
第１５卷第７期
２００６年７月

中国普通外科杂志

ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＳｕｒｇｅｒｙ
　　　　　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．１５　Ｎｏ．７

Ｊｕｌ．　２００６

　　文章编号：１００５－６９４７（２００６）０７－０４８４－０３
·述评·

漫谈原发性肝癌的治疗

张晓华，周旭宇

（第二军医大学附属长海医院 肝胆外科，上海 ２００４３３）

关键词：肝肿瘤／治疗；综述文献
中图分类号：Ｒ７３５．７；Ｒ４４　　　　文献标识码：Ａ

　　近年，原发性肝癌（以下简称肝癌）在世界范

围受到广泛的重视。２００４年美国临床肿瘤学会和

美国胃肠病学协会联合在旧金山主办“首届原发性

肝细胞癌专题讨论会”，其背景是肝癌发病率在美

国、日本和欧洲等发达国家有逐年升高的趋势，据

信与这些国家的丙肝后肝硬化患者和酗酒者的增

多有关。在我国和非洲一些发展中国家，肝癌与乙

肝后肝硬化和黄曲霉毒素中毒的关系则较为密切。

估计全球每年增加的 ５０多万新肝癌病例中，我国

约占 ４５％ 之多。由于 ８０％以上的肝癌是生长在

肝硬化基础上，其发生、发展及治疗的全过程，都受

到肝硬化并发症和肝脏储备功能的影响和制约，常

常给临床治疗带来诸多困难。现将当前肝癌治疗

的一些动向简述于后，以供参考。

１　推荐新的临床分期

理想的临床分期要求既简单又实用，既能反映

病情发展程度，对预后作出判断，又能指导治疗原

则，便于具体操作。统一的临床分期，有利于交流、

对比和资料统计。长期以来肝癌虽然已有数种临

床分期标准，但至今尚未取得完全一致的认识。

１９８５年 Ｏｋｕｄａ提出按肿瘤占据肝体积的大小（＜

５０％和 ＞５０％）及肝脏功能状况等几项指标（有无

腹水，血清白蛋白和胆红素水平）分为 Ｉ，ＩＩ，ＩＩＩ３

期，并把占据 ＜２５％肝体积的肿瘤定为小肝癌。

我国则规定直径≤ ５ｃｍ者为小肝癌或亚临床肝癌。
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随后日本全国肝癌研究组在 Ｏｋｕｄａ方案基础上添

加靛青绿（ＩＣＧ）试验和凝血酶原时间。但上述分

期都难以区分早期或进展期的肝癌。１９８７年国际

抗癌联盟（ＩＵＣＣ）制定统一的 ＴＮＭ分期标准，结合

肝癌的具体情况，增加了血管浸润和肝外转移项

目，突显出肝癌侵犯血管的特性，但缺少肝功能状

况，不适用多数非手术治疗的病例，较难推广。有

鉴于此，１９９８年提出“意大利肝癌方案（ＣＬＩＰ）”，

该方案根据 ５项内容：（１）肝功能 Ｃｈｉｌｄ分级；（２）

肿瘤大小；（３）病灶数目；（４）有无门静脉癌栓；

（５）甲胎蛋白水平。将肝癌分为早、中、晚 ３期。

随后在西班牙巴塞罗那召开的国际会议上，又制定

了“巴塞罗那临床肝癌（ＢＣＬＣ）分期”，于 １９９９年

公布，此方案共分 Ａ，Ｂ，Ｃ，Ｄ４期，分别代表早期、

中期、进展期、晚期。其中 Ａ期再分 Ａ１，Ａ２，Ａ３，Ａ４
４个亚期，前 ３个亚期都是单个直径 ＜５ｃｍ的肝癌，

再结合有无门静脉高压和血胆红素水平 ２个项目，

予以判定，其中 Ａ１两项均正常，Ａ２前项异常（伴门

静脉高压），Ａ３两项均异常；Ａ４为 ３个肿瘤，直径

＜３ｃｍ的肝癌。Ａ期肝功能属于 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ或

Ｂ级，Ａ级均为小肝癌，可按实际条件选择肝切除、

肝移植或经皮消融（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓａｂｌａｔｉｏｎ）等根治手

段。Ｂ期为大肝癌或多发性结节型肝癌，肝功能为

Ａ或 Ｂ级，此期可作局部化疗栓塞。Ｃ期包含有血

管癌栓或肝外有转移的病例，肝功能为 Ａ或 Ｂ级，

可作局部化疗栓塞或全身用药。凡肝功能为 Ｃ级，

无论肿瘤为何种状况均为 Ｄ期，此期惟有对症治

疗。同年，我国第四届全国肝癌学术会议也提出新

的 Ｉ，ＩＩ，ＩＩＩ３期方案：Ｉ期为≤ ５ｃｍ的小肝癌；ＩＩａ期
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为 ５～１０ｃｍ的肝癌；ＩＩｂ期为 ＞１０ｃｍ的大肝癌；凡

有血管癌栓、淋巴结转移或肝外有转移的病例均列

为 ＩＩＩ期。上述这些新分期都有其优点，也能结合

临床实际，有利于治疗工作。但能否得到统一认

识，仍需经过一定时间的临床实践。

２　检出最早期的肝癌

所谓最早期（ｖｅｒｙｅａｒｌｙ）肝癌是指病理学上的原

位癌。此种肝癌分化较好，内含胆管和门静脉支，

结节的边界初步形成，还不十分清晰，尚未侵犯临

近的组织，其平均直径仅 １．２ｃｍ，定为 ０期。最早

期肝癌与一般 ＜２ｃｍ的小肝癌作比较，前者治疗效

果较好，不易复发，切除后 ５年生存率可达到 ８９％

～９３％，后者 ５年生存率为 ７１％；前者经皮消融治

疗的 ５年 生存率也有 ７０％，后者 ５年生存率 为

５４％。原因在于 ＜２ｃｍ的小肝癌在结节形成过程

中已有局部浸润和转移（约 １０％围绕癌结节有转

移，２５％有显微镜下门静脉浸润）。所幸，随着影

像诊断技术的迅速进展和提高，结合 ＡＦＰ等肿瘤标

记物的检测，及早的检出最早期病变已成为可能。

关键在于加强对慢性肝病、肝硬化和乙肝病毒感染

的高危人群有计划的定期监视，由半年缩短为每 ４

个月 １次的检查。常规实时超声检查多能发现此

类病变，必要时加用对比剂可以提高检出率。最早

期肝癌主要由门静脉供血，故肝动脉碘油造影的价

值不大。数字减影血管造影 （ＤＳＡ）、螺旋 ＣＴ和

ＭＲＩ扫描加动态增强有利于检出和定性，必要时需

做细针穿刺活检（ＦＮＡＢ）。有时它与癌前期的腺瘤

样增生难以区别，但从处理原则考虑，两种病变均

应该早期切除做病理检查。

３　选用最有效的治疗

手术切除是公认的最有效的根治肝癌方法，应

作为首选。但由于肝癌进展程度不同，以及肝硬化

的存在和肝脏储备功能的差异，适合作肝切除的患

者，通常还不及 ３０％。而且切除方式只能按确诊

时的具体情况，选用肝切除的方式。目前，肝切除

术后 ５，１０年生存率分别为 ５０％ ～７０％，１９．４％ ～

２６．４％，但术后每年约有 ２５％的肿瘤复发。全肝

切除作原位肝移植术，既能治愈肝癌，又能解决肝

硬化，是肝癌治疗的重大突破性进展，最适合早期

肝癌而肝功能失代偿的患者。肝移植术后 ５年生

存率为 ６７．３％，５年无复发生存率为 ９５．７％。作

为微创技术的经皮、经腹腔镜或经剖腹手术行无水

酒精注射（ＰＥＩ）、射频消融（ＲＦＡ）、冷冻、微波、激

光、超声等间质消融治疗同样可以破坏、消灭瘤组

织，达到根治的效果，但治疗后肿瘤复发率较切除

治疗为高。ＰＥＩ对早期不能切除的肝癌是最佳选

择，日本某些地区仍作为小肝癌的首选治疗。ＰＥＩ

的优点在于操作方便、安全、费用低廉、并发症少、

可重复进行，最适合 ＜３ｃｍ的肝癌或复发癌。ＲＦＡ

是另一种使用较多的方法，其产生的消融范围可达

到 ４～５ｃｍ。ＰＥＩ与 ＲＦＡ相比：治后肿瘤坏死率，

ＰＥＩ为 ８０％，ＲＦＡ 为 ９０％；治 后 １，２年 生 存 率

（８３％，６２％ ｖｓ９６％，８８％）和 １，２年无复发生存

率（９８％，９６％ ｖｓ１００％，９８％），均显示 ＲＦＡ优于

ＰＥＩ。但 ＲＦＡ的并发症高于 ＰＥＩ，约有 ８．９％，故认

为经开腹手术作 ＲＦＡ较为安全、有效。冷冻治疗初

次有效率与 ＲＦＡ基本相同，对≤ ５ｃｍ的肝癌，５年

生存率约为 ２４％ ～３５％，但并发症高于 ＲＦＡ。微

波和激光消融都有一定疗效。目前在选用何种微

创技术以及是否联合使用多项消融治疗等问题，还

需大样本较长时间的临床对照观察。

４　拓宽手术领域

近年在拓宽手术领域方面主要有：（１）可根治

切除的肝癌，有明显食道胃底静脉曲张或有明显脾

肿大及脾功能亢进，而病人一般情况较好且肝脏储

备功能基本正常，可考虑同时作脾切除和贲门周围

血管断流术或分流术；（２）由于发现在不符合米兰

（Ｍｉｌａｎ）、加州旧金山大学（ＵＣＳＦ）、匹兹堡（Ｐｉｔｔｓ

ｂｕｒｇｈ）肝移植标准的肝癌病例中，至少有 ２７％ ～

４９％的患者肿瘤没有复发，适合作肝移植。因而有

适当放宽肝移植标准的倡议，建议：单个肿瘤直径

＜７ｃｍ，３个肿瘤最大直径 ＜５ｃｍ，５个肿瘤最大直

径 ＜３ｃｍ的肝癌，无血管癌栓，均应争取作肝移植；

（３）不能做根治切除的肝癌，包括肝已有多发肿

瘤、门静脉或腔静脉癌栓、胆管癌栓、淋巴结转移、

周围脏器受侵犯、和肝外转移等。只要病人的条件

允许时，可以扩大手术范围，在姑息性肝切除的基

５８４



中国普通外科杂志　　　　　 　 　　　　　　　　　　　第１５卷

础上采取以下措施：肝多处肿瘤局限性切除，或切

除主瘤，其余肿瘤采用间质消融治疗；取出静脉癌

栓或连同该静脉分支一并切除；切开总胆管取出癌

栓；清扫转移的肝门淋巴结；连同受侵犯的膈肌和

肝周脏器整块切除；切除受侵犯的部分下腔静脉壁

后再修补；切除孤立的肝外转移瘤；（４）位于第二、

三肝门及尾状叶的肝癌，以往认为是手术的禁区，

近来采用改良的全肝血流阻断切肝术、第三肝门解

剖切肝术、离体或半离体肝切除术等技术提高了切

除率；（５）合并肝硬化的肝癌，为预防手术后肝功

能衰竭，采用半肝血流阻断、单纯门静脉阻断、肝段

血流阻断、肝缺血预处理的肝门阻断、不阻断下腔

静脉的全肝血流阻断等一系列措施，从而保证切肝

手术的安全性；（６）不能一期切除的肝癌，通过各

种综合治疗措施，使瘤体缩小后，再二期切除。

５　加强辅助治疗措施

加强辅助治疗措施的目的在于：（１）巩固手术

治疗的效果；（２）预防和治疗肿瘤复发；（３）强化

综合治疗的功效。经肝动脉插管化疗栓塞（ＴＡＣＥ）

是目前应用较多的辅助治疗，其有效率比全身化疗

显然为高，分别为 １４％ ～７２％，０～２１％。以往，一

般认为 ＴＡＣＥ仅有近期效果，不能延长患者的生存

期。在主要用阿霉素作 ＴＡＣＥ治疗与保守治疗连续

对比观察中发现，ＴＡＣＥ的中位生存期和 １，２，３年

生存期均比保守治疗为高（平均生存期分别为２８．７

个月 ｖｓ１７．９个月；１，２，３年生存期分别为 ８３％，

６３％，２９％ ｖｓ６３％，２７％，１７％）。目前，ＴＡＣＥ联

合治疗的形式较多：如 ＴＡＣＥ＋内外放疗，ＴＡＣＥ＋

ＰＥＩ，ＴＡＣＥ＋ ＲＦＡ，ＴＡＣＥ＋超声消融、ＴＡＣＥ＋肝移

植等。在应用 ＴＡＣＥ过程中，还存在以下几个问题：

（１）是选用细胞周期非特异性化疗药（阿霉素、顺

铂、丝裂霉素等），还是细胞周期特异性化疗药（５

ＦＵ、甲氨喋呤等），或其他药物；（２）单独用药还是

联合用药；（３）选用何种栓塞物（碘化油、明胶海

绵、碘油作化疗药或核素的载体、各种类型的微球

等）；（４）是否以药物输注装置（ＤＤＳ）连续用药；

（５）是否同时经门静脉插管化疗；（６）是否加用干

扰素或白介素等重组的细胞因子作免疫治疗。为

预防肝癌复发，术后定期作 ＴＡＣＥ已成共识，但化疗

剂量宜小。需要认识 ＴＡＣＥ对肝脏可能造成的损

害，要谨防治疗带来的肝功能衰竭，因此强调应严

格掌握指征。维 Ａ酸（Ｒｅｔｉｎｏｉｄｓ）作为一种化学防

癌剂，证明可抑制大鼠肝癌的发生，临床试用初步

认为有降低术后复发作用。另有报道 ＬＡＫ细胞作

过继免疫治疗有预防复发作用。有关激素（如三苯

氧氨或抗雄激素药物）或免疫疗法的报道，均未显

示有抗肿瘤和改善生存期的效果。

诚然，肝癌的外科治疗进展较快，但还有众多

不适合外科治疗的患者需要治疗和帮助。我们除

应继续加强肝癌的基础研究外，必须与包括肿瘤

科、消化内科、放射诊断和介入科、放射治疗科、中

医肿瘤科、病理科、防保科等有关科室真诚合作，协

同攻关。充分利用我国大量的临床资料，特别是肝

切除和肝移植前后各种治疗手段对肿瘤发挥作用

的影像和病理资料，科学地、有计划地进行随机对

照研究，做好随访观察工作，为肝癌的治疗作出更

多的成绩。

本刊２００６年下半年各期重点内容安排

本刊２００６年下半年各期重点内容安排如下，欢迎赐稿。

第７期 肝脏外科 第１０期 乳腺、甲状腺外科

第８期 腔镜外科 第１１期 胰腺外科

第９期 胃肠外科 第１２期 血管外科及其他
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