⑷ 内镜逆行胰胆管造

影（ERCP）：对BDTT的诊断准确率率可达90%以

上[20]，可分为单纯闭塞性狭窄，表现为阻塞段以上

早 期 显 影 不 完 全 或 不 能 显 影 ， 经 导 丝 或 阻 塞 段 以

下加压，使狭窄段及狭窄段以上显影；充盈缺损，

表现为胆管腔内膨胀性充盈缺损，与正常管腔分界

清楚，其内密度不均，腔壁线可有部分中断；混合

表现，为管腔受外压、伸展、移位和偏心性狭窄，

或伴有充盈缺损，狭窄段多呈弧形粗细不均，狭窄

段内可见相对狭窄程度较轻的管腔，即呈跳跃状狭

窄。但ERCP无法显示肝内原发病灶，对胆管内癌

栓与常见的胆管肿瘤、胆管结石鉴别困难，并且系

有创检查，不推荐作为首选检查手段[21]。

4　原发性肝癌合并癌栓的治疗

4.1  原发性肝癌合并 PVTT 的治疗

既往认为原发性肝癌合并PVTT是外科手术的

禁忌证，多行保守治疗，或者放弃治疗，患者预后

极差。如果不治疗，中位生存期只有2.7~4个月[22]，

随着外科手术技术的进步和对PVTT的深入研究，

目前对于原发性肝癌合并PVTT的治疗上的认识趋

于更积极，主张以手术为主的综合治疗。⑴ 外科

手 术 治 疗 ： 对 于 一 般 情 况 良 好 ， 无 其 他 重 要 脏 器

器 质 性 疾 病 、 肝 功 能 C h i l d - P u g h 分 级 中 处 于 A 级

或 者 B 级 、 肿 块 单 个 或 多 个 ， 但 局 限 于 段 或 者 半

肝 ， 未 发 生 肝 外 转 移 、 术 前 评 估 癌 栓 可 以 和 肿 块

一起切除或可经门静脉取尽癌栓的患者 [ 23]，均应

积 极 实 施 手 术 治 疗 ， 理 论 上 切 除 肝 癌 的 同 时 ， 行

门 静 脉 断 端 取 栓 术 或 门 静 脉 局 部 切 除 血 管 端 端 吻

合 术 可 达 到 较 为 理 想 的 治 疗 效 果 ， 虽 然 各 家 对 术

后1、3、5年生存率报道不一，但相对于其他治疗

手段，手术治疗仍是目前最为有效的疗法。⑵ 经

皮肝动脉化疗栓塞术（TACE）：对于肿块无法切

除的肝癌患者，TACE是应用较为广泛的姑息性治

疗手段，而且拟行手术治疗的患者，术前行TACE

治 疗 ， 可 有 效 缩 小 肿 块 体 积 ， 获 得 二 次 手 术 机 

会 [24]。以往认为原发性肝癌合并PVTT是TACE的

绝对或相对禁忌证，目前认识到PVTT大多在一定

程 度 上 减 少 门 静 脉 的 血 流 ， 很 少 完 全 阻 塞 血 管 ，

且PVTT的形成是一个缓慢的过程，这就使得门静

脉 不 畅 时 有 充 足 的 时 间 形 成 侧 支 循 环 ， 为 原 发 性

肝癌合并PVTT失去根治手术机会的患者行TACE

治 疗 提 供 了 切 实 可 行 的 理 论 依 据 。 目 前 有 部 分 学

者提出了序贯或同时行TACE及经皮选择性门静脉

栓塞化疗（SPVE）的治疗方案。旨在完全阻断肿

瘤的供应血流，彻底杀死肿瘤细胞。谢印法等 [25]

报道了28例患者先行TACE，1~2周后再行SPVE，

结果显示：1例病情继续进展，2例趋于稳定，6例

部分缓解，19例完全缓解。⑶ 外放射治疗及内放

射 治 疗 ： 对 于 外 科 手 术 、 介 入 治 疗 后 再 次 出 现 癌

栓 的 患 者 ， 有 效 的 放 疗 可 以 一 定 程 度 上 提 高 患 者

后 期 生 活 质 量 ， 既 往 放 疗 效 果 不 满 意 ， 主 要 受 肝

癌 细 胞 对 放 射 相 对 不 敏 感 的 限 制 ， 癌 细 胞 的 致 死

剂量可达到60 Gy/6周，而全肝仅可耐受小于35 Gy

的放射量，当放射量>40 Gy时，随着放射量的增
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加 肝 功 能 受 损 逐 渐 加 重 。 近 年 来 ， 三 维 适 形 放 疗

（3D -CRT）、强调放疗（IMRT）、图像引导放

疗（IGRT）等在临床广为应用 [26]，其不同于常规

放 疗 的 地 方 在 于 精 确 了 肿 瘤 靶 向 目 标 区 域 ， 同 时

减 少 了 周 围 组 织 辐 射 剂 量 ， 更 好 的 保 护 了 正 常 组

织。内放射治疗常用的 125I可以持续放出、短距离

的放射线，对肿瘤细胞起到持续放疗作用， 90Y微

球有栓塞和内照射双重作用， 90Y放射纯β射线，

对 肿 瘤 细 胞 具 有 明 确 的 杀 伤 作 用 。 Z h a n g 等 [ 2 7 ]报

道了10例原发性肝癌合并PVTT的患者，先后给予

了 外 科 手 术 治 疗 、 射 频 消 融 、 T A C E 等 多 种 治 疗

手段，未取得满意疗效，后在CT引导下将 125I植入

PVTT内，跟踪随访4个月，1例癌栓稳定，5例部

分 缓 解 ， 4 例 完 全 缓 解 。 ⑷  药 物 治 疗 ： 考 虑 到 肿

瘤 细 胞 对 药 物 不 敏 感 性 及 化 疗 药 物 本 身 的 毒 副 作

用，原发性肝癌合并PVTT的患者一般不考虑行全

身 性 化 疗 。 因 此 靶 向 药 物 治 疗 被 广 泛 重 视 ， 其 中

针对Raf激酶的多靶点抑制剂索拉非尼尤为引人注

目 。 目 前 索 拉 非 尼 已 作 为 不 能 手 术 切 除 肝 癌 患 者

的 首 选 药 物 [ 2 8 ]， I r t a n 等 [ 2 9 ]报 道 了 2 例 合 并 门 静 脉

癌 栓 的 晚 期 肝 癌 患 者 ， 分 别 行 索 拉 非 尼 口 服 治 疗 

12个月和10个月后，癌栓消失，肿块缩小，2例患

者 随 后 均 接 受 了 手 术 治 疗 。 该 药 物 常 见 的 不 良 反

应为疲劳和手足皮肤反应 [30]。⑸ 超声介入治疗：

Livraghi等[31]早在1990年开始尝试超声引导下经皮

肝 穿 刺 门 静 脉 癌 栓 ， 重 复 注 射 无 水 酒 精 ， 未 出 现

严 重 并 发 症 ， 并 取 得 较 为 满 意 的 疗 效 ， 之 后 学 者

开始大胆尝试PPD、5 -FU等化疗药物 [32]，均取得

了一定疗效。临床上对于失去手术机会的PVTT患

者，TACE联合无水乙醇注射，可以取得较为理性

的治疗效果。⑹ 中药治疗：中医中药治疗是中国

特 色 的 治 疗 手 段 ， 对 癌 症 发 生 发 展 的 认 识 有 其 独

特 的 理 念 ， 中 医 治 疗 多 从 全 局 考 虑 ， 根 据 患 者 不

同 病 情 辩 证 施 治 ， 提 高 机 体 免 疫 力 ， 改 善 全 身 情

况 ， 同 时 减 轻 局 部 治 疗 的 不 良 反 应 ， 明 显 减 少 并

发症，延长患者生命。

4.2  原发性肝癌合并 BDTT 的治疗

B D T T 不 同 于 P V T T ， 因 为 门 静 脉 的 癌 栓 随

时 可 能 脱 落 ， 循 血 液 循 环 到 处 游 走 而 形 成 全 身 性

的 转 移 ， 而 胆 道 内 的 癌 栓 迄 今 为 止 也 未 见 向 肠 腔

内播散转移的相关报道 [ 33]。所以原发性肝癌合并

BDTT原则上应积极争取手术，是有望改善症状，

提高生活质量和延长生存期的主要治疗手段 [ 34]。

手 术 治 疗 需 要 解 决 两 方 面 的 问 题 ： 第 一 ， 胆 道 探

查 及 引 流 ， 通 过 胆 道 探 查 ， 可 以 尽 量 取 出 肝 内 外

胆管的BDTT，并行T管引流术；第二，根据术中

所 见 肝 脏 肿 块 的 大 小 及 位 置 关 系 ， 酌 情 行 肝 癌 切

除术。周进学等[35]报告了16例肝癌合并BDTT的患

者，均行肝癌切除+胆管切开取栓术，中位生存期 

23.6个月，最长存活时间5年余。针对失去根治手

术 机 会 的 患 者 ， 可 根 据 患 者 一 般 情 况 行 肝 动 脉 栓

塞 治 疗 联 合 经 皮 肝 穿 刺 胆 道 引 流 或 内 镜 胆 管 支 架

内 引 流 术 ， 可 一 定 程 度 上 缓 解 患 者 病 情 。 若 患 者

符 合 肝 移 植 的 米 兰 标 准 ， 行 肝 移 植 治 疗 ， 仍 可 获

得较好的疗效[36]。

5　小　结

肝 癌 合 并 癌 栓 发 生 率 高 ， 治 疗 效 果 较 差 ， 是

目 前 临 床 一 个 比 较 棘 手 的 问 题 。 但 是 随 着 对 癌 栓

发 生 机 制 认 识 的 加 深 ， 各 种 诊 治 新 设 备 、 新 技 术

的 不 断 出 现 ， 原 发 性 肝 癌 合 并 癌 栓 的 诊 治 水 平 必

将会进一步提高，从而改善预后。
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