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Abstract
AIM: To evaluate the prognostic value of portal 
vein involvement in patients undergoing liver 
transplantation for hepatocellular carcinoma 
(HCC).

METHODS: One hundred and forty-eight HCC 
patients who underwent liver transplantation at 
West China Hospital of Sichuan University from 
January 2000 to October 2006 were included in 
the study. The pathological, clinical and ultra-
sound imaging data for these patients were ana-
lyzed retrospectively. 

RESULTS: The median follow-up was 16.4 
months (range: 2.8-69.5 months). During the 

follow-up, the overall tumor recurrence rate was 
43.2%. Ultrasound examination revealed intra-
hepatic portal vein involvement in 32 patients, 
main portal vein involvement in 14 patients, and 
no portal vein involvement in 102 patients. Uni-
variate COX model analysis showed that portal 
vein involvement was an independent predictor 
of actuarial survival [relative risk (RR) = 2.673, 
P = 0.000] and recurrence-free survival (RR = 
2.951, P = 0.000). Multivariate COX proportional 
hazards model analysis also showed portal vein 
involvement was an independent predictor of 
actuarial survival (RR = 2.426, P = 0.000) and 
recurrence-free survival (RR = 2.258, P = 0.000). 

CONCLUSION: Portal vein involvement is an 
independent prognostic factor for survival in 
patients undergoing liver transplantation for 
HCC. Ultrasound assessment of portal vein in-
volvement can help identify indications for liver 
transplantation in patients with HCC. 
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摘要
目的: 探讨超声检查肝细胞癌(hepatocellular 
carcinoma, HCC)门静脉对肝移植患者预后的
诊断价值.

方法: 收集2000-01/2006-10四川大学华西医
院进行肝移植的HCC患者148例, 结合患者超
声、病理以及临床资料, 对患者肝移植后生存
情况进行回顾性分析. 

结果: 全组随访时间2.8-69.5(平均16.4) mo. 随
访期间, 肿瘤复发率为43.2%. 超声检查无门
静脉受累者102例(68.9%), 门静脉肝内分支
受累者32例(21.6%), 门静脉主干受累者14例
(9.5%). 单因素COX模型分析结果显示: 门静
脉受累是对累积生存率和无瘤生存率有统计

®

■背景资料
肝细胞癌 (HCC)
是我国常见的恶
性肿瘤, 肝移植是
根治HCC的最佳
方法. 超声是常规
的检查方法, 通过
术前超声对门静
脉有无受累进行
评估, 作为制定肝
移植适应证的参
考之一, 对于HCC
治疗有重要的临
床意义.

■同行评议者
钱林学, 教授, 首都
医科大学附属北
京友谊医院内科
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学意义的协变量(RR = 2.673, P  = 0.000). 多因
素COX逐步回归分析结果显示: 门静脉受累
是对累积生存率(RR = 2.426, P  = 0.000)和无
瘤生存率(RR = 2.258, P  = 0.000)有影响的独
立因素.

结论: 门静脉受累是独立性的预后影响因素, 
超声检测HCC患者门静脉是否受累有助于患
者适应证的选择.

关键词: 超声检查; 肝细胞癌; 门静脉; 肝移植; 预后
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0  引言

原发性肝癌(primary hepatic cancer, PHC)是最常

见的恶性肿瘤之一, 位居全球恶性肿瘤发病率

的第3位, 全世界每年大约有新发病例62.6万, 有
59.8万人死于该疾病, 居肿瘤死亡原因的第3位, 
我国约占其中的55%[1]. 肝细胞癌(hepatocellular 
carcinoma, HCC)占PHC的80%-90%, HCC已成

为我国恶性肿瘤的第2大病因, 每年死亡患者列

全球第1位[2]. 从肿瘤的治疗原则上讲, 肝移植

是根治HCC的最佳方法, 术后早期效果良好, 但
肿瘤复发和转移导致的远期低存活率却严重制

约了肝癌肝移植的开展. 多项研究表明[3,4], 影响

肝癌肝移植预后的因素包括肿瘤大小、数量、

血管侵犯、肿瘤组织学分化程度和淋巴结转移

等. 超声检查是肝脏疾病的常规方法, 在肝癌的

术前诊断、术中监控和术后随访中发挥着重要

的作用. 肝癌累及门静脉后, 在超声图像上可以

形成门静脉栓塞的表现, 超声可以评估门静脉

有无受累、受累部位及程度. 本文分析了148例
HCC肝移植患者的超声及相关资料, 以探讨超

声评估HCC患者的门静脉与肝移植预后的关系.

1  材料和方法

1.1 材料 2000-01/2006-10我院进行肝移植的HCC
患者148例, 男133例, 女15例, 年龄17-68(平均46)
岁. 术前Child-Pugh评分: A级76例, B级57例, C级
15例. MELD评分: <14分107例, ≥14分41例. 肿
瘤TNM分期: Ⅰ期27例, Ⅱ期40例, Ⅲa期66例, Ⅲ
b期10例, Ⅲc期5例.
1.2 方法 影像学检查包括超声、CT、MRI和核

素骨扫描, 以排除肝外远处转移. 超声仪器包括

GE 500、HP Sonos 4500、HDI 3500、HDI 5000
和Acuson Sequoia 512等, 探头频率2-6 MHz. 应
用超声仪器显示病肝及肿瘤的超声征象, 并对

门静脉进行观察, 首先采用二维超声观察门静

脉的管径、管壁以及管腔内回声, 然后进行彩

色血流显像并测量频谱.
除了门静脉有无受累外, 本研究并对其他

可能影响预后的因素进行了分析, 包括肿瘤的

大小、数目、组织学分级和局部淋巴结有无

受累等. 肝移植术式包括原位肝移植133例, 活
体肝移植15例. 术前治疗情况: 肝动脉栓塞化疗

(transcatheter arterial chemoembolization, TACE)30
例, 经皮射频消融治疗(percutaneous radiofrequency 
ablation, PRFA)4例, 全身化疗9例, TACE+PRFA或

PRFA+全身化疗4例, 未治疗101例.
切除的病肝当即进行病理大体标本检测, 

方法为平行于肝脏水平面将肝脏切开, 切面间

隔约1 cm, 仔细寻找癌灶, 详细记录肿瘤数目、

大小、分布、门静脉和肝静脉的主干或分支有

无癌栓, 肝门有无肿大的淋巴结. 再将病肝固定

于350-400 mL/L甲醛液中, 由专业病理学者将标

本石蜡包埋, 切片后采用Olympus显微镜观察, 
记录肿瘤有无包膜及包膜受累情况, 肿瘤分化

程度, 镜下有无微血管癌栓等, 免疫组织化学染

色下观察HbsAg, HbcAg和HCVAg的染色情况. 
肿瘤组织学分级按Edmondson标准分为Ⅰ-Ⅳ级, 
Ⅰ级为高度分化, Ⅱ级和Ⅲ级为中度分化, Ⅳ级

为低度分化. 送检的淋巴结常规进行组织学病

检, 判断有无转移.
肝移植术后常规进行抗感染、抗排斥和化

疗. 患者出院后定期随访, 随访内容包括实验室

和影像学检查. 记录肿瘤复发的时间和部位, 死
亡日期和原因.
统计学处理 采用SPSS13.0软件. 累积生存

率和无瘤生存率的计算及相应生存曲线的绘制

均采用Kaplan-Meier方法, 组间差异采用Log-
Rank检验法. 对每个可能影响肝癌肝移植预后

的因素先采用单因素Cox比例风险模型进行分

析, 由此筛选出有统计学意义的因素, 以P <0.05
为纳入标准, 再利用多因素Cox比例风险模型进

行分析, 从而确定独立预后因素.

2  结果

2.1 全组生存及死亡情况 全组随访2.8-69.5 mo, 
平均16.4 mo. 存活81例, 包括无瘤生存69例和带

瘤生存12例: 存活12 mo以内32例, 12-24 mo 32

■研发前沿
肝 移 植 是 治 疗
HCC的研究热点
之一, 影像学检查
与移植预后的关
系, 超声的相关报
道较少. 常规超声
的研究尚有不断
深入的必要, 超声
新技术, 例如超声
造影的价值, 也需
要在临床应用中
进一步研究.
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例, 24-36 mo 6例, 36 mo以上11例. 全组死亡62
例, 包括肿瘤复发死亡52例和非肿瘤复发死亡

10例, 从复发到死亡平均4.4 mo(1-15 mo). 全组

失访5例. 全组肿瘤复发64例(复发率43.2%): 6 
mo以内复发者25例, 6-12 mo复发者18例, 12-24 
mo复发者18例, 24-36 mo复发者3例. 平均复发

时间10.0 mo(8.4-11.7 mo).
2.2 全组总体累积生存及无瘤生存分析 全组患

者平均生存时间33.6 mo(95%CI: 27.5-39.6), 平均

无瘤生存时间32.8 mo(95%CI: 26.4-39.1)(表1).
2.3 门静脉是否受累的单因素分析 超声检查

无门静脉受累者102例(68.9%), 门静脉肝内分

支受累者32例(21.6%), 门静脉主干受累者14例
(9.5%). 累积生存率和无瘤生存率的单因素相关

分析结果(Log-rank检验)见表2.)见表2.表2.
2.4 Cox比例风险回归模型的结果 单因素COX
模型分析结果显示: 门静脉受累是对累积生存

率有统计学意义的协变量(RR = 2.673, 95%CI: 
1.929-3.705, P  = 0.000). 多因素COX逐步回归分

析结果(Forward方式)显示: 门静脉受累是对累

积生存率有影响的独立影响因素(RR = 2.426, 
95%CI: 1.727-3.407, P  = 0.000)(图1). 单因素

C O X模型分析结果显示: 门静脉受累是对无

瘤生存率有统计学意义的协变量(RR = 2.951, 
95%CI: 2.160-4.032, P  = 0.000). 多因素COX逐

步回归分析结果(Forward方式)显示: 门静脉受

累是对无瘤生存率有影响的独立影响因素(RR 
= 2.258, 95%CI: 1.625-3.137, P  = 0.000, 图2).

3  讨论

手术切除肿瘤是临床上常用的肝癌治疗方法. 
由于早期肝癌患者缺乏典型的临床症状和体征, 
导致多数患者在病变晚期才就诊, 丧失了手术

治疗的最佳时期, 只有约10%的患者能够进行手

术治疗, 术后5年生存率低于50%[5-7]. 近年来, 随
着手术技术、麻醉技术和抗排斥药物等方面的

进展, 肝移植在国内外发展迅速. 从外科治疗原

则上讲, 肝移植治疗HCC是以全肝切除为基础

的手术, 符合根治要求, 在切除肿瘤的同时, 能
够消除传统肝癌手术难以解决了肝硬化和门静

脉高压问题[8]. 
通过对HCC患者肝移植的术后随访发现, 

许多中晚期患者, 尽管在术后早期有一个较好

的恢复期, 但有近70%的患者在术后2年内复发, 
5年生存率低于30%-40%, 其生存期较良性肝病

肝移植患者短[9]. 由于供肝严重短缺、肿瘤复发

和转移等因素的影响, 限制了肝移植治疗肝癌

的广泛开展. 为了合理地利用供肝, 治愈或使其

疗效与非肿瘤移植相当, 已经成为肝癌肝移植

的目标. Mazzaferro等[10]提出了基于肿瘤TNM分

期基础之上的受体Milan标准, 认为经过严格选

择的HCC受体可以取得令人满意的远期效果, 4
年的累积和无瘤生存率分别为85%和92%. 此后, 
世界上许多肝移植中心都依照此标准或在此标

准上进行改良, 并取得了良好的远期疗效. 有选

择的HCC患者肝移植术后5年生存率可达70%, 
复发率降至10%-15%[11,12]. 本研究中, 患者pTNM
为Ⅲ期比例为54.8%, 1和2年累积生存率达到

了73.3%和45.6%, 而复发率为43.2%, 这也反映

了我国肝移植技术成熟的同时, 应该更加关注

HCC患者适应证的制定. 
Milan标准虽然可以取得令人满意的远期效

果, 但是过高剔除率也使部分可能通过肝移植

而获得治愈机会的HCC患者被拒之门外, 扩大

表  1  全组总体累积生存及无瘤生存情况(%)

     
生存情况	   6 mo	 12 mo      24 mo       36 mo       60 mo

累积生存	   90.0	 73.3	 45.6	 35.4	 32.1

无瘤生存	   82.1	 67.0	 44.3	 34.5	 34.5

图  1  门静脉有无受累的累积生存曲线.
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图  2  门静脉有无受累的无瘤生存曲线.
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■应用要点
本研究提示 ,  对
于HCC肝移植适
应证的制定 ,  术
前超声评估可以
作为一种简单、
无创和有效的参
考手段.
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选择标准又可能会增加肿瘤复发, 降低远期疗

效[13]. 目前, “有选择的HCC”已经被公认为肝

移植的适应证, 但是并没有在“如何选择”上达

成共识. 术后肿瘤复发转移是影响肝癌肝移植预

后的最主要原因. 多项研究证实, 血管受累, 尤其

是门静脉受累是其中的主要影响因素之一[4,14,15]. 
Shetty等[16]通过对109例HCC肝移植的分析认为, 
肉眼大血管受累是对累积和无瘤生存率都有显

著性影响的预后因素, 而显微血管受累对预后

无显著影响. HCC伴有门静脉受累时, 肿瘤可能

已不局限于肝脏, 血循环中可能已存在肿瘤细

胞. 虽然并非所有播散在血循环中的肿瘤细胞

会种植进而发展成远处转移, 但是术后免疫抑

制治疗可能会在此基础上增加肿瘤转移的可能

性. 目前, 西方和亚洲绝大多数移植中心主张将

门静脉主干或肝内分支癌栓的HCC患者排除在

受体选择标准之外[17]. 本研究结果显示, 门静脉

受累是影响累积和无瘤生存率的独立危险因素, 
全组46例门静脉受累者中有35例于随访期内复

发, 复发率高达76.1%. 门静脉受累明显影响着

患者的累积生存率和无瘤生存率, 尤其是主干

受累者. 无门静脉受累者2年的累积生存率和无

瘤生存率分别为62.9%和62.0%, 而门静脉肝内

分支受累者2年的累积生存率和无瘤生存率分

别为26.9%和0, 门静脉主干受累者2年的累积生

存率和无瘤生存率分别为0和0. 极低的远期预

后大大降低了肝移植手术的价值, 不符合长期

无病存活的根本目标, 也造成了有限供肝资源

的浪费. 
因此, 早期发现肿瘤并对其进行准确的评

估, 尤其是影响预后的门静脉是否受累, 是获得

良好预后的重要前提之一. 常规超声可以为临

床提供HCC病肝及肿瘤的相关资料, 但是肝硬

化背景、腹腔胀气等干扰因素的存在, 使得小

肿瘤的发现和诊断较为困难. 再者, 弥漫型肝癌

常常在超声图像上不形成明显的肿块, 超声显

示门静脉肝内分支栓塞也有一定困难, 导致漏

诊的发生. 对于门静脉栓塞, 常规超声也难以鉴

别血栓和癌栓. 近年来, 随着超声造影在肝脏疾

病中的广泛开展, 可以实时显示微血管的血流

灌注, 弥补了常规超声难以显示的肿瘤滋养血

管, 可以更早的发现肿瘤, 对其边界的确定也更

为准确[18,19]. 门静脉血栓本身没有血液供应, 而
癌栓是有动脉供血, 这是超声造影鉴别二者的

重要病理学基础. 超声造影动脉期, 由于癌栓内

有动脉血供, 可见造影剂呈点状或条状的增强, 
门静脉管腔内无增强; 静脉期由于有动、静脉

瘘的形成, 癌栓内的造影剂快速消退, 形成充盈

缺损[20]. 
在常规超声检查的基础上, 合理的应用超

声造影, 可以早期发现和诊断HCC, 并对有无门

静脉受累作出较为准确的评估, 有助于对选择

合适的HCC患者进行肝移植手术, 对患者的预

后将起到重要的作用. 
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮

下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成ML, lcpm(应

写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成tl/2或T , V max

不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与种名, 包括亚属、

亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.glaber Chang(命名者

勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验和概率P , 相关系数r ); 化学

名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), 

O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-

甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), 

l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 

用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面

积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓

度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), 

R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16

蛋白. 
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