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摘要： 2017年 6月国家卫生和计划生育委员会发布了《原发性肝癌诊疗规范（2017年版）》，该规范在肝癌的诊断、分期及治

疗方面提出推荐性意见具有重要意义，此后国内外在原发性肝癌研究方面不断出现符合循证医学原则的高级别证据。为

此，国家卫生健康委员会修订更新颁布了《原发性肝癌诊疗指南（2024年版）》，本文对新版指南的更新要点进行解读，以期

更好地指导临床。。
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Abstract： In June 2017， National Health Commission of the People’s Republic of China released Guidelines for the diagnosis and 
treatment of primary liver cancer （2017 edition）， which provided important recommendations for the diagnosis， staging， and 
treatment of liver cancer. Since then， high-level evidence in line with the principles of evidence-based medicine has been 
continuously obtained from the research on primary liver cancer in China and globally. Therefore， National Health Commission 
released Guidelines for the diagnosis and treatment of primary liver cancer （2024 edition）. This article gives an interpretation of the 
updated key points in the guidelines， in order to better guide clinical practice.
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原发性肝癌是我国最常见的恶性肿瘤之一。根据

中国国家癌症中心的数据，其新发病例数居各类癌症的

第4位，发病率居第5位，死亡人数和死亡率则居第2位。

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），其中HCC占 75%～85%。

本指南中的“肝癌”主要指HCC。

2022 年 1 月，国家卫生健康委员会更新发布了《原

发性肝癌诊疗指南（2022年版）》［1］，该指南反映了当时

我国在肝癌诊断和多学科综合治疗方面的最新进展，对

规范诊疗行为、改善患者预后、保障医疗质量和安全、优

化医疗资源起到了重要作用。近两年来，国内外在肝癌

的诊断、分期及治疗方面取得了更多高级别的循证学证

据，尤其是适应中国国情的研究成果不断涌现。为此，

2024 年 4 月，国家卫生健康委员会再次更新并发布了

《原发性肝癌诊疗指南（2024年版）》［2］。本文将对新版

指南的更新内容进行解读。

1　从术前早筛到术后随访，肝癌诊治更加精准化

肝癌患者的早期筛查和早期诊断是提高疗效的关

键，这离不开影像学和检验学的帮助。新版指南中补充

了影像学与液体活检的技术进步。在影像学方面，新版

指南补充了超声造影（术中、腹腔镜超声），由于超声造影

对微细血流的高敏感性，可用于观察肝癌在不同发展阶

段的血流变化，如再生结节、低度异型增生、高度异型增

·指南解读· DOI： 10.12449/JCH240707
生及早期肝癌等，还可用于肝癌高危人群的筛查以及肝

内结节的演变监测［3］。术中超声和腹腔镜超声在肝外手

术中的应用日益普及，能够帮助发现隐匿性微小病灶，判

断手术切除范围和切缘情况［4］。随着人工智能技术的发

展，通过融合患者临床信息和肿瘤影像信息，建立肝癌智

能预测模型，可以精准预测肝癌的复发和转移，为临床选

择消融或手术治疗提供科学、合理的决策依据［5］。
新 版 指 南 还 引 入 了 亚 厘 米 肝 癌（subcentimeter 

hepatocellular carcinoma，scHCC）的概念，定义为直径≤
1. 0 cm 的肝癌。根据文献［6］报道，scHCC 局部切除术后

5年生存率为 98. 5%，明显高于直径 1. 0～2. 0 cm的小肝

癌（5 年生存率为 89. 5%）。液体活检技术，如循环肿瘤

细胞、循环肿瘤 DNA、循环游离 microRNA 等，近年来在

肿瘤早期诊断和疗效评价方面展现出重要价值［7-8］。这

些技术不仅有助于早期筛查，还可用于术后随访复发情

况，提高诊疗的精确度。

病理学诊断是肝癌的金标准，而近年来分子病理学

的进展大大促进了肝癌的深入解析和明确诊断。新版

指南推荐采用 EB 病毒编码小核糖核酸原位杂交检测，

以筛选出对免疫检查点抑制剂治疗有较好反应的EB病

毒相关 ICC 患者［9］。以往的指南虽提及 EB 病毒相关

ICC的特殊临床病理、免疫微环境及分子特征，但未明确

检测方法。在组织学分类方面，新版指南在原有的大胆

管型和小胆管型基础上，补充了细胆管型和胆管板畸形

型。细胆管型起源于肝闰管或细胆管，癌细胞在透明变

性的胶原纤维间质内呈松散成角小导管或分枝状排列；

胆管板畸形型则表现为肿瘤腺管不规则囊状扩张，管腔

内含乳头状突起。此外，新版指南还增加了大小胆管的

免疫组化标志物，并指出大胆管型 ICC的生物学行为和

基因表型特点不同，临床预后更差［10］。
在术后肝癌病理检查方面，新版指南指出双表型

HCC 在临床、影像学、血清学及组织结构上均表现为典

型的HCC特征，但免疫组化标记同时显示肝细胞性和胆

管上皮性标志物，这类 HCC侵袭性较强。此外，对于转

化/新辅助治疗后手术切除的标本，新版指南强调应观察

肿瘤坏死和间质反应的程度及范围。在微血管侵犯

（microvascular invasion，MVI）诊断方面，新版指南将 M2
（高危组）进一步分为 M2a 和 M2b。M2a 定义为>5 个近

癌旁MVI，且无远癌旁MVI；M2b定义为MVI发生于远癌

旁肝组织（>1 cm）。同时，指南还增加了对 MVI 病理分

级的取材标准［11］。
新版指南对肝癌术后复查随访提出了明确的建议，

旨在提高监控效果。术后1～2个月内，患者需复诊1次，

此后每隔 3个月需进行密切监测，包括影像学检查（如超

声显像、动态增强CT、动态增强MRI以及钆塞酸二钠增

强MRI）和血清肿瘤标志物（如甲胎蛋白、异常凝血酶原

和 7个microRNA组合）的变化。2年后随访间隔可适当

延长至 3～6个月，并建议终身随访。目前的证据表明，

更频繁的随访并未显著提高生存率［12］。
笔者认为，新版指南对于随访标准的明确规定非常

重要，术后辅助治疗并不总能显著延长患者生存期，但

通过定期复查，能够在肿瘤复发的早期阶段尽早发现，

给予及时治疗，从而提高患者的预后。这种精准的随访

策略，有助于提高监控效果，确保患者在术后获得持续

的关注和有效的管理，从而最大限度地提高生存机会。

2　以外科治疗为中心进一步明确转化治疗、新辅助治

疗及辅助治疗人群特征

肝癌治疗需要多学科协作和多种治疗方法并存。然

而，在众多治疗方法中，外科治疗仍然是患者获得长期生

存的最重要途径。对于肝储备功能良好的CNLCⅠa期、

Ⅰb期和Ⅱa期肝癌患者，首选治疗方式是手术切除。对

于直径≤3 cm的肝癌，相比于消融治疗，手术切除的总体

生存时间长、局部复发率低、预后相对更好［13-14］。新版

指南明确了手术切缘对手术效果的重要性。无论是解

剖性切除还是非解剖性切除，都需要保证足够的切缘以

获得良好的肿瘤学效果，宽切缘（≥1 cm 的切缘）肝切除

的效果优于窄切缘，尤其适用于术前预判存在MVI的患

者［15］。指南进一步明确了微创手术（包括腹腔镜肝切除

术和机器人辅助肝切除术）和开腹手术的适应证及禁忌

证。与开腹肝切除术相比，腹腔镜肝切除术在治疗老年

肝癌患者（≥65岁）时手术结局更优，肿瘤学结局相当［16］。
然而，对于合并门静脉肉眼癌栓或肿瘤破裂出血的患

者，不建议行腹腔镜肝切除术。此外，机器人辅助肝切

除术与开腹肝切除术在疗效和安全性方面相当。

新版指南中明确了转化治疗、新辅助治疗及辅助治

疗人群特征，对于制定全面的肝癌诊疗体系具有重要意

义。对于“不适合手术切除”的患者，这类人群主要包括

两种情况：一种是剩余肝体积（future liver remnant，FLR）
不足；另一种是肿瘤学上不适合（CNLCⅡb、Ⅲa期）。通

过相应的FLR转化和肿瘤学转化，可以使这些患者从不

适合转变为适合手术切除。针对 FLR 的治疗手段包括

门静脉栓塞术（portal vein embolization，PVE）、联合肝脏

分割和门静脉结扎的二步肝切除术（associating liver 
partition and portal vein ligation for staged hepatectomy， 
ALPPS）。PVE 的禁忌证包括门静脉主干或一级分支癌
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生及早期肝癌等，还可用于肝癌高危人群的筛查以及肝

内结节的演变监测［3］。术中超声和腹腔镜超声在肝外手

术中的应用日益普及，能够帮助发现隐匿性微小病灶，判

断手术切除范围和切缘情况［4］。随着人工智能技术的发

展，通过融合患者临床信息和肿瘤影像信息，建立肝癌智

能预测模型，可以精准预测肝癌的复发和转移，为临床选

择消融或手术治疗提供科学、合理的决策依据［5］。
新 版 指 南 还 引 入 了 亚 厘 米 肝 癌（subcentimeter 

hepatocellular carcinoma，scHCC）的概念，定义为直径≤
1. 0 cm 的肝癌。根据文献［6］报道，scHCC 局部切除术后

5年生存率为 98. 5%，明显高于直径 1. 0～2. 0 cm的小肝

癌（5 年生存率为 89. 5%）。液体活检技术，如循环肿瘤

细胞、循环肿瘤 DNA、循环游离 microRNA 等，近年来在

肿瘤早期诊断和疗效评价方面展现出重要价值［7-8］。这

些技术不仅有助于早期筛查，还可用于术后随访复发情

况，提高诊疗的精确度。

病理学诊断是肝癌的金标准，而近年来分子病理学

的进展大大促进了肝癌的深入解析和明确诊断。新版

指南推荐采用 EB 病毒编码小核糖核酸原位杂交检测，

以筛选出对免疫检查点抑制剂治疗有较好反应的EB病

毒相关 ICC 患者［9］。以往的指南虽提及 EB 病毒相关

ICC的特殊临床病理、免疫微环境及分子特征，但未明确

检测方法。在组织学分类方面，新版指南在原有的大胆

管型和小胆管型基础上，补充了细胆管型和胆管板畸形

型。细胆管型起源于肝闰管或细胆管，癌细胞在透明变

性的胶原纤维间质内呈松散成角小导管或分枝状排列；

胆管板畸形型则表现为肿瘤腺管不规则囊状扩张，管腔

内含乳头状突起。此外，新版指南还增加了大小胆管的

免疫组化标志物，并指出大胆管型 ICC的生物学行为和

基因表型特点不同，临床预后更差［10］。
在术后肝癌病理检查方面，新版指南指出双表型

HCC 在临床、影像学、血清学及组织结构上均表现为典

型的HCC特征，但免疫组化标记同时显示肝细胞性和胆

管上皮性标志物，这类 HCC侵袭性较强。此外，对于转

化/新辅助治疗后手术切除的标本，新版指南强调应观察

肿瘤坏死和间质反应的程度及范围。在微血管侵犯

（microvascular invasion，MVI）诊断方面，新版指南将 M2
（高危组）进一步分为 M2a 和 M2b。M2a 定义为>5 个近

癌旁MVI，且无远癌旁MVI；M2b定义为MVI发生于远癌

旁肝组织（>1 cm）。同时，指南还增加了对 MVI 病理分

级的取材标准［11］。
新版指南对肝癌术后复查随访提出了明确的建议，

旨在提高监控效果。术后1～2个月内，患者需复诊1次，

此后每隔 3个月需进行密切监测，包括影像学检查（如超

声显像、动态增强CT、动态增强MRI以及钆塞酸二钠增

强MRI）和血清肿瘤标志物（如甲胎蛋白、异常凝血酶原

和 7个microRNA组合）的变化。2年后随访间隔可适当

延长至 3～6个月，并建议终身随访。目前的证据表明，

更频繁的随访并未显著提高生存率［12］。
笔者认为，新版指南对于随访标准的明确规定非常

重要，术后辅助治疗并不总能显著延长患者生存期，但

通过定期复查，能够在肿瘤复发的早期阶段尽早发现，

给予及时治疗，从而提高患者的预后。这种精准的随访

策略，有助于提高监控效果，确保患者在术后获得持续

的关注和有效的管理，从而最大限度地提高生存机会。

2　以外科治疗为中心进一步明确转化治疗、新辅助治

疗及辅助治疗人群特征

肝癌治疗需要多学科协作和多种治疗方法并存。然

而，在众多治疗方法中，外科治疗仍然是患者获得长期生

存的最重要途径。对于肝储备功能良好的CNLCⅠa期、

Ⅰb期和Ⅱa期肝癌患者，首选治疗方式是手术切除。对

于直径≤3 cm的肝癌，相比于消融治疗，手术切除的总体

生存时间长、局部复发率低、预后相对更好［13-14］。新版

指南明确了手术切缘对手术效果的重要性。无论是解

剖性切除还是非解剖性切除，都需要保证足够的切缘以

获得良好的肿瘤学效果，宽切缘（≥1 cm 的切缘）肝切除

的效果优于窄切缘，尤其适用于术前预判存在MVI的患

者［15］。指南进一步明确了微创手术（包括腹腔镜肝切除

术和机器人辅助肝切除术）和开腹手术的适应证及禁忌

证。与开腹肝切除术相比，腹腔镜肝切除术在治疗老年

肝癌患者（≥65岁）时手术结局更优，肿瘤学结局相当［16］。
然而，对于合并门静脉肉眼癌栓或肿瘤破裂出血的患

者，不建议行腹腔镜肝切除术。此外，机器人辅助肝切

除术与开腹肝切除术在疗效和安全性方面相当。

新版指南中明确了转化治疗、新辅助治疗及辅助治

疗人群特征，对于制定全面的肝癌诊疗体系具有重要意

义。对于“不适合手术切除”的患者，这类人群主要包括

两种情况：一种是剩余肝体积（future liver remnant，FLR）
不足；另一种是肿瘤学上不适合（CNLCⅡb、Ⅲa期）。通

过相应的FLR转化和肿瘤学转化，可以使这些患者从不

适合转变为适合手术切除。针对 FLR 的治疗手段包括

门静脉栓塞术（portal vein embolization，PVE）、联合肝脏

分割和门静脉结扎的二步肝切除术（associating liver 
partition and portal vein ligation for staged hepatectomy， 
ALPPS）。PVE 的禁忌证包括门静脉主干或一级分支癌
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栓、肿瘤广泛转移、严重门静脉高压症和凝血功能障碍。

对于预期FLR增生时间较长且肿瘤进展可能较快的患者，

应谨慎使用PVE。ALPPS在快速诱导FLR增生方面显著

优于PVE，但一般应限定于以下患者：年龄<65岁、肝功能

正常（Child-Pugh A级，吲哚菁绿15 min滞留率<20%）、FLR
不足［正常肝脏者 FLR/标准肝体积（SLV）<30%；慢性肝

病和肝损伤者FLR/SLV<40%］、一般状态良好、手术耐受

力良好、无严重肝硬化、无严重脂肪肝及无严重门静脉

高压症者。

新版指南推荐，对于适合手术切除但具有术后高危

复发转移风险的肝癌患者，实施新辅助治疗。在选择治

疗方案时，不仅要考虑客观缓解率，还应选择具有更高

疾病控制率的方案，避免患者因新辅助治疗不敏感而导

致疾病进展，失去手术机会。同时，选择相对安全、并发

症少的治疗手段也非常重要，以避免增加患者的治疗风

险。多项在晚期肝癌中有效的治疗方案正在积极探索

其在辅助治疗中的价值。其中，IMbrave050研究［17］达到

了以无复发生存期为主要结局的研究终点。新版指南

对此结果进行了描述，并将其作为ⅠA类推荐。研究结

果显示，阿替利珠单抗联合贝伐珠单抗可以减少 28%的

术后复发转移风险。

3　局部治疗在中晚期肝癌治疗中的比重日益增加，应

用场景更加多样化

局部治疗在中晚期不可切除肝癌中正扮演着越来

越重要的角色。对于CNLCⅡb期肝癌患者，多数情况下

不宜首选手术切除，而是以经导管动脉化疗栓塞术

（transarterial chemoembolization，TACE）为主的非手术治

疗为首选。对于CNLCⅢa期肝癌患者，首选治疗更新为

TACE或 TACE联合系统抗肿瘤治疗，而在欧美指南中，

对于合并门静脉癌栓的患者（相当于 BCLC C 期的一部

分），系统治疗是首选。为了提高 TACE的疗效，指南建

议在TACE基础上酌情联合消融治疗，包括射频消融、微

波消融以及冷冻消融等治疗。对不能手术切除的CNLC
Ⅰb期和Ⅱa期直径 3～7 cm的单发或多发肿瘤，联合治

疗效果优于单纯消融治疗［18］。
新版指南将“经动脉化疗栓塞”章节更新为“经动脉

介入治疗”，增加了肝动脉灌注化疗（hepatic arterial infusion 
chemotherapy，HAIC）和经动脉放射性栓塞的描述。近

年来，采用mFOLFOX为基础的灌注方案，使晚期肝癌患

者的 HAIC 疗效显著提高［19］。对于肝癌伴门静脉癌栓

患者（CNLCⅢa 期），HAIC 联合索拉非尼的治疗效果优

于单独使用索拉非尼［20］。新版指南还增加了术后评估

的高危复发转移因素，包括肿瘤破裂、肿瘤直径>5 cm、

多发肿瘤、MVI、大血管侵犯、淋巴结转移、切缘阳性或窄

切缘、组织分化Edmondson Ⅲ～Ⅳ级等［21］。对于适合手

术切除但具有术后高危复发转移风险的肝癌患者，术后

可采取 TACE、HAIC 或放射治疗等辅助治疗，以降低复

发转移率，延长生存时间。此外，指南还增加了各种局

部治疗方法与其他治疗方式联合使用的证据。例如，

TACE 联合分子靶向药物的疗效优于单一分子靶向药

物［22］。对于不能手术切除的患者，放射治疗与TACE联

合治疗可以显著延长患者的生存时间［23］。

4　高质量临床研究继续推动肝癌系统治疗长足发展

新版指南在系统抗肿瘤治疗方面进行了更新，主要

得益于近年来免疫治疗和靶向治疗的快速发展，产生了

许多高质量的临床循证学证据。例如，一项多中心Ⅲ期

研究［24］结果显示，与索拉非尼单药组相比，甲磺酸阿帕

替尼联合卡瑞利珠单克隆抗体组死亡风险和疾病进展

风险更低。

新版指南指出，一线系统抗肿瘤治疗方案可以优先

选择阿替利珠单抗联合贝伐珠单抗、信迪利单抗联合贝

伐珠单抗类似物或甲磺酸阿帕替尼联合卡瑞利珠单抗。

而多纳非尼、仑伐替尼、替雷利珠单抗、索拉非尼或者

FOLFOX4 方案的系统化疗仍然用于肝癌的一线治疗。

对于一线接受免疫联合方案、免疫单药或酪氨酸激酶抑

制剂单药治疗的患者，二线治疗方案可根据疾病进展方

式和具体一线方案的不同选择合适的二线治疗药物，未

曾使用过的一线治疗药物也可以作为二线选择。新版

指南通过系统整理和分析这些高质量的临床研究成果，

进一步丰富和完善了肝癌的系统治疗方案，为临床实践

提供了更加坚实的循证依据。

5　结语

近年来，肝癌领域的基础和临床研究取得了诸多突

破性进展，尤其我国的专家学者在其中取得了丰硕的成

果，新版指南对肝癌的诊疗进行了全面更新和完善，反

映了这一领域的最新成果和实践经验。尽管取得了诸

多进展，肝癌治疗仍然面临许多挑战，未来需要各个学

科和多中心的通力合作，在新版肝癌诊疗指南的指导

下，开展创新性的基础研究和大规模高质量的临床研

究，通过不断探索和优化治疗方案，结合最新的研究成

果和技术手段，有望在未来为肝癌患者提供更加有效和

个性化的治疗，提高患者的生存率和生活质量，努力达

到“健康中国2030”中的肿瘤防治目标。
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