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摘要

肝癌為台灣常見的癌症死亡原因。國家衛生研究院有鑑於此，委託國內消化

系相關專家，包括內科、外科及放射線科醫師，以美國肝病研究學會於西元 2005
年公佈之肝細胞癌診療指引為基準，召開多次專家會議，參酌近期研究與文獻、

考量國內環境與診治經驗，以期制定貼近符合台灣現狀之肝癌診療建議與指引，

包括肝癌之篩檢、診斷、分期、治療及長期追蹤共識，並附上其建議之證據強度。

本指引初稿曾發表於 2007 年 12 月於台灣肝臟研究學會年會，經在座諸多肝癌專

家熱烈討論與辯論後，本論壇小組成員再以電子郵件方式反覆溝通討論，冀能以

實證醫學的方式，作為臨床醫師在診治患者時之參考。

關鍵詞: 肝細胞癌 (Hepatocellular carcinoma)
定期監測 (Surveillance)
診療指引 (Management guideline)
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前言

肝細胞癌為台灣最重要的癌症死亡原因之ㄧ。1 根據衛生署統計，民國九十

六年國人因肝癌而死亡者，共計 7,809 位，僅次於肺癌；其中男性 5,650 位 (第一

位），女性 2,159 位 (第二位)。1 國家衛生研究院有鑑於此，委託國內消化系相關

專家，包括內科、外科及放射線科醫師，以美國肝病研究學會（American Association

for the Study of Liver Diseases，AASLD）於西元 2005 年公佈之肝細胞癌診療指引

為基準，2 召開多次專家會議，冀能參酌近期研究及文獻、考量國內環境與診治

經驗，制定貼近符合台灣現狀之肝癌診療建議與指引，以作為臨床醫師在診治患

者時之參考。

首先，根據證據的強度及建議的等級做如下分級：等級一：至少一個設計精

良的隨機對照研究；等級二：設計精良的追蹤或病例對照研究；等級三：病例系

列、病例報告或有瑕疵的臨床研究；等級四：專家臨床經驗的意見，記述型研究

或專家會議的報告。以下，將逐一介紹肝細胞癌之篩檢、治療及長期追蹤共識，

並附上其建議之證據強度以資參考。

肝癌篩檢

建議一：肝細胞癌之高危險性族群應定期接受肝癌篩檢計畫（證據強度等級

一）。高危險群定義如下（1）慢性 B 型肝炎患者（證據強度等級一）（2）慢性 C

型肝炎患者（證據強度等級二）（3）原發性膽汁性硬變 (primary biliary cirrhosis)

（證據強度等級二）（4）自體免疫性肝炎(autoimmune hepatitis)（證據強度等級

二）（5）任何原因造成之肝硬化，包括酒精性肝硬化、非酒精性脂性肝炎

(non-alcoholic steatohepatitis)、基因性鐵質沉積症(genetic hemochromatosis)及甲

一型抗胰蛋白酶缺乏症(alpha1-antitrypsin deficiency)等造成之肝硬化（證據強度

等級三）。

美國肝病研究學會所定義之高危險族群包括：（1）B 型肝炎帶原患者：所有

肝硬化患者、亞洲人男性年齡超過四十歲、亞洲人女性超過五十歲、非洲人年齡
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超過二十歲、有肝癌家族史者、患者有高血清濃度 HBV DNA 值且有持續肝臟發

炎活性。未符合上述條件之 B 型肝炎帶原患者應依肝臟疾病之嚴重度、肝臟發炎

程度等個別考量是否應定期接受肝炎篩檢計畫。（2）非 B 型肝炎病毒導致之肝硬

化患者：C 型肝炎、酒精性肝硬化、基因性鐵質沉積症、原發性膽汁性硬變（3）

甲一型抗胰蛋白酶缺乏症、非酒精性脂性肝炎及自體免疫性肝炎 所造成之肝硬

化因目前仍無強力證據顯示，這些病患若接受定期接受肝癌篩檢計畫，在肝癌防

治上具有成本效益分析之優勢，因此主張應依患者臨床症狀分別考量是否進入定

期肝癌篩檢計畫。2

然而在亞洲及台灣，肝癌發生於四十歲以前，並不十分罕見，3-9 且其常具有

較嚴重之腫瘤分期及預後，5,7-9 因此四十歲以前之 B 型肝炎帶原患者不應排除於

肝癌篩檢計畫之外。同樣地，C 型肝炎、原發性膽汁性硬變以及自體免疫性肝炎

均發現有肝癌發生於仍未發現有肝硬化之患者，10-17 故建議在台灣應定期接受肝

癌篩檢計畫之高危險群如下（1）慢性 B 型肝炎患者、（2）慢性 C 型肝炎患者（3）

原發性膽汁性硬變（4）自體免疫性肝炎（5）任何原因造成之肝硬化，包括酒精

性肝硬化、非酒精性脂性肝炎、基因性鐵質沉積症及甲一型抗胰蛋白酶缺乏症等

造成之肝硬化。

建議二：患者正在等待肝臟移植手術仍應定期接受肝癌篩檢計畫（證據強度

等級三）。

專家共識會議同意此建議。

建議三：肝癌篩檢應使用超音波檢查（證據強度等級二）；單獨使用甲型胎

兒蛋白不應用於肝癌篩檢計畫，但可以作為超音波檢查的輔助工具（證據強度等

級四）。

單獨使用血清甲型胎兒蛋白（alpha feto-protein，AFP）而無超音波檢查配合，

在肝癌篩檢之敏感度及特異度均不理想，18-21 美國肝病研究學會之診療指引建

議：單獨使用甲型胎兒蛋白不應用於肝癌篩檢計畫，除非無超音波檢查可資使
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用。2 因台灣超音波相當普及、方便、迅速、便宜且無放射線暴露，為肝癌篩檢

最有效之利器，且有能力實施肝癌篩檢之醫療機構均有超音波設備，因此不主張

單獨使用甲型胎兒蛋白應用於肝癌篩檢計畫，應使用超音波檢查作為肝癌篩檢之

第一線工具，然異常升高的甲型胎兒蛋白對部分超音波檢查不易偵測的病灶仍有

警示的作用，提醒醫師安排進一步的檢查，應保留為超音波的輔助檢查。

建議四：肝癌高危險群患者應每 6 個月實施篩檢一次（證據強度等級一）；

肝硬化患者依患者個別情況，可考慮每 3 至 6 個月實施篩檢一次（證據強度等級

三）；肝癌患者經根除性治療後，亦建議每 3 個月實施篩檢一次（證據強度等級

三）。

美國肝病研究學會之診療指引建議肝癌高危險群患者應每 6 至 12 個月實施

篩檢一次。2 根據本地學者之研究，22 肝細胞癌的生長速率，平均約 4 個月會長大

一倍；若採用每 12 個月篩檢一次，恐有些肝臟腫瘤發現時已錯失治療良機。近

來中國有一項隨機對照研究，來探討每 6 個月利用超音波檢查合併甲型胎兒蛋白

測定來篩檢與否，對因肝癌而死亡的影響。23該研究共收集 18,816 位慢性 B 型肝

炎患者，其中 9,373 位接受定期篩檢，另外 9,443 位未接受定期篩檢。結果發現

接受定期篩檢者，因肝癌而死亡的危險性，較未接受定期篩檢者減少百分之三十

七。然而，在另外一個於中國所進行的隨機對照研究則發現，若在定期篩檢組所

診斷出來之肝癌，未能接受治癒性療法，則此定期篩檢並無法減少肝癌之死亡

率。24 因此，定期篩檢肝癌必須要能診斷出早期腫瘤，且可以接受治癒性治療，

方能有效改善患者之預後。另一項針對慢性 C 型肝炎合併肝硬化患者，利用馬科

夫模組（Markov model），來探討是否接受每 6 個月超音波檢查合併甲型胎兒蛋白

測定，對預後及治療成本之影響，結果發現定期篩檢的確具有成本效益之優勢。

25 因此對於肝癌高危險群患者每 6 個月實施篩檢一次，有實證醫學之根據；但對

於肝硬化患者及肝癌患者經根除性治療後之追蹤，雖然美國肝病研究學會之診療

指引建議不需要縮短追蹤之間隔，然專家共識仍考量此兩類患者，發生肝癌或腫

瘤復發之機會較高，主張臨床醫師可依患者狀況，考慮每 3 至 6 個月實施篩檢一
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次。肝癌患者經根除性治療後，亦建議每 3 個月實施篩檢一次。

肝癌診斷

建議五：超音波篩檢發現，在背景為肝硬化之肝臟中，發現大於 2 公分之結

節，必須在以下三種診斷工具中，包括電腦斷層檢查、對比劑超音波檢查及磁振

造影檢查，至少有一種呈現典型肝細胞癌之典型血管特徵（動脈相呈高血管性合

併在門脈相及靜脈相有顯影劑早期消褪現象），即可比照肝癌治療；若不完全符

合上述特徵，或背景無肝硬化時，建議實施肝臟切片檢查（證據強度等級二）。

肝臟切片病理組織檢查為診斷肝癌之「黃金標準」（gold standard），然而切片

檢查存有出血及腫瘤散播等潛在風險，26-29 再加以近來影像診斷之進步，在背景

為肝硬化的條件下，大於兩公分之結節，三時相電腦斷層檢查或磁振造影檢查，

若有符合肝癌之典型血管特徵（動脈相呈高血管性合併在門脈相及靜脈相有顯影

劑早期消褪現象），最後確定診斷為肝癌的陽性診斷率高達百分之九十五。30, 31

因此，此類患者不需要切片檢查即可確定診斷。此外，對比劑超音波檢查近來亦

證實有相當理想的診斷能力。32-35 然而，血管攝影檢查，在小型肝癌診斷之敏感

度較差。36 美國肝病研究學會之診療指引即建議，大於兩公分之結節，在背景為

肝硬化的條件下，只要在以下三種診斷工具中，包括電腦斷層檢查、對比劑超音

波檢查及磁振造影檢查，至少有一種呈現典型肝細胞癌之典型血管特徵（動脈相

呈高血管性合併在門脈相及靜脈相有顯影劑早期消褪現象），即可比照肝癌治

療。然而，目前在台灣，並無合法的超音波對比劑供臨床醫師應用。

在上述影像診斷工具中，並不包括血管攝影檢查。但專家共識會議仍贊同，

在手術治療肝癌前，血管攝影檢查可提供重要診斷資訊，為術前重要評估工具。

此外，血清甲型胎兒蛋白濃度超過 200 ng/mL，而不論結節是否具典型肝細

胞癌之典型血管特徵，在此類患者是否可逕予診斷肝癌而毋須切片，在美國肝病

研究學會診療指引中，內文與圖示有不一致之處。因此專家共識會議贊同血清甲

型胎兒蛋白濃度超過 200 ng/mL 為診斷肝癌之重要標記，但若無典型肝細胞癌之
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典型血管特徵，仍應安排病理組織切片檢查以確定診斷。

建議六：超音波篩檢發現，在背景為肝硬化之肝臟中，發現有介於一至二公

分之結節，必須在以下三種診斷工具中，包括電腦斷層檢查、對比劑超音波檢查

及磁振造影檢查，至少有兩種呈現典型肝細胞癌之典型血管特徵（動脈相呈高血

管性合併在門脈相及靜脈相有顯影劑早期消褪現象），即可比照肝癌治療；若不

完全符合上述特徵，或背景無肝硬化時，建議實施肝臟切片檢查（證據強度等級

二）。

在背景為肝硬化的條件下，篩檢發現有新的介於一至二公分之結節，有相當

高的機會診斷為肝癌，從過往的治療建議，包括西元 2000 年歐洲肝病研究學會

之診療指引，30, 31, 37 認為此類結節，不管其血管特徵，均應實施肝臟切片檢查。

但是在小於兩公分之結節，切片檢查結果常因以下原因而有百分之三十至四十之

偽陰性率：不容易取到適當且足夠之標本、不容易區別肝癌與非腫瘤組織（包括

分化不良結節 dysplastic nodule 、再生結節 regeneration nodule 甚或是慢性肝炎組

織）。3, 38-40 再加以近來影像診斷工具的進步，對於兩公分以下的結節若能呈現典

型肝癌之血管特徵，診斷肝癌之敏感度及特異度亦相當理想。3, 41 但是許多結節

雖具動脈相呈高血管性，但在門脈相及靜脈相並無顯影劑早期消褪現象，此時診

斷肝癌約有百分之二十五之偽陽性率。30, 42-46 Forner 等學者發現，在背景為肝硬

化之肝臟中，發現有不大於二公分之結節，若對比劑超音波檢查及磁振造影檢

查，均有典型肝癌之血管特徵時，其診斷為肝癌之特異性(specificity)及陽性診斷

率(positive predictive rate)均為百分之百。46 因此，美國肝病研究學會之診療指引

即建議：超音波篩檢發現，在背景為肝硬化之肝臟中，發現有介於一至二公分之

結節，必須在以下三種診斷工具中，包括電腦斷層檢查、對比劑超音波檢查及磁

振造影檢查，至少有兩種呈現典型肝細胞癌之典型血管特徵（動脈相呈高血管性

合併在門脈相及靜脈相有顯影劑早期消褪現象），方可比照肝癌治療；若不完全

符合上述特徵，或背景無肝硬化時，建議實施肝臟切片檢查。專家共識會議同意

此建議。
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建議七：超音波篩檢發現小於一公分之結節，建議每 3 至 6 個月以超音波追

蹤一次，如果經過兩年的追蹤，結節大小並沒有增加，可恢復至一般肝癌篩檢計

畫之篩檢頻率（證據強度等級三）。

由於小於一公分之結節，臨床上診斷為肝癌之機率較低；2, 47 再加以考量切

片檢查存有出血及腫瘤散播等潛在風險，26-29 以及不易獲得適當組織可供診斷，

美國肝病研究學會之診療指引不建議切片檢查。但因考量此類結節爾後仍有較高

之機會轉變為肝癌，48-50 建議應每 3 至 6 個月以超音波追蹤一次，如果經過兩年

的追蹤，結節大小並沒有增加，再回至一般肝癌篩檢計畫之篩檢頻率。專家共識

會議同意此建議。

建議八：肝臟切片檢查應由深具經驗之病理專家判讀，若切片檢查結果為陰

性，建議立即再施行肝臟切片檢查一次。若仍為陰性，則建議每 3 至 6 個月以超

音波或電腦斷層追蹤一次，直至結節消失、變大或是具備肝癌之診斷特徵；若結

節變大，但仍無典型肝癌之診斷特徵，建議重新安排切片檢查（證據強度等級三）。

專家共識會議同意此建議。

肝癌分期

建議九：評估肝癌之預後，腫瘤分期系統必須綜合考量腫瘤階段、肝功能及

身體功能，治療方式之評估亦須考慮預期壽命。目前 BCLC 系統為較理想之分期

系統（證據強度等級二）。

肝癌百分之九十以上合併肝硬化，21 因此在考量評估肝癌預後所制定之腫瘤

分期系統，必須綜合考量腫瘤階段、肝功能以及身體功能。51-52 目前臨床上常用

之肝癌腫瘤分期系統，有 Okuda 分期系統、Tumor-Node-Metastasis (TNM) 分期

系統、Barcelona-Clinic-Liver-Cancer (BCLC) 分期系統、Japan Integrated Staging

Score (JIS)、The Cancer of the Liver Italian Program (CLIP) 分期系統等。53-57 其中，
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BCLC 分期系統綜合考量腫瘤階段、肝功能狀態、身體功能、腫瘤相關症狀及治

療方式等，被認為是目前較理想之分期系統，58-64 在台灣大型本土肝癌研究中亦

發現，BCLC 分期系統、TNM 分期系統以及 CLIP 分期系統均可以有效地預測肝

癌患者預後；62-64 此外， BCLC 分期系統更可以協助臨床醫師採取適當的治療策

略。62 專家共識會議同意評估肝癌之預後，腫瘤分期系統必須綜合考量腫瘤階段、

肝功能及身體功能，治療方式之評估亦須考慮預期壽命。但對於各種分期系統作

為臨床病人治療方針的優劣仍有待進一步的研究。

治療

建議十：在沒有肝硬化或是肝功能代償良好之肝硬化患者，單一肝臟腫瘤以

手術切除治療為主（證據強度等級二）；但單一腫瘤不大於 5 公分、或 2 至 3 顆

腫瘤且最大者小於 3 公分的狀況下，臨床醫師可依患者狀況考慮局部腫瘤消除治

療術（包括經皮酒精注射治療 percutaneous ethanol injection therapy、經皮醋酸

注射治療 percutaneous acetic acid injection therapy、經皮微波熱凝治療

percutaneous microwave coagulation therapy 及射頻燒灼治療 radiofrequency

ablation therapy）（證據強度等級二）。

在 BCLC 分期系統中，切除手術、肝臟移植及局部腫瘤消除治療術均屬治癒

性治療，55 其五年存活率可達百分之五十。65-82 美國肝病研究學會之診療指引指

出，在沒有肝硬化或是肝功能代償良好之肝硬化患者，單一肝臟腫瘤以手術切除

治療為主。2 而所謂之代償良好之肝硬化，日本及台灣以 Indocyanine Green

retention test 為主要判定參考；83, 84 歐美則以門脈高壓與否，來預期肝硬化患者接

受切除手術後，肝臟代償功能的程度。2, 85 若以肝靜脈插管法測定其壓力差小於

10 mmHg，術後幾乎不會造成肝臟衰竭，因此為相當值得信賴之術前指標。85 但

因以此法測定壓力，較具侵襲性且較不方便，美國肝病研究學會建議臨床上可以

血小板數目小於 100,000/mm3、脾臟腫大及腹水做為臨床上顯著門脈高壓之特徵。

近年來，局部腫瘤消除治療術（包括經皮酒精注射治療 percutaneous ethanol
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injection therapy、經皮醋酸注射治療 percutaneous acetic acid injection therapy、經

皮微波熱凝治療 percutaneous microwave coagulation therapy 及射頻燒灼治療

radiofrequency ablation therapy），在小型肝癌的治療，有極大之進展。在慎選患者

的條件下，可獲得不遜於切除手術之療效及長期存活率。76-79, 81, 86-88因此專家共

識會議建議：單一腫瘤不大於五公分或兩至三顆腫瘤且最大者小於三公分的狀況

下，臨床醫師可依患者狀況考慮局部腫瘤消除治療術來治療。

建議十一：切除手術前後給予化學治療目前並不建議常規使用（證據強度等

級二）。

在切除手術前，先投予化學治療或栓塞治療目前認為無效且會增加手術之複

雜性，因此不建議使用。2, 89, 90 而手術後使用化學治療之效果，在不同的研究中

仍然分歧而無共識，90-93 亦不建議常規使用。

建議十二：若肝癌合乎米蘭規約（Milan criteria：單一腫瘤不大於 5 公分或

2 至 2 顆腫瘤且最大者小於 3 公分），肝臟移植手術為有效之治療選擇（證據強度

等級二）。台灣外科醫師專家共識，若大小超過米蘭規約，但符合舊金山大學規

約（University of San Francisco, UCSF criteria：單一腫瘤不大於 6.5 公分，或 2

至 3 顆腫瘤、最大者小於 4.5 公分且總直徑不大於 8 公分），臨床醫師可依患者狀

況考慮是否接受肝臟移植手術（證據強度等級三）。

若肝癌大小合乎米蘭規約（Milan criteria：單一腫瘤不大於五公分或兩至三

顆腫瘤且最大者小於三公分），肝臟移植手術有非常良好之預後，其五年存活率

可達百分之七十，74, 75, 94, 95 故為相當合適之治療選擇。但若腫瘤大小超過米蘭規

約，但符合舊金山大學規約（UCSF criteria：單一腫瘤直徑不大於 6.5 公分，或 2

至三顆腫瘤、最大者直徑不大於 4.5 公分且總直徑不大於 8 公分），是否仍適合接

受肝臟移植手術，目前仍有爭議。96-98 台灣外科醫師專家共識認為，此類患者臨

床醫師可依實際狀況考慮是否接受肝臟移植手術。
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建議十三：若患者預期等待肝臟移植之時間超過六個月，應在手術前治療針

對腫瘤先予治療（證據強度等級二）。治療方式建議以局部腫瘤消除治療術為優

先（證據強度等級三）。

由於合適移植之肝臟器官短缺，因此患者等待肝臟移植之時間不定，根據過

往研究發現，99, 100 如果等待的時間超過一年，至少有百分之二十五以上的患者，

因病情變化而無法接受肝臟移植。而在肝臟移植前，先對肝癌給予治療，可以讓

患者有機會降低腫瘤分期(down-staging)，提昇移植後之預後。101-104 因此美國肝

病研究學會之診療指引建議：若患者預期等待肝臟移植之時間超過六個月，應在

手術前治療針對腫瘤先予治療。專家共識會議同意此建議。而治療方式的選擇，

目前以局部腫瘤消除治療術以及動脈栓塞術 (transcatheter arterial embolization)為

主，但以前者較容易達到腫瘤完全壞死，療效較好。104-108 故為此類患者之優先治

療方法。

建議十四：局部腫瘤消除治療術為安全且有效之治療方式，若患者不適於接

受手術切除治療時，可採取局部腫瘤消除治療術。或以此作為等待肝移植前之過

渡治療（證據強度等級二）。

專家共識會議同意此建議。

建議十五：對於兩公分以下之腫瘤，經皮酒精注射治療與射頻燒灼治療均同

樣有效。但由於射頻燒灼治療對於造成腫瘤壞死之能力較經皮酒精注射治療為

佳，對於超過兩公分之腫瘤，射頻燒灼治療之療效明顯優於經皮酒精注射治療（證

據強度等級一）。

近年來，局部腫瘤消除治療術在小型肝癌的治療，有相當理想的效果。76-79, 82,

86-88, 109-116 但由於射頻燒灼治療對於造成腫瘤壞死之能力較經皮酒精注射治療為

佳，對於超過兩公分之腫瘤，射頻燒灼治療之療效，不論是治療次數、腫瘤完全

壞死率、腫瘤局部復發率、整體存活率及無腫瘤復發之存活率，均明顯優於經皮

酒精注射治療。79, 109-115而小於兩公分之腫瘤，兩者均有卓越之療效，且相距不遠。
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故美國肝病研究學會之診療指引建議：對於兩公分以下之腫瘤，經皮酒精注射治

療與射頻燒灼治療均同樣有效。但由於射頻燒灼治療對於造成腫瘤壞死之能力較

經皮酒精注射治療為佳，對於超過兩公分之腫瘤，射頻燒灼治療之療效明顯優於

經皮酒精注射治療。專家共識會議同意此建議。

建議十六：動脈栓塞術對於不適合手術治療之大腫瘤或多發性腫瘤、且無血

管侵犯或肝外轉移時，為第一線之非治癒性療法（證據強度等級一）。

動脈栓塞術可在超過一半的肝癌患者中，造成廣泛性的腫瘤壞死。117雖然此

法不屬於治癒性治療，但的確可以改善患者預後。57, 73, 117-121 在台灣多醫學中心的

研究亦發現，動脈栓塞術，不論在可開刀、抑或是無法開刀之肝癌患者，其預後

均優於接受支持治療之病人。73, 120 因此，對於不適合手術治療之大腫瘤或多發性

腫瘤、且無血管侵犯或肝外轉移時，動脈栓塞術為第一線之非治癒性療法。

建議十七：對於重度(advanced stage) 肝癌患者，醫師可依患者實際病況，考

慮以 Sorafenib (NexavarR蕾莎瓦)作為標靶治療。（證據強度等級一）。

對於重度(advanced stage)肝癌患者（主要為 BCLC 分期 C 期），給予蕾莎瓦

治療，其整體存活率(overall survival)與延遲腫瘤進展之時間(time to progression)，

均明顯優於服用安慰劑(placebo)之患者。122-123因此針對此類患者，醫師可依患者

實際病況，考慮以蕾莎瓦作為標靶治療。

建議十八：其他治療，包括 Tamoxifen、 anti-androgen（抗雄激素）、

octreotide、肝動脈結紮栓塞術、放射治療、免疫治療及化學治療不建議作為第一

線之治療方式（證據強度等級一）。

目前有許多治療方式，包括 Tamoxifen、 anti-androgen（抗雄激素）、

octreotide、肝動脈結紮栓塞術、放射治療、免疫治療、Yttrium-90 selective internal

radiation therapy（釔 90 微球體-選擇性體內放射線療法）及化學治療等開始應用

於肝癌治療之試驗中，但其療效仍有待證實，是否可取代目前之治癒性治療（切
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除手術、肝臟移植及局部腫瘤消除治療術）、動脈栓塞術以及標靶治療。2, 102, 114, 117,

124-133，仍尚需更多研究來評估與佐證。因此目前不建議用上述方法作為第一線之

治療方式，以免貽誤病情。
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