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摘要：目的　评估肝癌切除术后患者的条件生存率。方法　５５６例肝癌切除术后患者获得随访。３年条件生存率
通过公式ＣＳ＝Ｓ（ｘ＋３）／Ｓ（ｘ）获得，代表患者在术后已经活过ｘ年的条件下能够继续存活３年的概率。结果　１、
３和５年总生存率分别是６９．４％、３６．１％和２５．２％。单因素分析发现下列病理参数与生存率关联密切：肝癌分
期、肿瘤分化、微血管侵犯、术中红细胞输入以及肝纤维化；多因素回归分析（ＣＯＸ回归）发现肝纤维化（ＲＲ＝
１．７８９；９５％ＣＩ：１．０４６～３．０５９；Ｐ＝０．０３４）、术中红细胞输入（ＲＲ＝２．０９３；９５％ＣＩ：１．２５２～４．７４６；Ｐ＝０．０２１）以及肝
癌分化（ＲＲ＝０．２７９；９５％ＣＩ：０．０７５２～０．９３６；Ｐ＝０．０２９）是肝癌肝脏切除术后预后的独立危险因素；使用条件生
存率评价，鉴于已存活１、２、３、４、５年后患者的３年条件生存率分别为３８．９％、５１．７％、６４．４％、７６．７％和７８．４％。
从第３年开始，肿瘤相关因素对肝癌患者长期生存的影响减弱。结论　本次研究表明，以肝癌切除术时间为基点
的生存率评价是动态的；条件生存率评价显示随着时间的推移，在肝癌切除术后不同变量对总体生存率的影响不

是同步的。
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　　肝癌是目前世界上第三大癌症相关的致死病
因［１］。主要治疗手段是肝癌切除术，一般肝癌切除术

后的生存率评价是以手术日期为基点的。然而这种传

统的生存曲线可能不能为长期生存提供准确的预测，

这主要是因为一般在术后最开始的几年复发率和死亡

率是最高的。条件生存评价是一种更有意义的评价长

期预后的方法。条件生存评价不同于传统的生存评价

是因为条件生存提供一个更动态的死亡评价模式，条

件生存评价模式根据个人生存特点也有助于制作特殊

的患者治疗、监测和教育方案［２４］。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集我院２００４年１月—２０１３年１２

通信作者：傅宏，Ｅｍａｉｌ：ｚｊｕｆｈ＠１６３．ｃｏｍ

月实行的肝癌肝切除术患者，排除标准：术后３０ｄ内
死亡的患者。收集标准的人口统计学、临床病理资料

和术中治疗相关资料。

１．２　随访方法　随访终点至２０１４年１２月。采用门
诊及电话相结合的模式对所有患者在出院后进行严格

的随访观察。在起初的３年中每３个月进行一次上腹
部ＣＴ以及血液甲胎蛋白浓度的检测，之后每半年或
一年进行一次相同的检查。如果随访过程中怀疑有复

发，则通过核磁共振、血管造影等确认；证实为肿瘤复

发后选择进行再次肝切除、ＴＡＣＥ或射频消融等方法
治疗。以手术日期或出院日期至随访死亡日期作为患

者的生存时间。

１．３　统计学方法　利用 ＳＰＳＳ２０．０统计软件对数据
进行分析，分类变量用百分比表示，采用 χ２检验或
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Ｆｉｓｈｅｒ确切检验。连续变量用 ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验
或ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，生存分析采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ
方法并进行Ｌｏｇｒａｎｋ检验。建立单因素和多因素回归
模型，并对有意义的指标进行相关分析，检验水准Ｐ＝
０．０５。

条件生存评估通过计算患者在已经活１、２、３、４和
５年后额外活 ３年的概率进行，计算公式为：ＣＳ＝Ｓ
（ｘ＋３）／Ｓ（ｘ）。例如，已经活了２年的患者３年条件
生存率的概率为５年的总体生存率除以２年的总体生
存率。

通过计算标准化差异比较亚组间条件生存差异，

标准化差异效应量的计算公式为 ｄ＝（ｐ１－ｐ２）／｛［ｐ１
（１－ｐ１）＋ｐ２（１－ｐ２）］／２｝，其中ｐ１和ｐ２分别代表亚
组２个条件生存概率，效应量大小独立于样本量大小，
这个指标可以有力地评价概率差异的大小：效应量小

于０．１表示组间差异很小，效应量在０．１～０．３之间表
示差异较小，效应量在０．３～０．５之间表示中度差异，
效应量大于０．５表示差异很大［５］。

２　结　果
２．１　ＨＣＣ临床病理特点　５５６例 ＨＣＣ男性患者居多
有４４５例（８０．０％）。有４２１例（７５．７％）合并肝炎病
毒感染（７１．１％），其中乙型肝炎病毒有３３２例，丙型肝
炎病毒有 ８９例。４９６例患者发现有伴随的肝硬化
（８９．２％），ＣＴＰ分级Ａ级有４９６（８９．２％）人，终末期肝
病模型（ＭＥＬＤ）评分（１０．４±１１．５）分，血小板
（１３８．５±６５．４）×１０９／Ｌ，血红蛋白（１３１．７±２２．４）
ｇ／ｄｌ，白细胞（５．９±４．７）×１０９／Ｌ，白蛋白（３７．９±５．６）
ｇ／Ｌ，ＡＬＴ（５８．４±４３．４）Ｕ／Ｌ，ＡＳＴ（５４．７±５１．８）Ｕ／Ｌ，
ＴＢＩＬ（１．６±０．８）ｍｇ／ｄｌ，ＩＮＲ（１．２±０．１），肿瘤数目１～
４个，ｐＴＮＭⅠ～Ⅱ期４０８例（７３．４％），术中红细胞输
入２２９例（４１．２％），３８２例患者为单发肿瘤（６８．７％），
４０６例（７３．０％）肝癌中发生微血管侵犯。
２．２　ＨＣＣ生存分析
２．２．１　总样本生存概况　随访期间，总样本５５６例，
肝癌１年、３年和５年生存率分别为６９．４％、３６．１％和
２５．２％，见图１。

图１　总样本生存曲线

２．２．２　生存率的单因素分析　单因素分析发现下列
病理参数与生存率关联密切：肝癌分期、肿瘤分化、微

血管侵犯、术中红细胞输入以及肝纤维化，见表１。
表１　生存率的单因素分析

因素 类别 例数
生存率

１年 ３年 ５年 χ２ Ｐ值

全体 ５５６ ０．６９４ ０．３６１ ０．２５２
年龄（岁） ＜６０ ２８９ ０．７２１ ０．３８２ ０．２２７ ０．８２６ ０．３６４

≥６０ ２６７ ０．６５８ ０．３３８ ０．２７９
性别 男 ４４５ ０．７０９ ０．３５１ ０．２６４ ０．４０５ ０．５２５

女 １１１ ０．６８７ ０．３７６ ０．２４１
ＡＦＰ（ｎｇ／ｍｌ） ＜２００ １５６ ０．７５８ ０．４６３ ０．３４２ １．５１４ ０．２１９

≥２００ ４００ ０．６２３ ０．３０１ ０．２１３
肿瘤个数 单个 ３８２ ０．７４３ ０．７３９ ０．２９９ ０．４７９ ０．４８９

多个 １７４ ０．６５８ ０．６４１ ０．１８４
肿瘤直径 ＜５ｃｍ ２９８ ０．７３４ ０．３９６ ０．２５４ ０．０００ ０．９９４

≥５ｃｍ ２５８ ０．５０１ ０．３１２ ０．２９１
肝切范围 小肝切 ３４８ ０．７２１ ０．３５１ ０．２３２ ０．８２５ ０．３６４

大肝切 ２０８ ０．６８１ ０．３７８ ０．２７８
肝纤维化 无 ４９６ ０．７７８ ０．４７８ ０．３３７ ２．６３８ ０．１０４

有 ６０ ０．５３６ ０．２６７ ０．１６５
ＣＴＰ分级 Ａ ４９６ ０．７０８ ０．４１２ ０．２６９ １．９８９ ０．１５８

Ｂ ６０ ０．５０１ ０．２９８ ０．１９５
术中红细胞输入 是 ２２９ ０．５６７ ０．２５９ ０．１９５ １３．２３１ ０．０００

否 ３２７ ０．８１８ ０．４２８ ０．２９４
分化 良好 １６２ ０．７６２ ０．４４１ ０．３３ ４．６０１ ０．０３２

中度／不良 ３９４ ０．６３２ ０．２４１ ０．２０１
ＭＶＩ 否 １５０ ０．８０６ ０．４４５ ０．２７３ １．９３６ ０．１６４

是 ４０６ ０．５８９ ０．２７５ ０．２１１
ｐＴＮＭ Ⅰ～Ⅱ ４０８ ０．７５７ ０．４０５ ０．３０８ ４．６４４ ０．０３１

Ⅲ～Ⅳ １４８ ０．５４３ ０．２５１ ０．２２２

２．２．３　多因素回归分析　多因素回归分析（ＣＯＸ回
归）发现肝纤维化（ＲＲ＝１．７８９；９５％ ＣＩ：１．０４６～
３．０５９；Ｐ＝０．０３４）、术中红细胞输入（ＲＲ＝２．０９３；９５％
ＣＩ：１．２５２～４．７４６；Ｐ＝０．０２１）以及肝癌分化（ＲＲ＝
０．２７９；９５％ ＣＩ：０．０７５２～０．９３６；Ｐ＝０．０２９）是肝癌肝
脏切除术后预后的独立危险因素，见表２。
５５６例患者在肝癌切除术后的１年、２年、３年、４

年和５年后患者的 ３年条件生存率分别为 ３８．９％、
５１．７％、６４．４％、７６．７％和７８．４％，见表３。为了预测
随访中这些病理因素在不同时间点所起的作用，计算

他们是否影响肝切除术后已经存活１年、２年、３年、４
年和５年的３年条件生存率，在肝脏切除的最初两年
总体条件生存呈现下降趋势，见表４。

表２　总体生存率多因素回归分析

危险因素 Ｐ值 ＨＲ ９５％ ＣＩ

肝纤维化 ０．０３４ １．７８９ １．０４６～３．０５９
红细胞输入 ０．０２１ ２．０９３ １．２５２～４．７４６
分化 ０．０２９ ０．２７９ ０．０７５～０．９３６

３　讨　论
　　条件生存率评价是按照已经存活的时间为基点来
推算的，因此更加与临床相关，由于其能够衡量患者随

着时间变化而变化的生存危险度而能够为患者、临床
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医生和研究者带来极大的益处。

表３　肝癌肝切除患者在存活一段时间后能够
达到一定时间点的概率

总体生存

时间

患者已经生存时间

１年 ２年 ３年 ４年 ５年 ６年 ７年
１年
２年 ０．７１３
３年 ０．５１９ ０．７２７
４年 ０．３８９ ０．５６４ ０．７７５
５年 ０．３６９ ０．５１７ ０．６９４ ０．８４２
６年 ０．３３４ ０．４６９ ０．６４４ ０．８３２ ０．９２８
７年 ０．３０８ ０．４３２ ０．５９４ ０．７６７ ０．８５６ ０．９２２
８年 ０．２８２ ０．３９６ ０．５４４ ０．７０３ ０．７８４ ０．８４５ ０．９１６

表４　患者相关病理因素的３年条件生存率（％）

变量 类别
患者已经生存时间

１年 ２年 ３年 ４年 ５年
肝纤维化 是 ４５．９ ５１．０ ５１．１ ５３．９ ４９．０

否 ６１．４ ６３．９ ６４．０ ５６．９ ４９．０
ｄ ０．５５１ ０．５２８ ０．４９２ ０．１３１ ０．０１４

红细胞输入 是 ５１．５ ５６．０ ５９．９ ５８．４ ４１．０
否 ６４．５ ６６．１ ６３．９ ６０．１ ４１．０
ｄ ０．３８２ ０．２９０ ０．１２８ ０．０６２ ０．０１０

分化 良好 ６９．１ ６９．５ ６７．７ ５８．３ ４１．５
中度／不良 ５０．９ ５４．９ ６２．７ ５７．２ ４０．４

ｄ ０．５７３ ０．４５５ ０．１６６ ０．０３１ ０．０３６

　　注：ｄ为标准化差异，效应量小于０．１表示组间差异很小，效应量在
０．１～０．３之间表示差异较小，效应量在０．３～０．５之间表示中度差异，
效应量大于０．５表示差异很大。

　　本研究单因素分析显示ＡＦＰ、肝纤维化、术中红细
胞输入、有无微血管侵犯、ＴＮＭ分期与肝癌的预后相
关。多因素分析显示肝纤维化、术中红细胞输入和肝

癌分化是肝癌预后的独立因素，这一结果和当前国内

以及国外学者所得出的结论相符合［６８］。

生存率是动态的并且直接与首次治疗时或疗程开

始时至评价时的时间长度有关。随着时间的推移，生

存期的预估值会有所不同。本研究评价了条件生存

率，这意味着一般长病程的癌症患者比新确诊者有更

佳的预后。采用这种方法，对那些术后生存了２年的
患者来说，与新确诊者相比，前者的３年条件生存率从
３６．１％升至５１．７％。对那些度过某一病程节点的患
者，特别是那些具有低风险承受能力，在疗程开始及预

后不佳导致希望渺茫时，临床医生可用条件生存评价，

随时间推移来告知他们更佳的预后。

普遍认为肝癌切除术后的预后主要受肿瘤复发影

响［９１１］。相应的，早期复发的肝癌患者大部分由于癌

症而死亡，而不利的肿瘤病理特征可以预测这些早期

复发的肝癌。本研究中，我们发现传统的影响患者预

后的一些肿瘤相关病理因素如肿瘤分期、分化程度、微

血管侵犯确实是肿瘤的预测因子，但是其对肿瘤患者

生存期的影响只局限于术后前两年，在存活两年的患

者中，从第三年开始，这些肿瘤影响因素对患者的预后

影响减弱，因此也提醒医师和患者在肝癌术后的前两

年应该认真随访［１２１５］。

本研究有以下优点：目前，条件生存率的研究主要

是西方学者完成，而我国肝癌病因、处理等许多因素与

西方不同，本研究是针对中国国内肝癌患者探讨条件

生存的概念，本研究探讨了与总体生存率预后相关的

影响因素，这些因素对条件生存率的影响，为长期存活

的肝癌患者提供了相关的生存数据，这些临床相关病

理因素变量的条件生存探讨对患者长期治疗的规划以

及对肿瘤复发的预防提供了重要的参数［１６］。

另一方面，本研究也有缺点：主要是由于回顾性分

析所固有的缺陷，然而本研究完整的病理数据和长期

完整的随访数据可以弥补回顾性分析所可能带来的偏

移。
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