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胰腺神经内分泌肿瘤临床罕见袁其临床发展过
程往往较为缓慢袁被形象描述为野慢动作肿瘤冶咱1暂遥其
具有向肝脏转移的倾向袁 患者一旦出现肝转移袁预
后较差遥 肝脏转移大多数为多发病灶袁其中临床可
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揖摘要铱 目的 评价经肝动脉化疗栓塞渊TACE冤和射频消融渊RFA冤治疗胰腺神经内分泌肿瘤肝转移
患者的疗效并进行生存分析遥 方法 回顾 28 例接受 TACE 或渊和冤RFA 治疗的胰腺神经内分泌肿瘤伴肝
转移患者袁统计治疗后影像学改变尧总生存期和疾病无进展生存期袁对比分析可能影响患者预后的潜在影
响因素 遥 结果 24 例患者进行了 70 例次 TACE袁6 例进行了 11 例次 RFA 治疗遥 影像学评价有效率
46.4%袁总生存期为渊24.6 依 6.6冤个月袁疾病无进展生存期为渊17.5 依 6.0冤个月遥 影响因素中袁患者有和无在
除肝脏以外的远处转移灶生存期分别为渊15.8 依 6.0冤个月和渊28.7 依 8.4冤个月渊P = 0.041冤遥 结论 TACE
和 RFA是胰腺神经内分泌肿瘤肝转移的有效疗法遥 肝脏外的远处转移灶的存在可能为影响该类患者预
后的因素遥
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Transarterial chemoembolization and radiofrequency ablation for liver metastases from pancreatic
neuroendocrine tumors院 an analysis of clinical effect and survival FANG X ing蛳yu袁 YU Miao袁 YA NG
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揖Abstract铱 Objective To evaluate the therapeutic effect of transarterial chemoembolization 渊TACE冤

and radiofrequency ablation 渊RFA冤 for the treatment of hepatic metastases from pancreatic neuroendocrine
tumors and to analyze the survival time. Methods Twenty 蛳eight patients with hepatic metastases from
pancreatic neuroendocrine tumors were treated with TACE and/or RFA. The clinical data袁 including imaging
findings袁 total survival time and progression蛳free survival time袁 were evaluated and determined袁 and the
potential factors possibly affecting the prognosis were discussed. Results Seventy sessions of TACE were
performed in 24 patients袁 while 11 sessions of RFA were carried out in 6 patients. The effective rate
determined by imaging evaluation was 46.4% . The overall survival time and progression蛳free survival time
were 渊24.6 依 6.6冤 months and 渊17.5 依 6.0冤 months respectively. The overall survival time in patients with
and without coexisting extra 蛳hepatic metastases was 渊15.8 依 6.0冤 months and 渊28.7 依 8.4冤 months
respectively袁 and the difference between the two groups was statistically significant 渊P = 0.041冤. Conclusion
Both transarterial chemoembolization and radiofrequency ablation are effective treatments for hepatic
metastases from pancreatic neuroendocrine tumors. The presence of extra蛳hepatic metastases may be one of
the factors that affect the patient爷s prognosis.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员3袁 圆2院 377鄄380冤

揖Key words铱 neuroendocrine tumor曰 pancreas曰 hepatic metastasis曰 transarterial chemoembolization曰
radiofrequency ablation
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1b 行 2 次 TACE治疗后见转移
灶明显减少袁评价为 PR

1a 增强 MR示肝动脉期肝内多
发转移灶

图 1 胰体尾部血管活性肠肽瘤伴多发肝内

转移 TACE前后

行肝转移灶手术切除的患者少于 10%咱2蛳3暂遥对于不能
手术切除的肝转移患者袁其他治疗措施包括全身系
统化疗袁干扰素尧生长抑素类药物治疗袁经皮肝动脉
化疗栓塞渊TACE冤袁经皮氩氦刀冷冻消融及射频消
融渊RFA冤治疗遥

伴有肝脏转移的胰腺神经内分泌肿瘤的全身

治疗效果差袁所以直接针对肝脏病灶的治疗手段成
为临床研究的重点遥 该类肿瘤的肝脏转移灶大多血
供丰富且为肝动脉供血袁 因而 TACE 是理想选择遥
对于血供相对贫乏及转移病灶 臆 3 个的患者袁经
皮消融治疗常可达到完全毁损转移病灶的目的而

成为该类患者的最佳选择遥
1 材料与方法

1.1 临床资料
我院自 1998 年 12 月至 2011 年 12 月收治胰

腺神经内分泌肿瘤并伴肝脏转移患者 28 例袁 接受
TACE 或渊和冤RFA 治疗 袁其中男 17 例袁女 11 例曰年
龄为 19 耀 71 岁袁中位年龄 49 岁遥 所有患者均通过
手术切除或者肝脏转移灶穿刺活检取得肿瘤组织

标本袁 并经病理科行组织学及免疫组化检测确诊遥
肝脏转移灶则通过增强 CT 或者 M RI 检查明确遥
1.2 方法
1.2.1 TACE 24 例患者共进行 70 例次 TACE袁所
有患者均行腹腔干和肠系膜上动脉造影袁确定肝内
病灶供血动脉后行动脉灌注化疗及栓塞治疗 袁化
疗方案 院氟尿嘧啶 500 耀 750 mg袁表柔比星 30 耀
40 mg袁奥沙利铂 100 耀 150 mg遥 化疗药物于腹腔干
缓慢灌注袁对于肠系膜上动脉存在替代或者副肝动
脉则选择肠系膜上动脉肝脏供血分支联合腹腔干

化疗灌注遥 栓塞药物有表柔比星 20 耀30 mg 或者丝
裂霉素 C 10 mg 与超液态碘化油 10 耀 20 ml 混悬
液遥 使用微导管超选择至肿瘤载瘤动脉进行上述混
悬液的团注栓塞 袁对于肝脏转移灶数目较多袁均匀
分布于全肝的病例则选择超选择至肝固有动脉水

平进行栓塞遥
1.2.2 RFA 6 例患者共进行11 例次 RFA遥 手术采
用德国 CelonLab Power 射频系统渊CelonLab Power袁
with 覱rmwareversion 1v12曰Celon袁Berlin袁Ger蛳many冤袁
射频针为暴露尖端为 30 cm渊T 30冤或者 40 cm渊T 40冤
的双极水冷电极袁 电极针中央含水冷循环系统袁通
过蠕动泵驱动生理盐水以 30 ml/min 的速度通过电
极遥 在超声或者 CT 引导下将电极针插入病灶内部
进行消融袁 根据电极针规格的不同给予 60 耀 80 kJ

的总能量遥
1.2.3 TACE 联合 RFA 2 例患者进行了 TACE 联
合 RFA 的治疗袁 均为 RFA 后肝内出现了新生病灶
而行进一步的 TACE遥
1.2.4 疗效评估 我们采用肝转移病灶的影像学

改变及患者的总生存期渊OS冤和疾病无进展生存期
渊PFS冤作为疗效的评价指标遥

所有患者术前均行增强 CT 或 MR 检查袁 第 1
次介入治疗后 1 耀 1.5 个月随访上述检查袁 在此后
根据治疗效果 1 耀 6 个月复查上述检查遥 疗效评价
采用 RICIST1.1 标准院 所有病灶完全消失为完全缓
解渊CR冤曰基线病灶长径缩小 30%为部分缓解渊PR冤曰
基线病灶长径增加 20% 袁或出现新病灶为病情进展
渊PD冤曰 基线病灶长径有缩小未达到 PR袁 或增加未
达到 PD 为病情稳定渊SD冤遥 多发病灶选取最大的 2
个病灶进行测量袁CR 和 PR 视为有效遥

OS 为患者第 1 次接受介入治疗到死亡或者最
后 1 次随访渊2012 年 6 月冤的时间遥 PFS 为患者第 1
次接受介入治疗到肝内病灶进展的时间遥
1.3 统计分析

采用 Kaplan蛳Meier法进行 OS 和 PFS 分析遥 我
们将患者按照不同介入方式 渊TACE 或者 RFA冤袁是
否有肝外转移病灶袁是否进行手术进行分组袁并在
组内运用 log蛳rank 方法检验有无区别遥 统计软件使
用 SPSS19.0遥 P < 0.05 为差异有统计学意义遥
2 结果

2.1 影像学评价

28 例患者经过前后影像学资料分析袁 其中 PR
13 例渊46.4% 冤袁SD 10 例渊35.7%冤袁PD 5 例渊17.9% 冤袁
无 CR 病例遥 总有效率 46.4%渊图 1尧2冤遥

2.2 生存分析

28 例患者的 OS 和中位生存期分别为 渊24.6 依
6.6冤个月和 19.0 个月渊图 3冤袁PFS 和中位生存期分别
为渊17.5 依 6.0冤个月和 12.0 个月渊图 4冤遥 按不同介入
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图 3 OS生存函数

图 4 PFS生存函数

2b 行 1 次 CT 引导下 RFA 见
转移灶毁损完全

2a 增强 CT示动脉期肝右下叶
转移灶

图 2 胰尾部胃泌素瘤切除术后肝内转移灶

RFA治疗前后
方式分组 袁 其中单纯行 TACE 治疗 22 例 袁OS 为
渊22.2 依 6.6冤个月 曰单纯行 RFA 治疗 4 例 袁总生存
期为渊30. 8 依 20.7冤个月遥 按是否有肝外转移病灶分
组袁 其中发现明确除肝脏以外转移病灶袁 包括肺尧
脑尧肾上腺尧骨尧腹腔转移灶等 1 处或多处转移患者
共 9 例袁OS 为渊15.8 依 6.0冤个月曰无明确发现除肝脏
以外转移病灶患者 19 例袁OS 为渊28.7 依 8.4冤个月袁
两者差异有统计学意义渊P = 0.041冤遥 按是否进行外
科手术切除原发病灶进行分组袁其中进行手术切除
9 例袁OS 为渊23.0 依 10.7冤个月 曰未进行手术切除 17
例袁OS 为渊22.8 依 7.8冤个月遥

3 讨论
胰腺神经内分泌肿瘤临床罕见 袁 美国 SEER

渊Surveillance袁Epidemiology袁and End Results冤医学数
据库统计美国该病正常人群中年发病率为 0.1 ~
0.2/10 万袁具有一定的家族遗传性咱4暂遥

与一般肿瘤具有良恶性之分不同袁2010 年世界
卫生组织摒弃了将神经内分泌肿瘤分为良恶性

肿瘤的方法袁而将其均视为潜在恶性肿瘤 袁其恶性
程度分级主要根据组织病理学表现和肿瘤转移等

行为划分遥 具有远处转移行为的胰腺神经内分泌肿
瘤恶性程度高袁 预后差袁5 年生存率仅为 13.7% 耀

35%咱5蛳6暂遥
胰腺神经内分泌肿瘤具有向肝脏转移的倾向袁

而且肝转移灶经常先于原发病灶被发现 咱7暂遥 肝转移
灶多为富血供的多发病灶并且通常对化疗药物较

为敏感袁 这些特点使之成为 TACE 的良好适应证遥
化疗药物的选择上袁我们以氟尿嘧啶尧表柔比星尧铂
类为主袁因为多项研究发现这些药物在全身化疗中
应用可以改善预后 咱8蛳9暂遥多项国外研究表明其能减轻
患者症状袁减少肝脏肿瘤负荷咱10蛳11暂遥李晓光等 咱12暂回顾
分析了 21 例伴肝转移胰腺神经内分泌肿瘤袁 亦证
明了 TACE 适用于该类患者遥 像原发性肝癌一样袁
胰腺神经内分泌肿瘤肝转移病灶多为富动脉血供袁
经动脉给与栓塞剂可以导致细胞水平的缺氧坏死袁
而且碘化油等栓塞剂为化疗药物的良好载体袁可以
使化疗药物长时间发挥疗效遥 其次袁随着超选择技
术的发展 袁对于肝脏受累大于 75%的病例袁我们可
以用肝左动脉和肝右动脉分次栓塞的方法袁使之在
达到疗效的同时尽可能的保护肝脏功能袁减少严重
并发症的发生遥 因此 袁 在我们的治疗中均采用了
TACE 的方法遥

RFA 治疗是近年来发展迅速的介入方法 遥
Mazzaglia 等 咱13暂研究腹腔镜下 RFA 治疗神经内分泌
肿瘤肝转移袁 发现局部复发率仅为 6%左右袁5 年生
存率达到 57%遥 目前尚无单独研究 RFA 治疗胰腺
神经内分泌肿瘤肝脏转移的报道 咱14暂遥 本研究显示袁
部分患者肝脏转移病灶血供欠丰富袁且可见转移灶
小于 3 个袁对于这种类型的患者袁我们采用了 CT 或
者超声引导下 RFA 治疗袁6 例患者均无原位复发袁
可见其较 TACE 相比袁毁损病灶更为彻底 袁但其缺
点为对于影像学检查尚不可见的可能潜在的病灶

缺乏预防性控制作用遥 在下一步的治疗中袁我们考
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虑将其与 TACE 联合应用以克服此缺点遥
在统计分析中袁我们按照不同的影响因素渊介

入方式尧 是否肝外转移和是否手术切除原发灶冤分
组袁分析其对预后的影响遥 结果显示肝外转移组 OS
为渊15.8 依 6.0冤个月袁小于无肝外转移组总生存期的
渊28.7 依 8.4冤个月袁差异有统计学意义渊P = 0.041冤袁
与 Ho 等 咱6暂的研究相符遥

本研究的局限性为作为回顾性研究袁且病例数
尚少袁 因此分析结果的说服力受到了很大的限制遥
但胰腺神经内分泌肿瘤作为一种低发病率疾病袁单
中心很难完成有说服力的前瞻性研究遥 因此下一步
的研究方向应该为多中心合作的袁以介入治疗是否
能改善患者预后以及不同介入治疗方式的疗效差

别为内容的前瞻性研究遥 特别是当前随着射频尧微
波尧冷冻尧粒子植入等多种介入治疗方式的快速发
展袁如何选择最有效的治疗方法 袁以体现 野以人为
本冶的个体化治疗理念袁更好的为患者造福遥
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