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【摘要】 目的  探讨肝功能失代偿期的乙型肝炎病毒（HBV）相关肝细胞癌（HCC）患者在介入治疗、

射频消融治疗及内科保肝等治疗方案的基础上联合抗 HBV 治疗的获益情况。 方法  收集整理近 7 年

来于本院住院治疗的 133 例肝功能失代偿期的 HBV 相关 HCC 患者的病历资料，统计在不同治疗方

案下患者的生存情况，运用统计学方法进行生存分析。 结果  在进行保肝治疗、射频治疗及介入治疗

的同时，联合核苷（酸）类似物（NAs）抗病毒治疗的患者生存时间较单独应用上述几种治疗方法的

患者生存时间延长：单纯内科保肝治疗的患者中位生存期为 4 个月，而在单纯内科保肝治疗基础上加

用 NAs 抗病毒治疗者中位生存期为 7 个月；射频治疗者为 8.5 个月，射频治疗的同时联合 NAs 抗病

毒者为 12 个月；介入治疗者中位生存期为 7 个月，介入治疗的同时加用 NAs 抗病毒治疗者为 13 个月。

抗病毒治疗组与未抗病毒治疗组生存率差异有统计学意义（内科治疗与内科加抗病毒治疗方案比较，

χ2 = 7.35，P = 0.007；射频治疗与射频加抗病毒治疗方案比较，χ2 = 11.78，P = 0.001；介入治疗与介

入加抗病毒治疗方案比较，χ2 = 16.43，P = 0.000）。结论  给予肝功能失代偿期的 HBV 相关 HCC 患

者抗病毒治疗能够延长其生存期，可使患者获益。
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【Abstract】 Objective  To investigate the result of antiviral therapy for those HBV related 
hepatocellular carcinoma (HCC) patients who were in decompensated liver function and received 
interventional, radiofrequency ablation and internal medicine hepatoprotective therapies.   Methods  Total of 
133 HBV related HCC patients with decompensated liver function were treated by different treatments in our 
hospital in the past 7 years. Survival analysis was performed on different treatment groups.   Results  Patients 
who received both antiviral therapy and the other therapies at the same time lived longer. Patients who got 
internal medicine treatment only survived for 4 months; however, patients who received internal medicine 
treatment plus antivival drugs got 7 months. Patients who were given radiofrequency treatment survived for 
8.5 months; while patients got radiofrequency with antiviral drugs treatment survived for 12 months. The 
interventional therapy group survived for 7 months; and patients who were given intervention and antiviral 
treatment survived for 13 months. There were statistical differences between antiviral therapy group and no-
antiviral therapy group. Internal medicine treatment group compared with internal medicine treatment plus 
antiviral therapy group (χ2 = 7.35, P = 0.007); radiofrequency treatment compared with radiofrequency plus 
antiviral treatment (χ2 = 11.78, P = 0.001) and the interventional therapy group compared with interventional 
therapy plus antiviral therapy (χ2 = 16.43, P = 0.000) were all with significant differences.   Conclusion   
HBV related HCC patients with decompensated liver function got longer life if they received antiviral therapy.
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原发性肝癌是常见的恶性肿瘤之一，我国肝癌

发生率和病死率居恶性肿瘤的第二位，且有逐年上

升的趋势。大量研究已证实 HBV 慢性感染是原发

性肝癌发生的重要危险因素。外科治疗是原发性肝

癌重要的治疗方式，包括肝切除术及肝移植术。但

是对于肝硬化严重，处于肝功能失代偿期的患者来

说，肝癌切除术存在明显的禁忌证；另外，我国肝

源缺乏、且花费大，仅有少数患者可得到肝移植机

会。局部治疗包括消融治疗及肝动脉介入治疗等

方式
[1]
，近年来得到了广泛开展；分子靶向治疗

有一定的作用，但是因其高昂的费用及诸多不良

反应
[2]
，也导致其推广受到一定限制。

2010 年版慢性乙型肝炎防治指南
[3]
中指出，对

HBV DNA 阳性的非终末期肝细胞癌（hepatocellular 
carcinoma，HCC）患者建议应用核苷（酸）类似

物（nucleoside/nucleotide analogues，NAs）行抗病

毒治疗，抗病毒治疗可显著延长肝癌患者的生存

期
[4]
。但是该指南对于终末期的 HBV 相关 HCC 患

者是否给予抗病毒治疗及患者获益情况未进行详细

说明，此类临床数据也鲜见报道。本研究选择曾于

本院住院的 133 例终末期 HBV 相关原发性肝癌患

者，对其治疗方式及生存情况进行了整理，采用

Kaplan-Meier 法进行生存分析，以期了解终末期乙

型肝炎相关肝癌患者的治疗获益情况。

资料与方法

一、 研究对象 
收集自 2006 年 1 月至 2012 年 10 月于本院住

院治疗的肝功能失代偿期的 HBV 相关 HCC 患者的

病历资料，采用电话询问或者查阅病历资料等方式

了解其治疗后的生存情况。

入组标准：①在本院被初次诊断为HBV相关

HCC并进行治疗者，所有诊断均符合2010年慢性乙

型肝炎防治指南及2011年版原发性肝癌诊疗规范
[5]

的诊断标准；②病历资料记录完善可查，肝功能、

凝血功能、上腹CT等检查资料齐全，且HBV DNA 
＞ 103 拷贝/ml者；③能够通过电话询问或查阅病

历资料等方式了解其初次诊断HBV相关HCC的时

间、治疗方式、抗病毒治疗情况；④肝癌TNM分

期在T1～T2期者；⑤肝功能Child-Pugh分级在A～

B级，但住院时或者住院前曾经有过腹水、静脉曲

张性消化道出血或者肝性脑病者。

排除标准：①病历资料或检查资料不全者；

②影像学检查提示门静脉有癌栓者；③因其他与肝

癌无明显关系的疾病而死亡的患者；④合并其他类

型慢性肝脏疾病基础者；⑤合并重大基础疾病（心

血管疾病，呼吸系统疾病等）或其他肿瘤患者。

最后得到符合条件入组者 133 例，其中男性

93 例，女性 40 例，中位年龄 57 岁，平均年龄（57.2 
± 9.43）岁，整理其资料。各治疗组患者间年龄分

布及性别构成差异均无统计学意义（P ＞ 0.05），

具有可比性。

表 1  入组患者的基本资料
治疗方式 例数 性别（男 / 女） 年龄（岁，x  ± s） 中位年龄（岁）

内科 32 20/12 57.81 ± 9.43 58
内科 + 抗 HBV 24 14/10 58.79 ± 10.14 58
射频 16 10/6 56.69 ± 9.00 55
射频 + 抗 HBV 13 10/3 53.69 ± 7.18 51
介入 21 19/2 56.05 ± 10.66 53
介入 + 抗 HBV 27 20/7 57.96 ± 9.23 58

二、观察指标

采用电话随访或者调取病历的方式，了解其首

次诊断的时间，诊断后所采用的治疗方式（如保肝、

射频、介入和抗病毒治疗等），生存情况及生存时间。

三、统计学处理

采用 SPSS 16.0 软件进行统计学处理，计量

资料采用 x  ± s 表示，不同治疗方法的 HBV 相关

HCC 患者生存率比较采用 Kaplan-Meier 法，各个

治疗方法两两间生存期比较采用 Log-Rank 法，以

P ＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

结    果

一、各治疗组患者的中位生存期的比较 
内科治疗组中位生存期为4.0个月，95% CI：

（3.4～4.6）个月；内科治疗加抗病毒治疗组中位

生存期为7个月，95% CI：（5.8～8.2）个月；射

频治疗组中位生存期为8.5个月，95% CI：（6.7～
9.3）个月；射频治疗加抗病毒治疗组中位生存期为

12个月，95% CI：（10.2～13.8）个月；介入治疗

组中位生存期为7.0个月，95% CI：（5.5～8.5）个

月；介入治疗加抗病毒治疗组中位生存期为13.0个
月，95% CI：（10.5～15.5）个月，见图1。

内科治疗与内科加抗病毒治疗方案间生存期

比较（χ2 = 7.35，P = 0.007），射频治疗与射频
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加抗病毒治疗方案间生存期比较（χ2 = 11.78，P = 
0.001），介入治疗与介入加抗病毒治疗方案间生存

期比较（χ2 = 16.43，P = 0.000），内科治疗与射频

治疗生存率比较（χ2 = 9.39，P = 0.002），内科治

疗与介入治疗方案之间生存率比较（χ2 = 7.50，P = 
0.006），差异均具有统计学意义（P均＜ 0.05）。

但是单纯射频治疗与介入治疗间差异无统计学意义

（χ2 = 0.44，P = 0.508），见图2。
二、各治疗组的生存曲线 
生存曲线显示，单纯内科治疗、介入治疗及射

频治疗组与在其基础上加用抗病毒治疗方案组相比

较，加用抗病毒治疗组患者生存曲线高，尤其是在

射频或介入治疗基础上联合抗病毒治疗的患者，其

总体生存期延长，差异具有统计学意义，见图 3。

讨    论

在临床实践中，处于肝功能失代偿期的 HBV
相关 HCC 患者的抗病毒治疗往往被忽略，原因大

致有以下几方面。一是传统观念认为 HBeAg（+）
提示 HBV 高复制，而 HBeAb（+）或 HBeAg（－）

则表示 HBV 不复制或低复制，Beasley[6]
曾提出，

HBV 相关肝癌患者 HBV 基本上处于非活跃复制状

态，不需要抗病毒治疗，这些观点在某种程度上阻

碍了临床医生对该类患者的抗病毒治疗；二是患

者在被诊断为 HBV 相关肝癌时往往处于中晚期，

尤其是已经有腹水、肝性脑病以及消化道出血等

图 1  各治疗组患者的生存时间（月）

图 2  各治疗组患者的生存时间中位数的比较
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肝功能失代偿期表现的患者，患者本人或家属对治

疗的态度往往不积极，不同意选择抗病毒治疗；三

是部分临床工作者认为患者被诊断为肝癌后生存期

很短，所以对抗病毒治疗缺乏应有的重视。近年来

上述情况已经逐步改观，对处于肝功能代偿期的

HBV 相关 HCC 患者进行抗病毒治疗已经得到重视

及应用，但是对于失代偿期的 HBV 相关 HCC 患者

目前的抗病毒治疗仍被广泛忽视。

原发性肝癌患者体内 HBV 有高复制及低复制

状态，在进行外科切除、介入治疗、射频消融等治

疗过程中患者免疫力下降，有可能导致原来处于低

复制的 HBV 激活或 HBV DNA 载量升高
[7-10]

。因此，

在进行以上治疗的同时予以抗病毒治疗，不但可抑

制 HBV 复制、减轻肝脏炎症、保护患者肝功能、

减少肝功能再次失代偿及出现各种并发症的机会，

而且可延缓肝癌病程的进展
[11]
。上述论点有较多的

文献资料支持
[12-14]

，但是大多结论均来自对肝功能

代偿期的 HBV 相关 HCC 患者的研究，对处于肝功

能失代偿期的 HBV 相关 HCC 患者进行抗病毒治疗

的研究却鲜见报道。

本研究选择本院 133 例失代偿期 HBV 相关

HCC 患者，对其既往的治疗方案进行回顾性分析。

研究结果显示，常规内科治疗组、射频治疗组及介

入治疗组与分别在其基础上增加抗病毒治疗的 3 组

患者相比，抗病毒治疗组中位生存期长，差异具有

统计学意义。此结果与日本学者 Toyoda 等
[15]

研究

结论一致。上述结果表明，对已经处于肝功能失代

偿期的 HBV 相关 HCC 患者予以抗病毒治疗，可延

长患者生存期，与对照组差异具有统计学意义。

本研究结果提示，给予肝功能失代偿期的

HBV 相关 HCC 患者抗病毒治疗可延长其生存时间，

使患者获益，尤其是在其他治疗的基础上，更应积

极启动核苷类药物抗病毒治疗。本研究中患者均处

于肝功能失代偿期，为干扰素治疗的禁忌证
[3]
，所

以未涉及干扰素抗病毒治疗方案。以往大量研究显

示，不同的核苷（酸）类似物抗病毒治疗效果存在

显著差异
[14]
，本研究中患者所用抗病毒药物有拉米

夫定、恩替卡韦、替比夫定和阿德福韦酯等，但因

患者生存期均较短，样本量小，所以未对不同核苷

类似物治疗组间进行分析。不同的核苷（酸）类似

物抗病毒治疗及其疗效对肝功能失代偿期的 HBV
相关 HCC 患者生存期的影响将进一步研究。
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