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手术联合术中放疗及门静脉灌注化疗在肝癌伴门静脉主干癌
栓中的应用
宋泽兵，黎航，邵子力，宋笑冬，罗灿

广州医科大学附属第二医院，广东省广州市510260

摘要: 肝细胞癌常侵犯到门静脉，形成门静脉癌栓，继而引发肝内转移及门静脉高压。临床上提倡联合多学科的诊疗手

段综合治疗该疾病，为了探讨手术联合术中放疗及术后门静脉灌注化疗对HCC伴门静脉主干癌栓患者的有效性和安全

性。本研究回顾性分析我院 2018年1月–2024 年2月收治的56例HCC伴门静脉主干癌栓病例，分为“手术联合术中放疗及

术后门静脉灌注化疗组（手术-IORT-PVC组）”和“经肝动脉化疗栓塞术联合肝动脉灌注化疗组（TACE-HAIC组）”。分

别统计两组患者的临床资料，比较两组术后生化指标，肿瘤指标以及生存时间（OS）和无进展生存时间（PFS）。并评

估两组患者的术后并发症及不良事件（AE）。手术-IORT-PVC组（n=21）的中位OS未达到，1，2，3年的生存率分别

为75.6%、60.5%、60.5%，TACE-HAIC组（n=35）的中位OS为7个月，1，2，3年生存率分别为28.8%，8.2%，8.2%，

手术-IORT-PVC组的生存曲线明显优于TACE-HAIC组。手术-IORT-PVC组的中位PFS未达到，1，2，3年的无进展生

存率为73.3%，64.1%，64.1%，而TACE-HAIC组的中位PFS为4个月，1，2，3年的中位无进展生存率为9.5%，9.5%，

9.5%，手术-IORT-PVC组的无进展生存曲线明显优于TACE-HAIC组。多因素COX回归分析显示血小板和治疗方式是影

响患者OS的独立影响因素，两组术后并发症及放化疗不良事件均未见有3级及以上的事件发生。
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Abstract: Hepatocellular carcinoma (HCC) often invades the portal veins, and especially the major portal vein. This leads to 
intrahepatic metastasis and portal hypertension, severely affecting the prognosis for patients. Currently, clinical practice advocates 
for the comprehensive treatment of portal vein tumor thrombus (PVTT) through multidisciplinary approaches. The current study 
investigated the efficacy and safety of surgery combined with intraoperative radiotherapy (IORT) and postoperative portal vein 
infusion chemotherapy (PVC) in patients with HCC and major portal vein tumor thrombus. The complete clinical data on 56 
patients with HCC and major portal vein tumor thrombus admitted to this hospital from January 2018 to February 2024 were 
retrospectively analyzed. Patients were divided into two groups based on treatment: the Surgery-IORT-PVC group and the 
transarterial chemoembolization (TACE)-hepatic arterial infusion chemotherapy (HAIC) group. Clinical data were collected on 
patients in both groups. Overall survival (OS), progression-free survival (PFS), 1-, 2-, and 3-year survival rates, and 1-, 2-, and 3-year 
progression-free survival rates were compared between the two groups. Univariate and multivariate analyses were performed on the 
included variables to identify independent prognostic factors. Postoperative complications and adverse events (AEs) were evaluated 
in both groups and compared. The median OS of the Surgery-IORT-PVC group (n = 21) was not reached. The survival rates at 1, 2, 
and 3 years were 75.6%, 60.5%, and 60.5%, respectively. The median OS of the TACE-HAIC group (n = 35) was 7 months, with 
survival rates at 1, 2, and 3 years of 28.8%, 8.2%, and 8.2%, respectively. The survival curve for the Surgery-IORT-PVC group was 
significantly better than that for the TACE-HAIC group. The median PFS of the Surgery-IORT-PVC group was not reached, with 
PFS rates at 1, 2, and 3 years of 73.3%, 64.1%, and 64.1%, respectively. In contrast, the median PFS of the TACE-HAIC group 
was 4 months, with PFS rates at 1, 2, and 3 years of 9.5%, 9.5%, and 9.5%, respectively. The PFS curve of the Surgery-IORT-PVC 
group was significantly superior to that of the TACE-HAIC group. Univariate and multivariate Cox regression analysis revealed 
that platelet count and treatment modality were factors influencing patient OS. Postoperative complications in the Surgery-IORT-
PVC group were all classified as Clavien-Dindo grade I or II, and no grade 3 or worse AEs were observed. There were no significant 
differences in AEs between the two groups. 
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1. 引言

      肝细胞癌（HCC）是常见的恶性肿瘤。当HCC伴有门

静脉癌栓（PVTT）时，HCC的预后将变得极差(1-2)，其中

位生存时间仅仅只有2-4个月。针对这样的病例在中国，

尽管手术治疗存在着一些争议，部分学者建议选择性地对

部分肝癌伴有PVTT的患者采取手术治疗。积极进行肿瘤

切除和取栓术可显著改善门静脉高压，并减少顽固性腹

水、出血等并发症，同时也能改善肝功能，减轻肿瘤负

荷，降低肝内和远处转移的风险，为进一步的治疗提供时

机(3-4)。除手术以外，放疗广泛应用在 HCC 合并PVTT 患
者中(5-6)；术后门静脉灌注化疗（PVC）可以将抗癌药物

定位输送到门静脉内，使其与门静脉癌栓直接接触，有多

项研究也证明了门静脉灌注化疗对于门静脉癌栓治疗的有

效性(7-8)。

      本中心在既往的研究中首次报道了手术切除联合术中

放疗（IORT）及术后门静脉灌注化疗（PVC）这一多学

科联合治疗肝癌伴门静脉主干癌栓的病例(9)，本次研究

主要回顾性分析了该三联治疗方式对于原发灶可切除的

HCC伴门静脉主干癌栓患者的疗效和安全性，并将TACE
联合HAIC的治疗方式作为对照组。

2. 资料与方法

2.1. 研究对象及方法 

      从2018年1月1日到2024年2月29日，收集并分析了广州

医科大学附属第二医院收治的56例原发灶可切除的HCC
（肝细胞癌）合并门静脉主干癌栓患者的完整临床资料

以及术后随访资料。根据治疗方法将其分为两组，其中 
21例患者行手术切除联合 IORT 及PVC，设为手术-IORT-
PVC组；35例患者行TACE联合HAIC治疗，设为TACE-
HAIC组。统计两组一般临床资料包括：血红蛋白、血小

板、总胆红素、白蛋白、凝血酶原时间、谷氨酰转移酶、

丙氨酸氨基转移酶、乙肝表面抗原、异常凝血酶原、甲胎

蛋白水平、肿瘤数量、肿瘤大小、腹水、门静脉癌栓分

型、性别、年龄。除此外，对于手术-IORT-PVC组的术后

并发症、放疗并发症进行了统计，术后并发症的严重程度

采用了Clavein-Dindo分级系统评估；放疗、化疗及TACE
相关并发症采用了CTCAE分级系统评估。术后随访关注

患者的总生存时间（OS），无进展生存期（PFS），以及 
1 年、2 年和 3 年的生存率。

2.2. 治疗方法 

2.2.1. 门静脉主干癌栓的取出

 
      手术时，按照“癌栓优先”原则，先取出门静脉主干内

的癌栓，然后再切除原发灶。首先解剖第一肝门后，游离

出门静脉的左右支及主干，并利用术中超声定位门静脉内

的癌栓。根据门静脉癌栓的情况，将选择合适的阻断方

式：如果保留侧肝脏门静脉分支没有癌栓，则同时阻断门

静脉主干及健侧门静脉分支根部（以免癌栓进入保留侧肝

脏门静脉）；而如果保留侧门静脉分支有癌栓侵犯，则只

需阻断门静脉主干。切开患侧门静脉分支或者门静脉主干

后取出癌栓，再缝合血管壁。值得注意的是，肝癌伴门静

脉主干癌栓患者往往合并有门静脉海绵样变，切开主干前

必须将前壁侧壁小血管逐根结扎以防出现难以控制的大出

血。

2.2.2. 术中放疗过程

 
      在完成PVTT取出以及原发灶切除后，根据门静脉主

干术野照射范围选择合适的施源器，直径大小一般为

3-6cm。确定靶区后，正确放置施源器的位置，将周围的

肠管用湿纱布和棉垫隔开，确认位置后，由放疗科医师

在系统内设置放疗剂量和选择施源器的直径，随后进行

IORT。放疗剂量固定为15Gy。放疗时间由放疗科医生计

算照射时间，一般为15-40分钟不等。

2.2.2. 门静脉药盒植入及化疗方案

 
      术中放疗结束后，门静脉药盒植入，放置在胃网膜右

静脉。术后1周开始使用FOLFOX化疗方案的门静脉化疗

（PVC），并此后每三周进行一次，具体化疗方案为：奥

沙利铂85mg/m2，静脉滴注 2h，左亚叶酸钙200mg/m2静脉

滴注2h；5-FU400mg/m2 静脉滴注15min，5-FU600mg/m2 
微泵泵注46h。 

2.3. 统计学方法 
 
      使用 IBM SPSS 26.0 软件进行数据分析。计量资料采

用均值±标准差表示，并进行t检验。在生存分析方面，我

们采用 Kaplan-Meier 法计算OS、PFS以及 1、2、3 年的生

存率。单因素分析和多因素分析均采用 COX 回归模型。

当 P 值<0.05 时，被认为具有统计学意义。

3. 结果

3.1. 临床资料比较

      本研究共纳入56例患者，手术-IORT-PVC 组21例，

TACE-HAIC组35例，将两组患者的基线资料进行对比分

析（表1），发现两组患者在年龄、性别、PVTT分型、腹

水、肿瘤大小、肿瘤数量、甲胎蛋白、异常凝血酶原、乙

肝表面抗原、丙氨酸氨基转移酶、谷氨酰基转移酶、凝血

酶原时间、白蛋白、总胆红素、血小板、血红蛋白等方面

均无统计学差异（p>0.05），两组资料具有可比性。

3.2. 生存分析比较

      根据Kaplan-Meier生存分析，图1和图2显示了两组患

者的生存情况。手术-IORT-PVC组的中位OS未达到，而

(154)
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TACE-HAIC组的中位OS为7个月，两组之间的差异具有

统计学意义（p<0.05），手术-IORT-PVC组的OS显著优

于TACE-HAIC组。两组的1年，2年，3年的生存率分别为

75.6%，60.5%，60.5%和28.8%，8.2%，8.2%（表2）。两

组的中位PFS分别为未达到和4个月，并且这两组之间具

备统计学差异（p<0.05）。两组的1、2、3年无进展生存

率分别为73.3%、64.1%、64.1%和9.5%、9.5%、9.5%，

TACE-HAIC组中出现肿瘤进展的情况全部都是在1年之内

发生（表3）。

3.3. 预后因素分析

      通过单因素COX回归分析（p<0.05），影响 HCC 伴

门静脉主干癌栓患者OS的因素包括了血小板和治疗方

式，并提示血小板数目≥100*109/L以及手术-IORT-PVC的
治疗方式对患者OS具有有利影响，其余因素对患者OS的
影响不存在统计学意义（p>0.05）。随后将这两个影响因

素纳入多因素COX回归分析，结果显示血小板数目及治

疗方式是影响患者OS的独立影响因素。以上结果见（表

4）。 

3.4. 安全性分析

3.4.1. 手术-IORT-PVC组患者术后并发症

      根据Clavein-Dindo分级系统评估手术-IORT-PVC组

(155)

表1. 两组临床资料基线比较

项目

年龄（年）
    <55
    ≥55
性别
    女
    男
PVTT分型（程氏）
    III型
    IV型
腹水
    无
    有
肿瘤大小（cm）
    <10
    ≥10
肿瘤数量
    单发
    多发
AFP（ng/mL）
    <400
    ≥400
PIVKA.II（mAu/mL）
    <100
    ≥100
HBsAg
    阴
    阳
ALT（U/L）
    <35
    ≥35
GGT（U/L）
    <60
    ≥60
PT（S）
    <13
    ≥13
白蛋白（g/L）
    <35
    ≥35
总胆红素（umol/L）
    <26
    ≥26
血小板（109/L）
    <100
    ≥100
血红蛋白（g/L）
    <100
    ≥100

所有（n=56）

28 (50.0%)
28 (50.0%)

  7 (12.5%)
49 (87.5%)

42 (75.0%)
14 (25.0%)

46 (85.7%)
10 (14.3%)

36 (64.3%)
20 (35.7%)

24 (42.9%)
32 (57.1%)

28 (50.0%)
28 (50.0%)

  8 (14.3%)
48 (85.7%)

10 (17.9%)
46 (82.1%)

21 (37.5%)
35 (62.5%)

  5 (8.93%)
51 (91.1%)

29 (51.8%)
27 (48.2%)

30 (53.6%)
26 (46.4%)

41 (73.2%)
15 (26.8%)

  8 (14.3%)
48 (85.7%)

12 (21.4%)
44 (78.6%)

TACE-HAIC组（n=35）

15 (42.9%)
20 (57.1%)

  5 (14.3%)
30 (85.7%)

28 (80.0%)
  7 (20.0%)

29 (82.9%)
  6 (17.1%)

21 (60.0%)
14 (40.0%)

15 (42.9%)
20 (57.1%)

19 (54.3%)
16 (45.7%)

  3 (8.57%)
32 (91.4%)

  7 (20.0%)
28 (80.0%)

12 (34.3%)
23 (65.7%)

  1 (2.86%)
34 (97.1%)

18 (51.4%)
17 (48.6%)

18 (51.4%)
17 (48.6%)

23 (65.7%)
12 (34.3%)

  6 (17.1%)
29 (82.9%)

  9 (25.7%)
26 (74.3%)

手术-IORT-PVC组（n=21）

13 (61.9%)
  8 (38.1%)

  2 (9.52%)
19 (90.5%)

14 (66.7%)
  7 (33.3%)

17 (90.5%)
  4 (9.52%)

15 (71.4%)
  6 (28.6%)

  9 (42.9%)
12 (57.1%)

  9 (42.9%)
12 (57.1%)

  5 (23.8%)
16 (76.2%)

  3 (14.3%)
18 (85.7%)

  9 (42.9%)
12 (57.1%)

  4 (19.0%)
17 (81.0%)

11 (52.4%)
10 (47.6%)

12 (57.1%)
  9 (42.9%)

18 (85.7%)
  3 (14.3%)

  2 (9.52%)
19 (90.5%)

  3 (14.3%)
18 (85.7%)

      P

0.27

0.70

0.43

0.69

0.57

1.00

0.58

0.14

0.73

0.72

0.06

1.00

0.89

0.19

0.69

0.50
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图1. 手术-IORT-PVC组与TACE-HAIC组之间生存率的比较。 图2. 手术-IORT-PVC组与TACE-HAIC组之间无进展生存率的比较。

表2. 两组中位OS和生存率的比较

组别

手术-IORT-PVC组
TACE-HAIC组

中位生存期（月）

未达到
7

 1年

75.6%
28.8%

  2年

60.5%
  8.2%

 3年

60.5%
  .2%

生存率

表3. 两组中位PFS和无进展生存率的比较

组别

手术-IORT-PVC组
TACE-HAIC组

中位无进展生存期（月）

未达到
4

 1年

73.3%
  9.5%

  2年

64.1%
  9.5%

 3年

64.1%
  9.5%

无进展生存率

表4. 影响患者OS的单因素和多因素分析

因素

血红蛋白（≥100g/L vs. ＜100g/L）
血小板（≥100*109/L vs. ＜100*109/L）
总胆红素（≥26μmol/L. vs. ＜26μmol/L）
白蛋白（≥35g/L vs. ＜35g/L）
PT（≥13S vs.＜13S）
GGT（≥60U/L vs. ＜60U/L）
ALT（≥35U/L vs. ＜35U/L）
HBsAg（阳 vs. 阴）
PIV.KA.II（≥100mAU/ml vs.100mAU/mL）
AFP水平（≥400ng/ml vs. ＜400ng/mL）
肿瘤数量（单发 vs. 多发）
肿瘤大小（≥10cm vs. ＜10cm）
腹水（有 vs. 无）
PVTT分型（III型 vs. IV型）
性别（男 vs. 女）
年龄（≥55 vs. ＜55）
治疗方式（手术-IORT-PVC vs. TACE-HAIC）

  HR

0.546
0.188
1.061
1.001
0.633
4.069
0.999
1.021
2.665
0.818
1.493
1.339
1.4
0.522
1.141
1.03
0.182

  P

0.109
0.001
0.875
0.999
0.192
0.168
0.997
0.961
0.106
0.566
0.259
0.409
0.456
0.128
0.805
0.93
0.001

  95% CI

  0.26-1.144
0.073-0.484
0.507-2.221
0.509-1.967
0.319-1.258

  0.555-29.855
0.504-1.978
0.444-2.348
0.811-8.754
0.412-1.624
0.744-2.993
  0.67-2.674
0.578-3.389
0.226-1.207
    0.4-3.258
0.525-2.023
  0.07-0.476

  HR
	

0.224

0.195

  95% CI

	
0.086-0.58

0.074-0.512

 P

	
0.002

0.001

单因素分析                               多因素分析
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患者术后并发症的严重程度，该组患者术后并发症都为

I级或II级，主要包括了肺炎（9.5%）、手术切口感染

（19.0%）、术后贫血（14.3%）、术后发热（9.5%）

（见表5）。对于肺炎主要进行了抗感染治疗；手术切口

感染病人主要进行换药以及引流，其中1名病人使用了抗

生素；术后贫血患者都进行输血治疗；术后发热的处理

主要是使用退热药物进行对症治疗

3.4.2. 两组患者治疗后的不良反应

      采用CTCAE 5.0分级系统对两组患者治疗后的AE进
行了评估，详见表6。该分级系统主要针对手术-术中

放疗-PVC组中的IORT及PVC可能导致的AE以及TACE-
HAIC组中的TACE和HAIC可能导致的AE。两组患者的不

良反应都是1级或2级，未见有3级及以上的AE发生。对

两组的AE进行比较，所有发生的AE两组并无统计学差异

（p>0.05）。除此之外，手术-IORT-PVC组中有1名患者

术后5个月因新冠肺炎死亡，TACE-HAIC组有1名患者治

疗后10个月因肝性脑病死亡，1名患者治疗后13个月因上

消化道出血死亡。

4. 讨论

      HCC患者一旦发生PVTT，通常表示已经处于晚期

阶段，并且预后极差(2,10)，该类病人的比例高达44.0%-
62.2%(11)。在临床上，HCC伴有PVTT的患者通常肿瘤的

体积较大，肿瘤数量较多，肝功能分级较差，并且甲胎

蛋白水平也较高(12)。许多因素的综合影响导致HCC合并

PVTT患者预后不佳，如肝功能受损、HCC的内在侵袭

性、抗肿瘤治疗耐受性降低以及发生与门静脉高压相关的

并发症的高发率等(13)。

      目前对于肝癌伴门静脉主干癌栓可选择的治疗方式多

样，多个研究表明基于手术治疗的多学科治疗可用于晚期

HCC合并PVTT，但门静脉主干癌栓的手术治疗仍然存在

争议(14-15)。放疗可以降低分支癌栓向主干癌栓进展的可能

性(16)，但缺乏一个最佳辐射剂量和反应的预测模型。全身

化疗、HAIC、RFA、门静脉支架植入术和传统中医也被

证明有利于HCC伴门静脉主干癌栓的治疗。

      本研究中提出的手术-IORT-PVC三联治疗方式，与介

入手段TACE-HAIC组进行对照研究。结果显示不管是

中位OS（未达到vs.7个月）还是中位PFS（未达到vs.4个
月），手术-IORT-PVC组都明显好于TACE-HAIC组，并

且1，3，5年生存率（75.6%，60.5%，60.5% vs. 28.8%，

8.2%，8.2%）以及无进展生存率（73.3%、64.1%、64.1% 
vs. 9.5%、9.5%、9.5%）都优于TACE-HAIC组。经过单因

素和多因素分析，显示治疗方式是既是影响OS的独立影

响因素，也是唯一一个影响PFS的独立影响因素。手术治

疗的目的主要是切除原发灶及取出主干内的癌栓使其血流

复通。有研究(18)认为肝切除术前取栓可降低因PVTT压迫

而转移的发生率，有利于III-IV型PVTT的预后。但是HCC
伴门静脉主干癌栓的手术治疗仍然存在争议，主要原因是

因为手术风险大，预后差(17)，因为门静脉主干癌栓的往往

难以取净，尤其是附壁癌栓或者机化癌栓，和微癌栓的患

者，本研究采用了术中放疗来处理门静脉主干内的难以取

净的残余癌栓。已有研究表明放疗可以降低术后肿瘤的

复发率(19)，并且也有研究(20-21)认为放疗与PVTT治疗效果

表5. 手术-IORT-PVC组患者术后并发症及其严重程度

项目

肺炎
手术切口感染
术后贫血
术后发热

所有分级

2（9.5%）
4（19.0%）
3（14.3%）
2（9.5%）

         I级

0
3（14.3%）
0
2（9.5%）

        II级

2（9.5%）
1（4.8%）
3（14.3%）
0

III/IV/V级

0
0
0
0

表6. 两组患者治疗后AE以及CTCAE 分级的比较

项目

发热
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC
腹痛
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC
恶心或呕吐
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC
白细胞下降	
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC
肝包膜下积液
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC
肝功能不全
    手术-IORT-PVC
    TACE-HAIC

所有分级

16

  8

  9

  5

  1

13

    1-2级

  4 (19.0%)
12 (34.3%)

  3 (14.3%)
  5 (14.3%)

  4 (19.0%)
  5 (14.3%)

  2 (9.52%)
  3 (8.57%)

  1 (2.86%)

  5 (23.8%)
  8（22.9%）

≥3级

0
0

0
0

0
0

0
0

0
0

0
0

P

0.359

1

1

1

1

1
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上存在剂量-反应关系，剂量越大，对PVTT的清除效果越

好。与体外放疗相比，IORT可一次性向目标区域释放高

剂量辐射，并且在术中便于调整照射区域，相比体外放疗

的放射范围更小且更精准，最大限度地避免了对周围健康

组织的辐射损伤。我们认为IORT联合手术可以将肿瘤清

除的更为彻底。通过取出门静脉主干内的癌栓以及术中放

疗，保证了门静脉主干内的血流复通，为之后的门静脉灌

注化疗创造了条件。

      门静脉药盒导管放置在了胃网膜右静脉，这保证了化

疗药物最终可经过门静脉主干进入肝内。本次研究采用

的是FOLFOX的化疗方案，目前该方案已经广泛应用于

BCLC B/C阶段的HCC患者。FOLFOX的5-氟尿嘧啶、亚

叶酸钙和奥沙利铂的组合被证明能够降低Pgp/ABCB1的
表达，从而提升药物的抗肿瘤效果(22)。

      在本研究放疗化疗安全性方面，采用IORT相对于体

外放疗而言，精准照射了肉眼可见的PVTT以及可疑的

PVTT，避免了对于肝脏的照射和胃肠道的照射，并且

由于IORT主要照射部位为门静脉，因此无需考虑肝脏的

放疗耐受剂量等问题，目前研究认为血管可以承受的放

疗剂量为100Gy(5)，而本次研究中术中放疗剂量仅仅只有

15Gy。除此之外，本次研究所使用的INTRABEAM放疗

系统的放射穿透深度仅仅只有5mm(9)，在保证了所需照射

深度的前提下避免了对脊髓的照射从而引发造血功能障

碍。

      不管是手术-IORT-PVC组，还是TACE-HAIC组，都未

见有Clavein-dido分级与CTCAE分级3级以上的并发症发

生，大部分患者的不良反应是恶心呕吐、白细胞下降或者

转氨酶轻度升高，经过对症、护肝等治疗后，患者的不良

反应可缓解或消失。对两组的不良反应进行对比，发现两

组的不良反应并无明显差异。

5. 结论

      1).手术联合IORT及PVC治疗肝癌合并门静脉主干癌栓

的生存预后显著优于TACE联合HAIC疗效。

      2).治疗方式和血小板数目是影响患者OS的独立影响因

素，而治疗方式是唯一影响患者PFS的独立影响因素。手

术联合IORT及PVC对患者的OS及PFS产生有利影响。

      3).手术联合IORT及PVC的患者未见有发生严重术后并

发症，相比于TACE联合HAIC组，两组的不良事件发生情

况并无明显差异，手术联合术中放疗及门静脉灌注化疗的

安全性可靠。
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