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摘   要 目的：探讨肝癌肝脏切除手术后肝脏功能恢复影响因素，并建立风险预测模型。

方法：回顾性分析 2015 年 2 月—2016 年 9 月间行半肝切除手术的 50 例肝癌患者术的相关临床资料，

通过单变量与多变量分析对筛选出可能影响肝癌患者术后肝脏功能恢复的因素，用所得各因素及其统

计值建立风险预测模型。

结 果： 患 者 手 术 前 吲 哚 菁 绿 15 分 钟 滞 留 率（ICGR15）、 清 除 指 数（HH15）、 残 余 肝 脏 体 积 / 标

准肝脏体积（RLV/SLV）均为半肝切除手术后肝脏功能恢复的独立危险因素（P=0.002、P<0.001、

P=0.007）；所得到的风险预测模型为：风险系数（R）=31.871×（RLV/SLV）-1.689×（ICG R15） 

-19.663×HH15；R 的临界值为 0.90 时，其预测术后出现肝功能不全的 ROC 曲线下面积为 0.96，敏

感度和特异度为 97.5% 和 90%。

结论：较低的 RLV/SLV 以及较高的 ICGl5R 和 HH15 是肝癌患者行肝脏切除术后肝功能不全的危险因素，

所建立的预测模型有一定的风险评估价值。
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在 我 国 恶 性 肿 瘤 的 发 病 率 中 原 发 性 肝 癌 （ 肝

癌 ） 一 直 居 高 不 下 ， 最 为 有 效 的 治 疗 方 法 就 是 手

术切除肿瘤[1]。正常肝脏的再生能力很强，即使手

术后仅剩20%~30%的余肝体积，数周内肝功能仍

可 代 偿 [ 2 ]， 而 肝 癌 、 肝 硬 化 等 患 有 肝 脏 其 他 疾 病

的患者，即使手术后剩余高达70%~80%的余肝体

积 ， 也 可 能 术 后 出 现 肝 脏 功 能 恢 复 不 良 或 伴 有 其

他 的 各 种 并 发 症 甚 至 危 及 生 命 ， 所 以 手 术 前 对 较

为 准 确 评 估 患 者 的 肝 脏 储 备 功 能 对 于 合 并 有 肝 硬

化的肝癌患者来说显得尤为重要[3]，在肝胆外科领

域 中 ， 精 准 肝 切 除 在 近 年 来 已 然 成 了 热 门 的 研 究

方向[4]，其中主要包括手术前精准的评估，术中精

准 的 规 划 及 操 作 ， 以 及 术 后 精 准 的 管 理 ， 最 为 重

要的要数手术前精准的评估[5]。肝脏CT影像解读分

析系统（IQQA-LIVER）和吲哚氰绿（ICG）排泄

试 验 ， 是 患 者 手 术 前 进 行 评 估 的 重 要 方 法 。 单 电

子发射型计算机 断层显像（SPE C T）对于评估肝

脏 储 备 功 能 也 有 着 重 要 意 义 ， 在 肝 脏 外 科 领 域 中

越来越受到重视[6]。本研究通过术前的数字现代化

信 息 模 拟 技 术 及 术 中 精 准 切 肝 技 术 ， 尝 试 建 立 依

赖于15 min ICG留率（ICGR l5）、术后剩余肝脏

体积（RLV）和心脏清除指数（HH15）的风险评

估模型。

1　资料与方法

1.1  材料

收集2015年2月—2016年9月在我院肝脏外科 

50例行半肝切除的肝癌患者在院期间的各种相关的

临床数据及资料。50例患者中男44例（88.0%）， 

女6例（12.0%）；年龄32~76岁，中位年龄41岁，

平均年龄（43±12）岁；所有患者手术前Child-Pugh

分级均为A；手术过程中采用电刀联合超声刀切除

病灶；术后病理证实肝细胞肝癌46例（92.0%）、

胆管细胞癌4例（8.0%）、且均合并肝硬化；手术

方式包括右半肝切除29例（58.0%）、左半肝切除

16例（32.0%）、扩大左半肝切除3例（6.0%）、扩

大右半肝切除2例（4.0%）。患者术后肝脏功能不

全标准：肝切除术7 d后总胆红素仍>34 μmol/L； 

术后胆红素峰值>51 μmol/L [7-8]。患者术后肝功能

衰 竭 标 准 ： 术 后 5  d 更 长 时 间 的 凝 血 酶 原 活 动 度

（PT%）<50%及血清胆红素（BIL）>51 μmol/L[9]；

或术后BIL峰值>120 μmol/L[10]。

1.2  方法

1.2.1  ICG 测 定　 按 照 0.5 mg/kg ICG 体 质 量 计

算 用 量（ICG： 购 自 沈 阳 济 世 制 药 有 限 公 司），

再 用 无 菌 注 射 用 水 稀 释 成 溶 液（ 稀 释 比 例 25 mg  

ICG/5 mL 无 菌 注 射 用 水 ）， 将 DDG 分 析 仪

（DDG3300K，日本光电株式工业会社）的鼻感光

探头正确夹住患者鼻翼部，打开 DDG 分析仪及数

据分析软件，将患者的基本信息及相关数据输入主

机软件内，将配制好的溶液选择一侧肘正中静脉注

入，数据分析软件会将检测结果直接导入并进行处

理，自动计算出患者术前的 ICGR15[11]。

1.2.2  肝 脏 体 积 测 量　 术 前 应 用 美 国 GE 公 司

Discovery750HD 多 排 螺 旋 CT 予 患 者 完 善 上 腹 部

平 扫 + 三 期 增 强 薄 层 扫 描， 将 患 者 的 DICOM 标

准格式的 CT 肝脏影像文件导入我院所引进的美国

EDDA 公 司 的 IQQA-Liver 肝 脏 CT 影 像 解 读 分 析

系统，进行读片、提取信息并重建出包括肝脏、肿

瘤及血管胆管树的立体模型，通过三维重建及虚拟

手术分割结果分析，测算出肝脏总体积（TLV）、

Results: The preoperative 15-minute retention of indocyanine green (ICG R15), residual liver volume/standard 

remnant liver volume (RLV/SLV) and clearance index (HH15) are independent risk factors for recovery of liver 

function from hemihepatectomy (P=0.002. P<0.001 and P=0.007). The obtained risk prediction model was 

presented as follows: risk coefficient (R)=31.871×(RLV/SLV)–1.689×(ICG R15)–19.663×HH15. At the cut off 

value of R=0.90, the area under the ROC curve of this model for predicting postoperative liver dysfunction was 

0.96, with the sensitivity and specificity of 97.5% and 90%, respectively.

Conclusion: Lower RLV/SLV or higher ICGl5R and HH15 are risk factors for postoperative liver dysfunction in 

patients after hepatectomy for liver cancer, and the established prediction model may have certain value for risk 

assessment.  
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肿 瘤 体 积、 拟 切 除 肝 脏 体 积 及 RLV， 根 据 标 准 肝

体 积（SLV） 计 算 公 式（SLV=706.2×BSA+2.4）

计算出患者的 SLV，BSA 为患者体表面积 [12]。

1.2.3  HH15 测定　手 术 前 行 SPECT 核 素 扫 描，
99mTc-EHIDA 3.7×106 Bq 从 肘 静 脉 弹 丸 注 射（ 二

乙基乙酰苯胺亚氨二醋酸 -EHIDA：购自江苏原子

能研究所），同时通过 e.camSPECT（德国西门子

公司）扫描并采集数据。统计分析达到高峰时的时

间（min）、 峰 值 时 的 放 射 计 数、HH15（15 min

心脏 ROI 内放射性计数 /5 min 心脏 ROI 内放射性

计数）、肝脏受体指数（LHL15）等 [6]。

1.3  数据收集

搜 集 每 个 病 例 的 详 细 资 料 ， 术 前 资 料 包 括

患 者 的 年 龄 、 性 别 、 谷 草 转 氨 酶 （ A S T ） 、 谷 丙

转 氨 酶 （ A L T ） 、 谷 氨 酰 转 肽 酶 （ G G T ） 、 总 胆

红素（TBIL）、白蛋白（ALB）、凝血酶原时间

（PT）、ICGRl5、RLV/SLV及HH15，术中资料包

括手术时间、术中出血量，术后资料包括评价肝功

能的各种生化指标及各种并发症的发生情况等。

1.4  统计学处理

采用SPSS统计软件进行分析。计数资料的采

用 χ 2检 验 进 行 比 较 ； 计 量 资 料 均 采 用 平 均 数 ±

标准差（x± s）表示，数据间的比较采用 t检验；

P<0.05为差异有统计学意义。Logist ic回归分析模

型 进 行 单 因 素 、 多 因 素 风 险 分 析 ， 临 界 值 （ c u t -

off值）采用（receiver operat ing characterist ic，

ROC）曲线，P<0.05有统计学意义。

2　结　果

2.1  肝脏切除手术后患者肝脏功能恢复影响因素

的单变量分析

根 据 患 者 术 后 恢 复 情 况 ， 是 否 出 现 肝 脏 功 能

不全，将50例行半肝切除的肝癌患者分成两组，

其中有40例患者手术后肝脏功能恢复良好，无肝

脏功能不全等表现，占总数的80.0%。其余10例患

者 术 后 不 同 程 度 的 出 现 了 肝 功 能 不 全 及 其 他 并 发

症，占总数的20.0%。

两 组 患 者 在 年 龄 、 术 前 A S T 、 A L T 、 G G T 、

T B I L 、 A L B 、 P T 、 手 术 时 间 、 术 中 出 血 量 的 比

较，差异均无统计学意义（均P>0 .05），而在术

前ICGRl5、RLV/SLV及HH15的比较中，两组差异

均具有统计学意义（均P<0.05）（表1）。左半肝

和 右 半 肝 切 除 两 种 手 术 方 式 在 术 后 恢 复 情 况 的 差

异无统计学意义（χ2=0.34，P=0.56）（表2）。

表 1　两组患者各因素的变量分析（x±s）
Table 1　Uivariate analysis of each factor in the two groups of 

patients（x±s）

因素
恢复良好

（n=40）

恢复不良

（n=10）
t P

年龄（岁） 44.10±13.47 42.30±10.40 0.393 0.696
ALT（IU/L） 28.4±7.0 29.7±7.7 0.525 0.602
AST（IU/L） 39.7±10.4 33.9±11.9 1.535 0.131
GGT（IU/L） 49.3±11.8 52.0±13.1 0.631 0.531
TBIL（µmol/L） 10.56±3.36 10.59±3.83 0.023 0.981
ALB（g/L） 41.87±3.98 41.85±3.05 0.002 0.999
PT（s） 11.56±1.97 12.59±0.79 1.633 0.109
手术时间（min） 144.22±41.06 141.50±49.62 0.180 0.858
失血量（mL） 425.70±223.28 535.30±160.48 1.456 0.152
HH15 0.47±0.08 0.54±0.05 2.820 0.007
ICG R15（%） 5.44±2.12 7.65±0.59 3.246 0.002
RLV/SLV 0.45±0.11 0.32±0.06 3.746 <0.001

表 2　左右半肝切除术后恢复情况比较（n）
Table 2　Comparison of postoperative recovery between left 

and right hemihepatic resection (n)

手术方式 恢复良好 恢复不良
恢复不良 

发生率（%）
左半肝及扩大左半肝切除 16 3 15.8
右半肝及扩大右半肝切除 24 7 22.6

χ2   0.34
P   0.56

2.2  肝脏切除手术后患者肝脏功能恢复影响因素

的多变量分析

将 有 统 计 学 差 异 的 变 量 （ I C G  R 1 5 、 R L V /

SLV、HH15）进行二元Log i s t i c回归，通过回归

模 型 确 定 影 响 术 后 恢 复 情 况 的 危 险 因 子 。 二 元

Logistic回归分析结果如下，可见3个指标均纳入模

型（P<0 .05），均为患者术后肝脏功能恢复情况

的影响因子（表3）。

表 3　Logistic 回归模型分析
Table 3　Logistic regression model analysis 

因素 B S.E. Wald df Sig. Exp（B）
HH15 -19.663 11.594 5.276 1 0.020 0.343
ICG R15 -1.689 0.786 4.616 1 0.032 0.185
RLV/SLV 31.871 15.559 4.196 1 0.041 6.940

 

2.3  风险预测模型建立及准确性判断

将 表 3 数 据 导 入 文 献 [ 5 ] 公 式 得 出 预 测 模 型 ：

危险系数（R）=31.871×（RLV/SLV）-1.689×

（ICGR15）-19.663×HH15。
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对预测模型采用ROC曲线进行准确性判断，在

R=0.90时候患者预测发生术后恢复不良的敏感度和

特异度为97.5%和90%；ROC曲线下面积为0.96，标

准误为0.025，95% CI为0.91~1.01（图1），根据是

否R>0.90将患者分为两组，比较两组患者术后恢

复情况是否有差异，结果如下表所示（表4），发

现R>0.90的患者发生术后恢复不良的发生率明显

小于R≤0.90的患者（χ2=19.324，P=0.005）。

0.0          0.2          0.4          0.6          0.8           1.0
1- 特异性

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

敏
感

性

图 1　ROC 曲线图
Figure 1　ROC curve

表 4　不同 R 值患者术后恢复情况比较（n）
Table 4　Comparison of postoperative recover y between 

patients with diff erent R-values (n)
组别 恢复良好 恢复不良 恢复不良发生率（%）

R ≤ 0.90 组 7 9 56.25
R ＞ 0.90 组 33 1 2.90

χ2   19.324
P   0.005

3　讨　论

手 术 后 因 为 肝 功 能 衰 竭 导 致 围 手 术 期

患 者 死 亡 例 数 占 肝 脏 切 除 手 术 后 死 亡 总 例 数

18%~75% [13]。在我国，肝癌患者大多数合并有肝

硬 变 ， 本 身 肝 脏 储 备 功 能 就 较 差 ， 再 加 上 患 者 在

围 手 术 期 前 后 可 能 出 现 的 其 他 不 利 于 肝 脏 功 能 恢

复 的 影 响 因 素 ， 导 致 患 者 术 后 较 容 易 出 现 肝 脏 功

能 恢 复 不 良 ， 无 法 代 偿 人 体 所 需 ， 乃 至 肝 功 能 衰

竭合并其他并发症进而危及生命。有关文献 [ 14]报

道 ， 肝 癌 患 者 手 术 后 出 现 肝 功 能 衰 竭 的 可 能 性 在

0.7%~9.1%，手术后剩余肝脏质地的好坏和RLV的

大 小 ， 共 同 决 定 了 术 后 肝 脏 功 能 代 偿 的 能 力 。 因

此 肝 脏 储 备 功 能 的 术 前 准 确 评 估 对 于 拟 行 手 术 的

肝 癌 患 者 来 说 是 至 关 重 要 的 ， 而 肝 硬 化 患 者 实 际

肝 功 能 储 备 情 况 却 很 难 通 过 手 术 前 常 规 的 体 现 肝

功能的生化指标反应出来。

I C G 清 除 试 验 主 要 是 通 过 肝 脏 功 能 细 胞 数 量

和肝脏血流量来评估肝脏的储备功能[15]。由于ICG

在 肝 外 组 织 不 会 被 吸 收 ， 且 没 有 毒 副 作 用 ， 不 参

与肝肠循环，所以ICG最大清除率和ICGR15这两

个指标在临床上较为常用[16]。目前国际上ICG试验

虽 然 被 认 为 是 一 种 能 灵 敏 而 简 便 的 评 估 肝 脏 储 备

功 的 方 法 [ 1 7 - 1 8 ]， 但 该 试 验 结 果 在 胆 汁 排 泄 障 碍 、

肝 血 流 量 减 少 等 情 况 下 会 受 到 一 定 的 影 响 。 因 此

在 针 对 于 肝 硬 化 患 者 来 说 ， 如 果 单 纯 采 用 I C G 试

验 这 一 种 方 法 来 评 估 肝 脏 储 备 功 能 是 存 在 一 定 局

限 性 的 。 手 术 过 程 中 肝 脏 切 除 的 体 积 的 控 制 也 是

预 防 术 后 肝 脏 功 能 恢 复 不 良 的 重 要 方 法 之 一 ， 目

前 普 遍 认 为 正 常 的 人 体 肝 脏 可 耐 受 7 5 % ~ 8 0 % 肝

实质切除 [19]。通过将二维的CT资料导入三维重建

软 件 ， 把 肝 脏 影 像 学 断 层 图 像 转 变 成 三 维 立 体 模

型 ， 然 后 根 据 具 体 临 床 情 况 及 手 术 需 求 计 算 出 每

一 个 感 兴 趣 区 段 的 肝 脏 物 理 体 积 ， 同 时 还 可 以 立

体 树 状 方 式将肝动脉，门静脉，胆管展现在三维

立体模型中，对肝内外的血管及胆管分布情况从多

角度、多层次进行观察，尽可能的在术中减少不必

要 的 血 管 胆 管 损 伤 ， 使 残 余 肝 脏 结 果 的 完 整 性 尽

量得到保护[20-21]。另一方面国内外的部分学者[22-23]

在80年代中期就对关于动态评估肝脏储备功能中
99mTc -EHIDA相关应用方法，及 99mTc -EHIDA能稳

定 准 确 将 肝 脏 代 谢 功 能 情 况 体 现 出 来 的 相 关 研 究

进行了报道 [24]，而且国内也有学者 [6]报道HH15可

作 为 较 敏 感 指 标 预 测 术 后 肝 功 能 不 全 的 发 生 ， 这

项 检 查 方 法 对 于 预 估 肝 脏 切 除 手 术 剩 余 体 积 的 最

小 安 全 值 比 单 纯 测 量 术 后 肝 脏 残 余 的 物 理 体 积 意

义更大，但在肝脏中99mTc-EHIDA排泄速度较快，

存 留 时 间 较 短 ， 并 且 胆 红 素 是 9 9 mT c - E H I D A 的 竞

争 性 抑 制 剂 ， 所 以 测 量 结 果 可 能 会 受 到 一 定 的 影

响 。 目 前 ， 医 学 界 正 在 开 展 各 种 研 究 来 寻 找 并 试

验更为可靠的试剂（如 99mTc -GSA）来进一步完善

通过SPECT评估肝脏功能储备的研究[25]。

影 响 肝 癌 术 后 恢 复 情 况 的 因 素 较 为 复 杂 且 多

样 ， 国 外 学 者 [ 2 6 ]有 报 道 肝 硬 度 测 量 （ L S M ） 可 用

于 预 测 肝 切 除 后 肝 功 能 衰 竭 和 安 全 余 肝 体 积 的 估

计 ， 术 前 营 养 状 况 包 括 前 白 蛋 白 对 术 后 肝 功 能 不

全的发生也有着一定得影响 [ 27]，也本次研究仅选

取 了 临 床 上 较 为 广 泛 应 用 及 操 作 相 对 简 单 的 几 种
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较 为 特 殊 的 检 测 方 法 ， 并 依 据 测 量 结 果 进 行 预 测

模 型 的 研 究 ， 临 床 上 左 半 肝 切 除 相 对 右 半 肝 切 除

风 险 较 小 ， 且 术 后 恢 复 较 好 ， 此 次 研 究 中 两 者 术

后 恢 复 情 况 差 异 无 统 计 学 意 义 ， 可 能 与 病 例 数 较

少有关。目前通过SPE C T方法来评估肝脏功能储

备尚未完善，本研究采用的99mTc-EHIDA试剂通过

HH15来定量评估肝脏储备功能较为简单，便于操

作 ， 但 仍 需 大 量 的 实 验 进 一 步 提 高 此 方 法 的 敏 感

度 及 特 异 度 ， 寻 找 更 为 有 效 且 受 其 他 因 素 影 响 更

小 的 试 剂 。 研 究 中 可 能 由 于 病 例 收 集 较 少 ， 导 致

结 果 有 所 偏 倚 ， 之 后 将 纳 入 更 大 的 样 本 及 长 期 随

访 的 患 者 资 料 进 行 前 瞻 性 探 索 和 研 究 来 对 此 模 型

进行相关的检验和修正。

通 过 本 研 究 ， 可 以 发 现 在 众 多 影 响 因 素 中 ，

H H 1 5 、 R L V / S L V 及 I C G  R l 5 在 两 组 之 间 有 统 计

学 差 异 ， 且 涵 盖 了 功 能 和 体 积 两 个 方 面 ， 反 应

了 肝 癌 患 者 术 前 的 肝 脏 功 能 储 备 。 因 此 ， 本 研 究

建立风险预测模型：R=31.871×（RLV/SLV）-

1.689×（ICGR15）-19.663×HH15，根据ROC

曲 线 得 出 R 值 临 界 点 为 0 . 9 0 。 将 患 者 按 照 是 否

R>0.90分为两组，比较结果显示，R≤0.90的患者

术后更容易出现发生肝脏功能恢复不良的现象。

概 而 论 之 ， 本 风 险 预 测 模 型 在 预 测 肝 脏 切 除

手术风险中有一定的价值，拥有相对较低的RLV/

SLV，以及相对较高的ICG Rl5和HH15的患者在

行 肝 脏 切 除 术 后 出 现 肝 功 能 不 全 的 可 能 性 会 更

大 。 在 行 半 肝 及 更 大 范 围 的 肝 脏 切 除 手 术 前 进 行

ICGR15、RLV/SLV及HH15的检测能在一定程度

上可以预测术后肝脏功能的恢复情况。
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