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　　摘要：目的　探讨 ６０岁以上老年患者施行肝移植术治疗的临床特点和疗效。方法　回顾２００３年
１０月—２００５年 １０月收治的 ５７例 ６０岁以上老年肝移植患者的临床资料，将其分为肝癌组和良性肝
病组进行对比分析。结果　肝癌组 ３１例患者中，男 ２８例，女 ３例，平均（６３．５＋３．２）岁，符合米兰
（Ｍｉｌａｎ）标准者有 １２例，占 ３８．７％。良性肝病组 ２６例患者中，男 ２２例，女 ４例，平均年龄（６４．８＋
３．６）岁。两组相比在年龄、性别比、术前 ＨｂｓＡｇ阳性率，术前其它系统病史、术前手术史、术中出血量、
手术相关并发症、术后肺部感染发生率等方面比较差异均无显著性（Ｐ＞０．０５）。在术前肝功能 ｃｈｉｌｄ
ｐｕｇｈ分级上肝癌组以 Ａ级和 Ｂ级为主（９０．４％），良性肝病组以 Ｃ级为主（７６．９％），差异有显著性
（Ｐ＜０．０５）。在术后呼吸机支持时间上肝癌组要明显短于良性肝病组（Ｐ＜０．０５）。平均随访（２７．９±
１１．６）个月，肝癌组中存活 ２２例，死亡 ９例，其中 ５例死因为肝癌复发和转移，良性肝病组存活 １８例，
死亡 ８例，主要死因为多器官功能衰竭（４例），两组术后 １年的生存率分别为 ７７．４％和 ６９．２％，２年
的的生存率分别为 ７１％和 ６９．２％，差异均无显著性（Ｐ＞０．０５）。符合和超过 Ｍｉｌａｎ标准的老年肝癌
患者在术后 １年和 ２年的生存率和无瘤生存率且差异无显著性（Ｐ＞０．０５）。结论　接受肝移植治疗
的 ６０岁以上老年肝癌患者和良性肝病患者的疗效相当，老年肝癌肝移植具有较低的术后复发和转移
率，将 Ｍｉｌａｎ标准作为选择老年肝癌患者施行肝移植的标准可能过于严格。
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　　近年，随着肝移植技术和疗效的不断提高，
会有越来越多的老年患者接受肝移植治疗。本文

回顾性分析我单位的 ６０岁以上老年患者施行肝
移植治疗的临床资料，就其一般生理状况、临床病

理特点和预后等方面进行初步探讨。

１　临床资料

１．１　一般资料
２００３年 １０月—２００５年 １０月，我中心共为

５７例 ６０岁以上老年患者施行的原位肝移植术
５９次，根据有无合并原发性肝癌情况进行分组：
（１）肝癌组，３１例。男 ２８例，女 ３例，原发病为
乙型肝炎后肝硬化合并肝癌。（２）良性肝病组，
２６例。男 ２２例，女 ４例，原发病为乙型肝炎病毒
感染 ２２例，酒精性肝硬化 ３例，自身免疫性肝炎
１例。上述所有患者均为尸体供肝全肝移植。以
附加腔静脉整形的改良背驮式肝移植为主要的手

术方式。肝移植术后应用环孢素 Ａ（ＣｓＡ）或普乐
可复（Ｐｒｏｇｒａｆ，ＦＫ５０６）和类固醇激素二联免疫疗
法为基础免疫抑制方案预防排斥反应，治疗中部

分病例加用霉酚酸酯（Ｃｅｌｌｃｅｐｔ，ＭＭＦ）或赛尼呱
（Ｚｅｎａｐｅｘ）加强免疫抑制治疗。
１．２　肝癌组相关资料

肝癌组中肿瘤为单发者 ８例，多发者 ２３例，
符合米兰（Ｍｉｌａｎ）标准（单发结节肿瘤直径 ＜５ｃｍ
或多发结节肿瘤数 ＜３个且肿瘤直径 ＜３ｃｍ）者
１２例，占 ３８．７％，超过 Ｍｉｌａｎ标准者 １９例。术前
ＡＦＰ阴性（＜１０ｎｇ／ｍＬ）４例，ＡＦＰ为阳性但定量
检测 ＜２００ｎｇ／ｍＬ者 １６例，合并门静脉癌栓者
５例，占 １６．１％。曾因肝癌接受过手术切除者
５例，接受过 ＴＡＣＥ等微创治疗 ６例，直接行肝移
植者有 ２０例。术后病理提示肿瘤为高分化 ７例，
中分化 ２１例，低分化 ３例。
１．３　随访和观察

本组老年患者，术后 ３个月内 ＦＫ５０６血药浓
度一般控制在 ６～１０ｎｇ／ｍＬ，ＣｓＡ血药浓度一般控
制在 １５０～２５０μｇ／ｍＬ。肝癌组患者术后 ３个月
均停用口服激素，其中有 １２例接受口服希罗达治
疗，治疗剂量为 １．０ｇ，每天 ２次，服用 ２周，停用
１～２周为 １疗程。若病情稳定，随访时间在术后
半年内每月 １次，半年至 １年内每 ２个月 １次，
１年后平均为 ２～３个月 １次，若出现 ＡＦＰ升高或
其它可疑肝癌复发和转移征象，及时选择行 ＣＴ、
骨核素扫描、ＭＲＩ及 ＰＥＴＣＴ等检查以明确诊断。
本组资料观察终点为：死亡日期或本研究最后随

访日期（２００７年 ２月 ２８日）
１．４　统计学处理

数据以均数 ±标准差表示。采用 ＳＰＳＳ１２．０
统计软件包进行统计学分析，计数资料采用 χ２检
验，计量资料采用 ｔ检验。用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｒｅ法计算
术后生存率和无瘤生存率，Ｐ＜０．０５认为差异有
统计学意义。

２　结　果

２．１　一般临床特征及围手术期情况
对肝癌组和良性肝病组的一般临床特征进行

比较（表 １），两组在年龄、性别比、术前 ＨｂｓＡｇ阳
性率，术前其它系统病史（高血压、糖尿病、肾功

能不全、冠心病等）、术前手术史、术后主要手术

相关并发症（血管、胆道等）、术后肺部感染发生

率方面比较差异均无显著性（Ｐ＞０．０５）。而在术
前肝功能 ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级、呼吸机支持时间等方面
比较差异有显著性（Ｐ＜０．０５）。肝癌组患者的术
前肝功能明显好于良性肝病组患者，同时，其需要

呼吸机支持时间短于后者（表 １）。
表１　肝癌组与良性肝病组患者的一般临床特征比较

　　项目 老年肝癌患者（ｎ＝３１） 老年肝病患者（ｎ＝２６） Ｐ
年龄（岁） ６３．５＋３．２ ６４．８＋３．６ ＞０．０５
性别（例，％）
　男性
　女性

２８（９０．３％）
３（９．７％）

２２（８４．６％）
４（１５．４％）

＞０．０５

术前ＨｂｓＡｇ（＋） ２７（８７．０％） １６（７２．７％） ＞０．０５
肝功能分级（ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ） ＜０．０５
　Ａ １６（５１．６％） ２（７．７％）
　Ｂ １２（３８．７％） ４（１２．９％）
　Ｃ ３（９．６％） ２０（７６．９％）
术前其它系统病史 １１（３５．５％） １０（３８．５％） ＞０．０５
术前手术史 ５（１６．１％） ９（３４．６％） ＞０．０５
术中出血量（Ｌ） １．８６＋１．０５ ２．１４＋１．２９ ＞０．０５
呼吸机支持时间（ｈ） ２０．３＋１３．４ ３７．２＋１７．６ ＜０．０５
肺部感染发生率 ４（１２．９％） ８（３０．８％） ＞０．０５
手术相关合并症 ４（１２．９％） ３（１１．５％） ＞０．０５

　注：计算老年肝病患者术前ＨｂｓＡｇ阳性率时，去除４例非乙肝疾病患者，总例数为２２例

２．２　两组总体疗效比较
截至 ２００７年 ２月 ２８日，随访时间 ２０ｄ至

４０个月，平均随访时间（２７．９±１１．６）个月。肝
癌组中存活 ２２例，其中带瘤生存 １例，死亡 ９例，
死亡原因分别为：肝癌复发和转移（５例）、术后胆
道并发症（２例）、肝动脉栓塞（１例）、移植物抗宿
主病（１例）。良性肝病组存活 １８例，死亡 ８例，
死亡原因为：移植术后多器官功能衰竭（４例），胆
道并发症（３例），肝动脉血栓形成（１例）。肝癌
组和良性肝病组术后 １年的生存率分别为７７．４％

８９９
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和 ６９．２％，２年的总的生存率分别为 ７１％和
６９．２％，显示在术后 １年和 ２年的生存率上肝癌
组均稍高于良性肝病组，但 ２组比较差异无显著
性（Ｐ＞０．０５）
２．３　肝癌复发和转移情况

肝移植术后出现肝癌复发和转移者共 ６例，
其中 ５例发生在术后 １年。符合米兰标准者出现
复发有 １例，超过米兰标准者出现复发为 ５例。
两者相比较在肝癌术后总的复发和转移的发生上

差异无显著性（１／１２∶５／１９，Ｐ＞０．０５），符合米兰
标准死亡者有 ３例，超过米兰标准者死亡有 ６例，
将符合米兰标准的和超过米兰标准的老年肝癌患

者进行比较发现，无论在术后 １年和 ２年的生存
率还是无瘤生存率差异均无显著性（Ｐ＞０．０５）
（表 ２）。
表２　老年肝癌肝移植按Ｍｉｌａｎ标准进行分组的比较

分组 例数 １年生存率 ２年生存率 Ｐ值 １年无瘤生存率 ２年无瘤生存率 Ｐ值

符合Ｍｉｌａｎ
超过Ｍｉｌａｎ

１２
１９

８３．３％
７３．７％

７５％６８．４％ ＞０．０５
８３．３％
６８．４％

７５％
６８．４％

＞０．０５

３　讨　论
从老年患者接受肝移植的资料来看，国内外

已有多个中心报道与年轻患者比较，６０岁以上的
肝移植的预后与年轻组没有明显差别［１－３］，因此

目前对肝移植受体选择年龄的限制是逐渐放宽

的。但 Ｃｏｌｌｉｎｓ和 Ｇａｒｃｉａ等［４－５］的资料显示，尽管与

年轻组相比，６０岁以上老年肝移植患者的生存率
和移植物的成活率并没有统计学上的差异。然

而，当考虑到年龄是一个经常的变量时，它的负面

影响就会显现出来，４５岁以下的死亡率保持一个
稳定的水平，４５～６０岁的死亡率逐渐升高。这种
矛盾的产生部分在于年龄是一个抽象的概念，经

常的变动。同时，年轻患者和老年患者无论在手

术的适应证还是在影响生产率的危险因素上都并

不完全相同，可比性较差。本组资料将同期施行

肝移植的老年肝病划分为肝癌组和良性肝病组进

行比较分析发现，接受肝移植的老年患者的一个

特点是其术前其它系统的合并症较多，患有心脑

血管疾病、糖尿病等的比例在两组中分别高达

３５．５％和３８．５％，但这些合并症均是在可以控制
的范围内，其总体的身体状况是良好的。另外一

个特点是，老年肝癌患者术前的肝功能状况较良

性肝病患者更好，肝癌组中 ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级处于 Ａ
和 Ｂ级的患者高达 ９０％，而相对应的则是接受肝
移植的老年肝病患者的肝功能状况明显差于肝癌

患者，ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级属于 Ｃ级的高达 ７７％。有
研究［４］认为术前 Ｃｈｉｌｄ分级为 Ｃ级的死亡的可能
性要升高 １．５～２倍。在大于 ６６岁的患者中这种
倾向更明显。因此，就我国目前情况而言，当老年

患者发生肝癌时，其主要生理机能和肝功能处于

较好状态者，患者及其家属对肝移植的接受程度

要更高一些，这种术前较好的身体状态和肝功能

是取得术后较高的生存率的重要原因之一。本文

的两组比较，两者的术后 １年和 ２年的生存率是
相当的，并无明显差异，但在具体的死亡病因上，

还是有所不同，老年肝癌患者最主要的原因仍是

肝癌的复发和转移（５／９），老年良性肝病患者主
要的原因则是术后早期的多器官功能不全和衰竭

（４／８），这种差异是和患者的原发疾病及术前的
肝功能状态密切相关的。

需要吸取经验的是，老年患者的各系统器官

功能或代偿机能随着年龄的增长是相应减低，术

中精细操作，加强围手术期的监护治疗，避免手术

并发症对取得良好疗效同等重要，本组老年肝癌

组死亡的 ９例患者中，有 ４例是死于与手术相关
的并发症，而非肿瘤所致。这点和引起良性肝病

患者死亡的原因是相类似。

目前国内外有关老年肝癌患者的报道多以接

受手术切除或其它介入治疗的患者为主，我国上

海中山医院［６］报道接受手术治疗的老年肝癌患者

有其自身的临床和病理特征，主要差异表现在其

ＨＢｓＡｇ阳 性 率 低、丙 肝 感 染 率 高，ＡＦＰ 值
≥４００μｇ／ｄｌ者少、肿瘤直径较小以及术后发生转
移的比例较少，而 Ｙｅｈ等［７］报道 ３４例 ７０岁以上
的肝癌患者具有更少的手术出血量、肿瘤直径更

小、包膜完整比例更高。本文资料和前述报道接

受肝切除患者不同的是，接受肝移植的老年肝癌

患者同样具有很高的术前 ＨＢｓＡｇ阳性率，和老年
肝病患者并没有明显的差别，术后防治乙肝复发

和再感染的措施不能忽视。

Ｍｉｌａｎ标准作为目前国外肝癌肝移植的选择
标准，有效提高了肝癌肝移植的疗效［８］，但它的缺

陷在于它更多的是从肿瘤的大小来决定受体的选

择，忽视了患者的年龄、性别、肿瘤的生物学特性

等方面对治疗的影响。从本组资料看，老年患者

肝癌的恶性程度和侵袭性均较低，其术后出现复

发和转移的几率也相对较低，按照 Ｍｉｌａｎ标准进行
分组发现，符合 Ｍｉｌａｎ和超过 Ｍｉｌａｎ标准组两者在
术后 １年和 ２年的生存率和无瘤生存率上并无明
显差异，初步显示该标准在判断我国老年肝癌肝

移植的疗效和预后上存在一定的缺陷，，如果完全

依照 Ｍｉｌａｎ标准进行受体选择，可能过于严格并会
使一部分老年肝癌患者失去肿瘤治愈的机会，当

然，更确切的结论还需要更长的随访来进行研究。
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肝癌术后腹腔并腹壁种植巨大肿瘤１例
高延超，张宗利

（山东大学齐鲁医院 普通外科，山东 济南２５００１２）

关键词：肝肿瘤；肿瘤转移；病例报告

中图分类号：Ｒ７３５．７　　　　文献标识码：Ｄ

　　患者　男，４９岁。２００２年因
肝癌（１ｃｍ×１ｃｍ）在当地医院行肝
癌切除术，术后 ２年余发现右上腹无
痛性肿物于 ２００６年 １２月 １５日收入
我院。有乙肝病史 １０年，ＣＴ示：肝
脏边缘不规则，肝右叶见一约 １２ｃｍ
×２０ｃｍ的肿块，动脉期强化，静脉期
造影剂退出，中心可见更低密度肿块

境界欠清，突出腹壁，门静脉右支显

示不清，肝内外胆管无扩张。右肾呈

受压移位，腹膜后未见明显肿大淋巴

结。考虑为肝脏占位，恶性肿瘤侵犯

腹壁。血 红 蛋 白 １２５ｇ／Ｌ，血 小 板
３７３×１０９／Ｌ。血 凝 分 析 检 查 无 异
常。肝功能检查示：白蛋白３９．６ｇ／Ｌ，
球蛋白 ４５．５ｇ／Ｌ，Ａ／Ｇ０．８７，直接胆
红素 ６．７μｍｏｌ／Ｌ。术前诊断：肝癌术
后复发。术中见腹腔内无腹水，肝脏

质地正常，右叶被推向膈顶，肿瘤位

于肝右叶脏面，约 ３０×２２×１８ｃｍ大
小，与肝脏有粘连，形态不规则，边

界清，质硬，包膜完整，表面血运丰

富，腹膜外有一 １０ｃｍ×８ｃｍ肿瘤，与
腹腔不相通，大网膜、肠系膜及盆腔

未见明显转移结节。游离过程中探查

　　收稿日期：２００７－０８－３０。
　　作者简介：高延超，男，山东德州人，
山东大学齐鲁医院硕士研究生，主要从事肝

胆外科方面的研究。

　　通讯作者：高延超　Ｅｍａｉｌ：ｃｈａ
ｏｃｈａｏ０５３４＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ

见肿瘤侵犯部分结肠中血管，切除横

结肠约 １５ｃｍ，行结肠端端吻合。因
肿瘤较大，行肿瘤切除术后肿瘤创面

渗血严重，于创面放置纱布垫填塞，

关闭切口。术中出血较多，给予输浓

缩红细胞、血浆等补液治疗。术后病

理示：（腹腔）肝细胞肝癌，并呈腹壁

转移，送检肠管及肠周 ２枚淋巴结均
未查见癌。术后诊断：肝癌术后腹腔

及腹壁转移。术后恢复顺利，第 ７天
将腹腔内纱布垫取出，未再出血。出

院时复查 ＡＦＰ２４７５ｎｇ／ｍＬ。至今已健
存 １０个月。

讨论　原发性肝癌术后复发与转
移率较高，常见于肝、肺、骨等部位，

亦可发生术后腹壁或（和）腹腔种植

性播散。本例即为肝癌术后腹腔合

并腹壁种植性转移，且肿瘤非常巨

大，而无明显的临床症状。肝癌的种

植性转移与癌发展、肿瘤的生物学特

性以及机体的免疫功能等因素相关。

手术切除过程中反复触摸揉挤瘤体

或将瘤体分破，或伴有门静脉癌栓，

在取癌栓过程中，致肿瘤细胞脱落，

这些情况造成人为肿瘤细胞种植。

种植转移常见部位以肝脏下方多见，

因肝脏周围组织与癌肿形成粘连后，

常黏附有肿瘤细胞；而在肝癌切除过

程中，又以肝脏周围最易受污染。

笔者认为，肝癌术后复发只要患

者一般情况、肝肾功能和凝血机制良

好，且不合并肝内广泛播散或其他部

位远处转移，应行手术探查。手术时

应将种植灶尽量完整切除。如累及

相邻脏器，必要时可一并切除，可缓

解症状甚至有治愈的可能
［１］
，并能防

止种植灶引起的进一步播散。手术

中应注意预防肿瘤腹腔及腹壁的种

植：（１）手术中搬动肿瘤时应轻揉，且
忌粗 暴，以 免 将 肿 瘤 挤 破 或 压 破；

（２）切除肿瘤时应保持距癌缘至少
１～２ｃｍ以上切除肿瘤，以免将肿瘤切
破；（３）将癌肿周围粘连组织一并切
除；（４）术毕用大量温蒸馏水冲洗腹
腔并注入腹腔化疗药物；（５）术后加
强综合治疗，减少转移。

原发性肝癌术后种植虽然少见，

但术后如能定期严密随访，可能及早

发现一些早期病例。术后 ２年内每
３个月复查 １次肝脏 Ｂ超和 ＡＦＰ，２年
后每半年复查 １次。当 ＡＦＰ由阴性
转为阳性，而肝脏及其它部位无异常

发现 时，应 警 惕 种 植 性 播 散 的 可

能
［２］
。
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