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揖摘要铱 目的 评价 TACE联合索拉非尼治疗 BCLC蛳C期 HCC的疗效袁 为临床选择合理的治疗方
案提供依据遥 方法 回顾性分析 2008年 8月要2014年 1月有完整资料的 BCLC蛳C期 HCC病例 76例袁
按照不同治疗方法分为 3组袁 其中 A组单纯 TACE组 29例袁B组 TACE联合索拉非尼组 20例袁 C组支
持治疗组 27 例遥 观察指标主要为院中位总生存时间渊MOS冤袁中位肿瘤进展时间渊MTTP冤袁疾病控制率
渊DCR冤袁3尧9和 15个月生存率遥 结果 3组的 MOS分别是 9.2袁12.6和 3.1个月渊P < 0.01冤曰 MTTP分别为
3.2袁5.6和 1.5个月渊P < 0.01冤曰1 ~ 2个月内的 DCR分别是 82.8%袁85.0%和 14.8%渊P < 0.01冤曰3个月生存
率分别为 100%袁100%和 51.9%渊P < 0.01冤曰9个月生存率分别为 51.7%袁85%和 0渊P < 0.01冤曰15个月生存
率分别为 10.3%袁40%和 0渊P < 0.01冤遥 但是 A组与 B组的 DCR尧3个月生存率相比较袁差异无统计学意义
渊P > 0.05冤遥结论 对于 BCLC蛳C期 HCC袁TACE联合索拉非尼疗效最优曰对于无法联合治疗的患者袁单纯
TACE优于支持治疗遥
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揖Abstract铱 Objective To evaluate the efficacy of transarterial chemoembolization 渊TACE冤 combined

with sorafenib in treating hepatocellular carcinoma 渊HCC冤 in Barcelona Clinic Liver Cancer蛳C stage 渊BCLC蛳
C stage冤袁 and to provide the useful basis for selecting reasonable therapeutic scheme in clinic practice.
Methods A total of 76 patients with BCLC蛳C stage HCC袁 who were encountered during the period from
August 2008 to January 2014 at authors爷 hospital袁 were enrolled in this study. All patients had complete
clinical materials. The clinical data were retrospectively analyzed. According to the therapy adopted袁 the
patients were divided into group A 渊TACE group袁 n = 29冤袁 group B 渊TACE combined with sorafenib袁 n =
20冤 and group C 渊supportive treatment袁 n = 27冤. The observation indices included median overall survival
time 渊MOS冤袁 median time to progression 渊MTTP冤袁 disease control rate 渊DCR冤 and 3蛳袁 9蛳and 15蛳month
survival rate. The results were statistically analyzed. Results MOS of the group A袁 B and C were 9.2
months袁 12.6 months and 3.1 months respectively 渊P < 0.01冤. MTTP of the group A袁 B and C were 3.2
months袁 5.6 months and 1.5 months respectively 渊P < 0.01冤. DCR within 1 - 2 months of the group A袁 B
and C were 82.8%袁 85% and 14.8% respectively 渊P < 0.01冤. For group A袁 B and C the 3蛳袁 9蛳and 15蛳
month survival rates were 100%袁 100% and 51.9% 渊P < 0.01冤袁 51.7%袁 85% and 0% 渊P < 0.01冤 and
10.3%袁 40% and 0% 渊P < 0.01冤袁 respectively. No statistically significant differences in DCR and 3蛳month

survival rate existed between group A and
group B 渊P > 0.05冤. Conclusion For the
treatment of BCLC 蛳C stage HCC袁 TACE
combined with sorafenib carries the best
therapeutic effect. For the patients who can
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1a 经肠系膜上动脉行间接门静脉造影示

门脉主干尧右支巨大癌栓袁门脉部分通畅
1b 肝动脉造影显示该癌栓血供丰富袁有
明显染色

1c 碘油栓塞后袁部分碘油进入癌栓袁
肝动脉造影示癌栓染色消失

图 1 BCLC蛳C期 HCC行 TACE过程

巴塞罗那 C期渊Barcelona Clinic Liver Cancer蛳C
stage袁BCLC蛳C冤肝细胞癌渊HCC冤属晚期肝癌袁预后
差袁生存期短袁占我国 HCC总数的 53.9%咱1蛳2暂遥在实
际临床工作中不同学科的治疗方案有所不同袁甚至
不同指南推荐的治疗方案也不尽相同袁其疗效差别
也很大咱2蛳5暂遥索拉非尼是近年来新出现的有高级别循
证医学证据的分子靶向抗癌药物袁 是 BCLC推荐的
C期患者的标准治疗方案咱3蛳4暂遥 对于 C期患者袁索拉
非尼与传统 TACE方案的相互关系如何袁目前鲜见
相关文献报道遥 本文回顾性对比分析采取不同方案
治疗 BCLC蛳C期 HCC的临床病例资料袁 初步评价
TACE联合索拉非尼治疗 BCLC蛳C期 HCC的疗效袁
以期为临床选择合理的治疗方案提供依据遥

1 材料与方法

1.1 一般资料

收集 2008 年 8 月要2014 年 1 月接受治疗的
BCLC蛳C期 HCC患者的完整病例资料 76例遥 入选
标准包括院 淤 所有患者诊断符合 HCC规范化诊治

专家共识的相关诊断标准咱2暂曰 于所有患者符合
BCLC蛳C期 HCC的分期标准曰盂 行 TACE治疗的入
组患者袁 均符合 HCC经导管肝动脉化疗栓塞治疗
技术操作规范专家共识的相关适应证咱4暂遥 按照治疗
方法的不同分为 3组袁A组单纯 TACE组 渊29例冤袁B
组 TACE联合索拉非尼组渊20例冤袁C组支持治疗组
渊27例冤遥
1.2 方法

1.2.1 治疗方法

1.2.1.1 TACE院采用 Seldinger技术经股动脉插管袁
5 F RH肝管先行经肠系膜上动脉间接法门静脉造
影袁以了解门静脉有无癌栓及其程度袁再分别行腹
腔动脉造影尧膈动脉造影等以显示肿瘤所有的供血
血管遥 经肝总动脉注入稀释的表柔比星 30 mg和奥
沙利铂 100 mg遥 再用 3 F Progret微导管渊Terumo公
司袁日本冤超选择进入肝段甚至亚肝段的肿瘤供血
动脉袁注入表柔比星加入超液化碘油制备的乳剂进
行栓塞袁碘油总量根据患者肿瘤体积尧血供情况以
及肝功能情况调整袁总量在 5 ~ 15 ml渊图 1冤遥

not endure the combination therapy袁 simple TACE is superior to supportive treatment.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁
圆园员4袁 圆3院 954鄄958冤

揖Key words铱 Barcelona Clinic Liver Cancer蛳C stage曰 hepatocellular carcinoma曰 transcatheter hepatic
chemoembolization曰 sorafenib曰 efficacy

1.2.1.2 索拉非尼给药方案院索拉非尼 400 mg袁
2次/d遥 根据不良反应调整剂量袁或 400 mg袁1次/d袁
或 400 mg隔日 1次袁乃至停药遥 不良反应对症处理
好转后从低剂量开始逐步恢复至足量遥 TACE术后
3 ~ 7 d内开始服用索拉非尼袁再次 TACE时当日停
药袁术后恢复用药遥
1.2.1.3 支持治疗院 患者拒绝接受经皮穿刺局部消

融尧TACE等介入治疗曰 拒绝接受索拉非尼治疗曰仅
接受保肝尧退黄尧止痛尧消退腹水尧增强免疫等内科
治疗遥
1.2.2 疗效评价 间隔 1或 2个月复查增强 CT或
MRI以及血清 AFP遥 所有患者按照改良 RECIST标
准评价疗效咱6暂遥 观察指标为完全缓解渊CR冤尧部分缓
解渊PR冤尧稳定渊SD冤尧进展渊PD冤尧中位总生存时间

955要 要



介入放射学杂志 圆园员4年 11月第 圆3卷第 11期 允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造 圆园员4袁 灾燥造援圆3袁 晕燥援11

参数 A组渊n = 29冤 B组渊n = 20冤 C组渊n = 27冤 P值
年龄/岁 51 依 10 54 依 11 50 依 10 0.268
性别/例
女 3 2 3
男 26 18 24 0.992
慢性肝病病史/例
慢性乙肝 18 12 15
慢性丙肝 2 2 3
酒精性肝病 1 1 2
无 8 5 7 0.991

肿瘤大体类型/例
巨块型 18 12 17
浸润型 4 3 4
多发结节型 7 5 6 0.999

AFP值/渊滋g/L冤
逸 400 20 16 20
约 400 9 4 7 0.688

ECOG评分/例
2分 2 1 3
1分 27 19 24 0.721

C蛳P评分/例
A级 21 18 20
B级 8 2 7 0.299

门静脉癌栓/例
部分主干癌栓 9 8 8
左或右支癌栓 6 5 8
二级分支癌栓 11 5 8
无 3 2 3 0.955

下腔静脉癌栓/例
有 3 2 2
无 26 18 25 0.921
淋巴结转移/例
有 19 13 18
无 10 7 9 0.992

远处脏器转移/例
有 4 5 5
无 25 15 22 0.610

表 1 3组不同治疗方法患者的基线资料 渊例冤

组别 例数 CR PR SD PD DCR
A组 29 1渊3.45冤 6渊20.7冤 17渊58.6冤 5渊17.2冤 24/29渊82.8冤
B组 20 2渊10.0冤 7渊35.0冤 8渊40.0冤 3渊15.0冤 17/20渊85.0冤
C组 27 0渊0冤 0渊0冤 4渊14.8冤 23渊85.2冤 4/27渊14.8冤

表 2 3种不同治疗方法 1 ~ 2个月后的疗效评价结果 渊改
良 RECIST标准冤 例渊%冤

注院CR为完全缓解曰PR为部分缓解曰SD为稳定曰PD为进展曰DCR为
疾病控制率

渊median overall survival袁MOS冤尧 中位肿瘤进展时间
渊median time to progression袁MTTP冤尧 疾病控制率
渊disease control rates DCR院CR + PR + SD冤以及 3尧9
和 15 个月生存率遥 其中总生存期定义为确诊
BCLC蛳C期 HCC并进行临床干预开始到死亡或随
访结束日期遥 肿瘤进展时间定义为确诊 BCLC蛳C期
HCC并进行临床干预开始到第一次影像学和 AFP
检查证明病灶进展遥
1.2.3 随访以及复查方法 采用电话回访或来院

复查方式曰所有患者均有间隔 1或 2个月复查增强
MRI或 CT以及 AFP的详细资料曰 行 TACE治疗的
患者根据综合评价的结果确定是否行再次 TACE曰
口服索拉非尼的患者详细记录其不良反应遥 截止时
间为患者死亡时间或者末次随访时间遥
1.3 统计学分析

采用 SPPS19.0 软件进行统计学分析袁MOS尧
MTTP采用 Kaplan蛳Meier法进行统计并绘制生存率
曲线袁组间生存分析采用 Log蛳rank检验遥 各组间的
基线资料尧DCR尧3尧12尧15 个月生存率等资料采用
字2检验或方差分析遥 以 P < 0.05为差异有统计学
意义遥

2 结果

2.1 患者的基线资料

各组患者一般临床资料包括年龄尧性别尧慢性
肝病病史尧肿瘤大体类型尧ECOG评分渊美国东部肿
瘤协作组体力状态评分冤尧 血清 AFP 值尧 肝功能
Child评分尧淋巴结转移尧下腔静脉癌栓尧门静脉癌
栓尧远处脏器转移遥 组间一般临床资料差异无统计
学意义 渊P > 0.05冤遥 见表 1遥
2.2 疗效

2.2.1 近期疗效 设定以 1 ~ 2个月影像学复查结
果为近期疗效评价指标遥 统计学分析示 3组间差异
存在统计学意义 渊字2 = 38.826袁P < 0.01冤曰3组间的
两两比较示院A 组与 B 组间差异存在统计学意义
渊字2 = 19.622袁P < 0.01冤袁B组与 C组间差异存在统
计学意义 渊字2 = 31.229袁P < 0.01冤袁A组与 C组间的
差异存在统计学意义渊字2 = 26.6袁P < 0.01冤遥 DCR指
标袁3组间差异有统计学意义渊字2 = 34.2袁P < 0.01冤曰
3组间的两两比较示院A组与 B组间的差异无统计
学意义 渊字2 = 0.034袁P = 0.854冤袁B组与 C组间的差
异存在统计学意义 渊字2 = 20.1袁P < 0.01冤袁A组与 C
组间的差异存在统计学意义 渊字2 = 23.1袁P < 0.01冤遥
见表 2遥

2.2.2 中尧 远期疗效 3组间 3个月生存率差异存
在统计学意义 渊字2 = 28.5袁P < 0.01冤尧9个月生存率
差异存在统计学意义渊字2 = 35.8袁P < 0.01冤尧15个月
生存率差异存在统计学意义渊字2 = 15.5袁P = 0.01冤遥3
组间 3个月生存率的两两比较显示院A组与 B组间
相同袁B组与 C组间的差异存在统计学意义 渊字2 =
11.0袁P = 0.01冤袁A组与 C组间的差异存在统计学意
义渊字2 = 15.6袁P < 0.01冤遥 3组间 9个月生存率的两
两比较示院A组与 B组间的差异有统计学意义渊字2 =
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组别 3个月生存率 9个月生存率 15个月生存率
A组 29/29渊100%冤 15/29渊51.7%冤 3/29渊10.3%冤
B组 20/20渊100%冤 17/20渊85.0%冤 8/20渊40.0%冤
C组 14/27渊51.9%冤 0/27渊0%冤 0/27渊0%冤

表 3 3种不同治疗方法的生存期评价结果

4.4袁P = 0.036冤袁B组与 C组间的差异存在统计学意
义 渊字2 = 32.3袁P < 0.01冤袁A组与 C组间的差异存在
统计学意义渊字2 = 16.5袁P < 0.01冤遥 3组间 15个月生
存率的两两比较示院A组与 B组间的差异有统计学
意义 渊字2 = 4.397袁P = 0.036冤袁B组与 C组间的差异
存在统计学意义 渊字2 = 10.337袁P < 0.01冤袁A组与 C
组间的差异无统计学意义渊字2 = 1.264袁P = 0.261遥见
表 3遥

MOS 与 MTTP院A 组 MOS 为 9.2个月 渊95%CI
为 4.98 ~ 13.4冤曰B组 MOS为 12.6个月 渊95%CI为
10.8 ~ 14.35冤曰C组 MOS为 3.1个月渊95%CI为 2.6 ~
3.6冤曰3 组间差异有统计学意义 渊字2 = 97.52袁P <
0.01袁Log蛳rank法冤曰A组 MTTP为 3.2个月 渊95%CI
为 2.88 ~ 3.5冤曰B 组 MTTP 为 5.6 个月 渊95%CI 为
4.72 ~ 6.47冤曰C 组 MTTP 为 1.5 个月 渊95% CI 为
1.40 ~ 1.59冤曰3组间差异有统计学意义渊字2 = 87.7袁
P < 0.01袁Log蛳rank法冤遥 见图 2袁3遥

2.2.3 随访结果 截止随访结束袁A组尧C组患者全
部死亡袁B组仍有 2例存活遥
2.3 不良反应

B组患者因服用索拉非尼出现特有的不良反
应袁主要为脱发尧皮疹尧瘙痒尧手足反应和腹泻曰其中
2例患者因出现三级皮肤反应而减半药量袁1例短
期对症处理后恢复足量治疗袁1例为半量长期服用遥
其余患者仅有轻微的不良反应袁经对症处理后好转
而未减量遥 接受 TACE治疗的患者主要为 TACE后
的发热尧恶心尧呕吐尧疼痛等栓塞后综合征表现袁
未出现严重肝功能衰竭和消化道出血等致死性并

发症遥

3 讨论

研究表明袁 索拉非尼单药治疗 HCC的 MOS是
10.7个月和 6.5个月袁MTTP为 5.5和 2.8个月咱7蛳8暂遥 本
研究中联合治疗的 MOS和 MTTP为 12.6和 5.6个
月袁较单药治疗延长遥 TACE后肿瘤血管内皮生长因
子水平因缺血缺氧而上调袁 导致残瘤生长和转移曰
索拉非尼通过抑制 Raf/MEK/ERK信号传导通路抑
制肿瘤生长以及抑制与酪氨酸激酶相关的肿瘤血

管内皮生长因子受体袁 而起到双重抗肿瘤的作用遥
另外 TACE局部治疗能短时间内减轻瘤负荷袁弥补
了单药治疗无法使肿瘤回缩的弱点袁从而提高了索
拉非尼的总体药效咱9蛳10暂遥 联合治疗在理论上的协同
作用可能是提高疗效的主要因素遥

BCLC兼顾了 HCC分期和治疗方案的选择袁是
目前比较公认和广泛采用的临床分期标准咱11暂遥 按照
BCLC标准袁 推荐 C期患者的标准治疗是口服索拉
非尼单药治疗并没有推荐 TACE治疗咱3蛳4暂遥而在我国
的相关指南中 C期患者只要肝功能允许袁门脉癌栓
和下腔静脉癌栓并不是 TACE的绝对禁忌证咱4暂遥 指
南的不同以及各专业对指南的理解差异造成了对 C
期患者治疗方案的混乱袁对于各种原因没有选择索
拉非尼治疗的 C期患者甚至认为没有必要行 TACE
治疗袁仅给予支持对症治疗遥 本研究表明袁就1 ~ 2
个月的近期疗效而言袁TACE组与联合组的 DCR并
无统计学差异袁 但是在 CR尧PR尧SD尧PD指标的具体
分布而言两者差异有统计学意义袁 联合组优于
TACE组遥中远期疗效袁9尧15个月生存率 TACE组与
联合组比较差异有统计学意义袁 联合组优于TACE
组遥 支持治疗组 3尧9尧15个月生存率明显较另两组
低袁差异有统计学意义遥就 MOS和MTTP而言袁3组
间的差异存在统计学意义袁联合组最长袁单纯 TACE

图 3 3组中位疾病控制时间曲线

图 2 3组中位生存时间曲线
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组居中袁支持治疗组最短遥 综合判断联合治疗在 3
种治疗方法中更具优势遥
本研究中索拉非尼联合 TACE治疗未出现致

死性的肝功能衰竭和消化道出血遥 脱发尧 皮疹尧瘙
痒尧手足反应尧腹泻尧栓塞后综合征等不良事件经简
单对症处理后好转袁本组中 2例患者因出现三级皮
肤反应而减半药量袁其中 1例短期对症处理后恢复
足量治疗袁1例为半量长期服用遥表明联合治疗相对
安全遥
在分子靶向药物时代袁国内文献对于单纯 C期

患者的治疗方法对比研究较少袁多以 B和 C期患者
为研究对象咱12蛳14暂遥 本文对于 C期患者制订合理的临
床治疗方案有一定的参考作用袁通过对我国临床工
作中现有的 3种治疗方法就短尧中尧远期疗效进行
分层分析袁以期在疾病的不同时段指导临床制定个
性化治疗方案遥
本研究病例数较少曰是回顾性分析研究而非前

瞻性研究曰入组患者的基线资料表明袁在影响肝癌
预后的独立因素 C蛳P评分尧ECOG评分尧门脉癌栓中
本研究选择的病例分布并不均匀 渊CHILD A级为
77.6%尧ECOG 1分为 92.1%尧门脉二尧三级分支癌栓
和无门脉癌栓为 67.1%冤袁 这可能是各组MOS 和
MTTP较文献报道延长的主要原因咱15蛳19暂曰再者袁由于
病例资料的限制袁未纳入索拉非尼单药治疗的 C期
患者袁则是本研究的不足之处遥
本研究表明袁 联合治疗远期疗效较单纯 TACE

有明显优势袁对于无法接受联合治疗的患者袁单纯
TACE的疗效优于支持治疗遥
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