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摘要
肝癌行肝移植治疗的指征、效果和相关问题
一直存在争论, 国际上已经有数个通用的肝癌
肝移植标准, 如Milan标准、Pittsburgh标准、

UCSF标准等等, 中国的移植学家们也在纷纷
探讨适合中国的肝癌肝移植标准. 本文收集并
分析近年来国内外的文献, 结合本移植中心
460例肝移植的病例, 对肝癌的分期标准、晚
期肝癌行肝移植的指征进行了探讨, 笔者认为
影响我国肝癌肝移植的主要因素有: 供肝的
来源、术后乙肝及肿瘤的复发及相关社会因
素等. 
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0  引言

中国是乙肝、肝硬化和原发性肝癌的高发区, 
我国原发性肝癌的患者总数已经高达全球的

40%-50%, 全球每年新发病例的一半以上在我

国[1]. 据中华医学会器官移植分会统计, 至2005
年底, 全国累计施行肝移植手术近6000例, 其中

肝癌肝移植约占40%左右. 本文就我国开展肝癌

肝移植的现状作一介绍, 并对其前景进行展望. 

1 国际现行肝移植标准

目前已经公认, 肝移植是治疗肝脏良性终末期

疾病的有效手段, 但肝癌患者是否适宜行肝移

植手术尚存有争论. 欧美国家早期曾热衷于肝

癌肝移植, 后来发现肝癌肝移植后复发率高, 因
而逐步摸索并制定出了目前国际上通用的Milan

标准, 及其他数个标准. 按此标准选择肝癌病例

行肝移植手术, 其术后长期生存率与良性肝脏

疾病肝移植相似. 
1.1 Milan标准[2] (1)单个肿瘤直径≤5 cm; (2)小
癌灶≤3个, 每个直径≤3 cm; (3)无肝内大血管

浸润; (4)无肝外转移. 该标准制定于1996年, 是
目前国际上较常用的肝癌肝移植选择标准. 
1.2 Pittsburgh标准[3] 2000年美国肝肿瘤研究组

(American liver tumor study group)Marsh et al改
良TNM分期, 也称为Pittsburgh标准(表1), 根据血

管侵犯、肝叶分布、肿瘤大小、淋巴结受累及

远处转移情况将肝癌分为Ⅰ、Ⅱ、ⅢA、ⅢB、
ⅣA、ⅣB6期, Ⅰ-ⅢB符合肝移植标准, 而ⅣA
和ⅣB则被排除在肝移植之外. 
1.3 UCSF标准[4] 2002年美国加州旧金山大学

(UCSF)标准实际上是对Milan标准的拓展: 单个

肿瘤直径≤6.5 cm, 或多发肿瘤数目≤3个且每

个肿瘤直径均≤4.5 cm, 所有肿瘤直径总和≤

8 cm; 肿瘤无血管、淋巴结侵犯和肝外转移. 
1.4 UNOS标准[5] 2002-02, 美国器官分配网络

(United Network for Organ Sharing, UNOS)根
据改良T N M分期分配供肝 ,  基于终末期肝病

(model for end-stage liver disease, MELD)评分系

统将凝血时间[国际标准(INR)]、血浆肌酐、总

胆红素输入公式: MELD评分 = 10[0.957×log肌
酐清除率(mg/dL)＋0.378×log总胆红素(mg/dL)
＋1.120×logINR＋0.643]. 评分可分为6-40, 评
分越高肝病越重, 供肝分配越优先. T1期肿瘤给

予MELD评分24分, T2期29分, 等待供肝时间每

延长3 mo加分1次(如肿瘤生长超过T2期标准则

剔除). 具体标准见(表2). 

2 我国肝癌肝移植的争论

我国对肝癌患者行肝移植治疗的争论由来已

久, 最大的争论集中在什么是适合我国国情的

肝癌肝移植标准. 我国由于开展肝移植较晚, 大
量的肝癌患者施行了肝脏肿瘤切除手术. 目前

小肝癌(≤5 cm)行手术切除后5 a生存率可达

60%-70%, 大肝癌亦可达30%-40%, 手术数量及

®

■背景资料
中国是乙肝、肝
硬化和原发性肝
癌 的 高 发 区 ,  至
2005年底, 全国累
计施行肝移植手
术近6000例 ,  其
中肝癌肝移植约
占40%左右. 国际
上已经有数个通
用的肝癌肝移植
标准, 如Milan标
准、Pittsburgh标
准、U C S F 标 准
等, 但我国仍无较
统一的标准. 我国
每年开展大量的
肝癌肝移植手术, 
因无明确的适应
证选择标准, 对大
量晚期肝癌患者
施行手术, 不仅无
较大的治疗价值, 
而且会浪费珍贵
的供肝资源, 使亟
待移植的良性疾
病患者和早期肝
癌患者失去手术
机会. 

■创新盘点
按肿瘤的大小、

数量和侵犯范围
将肝癌分为3期 : 
Ⅰ期 ( 早期 ) 肿瘤
大小在5 cm以内, 
伴明显的肝硬化; 
Ⅱ期 ( 中期 ) 肿瘤
大于5 cm或多个, 
但局限于肝内, 无
门静脉癌栓; Ⅲ期
( 晚期 ) 有门静脉
癌栓或局部侵犯
与转移. Ⅰ期应视
为肝移植的绝对
适应证; Ⅱ期肝癌
患者可考虑行肝
移植治疗; Ⅲ期不
宜行肝移植. 
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手术效果均优于欧美国家[6]. 若按Milan标准, 在
我国肝癌患者均可行肝切除, 且5 a生存率并不

低于肝移植. 因此我国学者对肝癌肝移植进行

了大量深入细致的探索, 以期找到符合我国国

情的肝癌肝移植标准, 目前尚缺乏大样本多中

心的报道. 樊嘉 et al [7]认为, UCSF标准可能是比

较符合我国国情的肝癌肝移植筛选标准, 并考

虑到目前我国的具体情况, 在UCSF标准基础上

适当放宽至将多发肿瘤数目由≤3个扩大到5个, 
将微血管癌栓或局限于单侧的静脉小分支癌栓

也列入适应证. 由于我国肝癌患者绝大部分均

伴有乙肝肝硬化, 且肝功能失代偿非常常见, 因
此对因肝功能失代偿而无法行肝脏肿瘤切除手

术者行肝移植手术是众所公认的; 另外, 因肿瘤

位置靠近大血管或不易切除的小肝癌也是肝移

植的适应证. 
我中心10余年来共施行了460例肝移植, 其

中肝癌患者占48.2%, 我们按肿瘤的大小、数量

和侵犯范围将肝癌分为三期: Ⅰ期(早期)肿瘤大

小在5 cm以内, 伴明显的肝硬化; Ⅱ期(中期)肿
瘤大于5 cm或多个, 但局限于肝内, 无门静脉癌

栓; Ⅲ期(晚期)有门静脉癌栓或局部侵犯与转移. 
经研究发现, Ⅰ期肝癌患者肝移植后有良好的

存活率和肿瘤根治率, 应视为肝移植的绝对适

应证; Ⅱ期肝癌患者肝移植后配合化疗, 也可以

明显延长患者的寿命, 生活质量得以改善, 部分

患者还可获得较长时间的存活, 因此也不失为

一种治疗方法, 可考虑行肝移植治疗; Ⅲ期肝癌

患者肝移植的效果差, 且费用昂贵, 不宜提倡[8]. 
我国目前肝癌肝移植另一大的争论是对于

晚期肝癌, 特别是手术已经无法切除者或切除

后再次甚至多次复发者, 是否作为肝移植的适

应证. 由于我国早年开展肝移植手术时片面追

求移植病例的数量和围手术期的效果, 而忽视

了对肝移植后长期效果的追求, 我国在2000年
以前开展的肝移植病例有50%以上为肝癌患者, 
甚至是晚期肝癌患者. 这些移植手术获得了相

当理想的围手术期效果和1 a生存率, 但绝大多

数患者在1 a左右时间内发生了肝癌复发, 并不

久死亡. 进入21世纪后, 由于供体的来源的相对

紧张和移植医生对肝癌肝移植适应证认识的提

高, 国内各大移植中心不约而同的对肝移植由

早期的追求数量上的提高改为追求质量上的进

步. 于是大肝癌、晚期肝癌患者, 特别是伴有肝

外转移的患者行肝移植手术被大幅“缩水”, 
甚至出现过被某些移植中心完全叫停的情况. 
目前在国内权威的几家大移植中心均把是否出

现门静脉主干癌栓作为衡量晚期肝癌能否行肝

移植的最后底线. 

3 影响我国肝癌肝移植发展的因素

3.1 供 体 的 因 素  由于我国的特殊国情 ,  在
1990-1999年相对于器官移植受体而言, 器官供

体来源相对充足, 器官移植医生的注意力主要

集中在手术能否进行及围手术期的恢复上, 而
忽视了肝移植适应证的选择问题. 近几年, 由于

我国法律体制的不断完善和器官移植在全国各

地的蓬勃开展, 供体来源日趋紧张, 而要求行器

官移植的等待名单却不断增多, 移植医生们不

得不进行慎重的选择, 于是更多的供肝被移植

给了良性疾病的患者或早期肝癌患者. 
3.2 移植后乙肝复发的因素 我国的肝癌多由乙

肝演变而来, 患者行肝移植手术治疗后, 由于服

用大量的免疫抑制药物, 乙肝复发率极高, 复发

    

表  1  Pittsburgh改良TNM分期标准

分期 血管侵犯 受累肝叶 肿瘤大小 (cm) 淋巴结受累 远处转移 移植适应证

Ⅰ 无或有微血管侵犯 不限 ≤2 无 无 是
Ⅱ 微血管侵犯 单叶 >2 无 无 是
ⅢA 无 双叶 >2 无 无 是
ⅢB 微血管侵犯 双叶 ＞2 无 无 是
ⅣA 大血管侵犯 不限 不限 无 无 否
ⅣB 不限 不限 不限 任 一 出 现 阳 性 否

    

表  2  UNOS标准

分期 肿瘤数 肿瘤大小 (cm) 移植适应证

T1 单个 ≤1.9 是
T2 单个或2-3个 2-5 均≤3 是
T3 单个或2-3个 ＞5 至少1个＞3 否
T4a ≥4个 不限 否
T4b 有大血管侵犯 肿瘤大小及数目不限 否

■应用要点
进入21世纪后, 由
于供体的来源的
相对紧张和移植
医生对肝癌肝移
植适应证认识的
提高, 大肝癌、晚
期肝癌患者, 特别
是伴有肝外转移
的患者行肝移植
手术被大幅“缩
水”. 目前在国内
权威的几家大移
植中心均把是否
出现门静脉主干
癌栓作为衡量晚
期肝癌能否行肝
移植的最后底线. 
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后往往比正常情况更易进展至肝硬化. 有文献

报道, 由于肝移植术后乙肝复发, 某些患者在术

后第1 a就出现了亚急性肝衰竭, 成为影响肝移

植术后长期存活率和预后的重要问题[9-10]. 目前

国内针对肝移植术后乙肝复发最常用的方法是

长期服用拉米扶定联合乙肝免疫球蛋白注射治

疗, 虽然已有多篇报道, 但仍缺乏大样本多中心

的权威论证. 
3.3 移植后肿瘤复发的因素 肝癌肝移植术后, 由
于机体处于免疫抑制状态, 肿瘤复发的可能性

大大增加, 这在大肝癌或晚期肝癌中更容易发

生, 因此肝癌肝移植的远期预后更增加了不可

预见性. 
3.4 社会因素 目前人们对器官移植的认识尚存

有相当大的不足, 中国传统观念认为“身体发

肤受之父母, 不可言弃”, 于是相当多的患者

在患病早期很难接受移植的治疗方案, 常常在

“病入膏肓”时才抱定最后一丝希望来行移植

手术, 而此时病情往往已经突破适应证的底线

了. 另外在我国, 由于社会医疗保险体系的不健

全, 大部分患者无法独立承担进行肝移植的巨

额医疗费用, 经济因素也成为了制约器官移植

大力发展的另一大瓶颈. 

4 我国肝癌肝移植的展望

我国肝癌占全球肝癌的一半以上, 全球每年54. 1
万新发肝癌患者中有31.8万发生在中国[11], 随着

我国医疗保险体系的不断完善, 我国拥有世界上

最大的移植受者群, 如何早期制定出符合我国国

情的肝癌肝移植分期标准和手术适应证是当务

之急. 对肿瘤生物学特性和移植免疫学的不断深

入了解和研究, 将有助于移植科学家们制定出更

合理的肝癌肝移植适应证标准. 新型的免疫抑制

剂西罗莫司(Sirolimus)的问世已经在谋求将移植

后免疫抑制作用和抗肿瘤作用统一的可能性, 这
也给世界各国移植学家们提供了一个新的研究

思路, 将来是否可能将移植后免疫抑制与抗肿

瘤、抗肝炎病毒等作用有机的结合起来, 是一个

诱人的设想和广阔的研究领域. 
今后10 a内, 由于移植受体的不断扩大和移

植供体来源的相当紧缺, 成人活体间肝移植的

开展已经成为一种必然的趋势, 并将在一定程

度上缓解供体短缺的状况. 而对肝癌患者, 接受

成人供肝的条件势必更为严格, 这也将成为我

国移植学家们探讨的一个热点. 
随着各项器官移植数量的不断积累, 我国

目前已经成为仅次于美国的世界第二移植大国, 
相信在全国器官移植工作者的不断努力下, 我
国的各项移植成绩包括肝癌肝移植的效果都将

步入国际先进行列, 而肝移植作为迄今为止最

有效的肝癌治疗手段将得到进一步的发展. 
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■同行评价
文章收集并分析
了近年来国内外
的 文 献 ,  结 合 个
人有关临床经验, 
对肝癌的分期标
准、晚期肝癌行
肝移植的指征进
行了探讨, 提出了
有创建性的学术
观点, 对规范我国
肝癌肝移植适应
证具有重要参考
价值. 文章有较好
的科学性和可读
性, 有一定的学术
意义.  


