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摘      要  ：  �目的：观察 D-TACE联合靶免治疗与 c-TACE联合靶免治疗中晚期肝癌临床疗效并进行对比研究。方法：对20例（1

组）及21例（2组）中晚期肝癌患者分别进行 D-TACE联合靶免治疗与 c-TACE联合靶免治疗，观察两组近期（6

个月）疗效和远期（48个月）疗效。治疗后每三个月复查，记录两组患者6个月 CR、PR、ORR、SD、DCR；两组

中位生存期。结果：DEB-TACE联合靶免组在近期疗效（6个月）优于 c-TACE联合靶免组，前者6个月 ORR达到

65%，后者 ORR为47.62%；前者 DCR达到了85.00%，而后者为71.43%。1组中位生存期31.067个月，2组中位

生存期26.126个月。结论：DEB-TACE组联合靶免（1组）与 c-TACE联合靶免组（2组）在治疗中晚期肝癌相比

临床疗效具有优势。
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A Comparative Study of the Therapeutic Effects of D-TACE Combined with 
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Abstract  :  � Object ive:  To observe and compare the c l in ical  effects of D-TACE combined with target 

immunotherapy and c-TACE combined with target immunotherapy in the treatment of advanced 

hepatocellular carcinoma (HCC). Methods: 20 patients (Group 1) and 21 patients (Group 2) were 

treated with D-TACE and c-TACE respectively, the short-term (6 months) and long-term (48 months) 

effects were observed. Follow-up every three months after treatment, CR, PR, ORR, SD and DCR 

were recorded at 6 months and the median survival time was recorded. Results: The short-term 

efficacy of D-TACE group was better than that of c-TACE group, the ORR of the former was 65%, 

the latter was 47.62%, the DCR of the former was 85.00% , the latter was 71.43% . The median 

survival time was 31.067 months in Group 1 and 26.126 months in Group 2. Conclusion: D-TACE 

group (Group 1) and c-TACE Group (Group 2) were superior in the treatment of advanced liver 

cancer.
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TACE作为治疗原发性肝癌的重要手段已在临床上应用了40多年，随着不同栓塞剂的应用 [1]，明胶海绵、弹簧圈、PVA、白芨、土

贝母、碘化油以及各种类型的微球用于肝癌的文献也都有相应报道 [2]。而目前碘化油作为栓塞剂在临床上较为常见 [3]，随着载药微球在

临床上的不断应用，其安全性及近期疗效国内外也有不少报道 [4]。本文回顾性分析了41例 D-TACE（Drug-eluting beads——Tran-

scatheter Arterial Chemoembolization）联合靶免治疗与 c-TACE（Conventional——Transcatheter Arterial Chemoembolization ）

联合靶免治疗中晚期肝癌病例，并对其近期疗效及远期疗效做了对比性研究。

一、资料与方法

（一）研究对象

回顾性分析2017年2月 —2020年2月间在我院行 D-TACE

或 c-TACE联合靶免治疗的中晚期原发性肝癌患者。诊断及分

期标准采用《原发性肝癌诊疗规范（2017年版）》，研究纳入标

准：①原发性肝癌诊断明确；随访资料完整。②初次行 D-TACE

或 c-TACE联合靶向药物及免疫治疗患者，预期生存时间＞3个
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月。③使用 CalliSpheres载药微球或碘化油乳剂栓塞且按诊疗规

范使用靶向药物联合免疫药物治疗。排除标准：①肿瘤体积＞肝

脏75%，弥漫性、非局灶性病灶；②造影发现有门静脉主干完全

闭塞，肝动脉 -静脉瘘者。③使用其他治疗手段包括外科手术、

消融等治疗。共有41 例患者符合研究标准，其中 DEB-TACE联

合靶免治疗组纳入20人（为1组），c-TACE联合靶免治疗组纳

入21人（为2组）。所有入组者均签署知情同意书。患者一般资料

见表1。两组患者基本资料差异无统计学意义。（P＞0.05）

表1  原发性肝癌两组患者一般资料

组别

DEB-TACE

联合靶免组

（n=20）

c-TACE联合

靶免组 (n=21)
χ2 或 t P

性别：（男 /女） 14/6 14/7 0.053  0.819

年龄： 56.67± 11.33 57.32±7.06 0.036  0.936

Child-Pugh分级：

A/B/C
12/7/1 13/7/1 0.016 0.992

临床分期

（Ⅰ /Ⅱ /Ⅲ /IV)：
0/10/9/1 0/10/10//1 0.028     0.986

门脉侵犯 [例（%）]： 13（65.0%） 14（66.7%） 0.003   0.959

病灶数 [例（%）]：

1—3个
12（60.0%） 13（61.9%） 0.016      0.901

多发 8（40.0%） 8（38.1%）

（二）方法

1. D-TACE联合靶免治疗

DEB-TACE联合靶免治疗组栓塞剂为 CalliSpheres载药微

球（江苏恒瑞医药有限公司），规格大小100-300μm，加载表

柔吡星60mg—80mg不等（根据患者体重适度选择具体剂量）。

在 DSA引导下选择插管至肝脏肿瘤供血动脉内，将加载药物的

载药微球缓慢注入肿瘤供血动脉，至继续推注时流速非常缓慢或

停滞。术后常规应用护肝药物及对症治疗 [5]。D-TACE联合靶免

治疗组患者同时采用靶向药物采用索拉菲尼、仑伐替尼、阿帕替

尼、瑞戈非尼中一种；免疫治疗通常指 PD-1或 PDL-1的单抗，

采用卡瑞丽珠单抗或信迪立单抗。向患者推荐，由患者自行选

择。患者无法耐受，或不良反应严重时停药。

2. c-TACE联合靶免治疗

c-TACE治疗组栓塞剂为常规碘化油混合表柔比星，具体剂

量根据患者体重而定。在 DSA引导下超选择插管至肝脏肿瘤供血

动脉内，缓慢注入碘化油和表柔比星混合乳剂，至肿瘤供血血管

血流非常缓慢或者停滞。术后常规应用护肝药物及对症治疗 [5]4。

c-TACE联合靶免治疗组靶免药物的选择及服用方法同 D-TACE

联合靶免治疗组。

随访：两组随访时间均为48个月，每3个月随访一次，末次

随访时间为2023年2月，患者死亡或者失联，随访截止。

二、结果

（一） 两组间患者及病灶的6个月临床疗效评估，DEB-

TACE联合靶免组在近期疗效（6个月）优于 c-TACE联合靶免

组，前者6个月 ORR达到65%，后者 ORR为47.62%；前者 DCR

达到了85.00%，而后者为71.43%。（见表2）

表2. 两组间患者及病灶的6个月临床疗效评估   [ 例（%）]

评价

指标

DEB-TACE联合靶免组

患者数（n=20）

c-TACE联合靶免组

患者数（n=21）

CR

PR

ORR

SD

DCR

PD

3（15.00）

10（50.00）

13（65.00）

4（20.00）

17（85.00）

3（15.00）

2（9.52）

8（38.10）

10（47.62）

5（23.81）

15（71.43）

6（28.57）

（二）两组患者远期（48个月）疗效比较

图1中，1组中位生存期31.067个月，2组中位生存期26.126

个月。可以看出 DEB-TACE组联合靶免（1组）与 c-TACE联

合靶免组（2组）在治疗中晚期肝癌，前者相比具有优势。

图1，DEB-TACE组（1组） 与 c-TACE组（2组） 患者生

存函数曲线。

（三）图2--图5为5例临床病例展示。

�

�

图2 男性 54岁 肝硬化病史多年，发现肝占位6天 A.磁共振

提示肝Ⅶ段单发病灶，结合临床诊断肝癌。B.增强动脉期病灶明

显强化。C. DEB-TACE术后3月病灶直径较前明显缩小。D.增强

动脉期病灶强化不明显，疗效评价为 PR[5]。
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三、统计学方法

统计分析使用 spss19.0软件进行。计量资料用均值 ±标准差

（x±S）表示，行 t检验或Ｕ检验统，计数资料用 χ2检验或 Fisher

确切概率法。使用 Kaplan-Meier法进行生存分析，P＜0.05为差

异有统计学意义。

四、讨论

对于中晚期肝癌患者，治疗上主要有手术、TACE、射频

消融、系统抗肿瘤治疗、放射治疗等 [6]。原发性肝癌根据分期

不同，临床上治疗方法和手段不同。对于中晚期肝癌患者，以

TACE为基础的综合治疗方案在临床上较为常见 [14,15]。本研究所

有病例均以 TACE为基础，联合靶向药物和免疫治疗。结果显

示，D-TACE联合靶免治疗组与 c-TACE联合靶免治疗组相比，

前 者6个 月 ORR达 到65%， 后 者 ORR为47.62%； 前 者 DCR达

到了85.00%，而后者为71.43%。前者中位生存期31.067个月，

后者生存期26.126个月。本人对两组数据存在差异的原因做了分

析，两组不同之处在于栓塞材料的选择上。c-TACE联合靶免治

疗组选择了常规的碘化油结合表柔比星，而 D-TACE联合靶免治

疗组选择了载药微球加载表柔比星，这是导致两组数据产生差异

的主要原因。

随着栓塞材料的不断进展， 目前以载药微球为栓塞剂的

TACE逐渐在临床上应用 [7]。将载药微球（Drug-eluting Beads，

DEB ）超选择性送入肿瘤供血血管而进行的 TACE与 c-TACE

相比，不仅可以堵住血管，让肝肿瘤缺血坏死，还可以把化疗药

物运送到肝肿瘤处，使化疗药物持续杀灭肿瘤细胞 [8]。本研究中

D-TACE联合靶免组中 CalliSpheres可载药微球结合了栓塞剂和

药物载体，提高了肿瘤区的表柔比星药物浓度，降低了全身循环

中表柔比星的药量。药物集中在肝脏局部，并缓慢释放，外周血

药浓度较低，全身毒副反应较轻 [9]。

CalliSpheres可载药微球为表面光滑，大小均一的圆形微球，

物理性状与碘化油存在差异。微球可压缩变形，与血管壁更好的

贴合以释放药物。栓塞永久、长效、不可吸收 [10]。而碘化油进入

肿瘤后随着时间推移，逐渐代谢掉了。这可能是导致 D-TACE

联合靶免治疗组患者 DCR达到了85.00%的原因（高于对比组为

71.43%）。而它的化学特点也与碘化油不同。载药微球带有负电

荷，化疗药物有正电荷，正负离子交换实现对化疗药物的吸附作

用，正负电荷之间的相互吸引形成离子键在吸附的过程中起着决

定性的作用，分子间氢键扮演着将药物固定在微球内的角色，外

界环境变化后，吸附的药物分子就会在其他种类离子的帮助下从

微球中释放出来 [11]。这使得 D-TACE联合靶免组表柔比星能够缓

慢释放，并且持续对肿瘤细胞进行作用 [12]。这可能与 D-TACE联

合靶免治疗组中位生存期高于 c-TACE联合靶免治疗组有关 [13]。
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