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原发性肝癌诊疗指南（２０２２ 年版）

国家卫生健康委办公厅
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１　 概述
原发性肝癌是目前我国第４位常见恶性肿瘤及第２位肿

瘤致死病因，严重威胁我国人民的生命和健康［１ － ３］。原发性
肝癌主要包括肝细胞癌（ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）、肝内
胆管癌（ｉｎｔｒａｈｅｐａｔｉｃ ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＩＣＣ）和混合型肝细胞
癌－胆管癌（ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ － ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ，
ｃＨＣＣ － ＣＣＡ）三种不同病理学类型，三者在发病机制、生物学
行为、病理组织学、治疗方法以及预后等方面差异较大，其中
ＨＣＣ占７５％ ～ ８５％、ＩＣＣ占１０％ ～ １５％ ［４］。本指南中的“肝
癌”仅指ＨＣＣ。

为进一步规范我国肝癌诊疗行为，２０１７年６月原国家卫生
计生委公布了《原发性肝癌诊疗规范（２０１７年版）》，国家卫生
健康委于２０１９年１２月进行了更新。《原发性肝癌诊疗规范
（２０１９年版）》反映了当时我国肝癌诊断和多学科综合治疗以
及研究的状况，对规范肝癌的诊疗行为、改善肝癌患者预后、保
障医疗质量和医疗安全以及优化医疗资源发挥了重要作用。
自《原发性肝癌诊疗规范（２０１９年版）》发布，国内、外在肝癌的
诊断、分期及治疗方面出现了许多符合循证医学原则的高级别
证据，尤其是适应中国国情的研究成果相继问世。为此，国家
卫生健康委委托中华医学会肿瘤学分会联合中国抗癌协会肝
癌专业委员会、中华医学会超声医学分会、中国医师协会外科
医师分会和中国医师协会介入医师分会等组织全国肝癌领域
的多学科专家，结合肝癌临床诊治和研究的最新实践，再次修
订并更新形成《原发性肝癌诊疗指南（２０２２年版）》，旨在推动
落实并达成《“健康中国２０３０”规划纲要》中总体癌症５年生存
率提高１５％的目标。

证据评价与推荐意见分级、制定和评价（Ｇｒａｄｉｎｇ ｏｆ Ｒｅｃｏｍ
ｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ，Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ，ＧＲＡＤＥ）方
法学，是目前使用最广泛的证据评价和推荐意见分级系统［５］。
ＧＲＡＤＥ系统包括两部分，第一部分为证据评价，根据证据中的
偏倚风险、不一致性、间接性、不精确性和发表偏倚，ＧＲＡＤＥ系
统将证据质量分为高、中、低和极低４个水平［６］。第二部分为
推荐意见分级，ＧＲＡＤＥ系统考虑医学干预的利弊平衡、证据质

量、价值观念与偏好以及成本与资源耗费等因素来制定推荐意
见，并且将推荐意见分为强推荐和弱推荐（有条件推荐）２
种［７］。医学干预的利弊差别越大，证据质量越高、价值观念与
偏好越清晰越趋同、成本与资源耗费越小，则越应该考虑强推
荐。反之，则应考虑弱推荐（有条件推荐）。本指南中的循证医
学证据等级评估参照了上述ＧＲＡＤＥ分级的指导原则，采用了
《牛津循证医学中心分级２０１１版》（ＯＣＥＢＭ Ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｅｖｉｄｅｎｃｅ）
作为辅助工具来具体执行证据分级（附录１）。在从证据转换
成推荐意见的方法上，专家组主要参考了上述的ＧＲＡＤＥ对推
荐意见分级的指导原则，但是同时结合了ＡＳＣＯ指南的分级方
案［８］对推荐意见分级做了相应的修改（附录２）。最终将推荐
强度分为三个等级，分别是强推荐、中等程度推荐和弱推荐。
强推荐代表专家组对该推荐意见反映了最佳临床实践有很高
的信心，绝大多数甚至所有的目标用户均应采纳该推荐意见。
中等程度推荐代表专家组对该推荐意见反映了最佳临床实践
有中等程度的信心，多数目标用户会采纳该推荐意见，但是执
行过程中应注意考虑医患共同决策。弱推荐代表专家组对该
推荐意见反映了最佳临床实践有一定的信心，但是应该有条件
地应用于目标群体，强调医患共同决策。
２　 筛查和诊断
２． １　 肝癌高危人群的筛查与监测　 对肝癌高危人群的筛查与
监测，有助于肝癌的早期发现、早期诊断和早期治疗，是提高肝
癌疗效的关键［９］。肝癌高危人群的快速、便捷识别是实施大范
围肝癌筛查的前提，而对人群肝癌风险的分层评估是制定不同
肝癌筛查策略的基础。在我国，肝癌高危人群主要包括：具有
乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）和／或丙型肝炎病毒（ＨＣＶ）感染、过度饮
酒、非酒精性脂肪性肝炎、其他原因引起的肝硬化以及有肝癌
家族史等人群，尤其是年龄＞ ４０岁的男性。目前，尽管抗ＨＢＶ
和抗ＨＣＶ治疗可以显著降低肝癌的发生风险，但是仍然无法
完全避免肝癌的发生［１０］。由我国学者研发的适用于多种慢性
肝病和各种族的肝癌风险评估模型ａＭＡＰ评分（ａｇｅ － Ｍａｌｅ －
ＡｌＢｉ － Ｐｌａｔｅｌｅｔｓ ｓｃｏｒｅ），可以便捷地将肝病人群分为肝癌低风险
（０ ～ ５０分）、中风险（５０ ～ ６０分）和高风险（６０ ～ １００分）组，各
组肝癌的年发生率分别为０ ～ ０． ２％、０． ４％ ～ １％和１． ６％ ～
４％，有助于确定肝癌的高风险人群［１１］（证据等级２，推荐Ｂ）。
借助于肝脏超声显像和血清甲胎蛋白（ａｌｐｈａ － ｆｅｔｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＦＰ）
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进行肝癌早期筛查，建议高危人群至少每隔６个月进行１次检
查［９］（证据等级２，推荐Ａ）。通过实现社区、医院一体化筛查新
模式［１２］，做到应筛尽筛、应治早治。
２． ２　 肝癌的影像学检查

各种影像学检查手段各有特点，应该强调综合应用、优势
互补、全面评估。
２． ２． １　 超声显像　 超声显像具有便捷、实时、无创和无放射辐
射等优势，是临床上最常用的肝脏影像学检查方法。常规灰阶
超声显像可以早期、敏感地检出肝内占位性病变，鉴别其是囊
性或实质性，初步判断良性或恶性。同时，灰阶超声显像可以
全面筛查肝内或腹腔内其他脏器是否有转移灶、肝内血管及胆
管侵犯情况等。彩色多普勒血流成像可以观察病灶血供状况，
辅助判断病灶良恶性，显示病灶与肝内重要血管的毗邻关系以
及有无肝内血管侵犯，也可以初步判断肝癌局部治疗后的疗效
情况。超声造影检查可以实时动态观察肝肿瘤血流灌注的变
化，鉴别诊断不同性质的肝脏肿瘤，术中应用可敏感检出隐匿
性的小病灶、实时引导局部治疗，术后评估肝癌局部治疗的疗
效等［１３ － １６］（证据等级３，推荐Ａ）。超声联合影像导航技术为肝
癌，尤其是常规超声显像无法显示的隐匿性肝癌的精准定位和
消融提供了有效的技术手段［１３，１７］（证据等级３，推荐Ｂ）。超声
剪切波弹性成像可以定量评估肝肿瘤的组织硬度及周边肝实
质的纤维化／硬化程度，为规划合理的肝癌治疗方案提供有用
的信息［１８］（证据等级３，推荐Ｂ）。多模态超声显像技术的联合
应用，为肝癌精准的术前诊断、术中定位、术后评估起到了重要
作用。
２． ２． ２　 ＣＴ和ＭＲＩ　 动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫描是肝脏超
声和／或血清ＡＦＰ筛查异常者明确诊断的首选影像学检查方
法。ＣＴ ／ ＭＲＩ（钆喷酸葡胺／钆贝葡胺）动态增强３期扫描包括：
动脉晚期（门静脉开始强化；通常注射对比剂后３５ ｓ左右扫
描）、门静脉期（门静脉已完全强化；肝静脉可见对比剂充盈；肝
实质通常达到强化峰值；通常注射对比剂后６０ ～ ９０ ｓ扫描）、延
迟期（门静脉、肝静脉均有强化但低于门静脉期；肝实质可见强
化但低于门静脉期；通常注射对比剂后３ ｍｉｎ扫描）。肝细胞特
异性磁共振对比剂（钆塞酸二钠，Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ）动态增强４
期扫描包括：动脉晚期（同上）、门静脉期（同上）、移行期（肝脏
血管和肝实质信号强度相同；肝脏强化是由细胞内及细胞外协
同作用产生；通常在注射Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ ２ ～ ５ｍｉｎ后扫描）、
肝胆特异期（肝脏实质信号高于肝血管；对比剂经由胆管系统
排泄；通常在注射钆塞酸二钠２０ ｍｉｎ后扫描）。

目前肝脏ＣＴ平扫及动态增强扫描除常见应用于肝癌的临
床诊断及分期外，也应用于肝癌局部治疗的疗效评价，特别是
观察经导管动脉化疗栓塞（ＴＡＣＥ）后碘油沉积状况有优势。基
于术前ＣＴ的影像组学技术也可以用于预测首次ＴＡＣＥ治疗的
疗效［１９］。同时，借助ＣＴ后处理技术可以进行三维血管重建、
肝脏体积和肝肿瘤体积测量、肺脏和骨骼等其他脏器组织转移
评价，已广泛应用于临床。

肝脏多参数ＭＲＩ具有无辐射影响、组织分辨率高、可以多
方位多序列多参数成像等优势，且具有形态结合功能（包括弥

散加权成像等）综合成像技术能力，成为肝癌临床检出、诊断、
分期和疗效评价的优选影像技术。多参数ＭＲＩ对直径≤２． ０
ｃｍ肝癌的检出和诊断能力优于动态增强ＣＴ［２０ － ２１］（证据等级
１，推荐Ａ）。多参数ＭＲＩ在评价肝癌是否侵犯门静脉、肝静脉
主干及其分支，以及腹腔或腹膜后间隙淋巴结转移等方面，较
动态增强ＣＴ具有优势。采用多参数ＭＲＩ扫描对于肝癌局部治
疗疗效的评价时，推荐使用修订后实体瘤临床疗效评价标准
（Ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒ，ｍＲＥＣＩＳＴ）加
Ｔ２加权成像及弥散加权成像进行综合判断。肝癌影像学诊断
主要根据为动态增强扫描的“快进快出”的强化方式［２２ － ２４］（证
据等级１，推荐Ａ）。动态增强ＣＴ和多参数ＭＲＩ动脉期（主要
在动脉晚期）肝肿瘤呈均匀或不均匀明显强化，门静脉期和／或
延迟期肝肿瘤强化低于肝实质。“快进”为非环形强化，“快出”
为非周边廓清。“快进”在动脉晚期观察，“快出”在门静脉期及
延迟期观察。Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ只能在门静脉期观察“快出”征
象，移行期及肝胆特异期“快出”征象可以作为辅助恶性征象。

Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ增强ＭＲＩ检查显示：肝肿瘤动脉期明显
强化，门静脉期强化低于肝实质，肝胆特异期常呈明显低信号。
５％ ～１２％分化较好的小肝癌，肝胆特异期可以呈吸收对比剂
的稍高信号［２５］。

肝癌多参数ＭＲＩ扫描，尤其用于诊断肿瘤直径≤２． ０ ｃｍ／
＜１． ０ ｃｍ肝癌，强调尚需要结合其他征象（如包膜样强化、Ｔ２加
权成像中等信号和弥散受限等）及超阈值增长［６个月内（含）
病灶最大直径增大５０％（含）］进行综合判断［２６］（证据等级３，
推荐Ａ）。包膜样强化定义为：光滑，均匀，边界清晰，大部分或
全部包绕病灶，特别在门静脉期、延迟期或移行期表现为环形
强化。

Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ增强ＭＲＩ检查联合应用肝胆特异期低
信号、动脉期强化和扩散受限征象可以明显提高直径＜ １． ０ ｃｍ
肝癌的诊断敏感度［２７ － ３１］（证据等级２，推荐Ｂ），尤其肝硬化患
者强烈推荐采用该方法，同时有助于鉴别高度异型增生结节
（ｈｉｇｈ － ｇｒａｄｅ ｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ ｎｏｄｕｌｅｓ，ＨＧＤＮ）等癌前病变［３２］（证据等
级３，推荐Ｂ）。基于肝癌ＣＴ和／或ＭＲＩ信息的临床数据挖掘
建立融合模型有助于改善临床决策（患者治疗方案选择、疗效
评价及预测等）［３３］。对于术前预测肝癌微血管侵犯（ｍｉｃｒｏｖａｓ
ｃｕｌａｒ ｉｎｖａｓｉｏｎ，ＭＶＩ），影像学征象特异性高但敏感度较低，列线
图及影像组学模型是术前预测ＭＶＩ的可能突破点［３４ － ３６］（证据
等级３，推荐Ｂ）。
２． ２． ３ 　 数字减影血管造影　 数字减影血管造影（ｄｉｇｉｔａｌ ｓｕｂ
ｔｒａｃｔｉｏｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＤＳＡ）是一种微创性检查，采用经选择性或
超选择性肝动脉进行ＤＳＡ检查。该技术更多地用于肝癌局部
治疗或肝癌自发破裂出血的治疗等。ＤＳＡ检查可以显示肝肿
瘤血管及肝肿瘤染色，还可以明确显示肝肿瘤数目、大小及其
血供情况。
２． ２． ４　 核医学影像学检查

（１）正电子发射计算机断层成像（ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏ
ｇｒａｐｈｙ － ＣＴ，ＰＥＴ － ＣＴ）、氟－ １８ －氟代脱氧葡萄糖（１８ Ｆ － ｆｌｕｏｒｏ
ｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ，１８Ｆ － ＦＤＧ）ＰＥＴ － ＣＴ全身显像的优势在于：①对

７０３国家卫生健康委办公厅． 原发性肝癌诊疗指南（２０２２年版）



肿瘤进行分期，通过一次检查能够全面评价有无淋巴结转移及
远处器官的转移［３７ － ３８］（证据等级１，推荐Ａ）；②再分期，因
ＰＥＴ － ＣＴ功能影像不受解剖结构的影响，可以准确显示解剖结
构发生变化后或者解剖结构复杂部位的复发转移灶［３９］（证据
等级２，推荐Ｂ）；③对于抑制肿瘤活性的靶向药物的疗效评价
更加敏感、准确［４０ － ４１］（证据等级２，推荐Ａ）；④指导放射治疗生
物靶区的勾画、确定穿刺活检部位［３９］；⑤评价肿瘤的恶性程度
和预后［４２ － ４５］（证据等级２，推荐Ｂ）。ＰＥＴ － ＣＴ对肝癌的诊断敏
感度和特异度有限，可作为其他影像学检查的辅助和补充，在
肝癌的分期、再分期和疗效评价等方面具有优势。采用碳－ １１
标记的乙酸盐（１１ Ｃ － ａｃｅｔａｔｅ）或胆碱（１１ Ｃ － ｃｈｏｌｉｎｅ）等显像剂
ＰＥＴ显像可以提高对高分化肝癌诊断的敏感度，与１８ Ｆ － ＦＤＧ
ＰＥＴ － ＣＴ显像具有互补作用［４６ － ４７］。

（２）单光子发射计算机断层成像（ｓｉｎｇｌｅ ｐｈｏｔｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ － ＣＴ，ＳＰＥＣＴ － ＣＴ）：ＳＰＥＣＴ － ＣＴ已逐渐替
代ＳＰＥＣＴ成为核医学单光子显像的主流设备，选择全身平面显
像所发现的病灶，再进行局部ＳＰＥＣＴ － ＣＴ融合影像检查，可以
同时获得病灶部位的ＳＰＥＣＴ和诊断ＣＴ图像，诊断准确性得以
显著提高［４８］（证据等级３，推荐Ａ）。

（３）正电子发射计算机断层磁共振成像（ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ － ＭＲＩ，ＰＥＴ － ＭＲＩ）：一次ＰＥＴ － ＭＲＩ检查可以同时
获得疾病解剖与功能信息，提高肝癌诊断的敏感度［４９］（证据等
级４，推荐Ｂ）。
２． ３　 肝癌的血液学分子标志物　 血清ＡＦＰ是当前诊断肝癌和
疗效监测常用且重要的指标。血清ＡＦＰ≥４００ μｇ ／ Ｌ，在排除妊
娠、慢性或活动性肝病、生殖腺胚胎源性肿瘤以及消化道肿瘤
后，高度提示肝癌；而血清ＡＦＰ轻度升高者，应结合影像学检查
或进行动态观察，并与肝功能变化对比分析，有助于诊断。异
常凝血酶原（ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｖｉｔａｍｉｎ Ｋ ａｂｓｅｎｃｅ ／ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ －
Ⅱ，ＰＩＶＫＡⅡ；Ｄｅｓ － ｇａｍｍａ ｃａｒｂｏｘｙ ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ，ＤＣＰ）、血浆游离
微ＲＮＡ［５０］（ｍｉｃｒｏＲＮＡ，ｍｉＲＮＡ）和血清甲胎蛋白异质体（Ｌｅｎｓ
ｃｕｌｉｎａｒｉｓ ａｇｇｌｕｔｉｎｉｎ － ｒｅａｃｔｉｖｅ ｆｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ ＡＦＰ，ＡＦＰ － Ｌ３）也可以作
为肝癌早期诊断标志物，特别是对于血清ＡＦＰ阴性人群（证据
等级１，推荐Ａ）。基于性别、年龄、ＡＦＰ、ＰＩＶＫＡⅡ和ＡＦＰ － Ｌ３
构建的ＧＡＬＡＤ模型在诊断早期肝癌的敏感度和特异度分别为
８５． ６％和９３． ３％，有助于ＡＦＰ阴性肝癌的早期诊断［５１］（证据等
级１，推荐Ａ）。目前已有基于中国人群大样本数据的优化的类
ＧＡＬＡＤ模型用于肝癌的早期诊断。基于７个ｍｉＲＮＡ的检测试
剂盒诊断肝癌的敏感度和特异度分别为８６． １ ％和７６． ８％，对
ＡＦＰ阴性肝癌的敏感性和特异性分别为７７． ７％和８４． ５％ ［５０］

（证据等级１，推荐Ａ）。肝癌早期诊断及疗效评价的其他新型
血液学分子标志物介绍，参见附录３。
２． ４　 肝癌的穿刺活检　 具有典型肝癌影像学特征的肝占位性
病变，符合肝癌临床诊断标准的患者，通常不需要以诊断为目
的的肝病灶穿刺活检［２３，５２ － ５４］（证据等级１，推荐Ａ），特别是对
于具有外科手术指征的肝癌患者。能够手术切除或准备肝移
植的肝癌患者，不建议术前行肝病灶穿刺活检，以减少肝肿瘤
破裂出血、播散风险。对于缺乏典型肝癌影像学特征的肝占位

性病变，肝病灶穿刺活检可获得明确的病理诊断。肝病灶穿刺
活检可以明确病灶性质及肝癌分子分型［５９］，为明确肝病病因、
指导治疗、判断预后和进行研究提供有价值的信息，故应根据
肝病灶穿刺活检的患者受益、潜在风险以及医师操作经验综合
评估穿刺活检的必要性。

肝病灶穿刺活检通常在超声或ＣＴ引导下进行，可以采用
１８Ｇ或１６Ｇ肝穿刺空芯针活检获得病灶组织。其主要风险是
可能引起出血和肿瘤针道种植转移。因此，术前应检查血小板
和出凝血功能，对于有严重出血倾向的患者，应避免肝病灶穿
刺活检。穿刺路径应尽可能经过正常肝组织，避免直接穿刺肝
脏表面结节。穿刺部位应选择影像检查显示肿瘤活跃的肿瘤
内和肿瘤旁，取材后肉眼观察取材的完整性以提高诊断准确
性。另外，受病灶大小、部位深浅等多种因素影响，肝病灶穿刺
病理学诊断也存在一定的假阴性率，特别是对于直径≤２ ｃｍ的
病灶，假阴性率较高。因此，肝病灶穿刺活检阴性结果并不能
完全排除肝癌的可能，仍需观察和定期随访。对于活检组织取
样过少、病理结果阴性但临床上高度怀疑肝癌的患者，可以重
复进行肝病灶穿刺活检或者密切随访。

要点论述
（１）借助肝脏超声显像联合血清ＡＦＰ进行肝癌早期筛查，

建议高危人群至少每隔６个月进行１次检查。
（２）动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫描是肝脏超声显像和／或

血清ＡＦＰ筛查异常者明确诊断的首选影像学检查方法。
（３）肝癌影像学诊断依据主要根据“快进快出”的强化

方式。
（４）肝脏多参数ＭＲＩ检查是肝癌临床诊断、分期和疗效评

价的优选影像技术。
（５）ＰＥＴ － ＣＴ扫描有助于对肝癌进行分期及疗效评价。
（６）血清ＡＦＰ是诊断肝癌和疗效监测常用且重要的指标。

对血清ＡＦＰ阴性人群，可以借助ＰＩＶＫＡⅡ、ｍｉＲＮＡ检测试剂
盒、ＡＦＰ － Ｌ３和类ＧＡＬＡＤ模型进行早期诊断。

（７）具有典型肝癌影像学特征的肝占位性病变，符合肝癌
临床诊断标准的患者，通常不需要以诊断为目的的肝病灶穿刺
活检。
２． ５　 肝癌的病理学诊断
２． ５． １　 肝癌病理诊断术语　 原发性肝癌：统指起源于肝细胞和肝
内胆管上皮细胞的恶性肿瘤，主要包括ＨＣＣ、ＩＣＣ和ｃＨＣＣ －ＣＣＡ。

（１）ＨＣＣ：是指肝细胞发生的恶性肿瘤。不推荐使用“肝细
胞肝癌”或“肝细胞性肝癌”的病理诊断名称。

（２）ＩＣＣ：是指肝内胆管分支衬覆上皮细胞发生的恶性肿
瘤，以腺癌最为多见。组织学上可以分为：①大胆管型：起源于
肝小叶隔胆管以上至邻近肝门区之间较大的胆管，腺管口径大
而不规则；②小胆管型：起源于肝小叶隔胆管及其以下的小胆
管或细胆管，腺管口径小而较规则，或可呈管腔闭合的实性细
条索状。有研究显示，上述两种亚型ＩＣＣ的生物学行为和基因
表型特点也有所不同，小胆管型患者的临床预后好于大胆
管型。

关于ＨＣＣ和ＩＣＣ的分子分型的临床和病理学意义多处在

８０３ 临床肝胆病杂志第３８卷第２期２０２２年２月　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｈｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３８ Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０２２



研究和论证阶段，但近年来有研究显示，ＥＢ病毒相关的ＩＣＣ具
有特殊的临床病理、免疫微环境及分子特征，预后较好并对免
疫检查点治疗有较好的获益，有望成为新的亚型［５５］；而丙糖磷
酸异构酶１在ＩＣＣ组织中高表达是评估术后复发风险的有用
指标等［５６］。２０１９版《ＷＨＯ消化系统肿瘤组织学分类》已不推
荐对ＩＣＣ使用“胆管细胞癌（ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ 和
ｃｈｏｌａｎｇｉｏｌｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ）”的病理诊断名称［５７］。ＩＣＣ的大
体取材和镜下检查要求主要参照ＨＣＣ。

（３）ｃＨＣＣ － ＣＣＡ：是指在同一个肿瘤结节内同时出现ＨＣＣ
和ＩＣＣ两种组织成分，不包括碰撞癌。虽然有学者建议以两种
肿瘤成分占比分别≥３０％作为ｃＨＣＣ － ＣＣＡ的病理诊断标
准［５８］，但是目前还没有国际统一的ｃＨＣＣ － ＣＣＡ中ＨＣＣ和ＩＣＣ
两种肿瘤成分比例的病理诊断标准。为此，建议在ｃＨＣＣ －
ＣＣＡ病理诊断时对两种肿瘤成分的比例状况加以标注，以供临
床评估肿瘤生物学特性和制订诊疗方案时参考。
２． ５． ２　 肝癌病理诊断规范

肝癌病理诊断规范由标本处理、标本取材、病理检查和病
理报告等部分组成［５８ － ５９］。

（１）标本处理要点：①手术医师应在病理检查申请单上明
确标注送检标本的部位、种类和数量，对手术切缘和重要病变
可以用染料染色或缝线加以标记；②尽可能在离体３０ ｍｉｎ以内
将肿瘤标本完整地送达病理科切开固定。组织库留取标本时
应在病理科的指导下进行以保证取材的准确性，并应首先满足
病理诊断的需要；③４％中性甲醛（１０％中性福尔马林）溶液固
定１２ ～ ２４ ｈ。

（２）标本取材要点：肝癌周边区域是肿瘤生物学行为的代
表性区域。为此，要求采用７点基线取材法（图１），在肿瘤的时
钟位１２点、３点、６点和９点位置上于癌与癌旁肝组织交界处按
１：１取材；在肿瘤内部至少取材１块；对距肿瘤边缘≤１ ｃｍ（近
癌旁）和＞ １ ｃｍ（远癌旁）范围内的肝组织分别取材１块。对于
单个肿瘤最大直径≤３ ｃｍ的小肝癌，应全部取材检查。实际取
材的部位和数量还须根据肿瘤的直径和数量等情况考虑［６０ － ６１］

（证据等级２，推荐Ａ）。

注：Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ，分别对应肿瘤时钟位１２点、３点、６点和９点的癌与癌旁肝
组织交界处；Ｅ，肿瘤区域；Ｆ，近癌旁肝组织区域；Ｇ，远癌旁肝组织区域。

图１　 肝脏肿瘤标本基线取材部位示意图
２． ５． ３　 肝癌病理检查要点

（１）大体标本观察与描述［６２］：对送检的所有手术标本全面
观察，重点描述肿瘤的大小、数量、颜色、质地、与血管和胆管的
关系、包膜状况、周围肝组织病变、肝硬化类型、肿瘤至切缘的
距离以及切缘情况等。

（２）显微镜下观察与描述［６２］：对所有取材组织全面观察，

肝癌的病理诊断可参照２０１９版《ＷＨＯ消化系统肿瘤组织学分
类》［５８］，重点描述以下内容。肝癌的分化程度：可以采用国际
上常用的Ｅｄｍｏｎｄｓｏｎ － Ｓｔｅｉｎｅｒ四级（Ⅰ～Ⅳ）分级法或ＷＨＯ推荐
的高中低分化。肝癌的组织学形态：常见有细梁型、粗梁型、假
腺管型和团片型等；肝癌的特殊亚型：如纤维板层型、硬化型、
透明细胞型、富脂型、巨梁型、嫌色型、富中性粒细胞型、富淋巴
细胞型和未分化型等；肿瘤坏死（如肝动脉化疗栓塞治疗后）、
淋巴细胞浸润及间质纤维化的范围和程度；肝癌生长方式：包
括癌周浸润、包膜侵犯或突破、ＭＶＩ和卫星结节等；慢性肝病评
估：肝癌常伴随不同程度的慢性病毒性肝炎或肝硬化，推荐采
用较为简便的Ｓｃｈｅｕｅｒ评分系统和中国慢性病毒性肝炎组织学
分级和分期标准［６３ － ６５］。

（３）ＭＶＩ诊断：ＭＶＩ是指在显微镜下于内皮细胞衬覆的血
管腔内见到癌细胞巢团［６６］，肝癌以门静脉分支侵犯（含包膜内
血管）最为多见，在ＩＣＣ可有淋巴管侵犯。病理分级方法，Ｍ０：
未发现ＭＶＩ；Ｍ１（低危组）：≤５个ＭＶＩ，且均发生于近癌旁肝组
织（≤１ ｃｍ）；Ｍ２（高危组）：＞ ５个ＭＶＩ，或ＭＶＩ发生于远癌旁
肝组织（＞ １ ｃｍ）［６７］。ＭＶＩ和卫星灶可视为肝癌发生肝内转移
过程的不同演进阶段，当癌旁肝组织内的卫星结节或卫星灶与
ＭＶＩ难以区分时，可一并计入ＭＶＩ病理分级。ＭＶＩ是评估肝癌
复发风险和选择治疗方案的重要参考依据［５８ － ５９，６８ － ７０］，应作为
组织病理学常规检查的指标（证据等级２，推荐Ａ）。
２． ５． ４　 免疫组织化学检查

肝癌免疫组化检查的主要目的是：（１）肝细胞良性、恶性肿
瘤之间的鉴别；（２）ＨＣＣ与ＩＣＣ以及其他特殊类型的肝脏肿瘤
之间的鉴别；（３）原发性肝癌与转移性肝癌之间的鉴别。由于
肝癌组织学类型的高度异质性，现有的肝癌细胞蛋白标志物在
诊断的特异度和敏感度上均存在某种程度的不足，常需要合理
组合、客观评估，有时还需要与其他系统肿瘤的标志物联合
使用。

（１）ＨＣＣ
以下标志物对肝细胞标记阳性，有助于提示肝细胞来源的

肿瘤，但不能作为区别肝细胞良性、恶性肿瘤的依据。
①精氨酸酶－ １：肝细胞浆／胞核染色。
②肝细胞抗原：肝细胞浆染色。
③肝细胞膜毛细胆管特异性染色抗体：如ＣＤ１０、多克隆性

癌胚抗原和胆盐输出泵蛋白等抗体，可以在肝细胞膜的毛细胆
管面出现特异性染色，有助于确认肝细胞性肿瘤。

以下标志物有助于肝细胞良性、恶性肿瘤的鉴别。
①磷脂酰肌醇蛋白－ ３：肝细胞癌细胞浆及细胞膜染色。
②ＣＤ３４：ＣＤ３４免疫组化染色虽然并不直接标记肝脏实质

细胞，但可以显示不同类型肝脏肿瘤的微血管密度及其分布模
式特点：如肝细胞癌为弥漫型、胆管癌为稀疏型、肝细胞腺瘤为
斑片型、肝局灶性结节性增生为条索型等，结合肿瘤组织学形
态有助于鉴别诊断。

③热休克蛋白７０：肝细胞癌细胞浆或细胞核染色。
④谷氨酰胺合成酶：肝细胞癌多呈弥漫性细胞浆强阳性；

部分肝细胞腺瘤，特别是β联蛋白突变激活型肝细胞腺瘤也可
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以表现为弥漫阳性；在ＨＧＤＮ为中等强度灶性染色，阳性细胞
数＜ ５０％；在肝局灶性结节性增生呈特征性不规则地图样染
色；在正常肝组织仅中央静脉周围的肝细胞染色，这些特点有
助于鉴别诊断。

（２）ＩＣＣ
①上皮细胞表面糖蛋白（ＭＯＣ３１）：胆管癌细胞膜染色。
②细胞角蛋白（ｃｙｔｏｋｅｒａｔｉｎ，ＣＫ）７ ／ ＣＫ１９：胆管癌细胞胞浆

染色。
③黏液蛋白－ １（ｍｕｃ － １）：胆管癌细胞膜染色。
上述标志物阳性虽然可以提示胆管上皮起源的肿瘤，但在

非肿瘤性的胆管上皮也可以阳性表达，需注意鉴别。
（３）ｃＨＣＣ － ＣＣＡ
ＨＣＣ和ＩＣＣ两种成分分别表达上述各自肿瘤的标志物。

此外，ＣＤ５６、ＣＤ１１７和上皮细胞黏附分子（ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ
ｍｏｌｅｃｕｌｅ，ＥｐＣＡＭ）等标志物阳性表达则可能提示肿瘤伴有干细
胞分化特征，侵袭性更强。
２． ５． ５　 转化／新辅助治疗后切除肝癌标本的病理评估

（１）标本取材：对于临床标注有术前行转化／新辅助治疗的
肝癌切除标本，可以按以下流程处理：在肿瘤床（肿瘤在治疗前
所处的原始位置）最大直径处切开并测量三维尺寸。≤３ ｃｍ小
肝癌应全部取材；而＞ ３ ｃｍ的肿瘤应在最大直径处按０． ５ ～ １
ｃｍ间隔将肿瘤切开，选择肿瘤坏死及残留最具代表性的切面
进行取材，注意在取材时同时留取肿瘤床及周边肝组织以相互
对照，也可以对大体标本照相用于组织学观察的对照。

（２）镜下评估：主要评估肝癌切除标本肿瘤床的３种成分
比例：①坏死肿瘤；②存活肿瘤；③肿瘤间质（纤维组织及炎
症）。肿瘤床的这３个面积之和等于１００％。在病理报告中应
标注取材数量，在评估每张切片上述３种成分百分比的基础
上，取均值确定残存肿瘤的总百分比。

（３）完全病理缓解和明显病理缓解评估：是评价术前治疗
疗效和探讨最佳手术时机的重要病理指标。

完全病理缓解（ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＣＰＲ）：是指在术
前治疗后，完整评估肿瘤床标本的组织学后未发现存活肿瘤细胞。

明显病理缓解（ｍａｊｏｒ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＭＰＲ）：是指在术
前治疗后，存活肿瘤减少到可以影响临床预后的阈值以下。在
肺癌研究中常将ＭＰＲ定义为肿瘤床残留肿瘤细胞减少到≤
１０％ ［７１］，这与肝癌术前经ＴＡＣＥ治疗后，肿瘤坏死程度与预后
的相关性研究结果也相同［７２］。ＭＰＲ具体阈值有待进一步的临
床研究确认。建议对初诊为ＭＰＲ的肿瘤标本进一步扩大取材
范围加以明确。

（４）对免疫检查点抑制剂治疗后肝癌标本坏死程度的组织
学评估方法，可参考借鉴一些开展相关研究较多的肿瘤类
型［７３］，在工作中不断加深对肝癌组织学特点的了解，同时注意
观察癌周肝组织有无免疫相关性肝损伤，包括肝细胞损伤、小
叶内肝炎及胆管炎等。
２． ５． ６　 肝癌病理诊断报告

主要由大体标本描述、显微镜下描述、免疫组化检查和病
理诊断名称等部分组成，必要时还可以向临床提出说明和建议

（附录４）。此外，还可以附有与肝癌克隆起源检测、药物靶点
检测、生物学行为评估以及预后判断等相关的分子病理学检查
结果，提供临床参考。

要点概述
（１）肝癌切除标本的规范化处理和及时送检对保持组织和

细胞的完整及正确病理诊断十分重要。
（２）肝癌标本取材应遵循“七点基线取材”的规范，有利于

获得肝癌代表性的病理生物学特征信息。
（３）肝癌病理学诊断报告内容应规范全面，应特别重视影

响对肝癌预后的重要因素———ＭＶＩ的诊断和病理分级评估。
２． ６　 肝癌的临床诊断标准及路线图

结合肝癌发生的高危因素、影像学特征以及血清学分子标
志物，依据路线图的步骤对肝癌进行临床诊断（图２）。

（１）有ＨＢＶ或ＨＣＶ感染，或有任何原因引起肝硬化者，至
少每隔６个月进行１次超声检查及血清ＡＦＰ检测，发现肝内直
径≤２ ｃｍ结节，多参数ＭＲＩ、动态增强ＣＴ、超声造影或肝细胞特
异性对比剂Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ增强ＭＲＩ ４项检查中至少有２项
显示动脉期病灶明显强化、门静脉期和／或延迟期肝内病灶强化
低于肝实质即“快进快出”的肝癌典型特征，则可以做出肝癌的
临床诊断；对于发现肝内直径＞２ ｃｍ结节，则上述４种影像学检
查中只要有１项典型的肝癌特征，即可以临床诊断为肝癌。

（２）有ＨＢＶ或ＨＣＶ感染，或有任何原因引起肝硬化者，随
访发现肝内直径≤２ ｃｍ结节，若上述４种影像学检查中无或只
有１项检查有典型的肝癌特征，可以进行肝病灶穿刺活检或每
２ ～ ３个月的影像学检查随访并结合血清ＡＦＰ水平以明确诊
断；对于发现肝内直径＞ ２ ｃｍ的结节，上述４种影像学检查无
典型的肝癌特征，则需进行肝病灶穿刺活检或每２ ～ ３个月的
影像学检查随访并结合血清ＡＦＰ水平以明确诊断。

（３）有ＨＢＶ或ＨＣＶ感染，或有任何原因引起肝硬化者，如
血清ＡＦＰ升高，特别是持续升高，应进行影像学检查以明确肝
癌诊断；若上述４种影像学检查中只要有１项检查有典型的肝
癌特征、即可以临床诊断为肝癌；如未发现肝内结节，在排除妊
娠、慢性或活动性肝病、生殖腺胚胎源性肿瘤以及消化道肿瘤
的前提下，应密切随访血清ＡＦＰ变化以及每隔２ ～ ３个月进行１
次影像学复查。
３　 分期

肝癌的分期对于治疗方案的选择、预后评估至关重要。
国外有多种分期方案，如：ＢＣＬＣ、ＴＮＭ、ＪＳＨ和ＡＰＡＳＬ等。结
合中国的具体国情及实践积累，依据患者体力活动状态（ｐｅｒ
ｆｏｒｍａｎｃｅ ｓｔａｔｕｓ，ＰＳ）、肝肿瘤及肝功能情况，建立中国肝癌的分
期方案（Ｃｈｉｎａ ｌｉｖｅｒ ｃａｎｃｅｒ ｓｔａｇｉｎｇ，ＣＮＬＣ），包括：ＣＮＬＣⅠａ期、
Ⅰｂ期、Ⅱａ期、Ⅱｂ期、Ⅲａ期、Ⅲｂ期、Ⅳ期，具体分期方案描
述见图３。

ＣＮＬＣⅠａ期：ＰＳ ０ ～ ２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／ Ｂ级，单个
肿瘤、直径≤５ ｃｍ，无影像学可见血管癌栓和肝外转移；
　 　 ＣＮＬＣⅠｂ期：ＰＳ ０ ～ ２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／ Ｂ级，单个
肿瘤、直径＞ ５ ｃｍ，或２ ～ ３个肿瘤、最大直径≤３ ｃｍ，无影像学
可见血管癌栓和肝外转移；

０１３ 临床肝胆病杂志第３８卷第２期２０２２年２月　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｈｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３８ Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０２２



注：典型表现———动脉期（主要动脉晚期）病灶明显强化，门静脉和／或延迟期强化下降，呈“快进快出”强化方式；不典型表现———缺乏动脉期病灶
强化或门静脉和延迟期强化没有下降或下降不明显，甚至强化稍有增加等。ＵＳ，超声检查；ＭＲＩ，多参数ＭＲＩ；ＣＴ，ＣＴ动态增强扫描；ＣＥＵＳ，超声造
影，使用超声对比剂实时观察正常组织和病变组织的血流灌注情况；ＥＯＢ － ＭＲＩ，肝细胞特异性对比剂钆塞酸二钠（Ｇｄ － ＥＯＢ － ＤＴＰＡ）增强磁共振扫

描；ＡＦＰ（＋），超过血清ＡＦＰ检测正常值。
图２　 肝癌诊断路线图

注：系统抗肿瘤治疗包括①一线治疗，阿替利珠单抗＋贝伐单抗、信迪利单抗＋贝伐单抗类似物；多纳非尼、仑伐替尼、索拉非尼；ＦＯＬＦＯＸ４。②二线
治疗，瑞戈非尼、阿帕替尼、卡瑞利珠单抗、替雷利珠单抗。

图３　 中国肝癌临床分期与治疗路线图
　 　 ＣＮＬＣ Ⅱａ期：ＰＳ ０ ～２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ／ Ｂ级，２ ～ ３
个肿瘤、最大直径＞３ ｃｍ，无影像学可见血管癌栓和肝外转移；

ＣＮＬＣ Ⅱｂ期：ＰＳ ０ ～ ２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／ Ｂ级，肿
瘤数目≥４个、肿瘤直径不论，无影像学可见血管癌栓和肝外
转移；

ＣＮＬＣ Ⅲａ期：ＰＳ ０ ～ ２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／ Ｂ级，肿
瘤情况不论、有影像学可见血管癌栓而无肝外转移；

ＣＮＬＣ Ⅲｂ期：ＰＳ ０ ～ ２分，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／ Ｂ级，肿
瘤情况不论、有无影像学可见血管癌栓不论、有肝外转移；

ＣＮＬＣ Ⅳ期：ＰＳ ３ ～ ４分，或肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ｃ级，肿
瘤情况不论、有无影像学可见血管癌栓不论、有无肝外转移
不论。

４　 治疗
肝癌治疗领域的特点是多学科参与、多种治疗方法共存，

常见治疗方法包括肝切除术、肝移植术、消融治疗、ＴＡＣＥ、放射
治疗、系统抗肿瘤治疗等多种手段，针对不同分期的肝癌患者
选择合理的治疗方法可以使疗效最大化。合理治疗方法的选
择需要有高级别循证医学证据的支持。目前，有序组合的规范
化综合疗法治疗肝癌的长期疗效最佳，但是基于不同治疗手段
的现行分科诊疗体制与实现规范化综合疗法之间存在一定矛
盾。因此，肝癌诊疗须重视多学科诊疗团队（ｍｕｌｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙ
ｔｅａｍ，ＭＤＴ）的诊疗模式，特别是对疑难复杂病例的诊治，从而
避免单科治疗的局限性，促进学科交流、提高整体疗效。建议
肝癌ＭＤＴ管理应围绕国家卫生健康委肝癌诊疗质控核心指标

１１３国家卫生健康委办公厅． 原发性肝癌诊疗指南（２０２２年版）



开展工作，但也需要同时考虑地区经济水平以及各医院医疗能
力和条件的差异。
４． １　 外科治疗

肝癌的外科治疗是肝癌患者获得长期生存的重要手段，主
要包括肝切除术和肝移植术。
４． １． １　 肝切除术的基本原则　 （１）彻底性：完整切除肿瘤，切
缘无残留肿瘤；（２）安全性：保留足够体积且有功能的肝组织
（具有良好血供以及良好的血液和胆汁回流）以保证术后肝功
能代偿，减少手术并发症、降低死亡率。
４． １． ２　 术前患者的全身情况及肝脏储备功能评估　 在术前应
对患者的全身情况、肝脏储备功能及肝脏肿瘤情况（分期及位
置）进行全面评价，常采用美国东部肿瘤协作组提出的功能状
态评分（ＥＣＯＧ ＰＳ）评估患者的全身情况；采用肝功能Ｃｈｉｌｄ －
Ｐｕｇｈ评分、吲哚菁绿（ｉｎｄｏｃｙａｎｉｎｅ ｇｒｅｅｎ，ＩＣＧ）清除试验或瞬时
弹性成像测定肝脏硬度，评价肝脏储备功能情况［７４ － ７９］。研究
结果提示：经过选择的合并门静脉高压症的肝癌患者，仍可以
接受肝切除手术，其术后长期生存优于接受其他治疗［８０ － ８１］。
因此，更为精确地评价门静脉高压的程度（如肝静脉压力梯度
测定等）［８２ － ８３］，有助于筛选适合手术切除的患者。如预期保留
肝脏组织体积较小，则采用ＣＴ、ＭＲＩ或肝脏三维重建测定剩余
肝脏体积，并计算剩余肝脏体积占标准化肝脏体积的百分
比［７５］。通常认为，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ级、ＩＣＧ １５ ｍｉｎ滞留率
（ＩＣＧ － Ｒ１５）＜ ３０％是实施手术切除的必要条件；剩余肝脏体
积须占标准肝脏体积的４０％以上（伴有慢性肝病、肝实质损伤
或肝硬化者）或３０％以上（无肝肝纤维化或肝硬化者），也是实
施手术切除的必要条件。有肝功能损害者，则需保留更多的剩
余肝脏体积。
４． １． ３　 肝癌切除的适应证

（１）肝脏储备功能良好的ＣＮＬＣ Ⅰａ期、Ⅰｂ期和Ⅱａ期肝
癌的首选治疗方式是手术切除。既往研究结果显示，对于直
径≤３ ｃｍ肝癌，手术切除和射频消融治疗疗效无显著差
异［８４ － ８５］（证据等级１，推荐Ｂ），但是新近的研究显示手术切除
后局部复发率显著低于射频消融后［８６ － ８７］，且手术切除的远期
疗效更好［８８ － ９０］（证据等级１，推荐Ａ）。即使对于复发性肝癌，
手术切除的预后仍然优于射频消融［９１］（证据等级２，推荐Ｂ）。

（２）对于ＣＮＬＣ Ⅱｂ期肝癌患者，多数情况下不宜首选手术
切除，而以ＴＡＣＥ为主的非手术治疗为首选。如果肿瘤局限在
同一段或同侧半肝者，或可以同时行术中消融处理切除范围外
的病灶，即使肿瘤数目＞ ３个，手术切除有可能获得比其他治疗
更好的效果［９２ － ９３］，因此也推荐手术切除（证据等级２，推荐Ｂ），
但是需更为谨慎地进行术前多学科评估。

（３）对于ＣＮＬＣ Ⅲａ期肝癌，绝大多数不宜首选手术切除，
而以系统抗肿瘤治疗为主的非手术治疗为首选。如符合以下
情况也可以考虑手术切除：①合并门静脉分支癌栓（程氏分型
Ⅰ ／Ⅱ型）者（附录５），若肿瘤局限于半肝或肝脏同侧，可以考
虑手术切除肿瘤并经门静脉取栓，术后再实施ＴＡＣＥ治疗、门
静脉化疗或其他系统抗肿瘤治疗；门静脉主干癌栓（程氏分型
Ⅲ型）者术后短期复发率较高，多数患者的术后生存不理想，因

此不是手术切除的绝对适应证［９４］（证据等级３，推荐Ｂ）。对于
可以切除的有门静脉癌栓的肝癌患者，术前接受三维适形放射
治疗，可以改善术后生存［９５］（证据等级２，推荐Ｂ）。②合并胆
管癌栓但肝内病灶亦可以切除者。③部分肝静脉受侵犯但肝
内病灶可以切除者。

（４）对于伴有肝门部淋巴结转移者（ＣＮＬＣ Ⅲｂ期），可以考
虑切除肿瘤的同时行肝门淋巴结清扫或术后外放射治疗。周
围脏器受侵犯可以一并切除者，也可以考虑手术切除。

此外，对于术中探查发现不适宜手术切除的肝癌，可以考
虑行术中肝动脉、门静脉插管化疗或术中其他的局部治疗措
施，或待手术创伤恢复后接受后续ＴＡＣＥ治疗、系统抗肿瘤治疗
等非手术治疗。
４． １． ４　 肝癌根治性切除标准

（１）术中判断标准：①肝静脉、门静脉、胆管以及下腔静脉
未见肉眼癌栓；②无邻近脏器侵犯，无肝门淋巴结或远处转移；
③肝脏切缘距肿瘤边界≥１ ｃｍ；如切缘＜ １ ｃｍ，则切除肝断面组
织学检查无肿瘤细胞残留，即切缘阴性。

（２）术后判断标准：术后１ ～ ２个月行超声、ＣＴ、ＭＲＩ检查
（必须有其中两项）未发现肿瘤病灶；②如术前血清ＡＦＰ、ＤＣＰ
等血清肿瘤标志物升高者，则要求术后２个月血清肿瘤标志物
定量测定，其水平降至正常范围内。切除术后血清肿瘤标志物
如ＡＦＰ下降速度，可以早期预测手术切除的彻底性［９６］。
４． １． ５　 手术切除技术　 常用的肝切除技术主要是包括入肝和
出肝血流控制技术、肝脏离断技术以及止血技术。术前三维可
视化技术进行个体化肝脏体积计算和虚拟肝切除有助于在实
现肿瘤根治性切除目标的前提下，设计更为精准的切除范围和
路径以保护剩余肝脏的管道、保留足够的残肝体积［９７ － ９９］（证据
等级２，推荐Ａ）。

近年来，腹腔镜肝脏外科飞速发展。腹腔镜肝切除术具有
创伤小和术后恢复快等优点［１００］，其肿瘤学效果在经过选择的
患者中与开腹肝切除术相当［１０１］（证据等级３，推荐Ｂ）。腹腔镜
肝切除术其适应证和禁忌证尽管原则上与开腹手术类似，但是
仍然建议根据肿瘤大小、肿瘤部位、肿瘤数目、合并肝脏基础疾
病以及手术团队的技术水平等综合评估、谨慎开展。对于巨大
肝癌、多发肝癌、位于困难部位及中央区紧邻重要管道肝癌和
肝癌合并重度肝硬化者，建议经严格选择后由经验丰富的医师
实施该治疗。应用腹腔镜超声检查结合吲哚菁绿荧光肿瘤显
像，可以有助于发现微小病灶、标记切除范围从而获得肿瘤阴
性切缘［１０２］。

解剖性切除与非解剖性切除均为常用的肝切除技术，都需
要保证有足够的切缘才能获得良好的肿瘤学效果。解剖性切
除对于伴有ＭＶＩ的肝癌病例，相对于非解剖性切除，虽然总体
生存没有区别，但局部复发率更低［１０３ － １０４］（证据等级３，推荐
Ｂ）。有研究发现，宽切缘（≥１ ｃｍ的切缘）的肝切除效果优于
窄切缘的肝切除术［１０５ － １０６］（证据等级２，推荐Ａ），特别是对于术
前可预判存在ＭＶＩ的患者［１０７］。对于巨大肝癌，可以采用最后
游离肝周韧带的前径路肝切除法［１０８］。对于多发性肝癌，可以
采用手术切除结合术中消融治疗［１０９］（证据等级４，推荐Ｃ）。对
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于门静脉癌栓者，行门静脉取栓术时应暂时阻断健侧门静脉血
流，防止癌栓播散［１１０］。对于肝静脉癌栓或腔静脉癌栓者，可以
行全肝血流阻断，尽可能整块去除癌栓［１１１］。对于肝癌伴胆管
癌栓者，切除肝脏肿瘤的同时联合胆管切除，争取获得根治切
除的机会［８０，１１２ － １１３］（证据等级３，推荐Ｃ）。

对于开腹后探查发现肝硬化程度较重、肿瘤位置深在、多
结节的肝癌，可以考虑仅行术中消融治疗以降低手术风险。
４． １． ６　 以手术为主的综合治疗策略

基于既往的大宗病例的数据，中晚期肝癌（ＣＮＬＣ Ⅱｂ、Ⅲａ、
Ⅲｂ期）手术后总体生存虽然不令人满意，但在缺乏其他有效的
治疗手段的情况下，手术切除仍可以使部分患者获益［８０］（证据
等级４，推荐Ｃ）。当前系统抗肿瘤治疗与综合治疗取得了的长
足进步，系统抗肿瘤治疗和／或局部治疗控制肿瘤的效果可以
为中晚期肝癌患者行根治性切除、降低术后复发和改善预后提
供更多可能［１１４］（证据等级４，推荐Ｂ）。因此，中晚期肝癌患者
直接手术切除的策略需要重新认识。探索中晚期肝癌以手术
为主的综合治疗新策略已成为近期关注重点。
４． １． ６． １　 潜在可切除肝癌的转化治疗

转化治疗是将不可切除的肝癌转化为可切除肝癌，是中晚
期肝癌患者获得根治性切除和长期生存的途径之一［１１５］。对于
潜在可以切除的肝癌，建议采用多模式、高强度的抗肿瘤治疗
策略促其转化［１１４，１１６ － １１９］，同时必须兼顾治疗的安全性和生活
质量［１１５］。

（１）针对肿瘤的转化治疗：
①系统抗肿瘤治疗：系统抗肿瘤治疗的单独或联合应用是

中晚期肝癌转化治疗的主要方式之一［１１４］（证据等级４，推荐
Ｂ）。肝癌缓解的深度、速度和持续时间以及器官特异性的缓
解，是影响后续治疗决策的重要因素。不同的药物组合对肝脏
组织和后续手术安全性的影响，需要更多的探索。

②局部治疗：包括ＴＡＣＥ［１２０］（证据等级３，推荐Ｂ）、肝动脉
置管持续化疗灌注（ｈｅｐａｔｉｃ ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎｆｕｓｉｏｎ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ，
ＨＡＩＣ）［１２１］（证据等级４，推荐Ｃ）等局部治疗手段为初始不可切
除肝癌患者创造潜在手术切除机会，并且能够转化为生存获
益。放射治疗联ＨＡＩＣ［１２２］、ＨＡＩＣ联合ＴＡＣＥ［１２３］可以进一步提
高转化率。系统抗肿瘤治疗联合局部治疗有望获得更高的肿
瘤缓解和更高的转化切除率［１２４］（证据等级４，推荐Ｂ）。

（２）针对余肝体积不足的转化治疗：
①经门静脉栓塞（ｐｏｒｔａｌ ｖｅｉｎ ｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ，ＰＶＥ）肿瘤所在的

半肝，使剩余肝脏代偿性增生后再切除肿瘤［１２５］。ＰＶＥ成功率
为６０％ ～８０％，并发症发生率约１０％ ～２０％。ＰＶＥ后余肝增生
时间相对较长（通常４ ～ ６周），约有２０％以上患者因肿瘤进展
或余肝增生体积不足而失去手术机会（证据等级３，推荐Ｂ）。

②联合肝脏分隔和门静脉结扎的二步肝切除术（ａｓｓｏｃｉａｔｉｎｇ
ｌｉｖｅｒ ｐａｒｔｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｏｒｔａｌ ｖｅｉｎ ｌｉｇａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｓｔａｇｅｄ ｈｅｐａｔｅｃｔｏｍｙ，
ＡＬＰＰＳ），适合于预期剩余肝脏体积占标准肝脏体积小于
３０％ ～４０％的患者。近年来已出现多种ＡＬＰＰＳ改进术式，主要
集中于一期手术肝断面分隔操作（部分分隔和使用射频消融、
微波、止血带等方式分隔）以及采用腹腔镜微创入路行

ＡＬＰＰＳ［１２６ － １２７］。术前评估非常重要，需要综合考虑肝硬化程度、
患者年龄、短期承受两次手术的能力等［１２８］。ＡＬＰＰＳ术可以在
短期内提高肝癌的切除率，快速诱导余肝增生的能力优于
ＰＶＥ［１２９］（证据等级２，推荐Ａ）；因两期手术间隔短，故能最大程
度减少肿瘤进展风险，肿瘤切除率达９５％ ～ １００％。研究结果
显示，ＡＬＰＰＳ治疗巨大或多发肝癌的效果优于ＴＡＣＥ［１３０］（证据
等级３，推荐Ｂ）。需注意短期内两次手术的创伤以及二期手术
失败的可能性，建议谨慎、合理地选择手术对象并由经验丰富
的外科医师施行ＡＬＰＰＳ术。另外，对于老年肝癌患者慎行
ＡＬＰＰＳ术。
４． １． ６． ２　 新辅助治疗　 根据美国国立癌症研究院的定义，新
辅助治疗是在主要治疗（通常是外科手术）之前缩小肿瘤的治
疗，常见的新辅助治疗包括系统抗肿瘤治疗、介入治疗、放射
治疗等，其目标是减少术后复发，延长术后生存。对于可以切
除的中晚期肝癌（ＣＮＬＣ Ⅱｂ、Ⅲａ期），通过新辅助治疗将肿瘤
学特征较差的肝癌转化为肿瘤学特征较好的肝癌，从而减少
术后复发、延长生存。如可手术切除肝癌合并门静脉癌栓者，
术前行三维适形放射治疗可以提高疗效［９５］（证据等级２，推荐
Ｂ）。但对于外科技术上可以切除的肝癌，术前ＴＡＣＥ并不能
延长患者生存［１３１ － １３２］（证据等级２，推荐Ａ）。免疫治疗联合
靶向药物、免疫治疗的单药或联合治疗等策略用于可以手术
切除肝癌的术前或围术期治疗，有望进一步提高手术疗效［１３３］

（证据等级２，推荐Ｂ）。而对于更为早期的肝癌（ＣＮＬＣ Ⅰａ、
Ⅰｂ、Ⅱａ期），术前治疗能否改善患者生存、减少复发，仍需要
临床研究证实。
４． １． ６． ３　 辅助治疗　 肝癌切除术后５年肿瘤复发转移率高达
４０％ ～７０％，这与术前可能已经存在微小播散灶或多中心发生
有关，故所有患者术后需要接受密切随访。对于具有高危复发
风险的患者，两项随机对照研究证实术后ＴＡＣＥ治疗具有减少
复发、延长生存的效果［１３４ － １３５］（证据等级１，推荐Ａ）。另一项随
机对照研究结果显示，肝切除术后接受槐耳颗粒治疗可以减少
复发并延长患者生存时间［１３６］（证据等级１，推荐Ａ）。对于
ＨＢＶ感染的肝癌患者，核苷类似物抗病毒治疗不仅能够控制基
础肝病，还有助于降低术后肿瘤复发率［１３７ － １３９］（证据等级１，推
荐Ａ）。对于ＨＣＶ感染的肝癌患者，直接作用抗病毒药物（ｄｉ
ｒｅｃｔ － ａｃｔｉｎｇ ａｎｔｉｖｉｒａｌ ａｇｅｎｔｓ，ＤＡＡ）可以获得持续的病毒学应答，
目前没有确凿的数据表明ＤＡＡ治疗与肝癌术后肿瘤复发风险
增加或降低、复发的时间差异或复发肝癌的侵袭性相关［１４０］（证
据等级３，推荐Ｃ）。此外，对于伴有门静脉癌栓患者术后经门
静脉置管化疗联合ＴＡＣＥ，也可以延长患者生存［１４１］（证据等级
２，推荐Ａ）。尽管有临床随机研究提示，α －干扰素可以减少复
发、延长生存时间［１４２ － １４４］（证据等级１，推荐Ｂ），但仍存争
议［１４５］。有报道发现，肝癌ｍｉＲ － ２６ａ表达与α －干扰素治疗的
疗效相关［１４６］，该结果也有待于进一步多中心随机对照试验证
实。术后利用免疫治疗、靶向药物、免疫调节剂、ＨＡＩＣ单独或
联合应用的策略正在积极探索中［１４７］。一旦发现肿瘤复发，根
据复发肿瘤的特征，可以选择再次手术切除、消融治疗、介入治
疗、放射治疗或系统抗肿瘤治疗等，延长患者生存。
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要点论述
（１）肝切除术是肝癌患者获得长期生存的重要手段。
（２）肝切除术的原则是完整切除肿瘤并且保留足够体积且

有功能的肝组织，因此完善的术前肝脏储备功能评估与肿瘤学
评估非常重要。

（３）一般认为肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ级、ＩＣＧ － Ｒ１５ ＜ ３０％
是实施手术切除的必要条件；剩余肝脏体积须占标准肝脏体积
的４０％以上（伴有慢性肝病、肝实质损伤或肝硬化者）或３０％
以上（无肝纤维化或肝硬化者），也是实施手术切除的必要条
件。有肝功能损害者，则需保留更多的剩余肝脏体积。术前评
估，还包括肝脏硬度、门静脉高压程度的测定等。

（４）肝脏储备功能良好的ＣＮＬＣⅠａ期、Ⅰｂ期和Ⅱａ期肝
癌的首选治疗是手术切除。在ＣＮＬＣ Ⅱｂ期和Ⅲａ期肝癌患者
中，不宜首选手术切除，但部分患者经谨慎术前多学科评估，仍
有机会从手术切除中获益。

（５）肝切除时经常采用入肝（肝动脉和门静脉）和出肝（肝
静脉）血流控制技术；术前三维可视化技术有助于提高肝切除
的准确性；腹腔镜技术有助于减少手术创伤，但对于巨大肝癌、
多发肝癌、位于困难部位及中央区紧邻重要管道肝癌和肝癌合
并重度肝硬化者，建议经严格选择后由经验丰富的医师实施。

（６）对于潜在可切除的肝癌，建议采用多模式、高强度的治
疗策略促其转化。对于剩余肝脏体积较小的患者，可以采用
ＡＬＰＰＳ或ＰＶＥ使剩余肝脏代偿性增生的方法提高切除率。

（７）肝癌术后辅助治疗以减少复发为主要目标。针对术后
复发高危患者的ＴＡＣＥ治疗可以减少复发、延长生存；术后口
服槐耳颗粒也有助于减少复发、延长生存。此外，术后使用核
苷类似物抗ＨＢＶ治疗和α －干扰素等也有抑制复发、延长生存
的作用。

（８）系统抗肿瘤治疗、局部治疗单独或联合在围手术期的
应用策略正在积极探索中。
４． １． ７　 肝移植术
４． １． ７． １　 肝癌肝移植适应证　 肝移植是肝癌根治性治疗手段
之一，尤其适用于肝功能失代偿、不适合手术切除及消融治疗
的小肝癌患者。合适的肝癌肝移植适应证是提高肝癌肝移植
疗效、保证宝贵的供肝资源得到公平合理应用、平衡有或无肿
瘤患者预后差异的关键［１４８］（证据等级３，推荐Ａ）。

关于肝癌肝移植适应证，国际上主要采用米兰（Ｍｉｌａｎ）标
准、美国加州大学旧金山分校（ＵＣＳＦ）标准等。国内尚无统一
标准，已有多家单位和学者陆续提出了不同的标准，包括上海
复旦标准［１４９］、杭州标准［１５０］、华西标准［１５１］和三亚共识［１５２］等，
这些标准对于无大血管侵犯、淋巴结转移及肝外转移的要求都
是一致的，但是对于肿瘤大小和数目的要求不尽相同。上述国
内标准在未明显降低术后总体生存率的前提下，均不同程度地
扩大了肝癌肝移植的适用范围，使更多的肝癌患者因肝移植手
术受益，但是需要多中心协作研究以支持和证明，从而获得高
级别的循证医学证据。经专家组充分讨论，现阶段本指南推荐
采用ＵＣＳＦ标准，即单个肿瘤直径≤６． ５ ｃｍ；肿瘤数目≤３个，
其中最大肿瘤直径≤４． ５ ｃｍ，且肿瘤直径总和≤８． ０ ｃｍ；无大血

管侵犯。中国人体器官分配与共享基本原则和核心政策对肝
癌肝移植有特别说明，规定肝癌受体可以申请早期肝细胞癌特
例评分，申请成功可以获得终末期肝病模型（ＭＥＬＤ）评分２２分
（≥１２岁肝脏移植等待者），每３个月进行特例评分续期。

符合肝癌肝移植适应证的肝癌患者在等待供肝期间可以
接受桥接治疗控制肿瘤进展，以防止患者失去肝移植机会，是
否降低肝移植术后复发概率目前证据有限［１５３ － １５４］（证据等级
２，推荐Ｃ）。部分肿瘤负荷超出肝移植适应证标准的肝癌患者
可以通过降期治疗将肿瘤负荷缩小而符合适应证范围。通常
用于治疗肝癌的姑息治疗方法都可以被用于桥接或者降期治
疗，包括ＴＡＣＥ、钇－ ９０放射栓塞、消融治疗、立体定向放射治疗
（ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃ ｂｏｄｙ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ，ＳＢＲＴ）和系统抗肿瘤治疗等。
降期治疗成功后的肝癌患者，肝移植术后疗效预后优于非肝移
植患者［１５５ － １５６］（证据等级２，推荐Ｂ）。

外科技术的发展扩大了可用供肝的范围。活体肝移植治
疗肝癌的适应证可以尝试进一步扩大［１５７ － １５８］（证据等级４，
推荐Ｃ）。
４． １． ７． ２　 肝癌肝移植术后复发的预防和治疗　 肿瘤复发是肝
癌肝移植术后面临的主要问题［１５９］。其危险因素包括肿瘤分
期、肿瘤血管侵犯、术前血清ＡＦＰ水平以及免疫抑制剂用药方
案等。术后早期撤除或无激素方案［１６０］、减少肝移植后早期钙
调磷酸酶抑制剂的用量可以降低肿瘤复发率［１６１］（证据等级３，
推荐Ａ）。肝癌肝移植术后采用以哺乳动物雷帕霉素靶蛋白
（ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）抑制剂（如雷帕霉素、依
维莫司）为主的免疫抑制方案可以能减少肿瘤复发，提高生存
率［１６２ － １６６］（证据等级２，推荐Ａ）。

肝癌肝移植术后一旦肿瘤复发转移（７５％的病例发生在肝
移植术后２年内），病情进展迅速，复发转移后患者中位生存时
间为７ ～ １６个月［１６７］。在多学科诊疗的基础上，采取包括变更
免疫抑制方案、再次手术切除、ＴＡＣＥ、消融治疗、放射治疗、系
统抗肿瘤治疗等综合治疗手段，可能延长患者生存［１６８ － １６９］（证
据等级３，推荐Ｂ）。免疫检查点抑制剂用于肝癌肝移植术前及
术后的治疗仍需慎重［１７０ － １７１］（证据等级４，推荐Ｃ）。

要点论述
（１）肝移植是肝癌根治性治疗手段之一，尤其适用于肝功

能失代偿、不适合手术切除及消融治疗的小肝癌患者。
（２）推荐ＵＣＳＦ标准作为中国肝癌肝移植适应证标准。
（３）肝癌肝移植术后早期撤除／无激素方案、减少肝移植后

早期钙调磷酸酶抑制剂的用量、采用以ｍＴＯＲ抑制剂（如雷帕
霉素、依维莫司）为主的免疫抑制方案等有助于减少肿瘤复发，
提高生存率。

（４）肝癌肝移植术后一旦肿瘤复发转移，病情进展迅速，在
多学科诊疗基础上的综合治疗，可能延长患者生存时间。
４． ２　 消融治疗

尽管外科手术被认为是肝癌根治性治疗的首选治疗方式，
但由于大多数患者合并有不同程度的肝硬化，部分患者不能耐
受手术治疗。目前已经广泛应用的消融治疗，具有对肝功能影
响少、创伤小、疗效确切的特点，在一些早期肝癌患者中可以获
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得与手术切除相类似的疗效。
肝癌消融治疗是借助医学影像技术的引导，对肿瘤病灶靶

向定位，局部采用物理或化学的方法直接杀灭肿瘤组织的一类
治疗手段。主要包括射频消融（ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ａｂｌａｔｉｏｎ，ＲＦＡ）、
微波消融（ｍｉｃｒｏｗａｖｅ ａｂｌａｔｉｏｎ，ＭＷＡ）、无水乙醇注射治疗（ｐｅｒ
ｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｅｔｈａｎｏｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ＰＥＩ）、冷冻消融（ｃｒｙｏａｂｌａｔｉｏｎ，ＣＲＡ）、
高强度超声聚焦消融（ｈｉｇｈ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｆｏｃｕｓｅｄ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｂｌａｔｉｏｎ，
ＨＩＦＵ）、激光消融（ｌａｓｅｒ ａｂｌａｔｉｏｎ，ＬＡ）、不可逆电穿孔（ｉｒｒｅｖｅｒｓｉ
ｂｌｅ ｅｌｅｃｔｒｏｐｏｒａｔｉｏｎ，ＩＲＥ）等。消融治疗常用的引导方式包括超
声、ＣＴ和ＭＲＩ，其中最常用的是超声引导，具有方便、实时、高
效的特点。ＣＴ、ＭＲＩ可以用于观察和引导常规超声无法探及的
病灶。ＣＴ及ＭＲＩ引导技术还可以应用于肺、肾上腺、骨等肝癌
转移灶的消融治疗。

消融的路径有经皮、腹腔镜、开腹或经内镜四种方式。大
多数的小肝癌可以经皮穿刺消融，具有经济、方便、微创等优
点。位于肝包膜下的肝癌、特别是突出肝包膜外的肝癌经皮穿
刺消融风险较大，影像学引导困难的肝癌或经皮消融高危部位
的肝癌（贴近心脏、膈肌、胃肠道、胆囊等），可以考虑采用经腹
腔镜消融、开腹消融或水隔离技术的方法。

消融治疗主要适用于ＣＮＬＣⅠａ期及部分Ⅰｂ期肝癌（即单
个肿瘤、直径≤５ ｃｍ；或２ ～ ３个肿瘤、最大直径≤３ ｃｍ）；无血
管、胆管和邻近器官侵犯以及远处转移，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ ／
Ｂ级者，可以获得根治性的治疗效果［８４，８９，１７２ － １７５］（证据等级１，
推荐Ａ）。对于不适合手术切除的直径３ ～ ７ ｃｍ的单发肿瘤或
多发肿瘤，可以联合ＴＡＣＥ治疗，其效果优于单纯的消融治
疗［１７６ － １７９］（证据等级１，推荐Ｂ）。
４． ２． １　 目前常用消融治疗手段

（１）ＲＦＡ：ＲＦＡ是肝癌微创治疗常用消融方式，其优点是操
作方便、住院时间短、疗效确切、消融范围可控性好，特别适用
于高龄、合并其他疾病、严重肝硬化、肿瘤位于肝脏深部或中央
型肝癌的患者。对于能够手术的早期肝癌患者，ＲＦＡ的无瘤生
存率和总生存率类似或略低于手术切除，但并发症发生率低、
住院时间较短［８４ － ８５，８９，１７２ － １７５］（证据等级１，推荐Ａ）。对于单个
直径≤２ ｃｍ肝癌，有证据显示ＲＦＡ的疗效与手术切除类似，特
别是位于中央型的肝癌［１８０ － １８１］（证据等级３，推荐Ａ）。ＲＦＡ治
疗的技术要求是肿瘤整体灭活和具有足够的消融安全边界，并
尽量减少正常肝组织损伤，其前提是对肿瘤浸润范围的准确评
估和卫星灶的识别。因此，强调治疗前精确的影像学检查。超
声造影技术有助于确认肿瘤的实际大小和形态、界定肿瘤浸润
范围、检出微小肝癌和卫星灶，尤其在超声引导消融过程中可
以为制定消融方案灭活肿瘤提供可靠的参考依据。

（２）ＭＷＡ：近年来ＭＷＡ应用比较广泛，在局部疗效、并发
症发生率以及远期生存方面与ＲＦＡ相比都无统计学差
异［１８２ － １８４］（证据等级１，推荐Ａ）。其特点是消融效率高、所需消
融时间短、能降低ＲＦＡ所存在的“热沉效应”。利用温度监控
系统有助于调控功率等参数，确定有效热场范围，保护热场周
边组织避免热损伤，提高ＭＷＡ消融安全性。至于ＭＷＡ和
ＲＦＡ这两种消融方式的选择，可以根据肿瘤的大小、位置，选择

更适宜的消融方式［１８５］。
（３）ＰＥＩ：ＰＥＩ对直径≤２ ｃｍ的肝癌消融效果确切，远期疗

效与ＲＦＡ类似，但＞ ２ ｃｍ肿瘤局部复发率高于ＲＦＡ［１８６］（证据
等级２，推荐Ｂ）。ＰＥＩ的优点是安全，特别适用于癌灶贴近肝
门、胆囊及胃肠道组织等高危部位，但需要多次、多点穿刺以实
现药物在瘤内弥散作用。
４． ２． ２　 基本技术要求

（１）操作医师必须经过严格培训和积累足够的实践经验，
掌握各种消融技术手段的优缺点与治疗选择适应证。治疗前
应该全面充分地评估患者的全身状况、肝功能状态、凝血功能
及肿瘤的大小、位置、数目以及与邻近器官的关系，制订合理的
穿刺路径、消融计划及术后照护，在保证安全的前提下，达到有
效的消融安全范围。

（２）根据肿瘤的大小、位置，强调选择适合的影像引导设备
（超声或ＣＴ等）和消融方法（ＲＦＡ、ＭＷＡ或ＰＥＩ等），有条件的
可采用多模态融合影像引导。

（３）邻近肝门部或靠近一、二级胆管的肝癌需要谨慎应用
消融治疗，避免发生损伤胆管等并发症。采用ＰＥＩ的方法较为
安全，或消融联合ＰＥＩ方法。如果采用热消融方法，肿瘤与一、
二级肝管之间要有足够的安全距离（至少超过５ ｍｍ），并采用
安全的消融参数（低功率、短时间、间断辐射）。对于有条件的
消融设备推荐使用温度监测方法。对直径＞ ５ ｃｍ的病灶推荐
ＴＡＣＥ联合消融联合治疗，效果优于单纯的消融治疗。

（４）消融范围应力求覆盖包括至少５ ｍｍ的癌旁组织，以获
得“安全边缘”，彻底杀灭肿瘤。对于边界不清晰、形状不规则
的癌灶，在邻近肝组织及结构条件许可的情况下，建议适当扩
大消融范围。
４． ２． ３　 对于直径３ ～ ５ ｃｍ的肝癌治疗选择　 数项前瞻性随机
对照临床试验和系统回顾性分析显示，宜首选手术切
除［９０，１７２，１７４］（证据等级１，推荐Ａ）。在临床实践中，应该根据患
者的一般状况和肝功能，肿瘤的大小、数目、位置决定，并结合
从事消融治疗医师的技术和经验，全面考虑后选择合适的初始
治疗手段。通常认为，如果患者能够耐受肝切除术，以及肝癌
位置表浅或位于肝脏边缘或不适合消融的高危部位肝癌，应首
选手术切除。对于２ － ３个癌灶位于不同区域、或者位居肝脏
深部或中央型的肝癌，可以选择消融治疗或者手术切除联合消
融治疗。
４． ２． ４　 肝癌消融治疗后的评估和随访　 局部疗效评估的推荐
方案是在消融后１个月左右，复查动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫
描或超声造影，以评价消融效果。另外，还要检测血清学肿瘤
标志物动态变化。影像学评判消融效果可以分为［１８７］：（１）完全
消融：经动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫描或超声造影随访，肿瘤
消融病灶动脉期未见强化，提示肿瘤完全坏死；（２）不完全消
融：经动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫描或超声造影随访，肿瘤消
融病灶内动脉期局部有强化，提示有肿瘤残留。对治疗后有肿
瘤残留者，可以进行再次消融治疗；若２次消融后仍有肿瘤残
留，应放弃消融疗法，改用其他疗法。完全消融后应定期随访
复查，通常情况下每隔２ ～ ３个月复查血清学肿瘤标志物、超声
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显像、增强ＣＴ或多参数ＭＲＩ扫描，以便及时发现可能的局部复
发病灶和肝内新发病灶，利用消融治疗微创安全和简便易于反
复施行的优点，有效地控制肿瘤进展。
４． ２． ５　 肝癌消融与系统抗肿瘤治疗的联合　 消融联合系统治
疗尚处于临床探索阶段。相关研究显示，消融治疗提高肿瘤相
关抗原和新抗原释放；增强肝癌相关抗原特异性Ｔ淋巴细胞应
答；激活或者增强机体抗肿瘤的免疫应答反应［１８８ － １９０］。消融治
疗联合免疫治疗可以产生协同抗肿瘤作用［１８８，１９１ － １９２］。目前多
项相关临床研究正在开展之中。

要点论述
（１）消融治疗适用于ＣＮＬＣⅠａ期及部分Ⅰｂ期肝癌（即单

个肿瘤、直径≤５ ｃｍ；或２ ～ ３个肿瘤、最大直径≤３ ｃｍ），可以获
得根治性的治疗效果。对于不能手术切除的直径３ ～ ７ ｃｍ的
单发肿瘤或多发肿瘤，可以联合ＴＡＣＥ治疗。

（２）对于直径≤３ ｃｍ的肝癌患者，消融治疗的无瘤生存率
和总生存率类似或稍低于手术切除，但并发症发生率、住院时
间低于手术切除。对于单个直径≤２ ｃｍ肝癌，消融治疗的疗效
类似于手术切除，特别是中央型肝癌。

（３）ＲＦＡ与ＭＷＡ在局部疗效、并发症发生率以及远期生
存方面，两者无显著差异，可以根据肿瘤的大小、位置来选择。

（４）ＰＥＩ对直径≤２ ｃｍ的肝癌远期疗效与ＲＦＡ类似。ＰＥＩ
的优点是安全，特别适用于癌灶贴近肝门、胆囊及胃肠道组织
等高危部位，但需要多次、多点穿刺以实现药物在瘤内弥散
作用。

（５）消融治疗后定期复查动态增强ＣＴ、多参数ＭＲＩ扫描、
超声造影和血清学肿瘤标志物，以评价消融效果。
４． ３　 经动脉化疗栓塞

ＴＡＣＥ是肝癌常用的非手术治疗方法［１９３ － １９８］。
４． ３． １　 ＴＡＣＥ的基本原则　 （１）要求在数字减影血管造影机下
进行；（２）必须严格掌握治疗适应证；（３）必须强调超选择插管
至肿瘤的供养血管内治疗；（４）必须强调保护患者的肝功能；
（５）必须强调治疗的规范化和个体化；（６）如经过３ ～ ４次ＴＡＣＥ
治疗后，肿瘤仍继续进展，应考虑换用或联合其他治疗方法，如
消融治疗、系统抗肿瘤治疗、放射治疗以及外科手术等。
４． ３． ２　 ＴＡＣＥ适应证　 （１）有手术切除或消融治疗适应证，但
由于高龄、肝功能储备不足、肿瘤高危部位等非手术原因，不能
或不愿接受上述治疗方法的ＣＮＬＣⅠａ、Ⅰｂ和Ⅱａ期肝癌患者；
（２）ＣＮＬＣⅡｂ、Ⅲａ和部分Ⅲｂ期肝癌患者，肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ
Ａ ／ Ｂ级，ＥＣＯＧ ＰＳ评分０ ～ ２；（３）门静脉主干未完全阻塞，或虽
完全阻塞但门静脉代偿性侧支血管丰富或通过门静脉支架植
入可以恢复门静脉血流的肝癌患者；（４）肝动脉－门脉静分流
造成门静脉高压出血的肝癌患者；（５）具有高危复发因素（包括
肿瘤多发、合并肉眼或镜下癌栓、姑息性手术、术后ＡＦＰ等肿瘤
标志物未降至正常范围等）肝癌患者手术切除后，可以采用辅
助性ＴＡＣＥ治疗，降低复发、延长生存；（６）初始不可切除肝癌
手术前的ＴＡＣＥ治疗，可以实现转化，为手术切除及消融创造
机会；（７）肝移植等待期桥接治疗；（８）肝癌自发破裂患者。
４． ３． ３　 ＴＡＣＥ禁忌证　 （１）肝功能严重障碍（Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ｃ

级），包括黄疸、肝性脑病、难治性腹水或肝肾综合征等；（２）无
法纠正的凝血功能障碍；（３）门静脉主干完全被癌栓／血栓栓
塞，且侧支血管形成少；（４）严重感染或合并活动性肝炎且不能
同时治疗者；（５）肿瘤远处广泛转移，估计生存期＜ ３个月者；
（６）恶病质或多器官功能衰竭者；（７）肿瘤占全肝体积的比例≥
７０％（如果肝功能基本正常，可以考虑采用少量碘油乳剂和颗
粒性栓塞剂分次栓塞）；（８）外周血白细胞和血小板显著减少，
白细胞＜ ３． ０ × １０９ ／ Ｌ，血小板＜ ５０ × １０９ ／ Ｌ （非绝对禁忌，如脾
功能亢进者，排除化疗性骨髓抑制）；（９）肾功能障碍：血肌酐＞
２ ｍｇ ／ ｄＬ或者血肌酐清除率＜ ３０ ｍＬ ／ ｍｉｎ。
４． ３． ４　 ＴＡＣＥ操作程序要点和分类［１９９ － ２００］

（１）规范的动脉造影：通常采用Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ方法，经皮穿刺股
动脉（或桡动脉）途径插管，将导管置于腹腔干或肝总动脉行
ＤＳＡ，减影图像采集应包括动脉期、实质期及静脉期；如发现肝
脏部分区域血管稀少／缺乏或肿瘤染色不完全，必须寻找肿瘤
侧支动脉供血，需做肠系膜上动脉、胃左动脉、膈下动脉、右肾
动脉（右肾上腺动脉）或胸廓内动脉等造影，以发现异位起源的
肝动脉或肝外动脉侧支供养血管。仔细分析造影表现，明确肿
瘤部位、大小、数目以及供血动脉支。

（２）根据动脉插管化疗、栓塞操作的不同，通常分为：①动
脉灌注化疗或ＨＡＩＣ（具体应用见附录６）：是指经肿瘤供血动
脉灌注化疗，包括留置导管行持续灌注化疗，常用化疗药物有
蒽环类、铂类和氟尿嘧啶类等，需根据化疗药物的药代动力学
特点设计灌注药物的浓度和时间［２０１］。②动脉栓塞（ｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉ
ａｌ ｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ，ＴＡＥ）：单纯用颗粒型栓塞剂栓塞肿瘤的供血动
脉分支。③ＴＡＣＥ：是指将带有化疗药物的碘化油乳剂或载药
微球、补充栓塞剂［明胶海绵颗粒、空白微球、聚乙烯醇颗粒
（ｐｏｌｙｖｉｎｙｌ ａｌｃｏｈｏｌ，ＰＶＡ）］等经肿瘤供血动脉支的栓塞治疗。栓
塞时应尽可能栓塞肿瘤的所有供养血管，以尽量使肿瘤去血管
化。根据栓塞剂的不同，可以分为常规ＴＡＣＥ（ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ －
ＴＡＣＥ，ｃＴＡＣＥ）和药物洗脱微球ＴＡＣＥ（ｄｒｕｇ － ｅｌｕｔｉｎｇ ｂｅａｄｓ －
ＴＡＣＥ，ＤＥＢ － ＴＡＣＥ；又称载药微球ＴＡＣＥ）。ｃＴＡＣＥ是指采用
以碘化油化疗药物乳剂为主，辅以明胶海绵颗粒、空白微球或
ＰＶＡ的栓塞治疗。通常先灌注一部分化疗药物，一般灌注时间
不应＜ ２０ ｍｉｎ。然后将另一部分化疗药物与碘化油混合成乳剂
进行栓塞。超液化碘化油与化疗药物需充分混合成乳剂，碘化
油用量一般为５ ～ ２０ ｍＬ，最多不超过３０ ｍＬ。在透视监视下依
据肿瘤区碘化油沉积是否浓密、瘤周是否已出现门静脉小分支
显影为碘化油乳剂栓塞的终点。在碘化油乳剂栓塞后加用颗
粒性栓塞剂。尽量避免栓塞剂反流栓塞正常肝组织或进入非
靶器官。ＤＥＢ － ＴＡＣＥ是指采用加载化疗药物的药物洗脱微球
为主的栓塞治疗。载药微球可以负载阿霉素、伊立替康等正电
荷化疗药物，载药微球粒径大小主要有７０ ～ １５０ μｍ、１００ ～
３００ μｍ、３００ ～ ５００ μｍ或５００ ～ ７００ μｍ等，应根据肿瘤大小、血
供情况和治疗目的选择不同粒径的微球，常用为１００ ～ ３００ μｍ、
３００ ～ ５００ μｍ。ＤＥＢ － ＴＡＣＥ可以栓塞肝癌供血动脉使肿瘤缺
血坏死，同时作为化疗药物的载体，持续稳定释放药物的优势，
可以使肿瘤局部达到较高血药浓度。ＤＥＢ － ＴＡＣＥ推注速度推
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荐１ ｍＬ ／ ｍｉｎ，需注意微球栓塞后再分布，尽可能充分栓塞远端
肿瘤滋养动脉，同时注意保留肿瘤近端供血分支，减少微球返
流对正常肝组织损害［２０２］。

（３）精细ＴＡＣＥ治疗：为减少肿瘤的异质性导致ＴＡＣＥ疗
效的差异，提倡精细ＴＡＣＥ治疗。精细ＴＡＣＥ包括：①微导管超
选择插管至肿瘤的供血动脉分支进行栓塞［１９９，２０２ － ２０３］；②推荐
ＴＡＣＥ术中采用锥形束ＣＴ技术为辅助的靶血管精确插管及监
测栓塞后疗效［２０４］；③栓塞材料的合理应用，包括碘化油、微球、
药物洗脱微球等［２０５］；④根据患者肿瘤状况、肝功能情况和治疗
目的采用不同的栓塞终点。
４． ３． ５　 ＴＡＣＥ术后常见不良反应和并发症　 ＴＡＣＥ治疗的最常
见不良反应是栓塞后综合征，主要表现为发热、疼痛、恶心和呕
吐等。发热、疼痛的发生原因是肝动脉被栓塞后引起局部组织
缺血、坏死，而恶心、呕吐主要与化疗药物有关。此外，还有穿
刺部位出血、白细胞下降、一过性肝功能异常、肾功能损害以及
排尿困难等其他常见不良反应。介入治疗术后的不良反应会
持续５ ～ ７ ｄ，经对症治疗后大多数患者可以完全恢复。

并发症：急性肝、肾功能损害；消化道出血；胆囊炎和胆囊
穿孔；肝脓肿和胆汁瘤形成；栓塞剂异位栓塞（包括碘化油肺和
脑栓塞、消化道穿孔、脊髓损伤、膈肌损伤等）。
４． ３． ６　 ＴＡＣＥ的疗效评价　 根据ｍＲＥＣＩＳＴ以及ＥＡＳＬ评价标
准等评估肝癌局部疗效，长期疗效指标为患者总生存时间（ｏ
ｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）；短期疗效为客观缓解率（ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｒａｔｅ，ＯＲＲ）、ＴＡＣＥ治疗至疾病进展时间。
４． ３． ７　 影响ＴＡＣＥ远期疗效的主要因素［１９３］　 （１）肝硬化程
度、肝功能状态；（２）血清ＡＦＰ水平；（３）肿瘤负荷和临床分期；
（４）肿瘤包膜是否完整；（５）门静脉／肝静脉、下腔静脉有无癌
栓；（６）肿瘤血供情况；（７）肿瘤的病理分型；（８）患者的体能状
态；（９）有慢性乙型肝炎背景患者的血清ＨＢＶ ＤＮＡ水平；（１０）
是否联合消融、分子靶向治疗、免疫治疗、放射治疗以及外科手
术等综合治疗。
４． ３． ８　 随访及ＴＡＣＥ间隔期间治疗　 一般建议第一次ＴＡＣＥ
治疗后４ ～ ６周时复查增强ＣＴ和／或多参数ＭＲＩ扫描、肿瘤相
关标志物、肝肾功能和血常规检查等；若影像学随访显示肝脏
肿瘤灶内碘油沉积浓密、肿瘤组织坏死无强化且无新病灶，暂
时可以不做ＴＡＣＥ治疗。后续是否需要ＴＡＣＥ治疗及频次应依
随访结果而定，主要包括患者对上一次治疗的反应、肝功能和
体能状况的变化。随访时间可以间隔１ ～ ３个月或更长时间，
依据ＣＴ和／或ＭＲＩ动态增强扫描评价肝脏肿瘤的存活情况，以
决定是否需要再次进行ＴＡＣＥ治疗。对于大肝癌／巨块型肝癌
常要３ ～ ４次或以上的ＴＡＣＥ治疗。目前主张ＴＡＣＥ联合其他
治疗方法，目的是控制肿瘤、提高患者生活质量和延长生存。
４． ３． ９　 ＴＡＣＥ治疗注意点

（１）提倡精细ＴＡＣＥ治疗：主要为微导管超选择性插管至
肿瘤的供血动脉支，精准地注入碘化油乳剂和颗粒性栓塞剂，
以提高疗效和保护肝功能。

（２）ＤＥＢ － ＴＡＣＥ与ｃＴＡＣＥ治疗的总体疗效无显著差异，
但肿瘤的客观有效率方面ＤＥＢ － ＴＡＣＥ具有一定的优势［２０５］

（证据等级１，推荐Ｂ）。
（３）重视局部治疗联合局部治疗、局部治疗联合系统抗肿

瘤治疗［１９３］：
①ＴＡＣＥ联合消融治疗：为了提高ＴＡＣＥ疗效，主张在

ＴＡＣＥ治疗基础上酌情联合消融治疗，包括ＲＦＡ、ＭＷＡ以及冷
冻等治疗［２０６ － ２０７］（证据等级２，推荐Ｂ）。目前临床有两种ＴＡＣＥ
联合热消融治疗方式：序贯消融：先行ＴＡＣＥ治疗，术后１ ～ ４周
内加用消融治疗；同步消融：在ＴＡＣＥ治疗的同时给予消融治
疗，可以明显提高临床疗效，并减轻肝功能损伤［２０６］。

②ＴＡＣＥ联合外放射治疗［２０８ － ２０９］（证据等级２，推荐Ｂ）：主
要指门静脉主干癌栓、下腔静脉癌栓和局限性大肝癌介入治疗
后的治疗。

③ＴＡＣＥ联合二期外科手术切除：大肝癌或巨块型肝癌在
ＴＡＣＥ治疗后转化并获得二期手术机会时，推荐外科手术切
除［１２０，１２３］（证据等级３，推荐Ａ）。

④ＴＡＣＥ联合其他抗肿瘤治疗：包括联合分子靶向药物、免
疫治疗、系统抗肿瘤治疗、放射免疫和靶向药物等。

⑤ＴＡＣＥ联合抗病毒治疗：对有ＨＢＶ、ＨＣＶ感染背景肝癌
患者ＴＡＣＥ治疗同时应积极抗病毒治疗［２１０ － ２１１］（证据等级３，推
荐Ａ）。

（４）对肝癌伴门静脉癌栓患者，在ＴＡＣＥ基础上可以使用
门静脉内支架置入术联合碘－ １２５粒子条或碘－ １２５粒子门静
脉支架置入术，有效处理门静脉主干癌栓［２１２］（证据等级２，推
荐Ｂ）。采用碘－ １２５粒子条或直接穿刺植入碘－ １２５粒子治疗
门静脉一级分支癌栓［２１３ － ２１４］（证据等级４，推荐Ｃ）。

（５）外科术后高危复发患者预防性ＴＡＣＥ治疗［１３４ － １３５］（证
据等级１，推荐Ａ）：对肿瘤多发、合并肉眼或镜下癌栓、肿瘤直
径＞ ５ ｃｍ的患者，预防性ＴＡＣＥ能延长患者总生存期和无瘤生
存期。

要点论述
（１）ＴＡＣＥ是肝癌常用的非手术治疗方法，主要适用于

ＣＮＬＣⅡｂ、Ⅲａ和部分Ⅲｂ期肝癌患者。
（２）提倡精细ＴＡＣＥ治疗，以减少肿瘤的异质性导致ＴＡＣＥ

疗效的差异。
（３）ＴＡＣＥ治疗（包括ｃＴＡＣＥ和ＤＥＢ － ＴＡＣＥ）必须遵循规

范化和个体化的方案。
（４）提倡ＴＡＣＥ联合消融治疗、放射治疗、外科手术、分子

靶向药物、免疫治疗和抗病毒治疗等综合治疗，以进一步提高
ＴＡＣＥ疗效。

（５）对肝癌伴门静脉主干或一级分支癌栓可以在ＴＡＣＥ基
础上联合使用门静脉内支架置入术联合碘－ １２５粒子治疗或直
接穿刺植入碘－ １２５粒子进行治疗。
４． ４　 放射治疗

放射治疗分为外放射治疗和内放射治疗。外放射治疗是
利用放疗设备产生的射线（光子或粒子）从体外对肿瘤照射。
内放射治疗是利用放射性核素，经机体管道或通过针道植入肿
瘤内。
４． ４． １　 外放射治疗
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（１）外放射治疗适应证：①ＣＮＬＣⅠａ、部分Ⅰｂ期肝癌患
者，如无手术切除或消融治疗适应证或不愿接受有创治疗，可
以酌情考虑采用ＳＢＲＴ作为治疗手段［２１５ － ２２１］（证据等级２，推荐
Ｂ）。②ＣＮＬＣⅡａ、Ⅱｂ期肝癌患者，ＴＡＣＥ联合外放射治疗，可
以改善局部控制率、延长生存时间，较单用ＴＡＣＥ、索拉非尼或
ＴＡＣＥ联合索拉非尼治疗的疗效好［２０８，２１６，２２２ － ２２６］（证据等级２，推
荐Ｂ），可以适当采用。③ＣＮＬＣⅢａ期肝癌患者，可以切除的伴
门静脉癌栓的肝癌行术前新辅助放射治疗或术后辅助放射治
疗，延长生存［９５，２２７］（证据等级２，推荐Ｂ）；对于不能手术切除
的，可以行姑息性放射治疗，或放射治疗与ＴＡＣＥ等联合治疗，
延长患者生存［２０８，２２５ － ２２６］（证据等级２，推荐Ｂ）。④ＣＮＬＣ Ⅲｂ期
肝癌患者，部分寡转移灶者，可以行ＳＢＲＴ，延长生存时间；淋巴
结、肺、骨、脑或肾上腺等转移灶，外放射治疗可以减轻转移灶
相关疼痛、梗阻或出血等症状，延长生存时间［２０９，２２８ － ２２９］（证据等
级３，推荐Ａ）。⑤一部分无法手术切除的肝癌患者肿瘤放射治
疗后缩小或降期，可以转化为手术切除［２０９，２１８］（证据等级２，推
荐Ｂ）；外放射治疗也可以用于等待肝癌肝移植术前的桥接治
疗［２３０］；肝癌术后病理示有ＭＶＩ者、肝癌手术切缘距肿瘤≤１ ｃｍ
的窄切缘者，术后辅助放射治疗可以减少病灶局部复发或远处
转移，延长患者无瘤生存期［２３１ － ２３２］（证据等级３，推荐Ｃ）。

（２）外放射治疗禁忌证：肝癌患者如肝内病灶弥散分布，或
ＣＮＬＣ Ⅳ期者，不建议行外放射治疗。

（３）外放射治疗实施原则与要点：肝癌外放射治疗实施原
则为综合考虑肿瘤照射剂量，周围正常组织耐受剂量，以及所
采用的放射治疗技术。肝癌外放射治疗实施要点为：①放射治
疗计划制订时，肝内病灶在增强ＣＴ中定义，必要时参考ＭＲＩ影
像等多种影像资料，可以利用正常肝组织的增生能力，放射治
疗时保留部分正常肝不受照射，可能会使部分正常肝组织获得
增生。②肝癌照射剂量，与患者生存时间及局部控制率密切相
关，基本取决于周边正常组织的耐受剂量［１２２，２３３］。肝癌照射剂
量：立体定向放射治疗一般推荐≥４５ ～ ６０ Ｇｙ ／ ３ ～ １０分次（ｆｒａｃ
ｔｉｏｎ，Ｆｘ）［２３４］、放射治疗生物等效剂量（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｄｏｓｅ，
ＢＥＤ）约≥８０ Ｇｙ左右（α ／ β比值取１０ Ｇｙ），病灶可获得较好的
放疗疗效［２１５］；常规分割放射治疗为５０ ～ ７５ Ｇｙ；新辅助放射治
疗门静脉癌栓的剂量可以为３ Ｇｙ × ６ Ｆｘ［９５］。具有图像引导放
射治疗（ｉｍａｇｅ ｇｕｉｄｅｄ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ，ＩＧＲＴ）技术条件者，部分
肝内病灶、癌栓或肝外淋巴结、肺、骨等转移灶可以行低分割放
射治疗，以提高单次剂量、缩短放射治疗时间、疗效也不受影响
甚至可以提高［２３５ － ２３７］；非ＳＢＲＴ的低分割外放射治疗，可以利用
模型计算，有ＨＢＶ感染患者的肝细胞α ／ β比值取８ Ｇｙ，肿瘤细
胞α ／ β比值取１０ ～ １５ Ｇｙ，作为剂量换算参考［１２２，２０９，２３８］。③正
常组织耐受剂量需考虑：放射治疗分割方式、肝功能Ｃｈｉｌｄ －
Ｐｕｇｈ分级、正常肝（肝脏－肿瘤）体积、胃肠道淤血和凝血功能
状况等（附录７）。④肝癌放射治疗技术：建议采用三维适形或
调强放射治疗、ＩＧＲＴ或ＳＢＲＴ等技术。ＩＧＲＴ优于非ＩＧＲＴ技
术［２３３］，螺旋断层放射治疗适合多发病灶的肝癌患者。呼吸运
动是导致肝脏肿瘤在放射治疗过程中运动和形变的主要原因，
目前可以采取多种技术以减少呼吸运动带来的影响，如门控技

术、实时追踪技术、呼吸控制技术以及腹部加压结合４Ｄ － ＣＴ确
定内靶区技术等［２３９］。⑤目前缺乏较高级别的临床证据以支持
肝癌患者质子放射治疗的生存率优于光子放射治疗［２１６］。

（４）外放射治疗主要并发症：放射性肝病（ｒａｄｉａｔｉｏｎ － ｉｎ
ｄｕｃｅｄ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ，ＲＩＬＤ）是肝脏外放射治疗的剂量限制性并发
症，分典型性和非典型性两种：①典型ＲＩＬＤ：碱性磷酸酶升
高＞ ２倍正常值上限、无黄疸性腹腔积液、肝肿大；②非典型
ＲＩＬＤ：碱性磷酸酶＞ ２倍正常值上限、谷丙转氨酶＞正常值上
限或治疗前水平５倍、肝功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ评分下降≥２分，但
是无肝肿大和腹腔积液。诊断ＲＩＬＤ必须排除肝肿瘤进展、病
毒性或药物性所致临床症状和肝功能损害［２０９］。
４． ４． ２　 质子束放射疗法与内放射治疗　 质子放射治疗（ｐｒｏｔｏｎ
ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，ＰＢＴ）对于术后复发或残留肝癌病灶（大小＜ ３ ｃｍ，
数目≤２个）的疗效与ＲＦＡ相似［２４０］（证据等级２，推荐Ｃ）。

内放射治疗是局部治疗肝癌的一种方法，包括钇－ ９０微球
疗法、碘－ １３１ 单抗、放射性碘化油、碘－ １２５ 粒子植入
等［４７，２２８ － ２２９］。ＲＦＡ治疗肝癌后序贯使用碘－ １３１ －美妥昔单抗
治疗，可以降低ＲＦＡ治疗后局部复发率，改善患者生存［２４１］（证
据等级２，推荐Ｃ）。粒子植入技术包括组织间植入、门静脉植
入、下腔静脉植入和胆道内植入，分别治疗肝内病灶、门静脉癌
栓、下腔静脉癌栓和胆管内癌或癌栓。氯化锶（８９ ＳｒＣｌ２）发射出
β射线，可以用于靶向治疗肝癌骨转移病灶［２４２］（证据等级３，
推荐Ｃ）。

要点论述
（１）ＣＮＬＣ Ⅲａ期肝癌患者，合并可切除门脉癌栓的肝癌可

以行术前新辅助放射治疗或术后辅助放射治疗，延长生存；对
于不能手术切除者，可以行姑息性放射治疗，或放射治疗与
ＴＡＣＥ等联合治疗，延长患者生存。

（２）ＣＮＬＣ Ⅲｂ期肝癌患者，部分寡转移灶者可以行ＳＢＲＴ
放射治疗，延长生存；外放射治疗也可以减轻淋巴结、肺、骨、脑
或肾上腺转移所致疼痛、梗阻或出血等症状。

（３）部分患者可以通过放射治疗转化获得手术切除机会。
（４）肝肿瘤照射剂量：立体定向放射治疗一般推荐≥４５ ～

６０ Ｇｙ ／ ３ ～ １０ Ｆｘ，常规分割放射治疗一般为５０ ～ ７５ Ｇｙ，照射剂
量与患者生存密切相关。部分肝内病灶或肝外转移灶可以行
低分割放射治疗，以提高单次剂量、缩短放射治疗时间。

（５）正常组织的耐受剂量必须考虑：放射治疗分割方式、肝
功能Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ分级、正常肝（肝脏－肿瘤）体积、胃肠道瘀血
和凝血功能状况等。

（６）ＩＧＲＴ优于三维适形放射治疗或调强放射治疗，立体定
向放射治疗必须在ＩＧＲＴ下进行。

（７）内放射治疗是肝癌局部治疗的一种方法。
４． ５　 系统抗肿瘤治疗

系统治疗或称之为全身性治疗，主要指抗肿瘤治疗，包括
分子靶向药物治疗、免疫治疗、化学治疗和中医中药治疗等；另
外还包括了针对肝癌基础疾病的治疗，如抗病毒治疗、保肝利
胆和支持对症治疗等。

由于肝癌起病隐匿，首次诊断时只有不到３０％的肝癌患者
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适合接受根治性治疗，系统抗肿瘤治疗在中晚期肝癌的治疗过
程中发挥重要的作用。系统抗肿瘤治疗可以控制疾病的进展，
延长患者的生存时间。系统抗肿瘤治疗的适应证主要为：①
ＣＮＬＣ Ⅲａ、Ⅲｂ期肝癌患者；②不适合手术切除或ＴＡＣＥ治疗的
ＣＮＬＣ Ⅱｂ期肝癌患者；③ＴＡＣＥ治疗抵抗或ＴＡＣＥ治疗失败的
肝癌患者。
４． ５． １　 一线抗肿瘤治疗

（１）阿替利珠单抗联合贝伐珠单抗：阿替利珠单抗联合贝
伐珠单抗被批准用于既往未接受过全身系统性治疗的不可切
除肝癌患者（证据等级１，推荐Ａ）。ＩＭｂｒａｖｅ１５０全球多中心Ⅲ
期研究结果显示［２４３ － ２４４］，阿替利珠单抗联合贝伐珠单抗组的中
位生存时间和无进展生存期（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＰＦＳ）较索
拉非尼组均有明显延长，死亡风险降低３４％，疾病进展风险降
低３５％。对于中国亚群人群，联合治疗组患者也有明显的临床
获益，与索拉非尼相比死亡风险降低４７％，疾病进展风险降低
４０％。并且联合治疗延迟了患者报告的中位生活质量恶化时
间。常见的不良反应有高血压、蛋白尿、肝功能异常、甲状腺功
能减退、腹泻以及食欲下降等。

（２）信迪利单抗联合贝伐珠单抗类似物：信迪利单抗联合
贝伐珠单抗类似物已在我国被批准用于既往未接受过系统抗
肿瘤治疗的不可切除或转移性肝癌的一线治疗（证据等级１，推
荐Ａ）。ＯＲＩＥＮＴ３２全国多中心Ⅲ期研究结果显示［２４５］，信迪利
单抗联合贝伐珠单抗类似物疗效显著优于索拉非尼组，与索拉
非尼组相比，联合治疗组死亡风险下降４３％，疾病进展风险下
降４４％。联合方案安全性较好，联合治疗组最常见的不良反应
为蛋白尿、血小板减少、谷草转氨酶升高、高血压和甲状腺功能
减退等。

（３）多纳非尼：多纳非尼在我国已被批准用于既往未接受
过全身系统性抗肿瘤治疗的不可切除肝癌患者（证据等级１，推
荐Ａ）。与索拉非尼相比，多纳非尼能够明显延长晚期肝癌的
中位生存时间，死亡风险下降１７％；多纳非尼和索拉非尼两组
的中位ＰＦＳ相似，但多纳非尼组具有良好的安全性和耐受
性［２４６］。最常发生的不良反应为手足皮肤反应、谷草转氨酶升
高、总胆红素升高、血小板降低和腹泻等。

（４）仑伐替尼：仑伐替尼适用于不可切除的肝功能Ｃｈｉｌｄ －
Ｐｕｇｈ Ａ级的晚期肝癌患者（证据等级１，推荐Ａ）。ＲＥＦＬＥＣＴ全
球多中心临床Ⅲ期对照研究显示［２４７］，其中位生存时间非劣于
索拉非尼，研究达到非劣效终点（ＨＲ ＝ ０． ９２，９５％ ＣＩ：０． ７９ ～
１ ０６）。仑伐替尼组中位ＰＦＳ显著优于索拉非尼组，疾病进展
风险下降３４％。常见不良反应为高血压、蛋白尿、腹泻、食欲下
降、疲劳以及手足综合征等。

（５）索拉非尼：索拉非尼是最早用于肝癌系统抗肿瘤治疗
的分子靶向药物。多项临床研究表明，索拉非尼对于不同国家
地区、不同肝病背景的晚期肝癌患者都具有一定的生存获
益［２４８ － ２４９］（证据等级１，推荐Ａ）。索拉非尼可以用于肝功能
Ｃｈｉｌｄ － Ｐｕｇｈ Ａ级或Ｂ级的患者，但是相对于肝功能Ｃｈｉｌｄ －
Ｐｕｇｈ Ｂ级，Ｃｈｉｌｄ － ＰｕｇｈＡ级的患者生存获益比较明显［２５０］。治
疗过程中应定期评估疗效和监测毒性。常见的不良反应为腹

泻、手足综合征、皮疹、高血压、纳差以及乏力等，一般发生在治
疗开始后的２ ～ ６周内。治疗过程中需要密切监测血压，定期
检查肝肾功能、ＨＢＶ ＤＮＡ、血常规、凝血功能以及尿蛋白等。在
治疗过程中，还需要注意心肌缺血风险，特别高龄患者应给予
必要的监测和相关检查。

（６）系统化疗：ＦＯＬＦＯＸ４方案在我国被批准用于一线治疗
不适合手术切除或局部治疗的局部晚期和转移性肝癌［２５１ － ２５２］

（证据等级１，推荐Ａ）。另外，三氧化二砷对中晚期肝癌具有一
定的姑息治疗作用［２５３］（证据等级３，推荐Ｃ），在临床应用时应
注意监测和防治肝肾毒性。

（７）其他一线治疗进展：免疫检查点抑制剂治疗广泛应用
于各种实体瘤的治疗，单一的免疫检查点抑制剂有效率较低。
目前多项临床研究证实，抗血管生成治疗可以改善肿瘤的微环
境，增强ＰＤ － １ ／ ＰＤ － Ｌ１抑制剂抗肿瘤的敏感性，抗血管生成
联合免疫治疗可以取得协同抗肿瘤效果。免疫检查点抑制剂
联合大分子抗血管生成药物（贝伐珠单抗或生物类似物）一线
治疗晚期肝癌，已经有两项Ⅲ期研究（ＩＭｂｒａｖｅ１５０，０ＲＩＥＮＴ３２）
取得成功；联合小分子抗血管生成药物有多项临床研究正在开
展之中。这些研究包括且不限于：卡瑞利珠单抗联合阿帕替尼
Ⅲ期临床研究（ＳＨＲ － １２１０ －Ⅲ － ３１０），仑伐替尼联合帕博利
珠单抗Ⅲ期临床研究（ＬＥＡＰ００２），仑伐替尼联合纳武利尤单抗
Ⅰｂ期临床研究（Ｓｔｕｄｙ１１７），ＣＳ１００３（ＰＤ － １单抗）联合仑伐替
尼Ⅲ期临床研究（ＣＳ１００３ － ３０５），特瑞普利单抗联合仑伐替尼Ⅲ
期临床研究等。除此之外，免疫检查点抑制剂与其他药物联合
的临床研究也在开展中，如卡瑞利珠单抗联合奥沙利铂为主的
系统化疗的Ⅲ期临床研究，度伐利尤单抗联合曲美木单抗Ⅲ期临
床研究（ＨＩＭＡＬＡＹＡ），信迪利单抗联合ＩＢＩ３１０（抗ＣＴＬＡ － ４单
抗）Ⅲ期临床研究等。
４． ５． ２　 二线抗肿瘤治疗

（１）瑞戈非尼：瑞戈非尼被批准用于既往接受过索拉非尼治疗
的肝癌患者（证据等级１，推荐Ａ）。国际多中心Ⅲ期ＲＥＳＯＲＣＥ研
究评估了瑞戈非尼用于索拉非尼治疗后出现进展的肝癌患者
的疗效和安全性。其结果显示［２５４］，与安慰剂对照组相比，瑞戈
非尼组患者死亡风险显著降低３７％，疾病进展风险下降５４％。
常见不良反应为高血压、手足皮肤反应、乏力及腹泻等。其不
良反应与索拉非尼类似，因此，不适合用于那些对索拉非尼不
能耐受的患者。

（２）阿帕替尼：甲磺酸阿帕替尼是我国自主研发的小分子
靶向新药，已被批准单药用于既往接受过至少一线系统性抗肿
瘤治疗后失败或不可耐受的晚期肝癌患者（证据等级１，推荐
Ａ）。阿帕替尼二线治疗中国晚期肝癌的Ⅲ期临床研究结果表
明［２５５］，与安慰剂相比，阿帕替尼显著延长二线或以上晚期肝癌
患者的中位生存时间，死亡风险降低２１． ５％，疾病进展风险下
降５２． ９％。常见不良反应是高血压、蛋白尿、白细胞减少症以
及血小板减少症等。在使用过程中，应密切随访患者的不良反
应，需要根据患者的耐受性给予必要的剂量调整。

（３）卡瑞利珠单抗：卡瑞利珠单抗已被批准用于既往接受
过索拉非尼治疗和／或含奥沙利铂系统化疗的晚期肝癌患者的
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治疗（证据等级３，推荐Ｂ）。卡瑞利珠单抗在既往系统抗肿瘤
治疗过的中国肝癌的Ⅱ期临床研究结果显示［２５６］，ＯＲＲ为
１４ ７％，６个月生存率为７４． ４％，１２个月生存率为５５． ９％。常
见的不良反应是反应性毛细血管增生症、谷丙转氨酶／谷草转
氨酶升高、甲状腺功能减退和乏力等。多项临床研究表
明［２５７ － ２５８］，卡瑞利珠单抗和阿帕替尼联合应用后，反应性毛细
血管增生症的发生率明显下降。

（４）替雷利珠单抗：替雷利珠单抗被批准用于至少经过一
次全身抗肿瘤治疗的肝癌患者的治疗（证据等级３，推荐Ｂ）。
一项全球、多中心旨在评估替雷利珠单抗用于治疗既往接受过
至少一种全身治疗的不可切除的肝癌的疗效和安全性的Ⅱ期
研究（ＲＡＴＩＯＮＡＬＥ２０８）结果显示［２５９］，中位无进展时间２． ７个
月，中位生存时间１３． ２个月，其中接受过一线治疗患者和二线
及以上治疗患者的中位生存时间分别为１３． ８个月和１２． ４个
月。总人群的ＯＲＲ为１３． ３％，其中接受过一线全身治疗患者
的ＯＲＲ为１３． ８％，接受过二线及以上治疗患者的ＯＲＲ为
１２ ６％。安全性良好，主要不良反应为谷草转氨酶升高、谷丙
转氨酶升高、无力和甲状腺功能减退等。目前替雷利珠单抗对
比索拉非尼一线治疗不可切除肝癌患者的国际多中心Ⅲ期研
究（ＲＡＴＩＯＮＡＬＥ ３０１），以及替雷利珠单抗联合仑伐替尼一线治
疗不可切除肝癌患者的中国多中心Ⅱ期研究（ＢＧＢ － Ａ３１７ －
２１１）正在开展中。

（５）其他二线抗肿瘤治疗方案：美国ＦＤＡ曾附条件批准帕
博利珠单抗［２６０］（证据等级３，推荐Ｂ）和纳武利尤单抗联合伊匹
木单抗［２６１］（证据等级３，推荐Ｂ），用于既往索拉非尼治疗后进
展或无法耐受索拉非尼的肝癌患者，卡博替尼用于一线系统抗
肿瘤治疗后进展的肝癌患者［２６２］（证据等级１，推荐Ｂ），雷莫芦
单抗用于血清ＡＦＰ水平≥ ４００ μｇ ／ Ｌ肝癌患者的二线治
疗［２６３ － ２６４］（证据等级１，推荐Ｂ）。

目前免疫检查点抑制剂治疗与靶向药物、化疗药物、局部
治疗的联合方案用于肝癌的二线治疗的研究也在不断地探索
之中。
４． ５． ３　 其他治疗
４． ５． ３． １　 中国医药学治疗

在病证辨治［２６５］中西医结合临床医学体系指导下，采取病
证结合［２６６］临床诊疗模式，运用中国医药学方药、现代中药制剂
以及中医药特色诊疗技术，统筹治则在肝癌的围手术期、术后
辅助治疗期、随访康复期、姑息期等不同时期，配合西医治疗以
控制症状、保驾护航、预防复发转移及延长生存的作用。

（１）中国医药学方药
①围手术期的应用治疗目标：改善肝功能，提高手术耐受

性。治疗原则：理气、疏肝、健脾。推荐方药：《重庆堂医学随
笔》青附金丹加减。

②术后辅助治疗的应用治疗目标：减少术后并发症，加快
术后康复。治疗原则：扶正、健脾、养血。推荐方药：《济生方》
归脾汤加减。

③随访康复期的应用治疗目标：提高生活质量，预防肿瘤
复发转移。治疗原则：疏肝、健脾、扶正。推荐方药：《太平惠民

和剂局方》逍遥散加减。
④姑息期的应用治疗目标：减毒增效，延长生存期。治疗

原则：养阴、软坚、化瘀。推荐方药：《柳州医话》一贯煎合《姜春
华全集》益肝清汤加减。

（２）现代中药制剂
除了中国医药学中方药煎煮成汤剂外，若干种现代中药制

剂［如槐耳颗粒［１３６］（证据等级２，推荐Ａ）、华蟾素联合解毒颗
粒［２６７］（证据等级２，推荐Ｂ）］已被用于肝癌手术切除后的辅助
治疗。国家药品监督管理局附条件批准淫羊藿素软胶囊上市。
该药用于不适合或患者拒绝接受标准治疗，且既往未接受过全
身系统性治疗的、不可切除的肝细胞癌，患者外周血复合标志
物满足以下检测指标的至少两项：ＡＦＰ≥４００ ｎｇ ／ ｍＬ；ＴＮＦα ＜
２ ５ ｐｇ ／ ｍＬ；ＩＦＮγ≥７． ０ ｐｇ ／ ｍＬ。另外，槐耳颗粒、榄香烯、华蟾
素、康莱特、康艾、肝复乐、金龙胶囊、艾迪、鸦胆子油、复方斑蝥
胶囊和慈丹胶囊等用于治疗晚期肝癌［２６８ － ２７５］，具有一定的疗
效，患者的依从性、安全性和耐受性均较好，但是需要进一步开
展规范化临床研究以获得高级别的循证医学证据支持。

（３）中医药特色诊疗技术［２６７ － ２７５］

①针灸治疗根据病情及临床实际可以选择应用体针、头
针、电针、耳针、腕踝针、眼针、灸法、穴位埋线、穴位敷贴、耳穴
压豆和拔罐等方法。

针灸治疗的取穴以肝俞、足三里为主穴，配以阳陵泉、期
门、章门、三阴交等；穴位敷贴以章门、期门、肝俞、内关、公孙主
穴，疼痛者配外关、足三里、阳陵泉；腹水配气海、三阴交、阴陵
泉等。

②其他治疗
根据病情酌情使用活血化瘀、清热解毒等中药、中成药，进

行外敷治疗、中药泡洗、中药熏洗等。
４． ５． ３． ２　 抗病毒治疗及其他保肝治疗

合并有ＨＢＶ感染的肝癌患者，口服核苷（酸）类似物抗病
毒治疗应贯穿治疗全过程。手术前如果ＨＢＶ ＤＮＡ水平较高，
且谷丙转氨酶水平＞ ２倍正常值上限，可以先给予抗病毒及保
肝治疗，待肝功能好转后再行手术切除，提高手术安全性；对于
ＨＢＶ ＤＮＡ水平较高，但肝功能未见明显异常者可以尽快手术
同时给予有效的抗病毒治疗。若ＨＢｓＡｇ阳性，均建议应用强效
低耐药的恩替卡韦、替诺福韦酯或丙酚替诺福韦等［２１１］（证据等
级１，推荐Ａ）。对于ＨＣＶ相关肝癌，ＨＣＶ ＲＮＡ阳性均建议采
用ＤＡＡｓ行抗病毒治疗［２７６ － ２７７］（证据等级１，推荐Ａ）。

肝癌患者在自然病程中或治疗过程中可能会伴随肝功能
异常，应及时适当地使用具有抗炎、抗氧化、解毒、利胆和肝细
胞膜修复保护作用的保肝药物，如异甘草酸镁注射液、甘草酸
二铵、复方甘草酸苷、双环醇、水飞蓟素、还原型谷胱甘肽、腺苷
蛋氨酸、熊去氧胆酸、多烯磷脂酰胆碱以及乌司他丁等。这些
药物可以保护肝功能、提高治疗安全性，降低并发症和改善生
活质量。
４． ５． ３． ３　 对症支持治疗

肝癌患者往往合并有肝硬化、脾脏肿大，并因抗肿瘤治疗
等导致一系或多系血细胞减少，可考虑给予血制品输注或药物
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治疗。中性粒细胞减少患者可酌情给予粒细胞集落刺激因子
（ｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅ ｃｏｌｏｎｙ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ，Ｇ － ＣＳＦ），包括聚乙二醇化
重组人Ｇ － ＣＳＦ和重组人Ｇ － ＣＳＦ［２７８］。血红蛋白＜ ８０ ｇ ／ Ｌ的
患者可酌情输注红细胞悬液或药物治疗，包括铁剂、叶酸、维生
素Ｂ１２和促红细胞生成素。血小板减少患者可酌情考虑输注血
小板，为减少血小板输注，非紧急情况下可使用重组人血小板
生成素或血小板生成素受体激动剂等提升血小板计数［２７９］。

对于晚期肝癌患者，应给予最佳支持治疗，包括积极镇痛、
纠正低白蛋白血症、加强营养支持，控制合并糖尿病患者的血
糖水平，处理腹水、黄疸、肝性脑病、消化道出血及肝肾综合征
等并发症。针对有症状的骨转移患者，可以使用双膦酸盐类药
物。另外，适度的康复运动可以增强患者的免疫功能。同时，
要重视患者的心理干预，增强患者战胜疾病的信心，把消极心
理转化为积极心理，通过舒缓疗护让其享有安全感、舒适感，而
减少抑郁与焦虑。
４． ５． ４　 系统抗肿瘤治疗的疗效评价

对于采用系统抗肿瘤治疗的患者，目前大多采用实体瘤临
床疗效评价标准（ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒ，
ＲＥＣＩＳＴ）１． １进行疗效评价。对于接受抗血管分子靶向治疗的
患者，可以联合应用ｍＲＥＣＩＳＴ。对于接受免疫检查点抑制剂治
疗的患者，也可以应用实体肿瘤免疫疗效评价标准（ｉｍｍｕｎｅ
ＲＥＣＩＳＴ，ｉＲＥＣＩＳＴ）［２８０］。

要点论述
（１）系统抗肿瘤治疗的适应证：ＣＮＬＣ Ⅲａ、Ⅲｂ期肝癌患

者，不适合手术切除或ＴＡＣＥ治疗的ＣＮＬＣ Ⅱｂ期肝癌患者，
ＴＡＣＥ治疗抵抗或ＴＡＣＥ治疗失败的肝癌患者。

（２）一线抗肿瘤治疗方案可以选择阿替利珠单抗联合贝伐
珠单抗、信迪利单抗联合贝伐珠单抗类似物、多纳非尼、仑伐替
尼、索拉非尼或者含奥沙利铂的系统化疗。

（３）二线抗肿瘤治疗方案，在我国可以选择瑞戈非尼、阿帕
替尼、卡瑞利珠单抗或替雷利珠单抗。

（４）根据病情需要，可以应用中医中药。
（５）在抗肿瘤治疗的同时，抗病毒治疗应贯穿治疗全过程，

同时酌情进行保肝利胆、支持对症治疗等。
４． ６　 肝癌自发破裂的治疗

肝癌自发破裂是肝癌潜在的致死性并发症，单纯保守治疗
在院病死率极高，但并非影响患者长期生存的决定因素。因
此，在最初抢救成功后，应充分评估患者血流动力学、肝功能、
全身情况以及肿瘤是否可切除，制订个体化治疗方案［２８１ － ２８５］。

（１）对于肝肿瘤可切除、肝脏储备功能良好、血流动力学稳
定的患者，首选手术切除［２８６ － ２８７］（证据等级２，推荐Ａ）。

（２）对于肝脏储备功能差，血流动力学不稳定、无手术条件
的患者，可以选择ＴＡＥ［２８８］（证据等级４，推荐Ｂ）。

（３）受急诊条件限制，肝功能及肝肿瘤情况无法充分评估，
可以先行ＴＡＥ，结合后续评估再选择相应治疗方案，若能行二期
手术切除可以获得显著的生存获益［２８６］（证据等级３，推荐Ａ）。

（４）肝癌自发破裂是手术后的高危复发因素，术中应充分
的冲洗腹腔、术后予辅助治疗；术后单纯腹膜转移的患者可以

考虑行积极根治性切除［２８９］（证据等级３，推荐Ｃ）。
５　 声明
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