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巨大肝癌的外科治疗策略

钟坤雨, 鞠蔚华, 刘江伟, 刘延, 黄建钊（贵州医科大学附属人民医院 肝胆外科，贵阳 550002）

摘要：直径＞ 10 cm的肝细胞癌称为巨大肝癌。我国肝癌患者合并慢性乙型肝炎、丙型肝炎及肝硬化

的比例较高，且就诊时间晚，临床确诊的巨大肝癌患者数量较多。由于肿瘤体积巨大，常侵犯邻近脉

管结构，压迫正常肝组织，引起严重肝功能障碍，患者生存期缩短，选择更有效的治疗方案可延长患

者生存时间。本文就巨大肝癌患者的外科治疗适应证、术前准备、术中相关操作及非手术治疗等进行

综述。
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Abstract: The diameter of hepatocellular carcinoma ＞ 10 cm is called giant liver cancer. In China, the ratio 
of patients with liver cancer complicated with chronic hepatitis B, hepatitis C and liver cirrhosis was high, 
the treatment timepoint was late, and the number of patients with giant liver cancer confirmed by clinical 
diagnosis was much larger. As the tumor volume is large, the adjacent vascular structure is often violated, 
and the normal liver tissue is compressed, thus the patients’ liver function is poor, and the survival time is 
shortened, so a more effective treatment scheme is needed to prolong the survival time of the patients. The 
indications of surgical treatment, preoperative preparation, intraoperative procedures and non-operative 
treatment of giant liver cancer were reviewed in this paper.
Key words: Giant liver cancer; Surgical treatment

原发性肝细胞性肝癌（hepatocellular carcinoma，
HCC，后文简称肝癌）在我国发病率较高，据

WHO报道，全世界每年新增肝癌患者数超过100万，

其中约55%新增病例发生在中国[1]。基于我国的基

本国情，肝癌患者又有其独有特点，合并慢性乙型

肝炎、丙型肝炎及肝硬化者占比大，就诊时间晚，

临床确诊的巨大肝癌患者数量多[2]。更加有效地治

疗及改善肝癌患者预后是临床工作的重要部分。按

肿瘤大小分类，将直径＞ 10 cm的肝癌称为巨大肝

癌。纵观肝脏外科的发展历程，巨大肝癌的治疗理

念发生了较大的转变。过去国内外学者认为巨大肝

癌无法行手术治疗，近年来随着对肝脏解剖的精准

认识、外科治疗经验的积累、微创技术的创新以及

分子免疫技术的进步，已经形成了以外科手术为主

的综合性个体化治疗体系，在一定程度上改善了患

者的生活质量、延长了生存时间
[3]。国外有研究报

道，巨大肝癌患者术后5年生存率为50%，手术治
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疗效果远超过非手术治疗患者[4]。现对巨大原发性

肝癌的外科治疗策略进行综述。

1 巨大肝癌的外科手术治疗

1.1 手术适应证  肿瘤病灶生长迅速，当肿瘤直径＞ 
10 cm 时，肿瘤细胞仍可持续增生恶化。由于肿瘤发

生为多中心，多数患者就诊时已出现肝内多发转移

微小病灶及肝外扩散；另外，巨大肝癌患者肿瘤病

灶体积大，邻近的血管、胆管及正常肝细胞可受到

不同程度的侵犯，故并非所有临床诊断为巨大肝癌

的患者均可行手术治疗。目前国内大多数学者认为

符合以下条件的患者可实施肝切除术：①患者一般

状况良好，心、肺、肾等重要脏器功能可耐受手术；

②肝功能 Child-Pugh 分级为 A 级（包括经积极保

守治疗后由 B 级转为 A 级的患者）；③凝血酶原

时间延长不超过对照组 3 s；④吲哚氰绿滞留试验

ICGR15 ＜ 10%；⑤肿瘤病灶局限在相邻的 3 个肝

叶范围内或肝左叶、肝右叶，估算剩余肝体积通过

代偿增大大于肝组织的 50% 以上；⑥无肝外脏器

组织转移病灶；⑦伴有门静脉癌栓者可根据术中具

体情况在肝切除的同时行门静脉切开取栓术
[5,6]。
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也有学者指出，外科手术的选择与肿瘤直径无决定

性关系；合并门静脉、肝静脉及肝后下腔静脉癌栓

也并非手术切除的绝对禁忌 [7,8]。

1.2 术前精准化评估  术前精准化评估是围术期的重

要环节，是保障手术切除可行的先决条件。由于巨

大肝癌患者多合并肝炎和肝硬化，发现时间晚，临

床检查可见体积巨大的肿瘤病灶，伴周围脉管结构

受累，肝功能异常，术前可从肝肿瘤的物理特点、

肝功能和肝储备能力的预测两方面进行评估。①肝

肿瘤的物理特点评估：通过腹部超声、电子计算机

断层扫描（CT）、磁共振成像（MRI）及数字减影

血管造影（DSA）等影像学检查，了解肿瘤的大小、

所处肝脏段 / 叶的定位、肝内微小转移灶的可视数

目及肿瘤病灶与周围门静脉、肝内胆管、肝后下腔

静脉等脉管结构间的关系
[9]。②肝功能和肝储备能

力的预测：在我国，肝癌合并肝炎肝硬化患者占肝

癌患者的 80% 以上，这部分患者肝脏正常代偿能

力下降，如果忽视术前肝功能和肝储备能力的评

估，在手术切除后，剩余肝脏体积不能充分代偿其

功能，可导致术后肝功能衰竭，增加并发症的发生

风险。术前残留肝脏功能和储备能力的评估可从肝

功能 Child-Pugh 评分、ICGR15 和残余肝体积估测

等方面进行
[10]。目前国内大多数综合医院更倾向选

择肝功能 Child-Pugh 评分和 ICGR15 综合评估肝脏

储备能力。据相关文献 [11] 报道，中国人民解放军

第 301 医院对肝储备功能和肝切除关系的系统评估

如图1。刘付宝等认为，巨大肿瘤病灶位于肝脏一叶、

健侧肝组织代偿性增生、肝功能为 Child-Pugh A 级

且 ICGR15 ＜ 10% 者，可行一期根治性切除术 [7]。

通过技术手段将巨大肿瘤病灶彻底切除，同时又可

保留尽量多的剩余肝脏体积对手术的顺利进行十分

重要，三维重建技术可从虚拟空间层面评估癌灶范

围、累及的邻近结构、预估能够最大限度保留的功

能性肝体积，最大程度降低手术对肝脏的打击，降

低术后肝功能衰竭的发生风险 [12]。

1.3 术中精准化操作  手术过程中精细操作及有效控

制出血可直接影响预后。

1.3.1 肝脏的游离  巨大肝癌常规手术入路可选择

右肋缘下斜切口、右上腹反“L”型切口及剑突下

“人”字形切口。如肿瘤病灶位于肝脏右后叶，同

时膈肌、第一肝门及第二肝门受到侵犯，采用上述

入路切口进行肝脏游离的难度增加，甚至可能损伤

肝静脉及右肾上腺血管。此种情况下，可选择逆行

入路，先将肿瘤病灶与正常组织分离，再将周围的

冠状韧带、镰状韧带和膈肌安全分离，此法被称为

“前入路”肝切除术
[13]。

1.3.2 安全有效地运用肝血流阻断技术  ①Pringle
法：适用于肝功能Child-Pugh A级即肝硬化程度较

轻的患者，可间断、多次阻断第一肝门，间隔时间

一般为5 min，每次阻断时间不超过15 min。有文献

报道，常温下采用Pringle法阻断第一肝门，最长阻

断时间可达40～60 min。此法易于掌握、临床应用

广泛，但由于肝动脉及门静脉的血流完全被阻断，

易诱发剩余肝脏缺血再灌注损伤，增加术后肝功能

衰竭的风险。②半肝血流阻断法：此法是阻断肝左

叶或肝右叶的血流，一方面可有效控制病灶侧肝叶

肝硬化

Child-Pugh B 级 Child-Pugh C级Child-Pugh A 级

正常肝脏

R ≥

40% S
R ≥

20% S
肝切除禁忌R≥

60% S
R≥
80% S

限量肝

切除
肿瘤剜除

ICG R15

< 10% 10%～20% 21%～30% 31%～40% > 40%

图 1  肝脏切除安全限量的个体化评估决策系统（中国人民解放军第 301 医院）
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出血，另一方面也可保护健侧半肝的入肝血流，在

一定程度上降低因缺血再灌注导致的肝细胞损伤。

但因保留了健侧肝叶的血供，术中出血量较Pringle
法有所增加。③全肝血流阻断法：全肝血流阻断

即阻断第一肝门、肝脏下腔静脉（包括上下腔静脉

和下下腔静脉）。对于术中操作困难、预测肝脏血

供丰富、术中创面出血量大、肝静脉和肝后下腔静

脉破裂出血风险大的患者，可选用此法控制整个肝

脏的出入血流。其优点是可有效控制第一肝门出

血，预防肝内静脉血管破裂并发的气体栓塞，但由

于整个肝脏的出入血流完全被阻断，对剩余肝脏及

全身血流动力学会产生较大的影响
[14]。④“陈式方

法”：即不解剖肝门直接结扎病侧出入肝血管的肝

切除术。其优点是可减少术中出血，降低肿瘤细胞

通过血流转移的风险。⑤原位肝切除术：即不解剖

游离肝脏的切肝术。解剖游离肝脏的过程中无法避

免对肿瘤病灶的反复碰撞、挤压，由此造成肿瘤病

灶内压力变大，潜在增加癌细胞转移扩散的几率，

而原位肝切除术则避免了对肿瘤病灶的牵拉和推

挤。⑥肝脏双悬吊技术：该方法可更加充分地暴露

手术视野，同时可进行压迫止血操作
[15]。⑦肝静脉

根部预阻断联合控制性低中心静脉压（low central 
venous pressure，LCVP）：由于肝静脉血管的血管

壁薄，缺乏静脉瓣膜，可通过LCVP调控肝后下腔

静脉的压力，从而控制肝静脉的出血，但该方法术

中实施难度大，术者不易准确操作[7]。

1.3.3 术中超声的应用  手术过程中辅助运用超声技

术可准确把握肿瘤病灶与血管的关系及癌栓的分

布，亦可发现余肝残留病灶，能够指导手术切除或

射频消融等治疗方案的选择[16]。

1.3.4 合并癌栓的处理  ①门静脉癌栓：大多数癌栓

可通过超声定位，较容易取出；②肝静脉癌栓：可

将肿瘤和肝静脉同时切除；③肝后下腔静脉癌栓：

通过常温下全肝血流阻断术将癌栓取出；④胆管癌

栓：将肿瘤病灶与胆管癌栓同时切除，脉管结构内

癌栓经手术处理后还需辅以综合治疗才能取得最佳

疗效。

1.4 巨大肝癌的二期切除  如预测巨大肝癌患者残

留肝组织有足够代偿能力，应积极行一期手术切

除，但若肿瘤体积过大，估测残留肝体积无法充

分代偿其功能时则视为手术切除的禁忌。此时可先

行经导管肝动脉化疗栓塞术（transcatheter arterial 
chemoembolization，TACE）， 待 健 侧 肝 叶 具 备

代偿能力后尽早行手术切除，即二期肝切除术。

TACE 通过肝动脉插管进行局部栓塞可使肿瘤细胞

死亡，限制肿瘤病灶的生长扩大，与此同时健侧肝

脏体积进行性增大，使患者获得手术切除机会。关

于术前辅助 TACE 治疗的临床疗效，目前仍存在争

议。黄洁夫等
[17] 认为，对于不可切除的巨大肝癌，

如肿瘤边界不清、包膜不完整、肿瘤位置与下腔静

脉紧靠或粘连，术前 TACE 可使肿瘤体积缩小，

肿瘤降期，部分患者可获得二期手术治疗的机会。

Si 等 [18] 在一项关于肝癌患者不同治疗方案的 Meta
分析中指出：术前 TACE 组与直接手术组相比，总

体生存率和围术期病死率差异无统计学意义，术前

TACE 并不能延长患者手术切除后的生存时间。也

有研究表明，大多数巨大肝癌患者血供丰富、侧支

循环多，TACE 局部栓塞预期效果不理想，同时，

TACE 治疗后患者肝硬化程度加重，且约 80% 患者

TACE 后肿瘤细胞增生活跃，增加了肝癌复发和转

移的风险 [20]。我国《原发性肝癌诊疗规范（2017
年版）》[19] 指出，对于不能手术切除的肝癌患者，

TACE 等治疗可使肿瘤降期，部分患者可获得二期

手术的机会，术后生存效果良好；而对于可切除肝

癌，术前 TACE 并不能改善患者预后生存，因此该

部分患者不主张行术前 TACE 治疗，应争取尽早外

科手术治疗。

1.5 联合肝脏离断和门静脉结扎的二部肝切除

术  联合肝脏离断和门静脉结扎的二部肝切除术

（associating portal vein embolization and temporary 
hepatic artery occlusion for staged hepatectomy，
ALPPS）最早由德国 Schnitzbauer 等 [21] 提出，该

术式分为两步：①结扎门静脉右支，原位离断肝

脏，并处理肝脏断面胆管残端，术中注意通过超声

定位中肝静脉，保留其完整性，从而确保残肝静

脉的正常回流；②待术后残留肝体积（future liver 
remnant，FLR）增大到可充分代偿其功能时行二期

手术治疗，术后复查腹部 CT 有助于判断残余肝体

积的变化。有研究表明，ALPPS 术后 6 ～ 9 天残留

肝体积可增长 40% ～ 60%[22]。此方法适用于 FLR 占

全肝体积低于 30% ～ 40% 的患者，经过 ALPPS 第

一步手术，在 1 ～ 2 个月内，FLR 增生至 30% ～

40%，再行二期切除肿瘤病灶 [23]。由于第一步手术

对肝脏创伤大，肝脏断面血管和胆管的处理难度大

且该方法在技术上尚未成熟，ALPPS 术后并发症和

病死率较高。目前ALPPS更多用于转移性肝癌患者，

而应用于原发性肝癌患者仅占 8%[24]，如何有效降

低 ALPPS 高并发症发生率和高病死率仍有待研究

者和外科医生进一步探索。

综上，任何侵入性外科治疗方法均存在风险，
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一方面，临床医生应严格把握手术适应证，充分评

估患者病情，做好术前准备；另一方面，手术团队

需具有一定的手术经验、娴熟的操作能力、应对突

发事件的处理能力，力争解决患者的疾病痛苦，最

大限度延长患者的生存时间。

2 巨大肝癌的非手术治疗策略

由于病情隐匿，部分肝癌患者就诊时已进展为

中晚期，常伴有肝内微小转移灶结构癌栓的形成，

失去最佳手术治疗的时机。如出现以下情况则不建

议进行手术：①影像学检查提示肿瘤病灶与大血管

黏贴紧密，手术切除风险大；②肝储备测试及生物

化学检查提示肝功能较差，经积极治疗后，肝功

能仍无改善；③全身情况差，不能耐受手术；④

弥漫性无清晰边界的巨大肝癌
[25]。随着医学技术的

不断创新和发展，对于不能手术的患者，可通过

TACE、局部射频消融（radiofrequency ablation，
RFA）等治疗，延长生存期限。

过去几十年，临床医生通常采用单纯TACE或
单纯局部射频消融治疗不可手术切除的巨大肝癌患

者，但由于巨大肿瘤病灶呈多中心性，血供丰富，

且伴侧支循环、动-门静脉瘘形成，单纯TACE治疗

效果不理想。有研究表明，单纯TACE治疗后短期

内复发率较低，但5年生存率却显著下降[26]。TACE
可能增加了肿瘤细胞侵犯邻近器官组织与远处转移

的风险。单纯局部射频消融治疗后易出现“不完全

消融”现象，未消融的肝细胞在射频消融后增殖异

常活跃，转移和侵袭能力增强，发生门静脉血栓、

肝静脉血栓、胆道狭窄、脓肿、胆道出血、血气胸

及癌细胞种植等并发症的几率大[27,28]。Liu等指出，

不完全射频消融后，肿瘤细胞血管内皮生长因子

（vascular endothelial growth factor，VEGF）表达增

加，进一步加快了肝肿瘤细胞的增殖[29]。

近年来，RFA与TACE联合使用显著提高了肝

癌患者的疗效。与单纯介入化疗栓塞或射频消融相

比，二者联合应用能有效增加射频消融的范围，降

低“不完全消融”的发生率[30]。在射频消融治疗过

程中辅以介入化疗栓塞亦可减少射频消融治疗直径

过大的肿瘤病灶时热量的损失，降低肝脏肿瘤的生

长率[31]。Rossi等[32]研究表明，TACE栓塞肿瘤病灶

血供后行局部射频消融治疗，因受热导致凝固坏死

的肿瘤体积显著增加。TACE可阻断肝动脉和门静

脉的血供，引发肿瘤细胞坏死及炎性水肿，强化局

部射频消融的热效应[33,34]。由于TACE所使用的化

疗药物具有一定的细胞毒性，可能增加了病灶组织

对射频消融热损伤的灵敏度[35]。TACE与局部消融

间存在互补优势，二者联合治疗可缩小肿瘤残余体

积，降低局部复发率，提高总体生存率[36,37]。但关

于TACE和RFA联合治疗的时间、先后顺序等还有

待进一步探索。

巨大肝癌临床表现和病理生理机制复杂 [36]。

尽管临床中已有外科手术、TACE、RFA、微波消

融、放疗及生物免疫疗法等多种治疗方法，任何单

一治疗方案都存在一定的局限性，现阶段虽强调以

外科手术为主的综合治疗，但针对患者具体的病

情，仍需重视优化以“个体化”为中心的综合治疗

方案，兼顾多学科协同诊治，使患者受益最大化。

同时，应鼓励肝癌患者进行早期诊断和筛查，早发

现、早治疗将给患者带来最大获益。
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