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精准肝切除与常规肝切除对肝癌患者 T 细胞亚群变化影响

的比较
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摘   要 目的：比较精准肝切除与常规肝切除对肝癌患者 T 细胞亚群变化的影响。

方法：将 47 例肝癌患者随机分为两组，分别行精准肝切除术（精准肝切除组，26 例）和常规肝切除术（常

规肝切除组，21 例）。比较两组主要临床指标，及手术前后外周血 CD3+、CD4+、CD8+ 及 CD4+/CD8+

水平。

结果：与常规肝切除组比较，精准肝切除组手术时间延长，但失血量少、住院时间短、术后胆汁漏

与 腹 腔 出 血 发 生 率 低（ 均 P<0.05）； 精 准 肝 切 除 组 术 后 肝 功 能 指 标 的 变 化 优 于 常 规 肝 切 除 组（ 均

P<0.05）。术后 7 d，两组 CD3+、CD4+ 及 CD4+/CD8+ 水平均较术前明显下降，但精准肝切除组下降程

度明显小于常规肝切除组（均 P<0.05），两组 CD8+ 水平均较术前略有升高（均 P>0.05）；术后 14 d，

两组各 T 细胞亚群均恢复至术前水平。

结论：精准肝切除在术后免疫功能的保护方面优于常规肝切除，从而有利于肝癌患者肝脏功能的恢复。
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Abstract Objective: To compare the influences between precise and conventional hepatectomy on changes of T 

lymphocyte subsets in liver cancer patients.
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hepatectomy (precise hepatectomy group, 26 cases) and conventional hepatectomy (conventional hepatectomy 

group, 21 cases) respectively. Th e main clinical variables, and the pre- and postoperative CD3+, CD4+ and CD8+ 

levels as well as CD4+/CD8+ between the two groups were compared.
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肝 细 胞 肝 癌 （ 以 下 简 称 肝 癌 ） 的 发 病 率 在 恶

性肿瘤中占第5位 [1]，世界范围内每年诊断肝癌超

过 7 0 万 例 [ 2 ]。 同 时 ， 肝 癌 是 病 死 率 最 高 的 肿 瘤 之

一，中位生存期仅11.9个月 [3-4]。目前，治疗肝癌

最有效的方法仍为手术 [5-6]。其中，精准肝切除术

已 证 实 在 减 少 术 后 并 发 症 ， 提 高 生 存 率 等 方 面 优

于 传 统 肝 切 除 术 [ 7 ]。 但 这 一 优 势 是 否 与 患 者 机 体

免疫功能的改变有关？笔者回顾分析2015年1月—

2016年10月间分别采用精准肝切除及常规肝切除

治疗肝癌患者47例临床资料，探讨不同手术方式

对患者T淋巴细胞亚群的影响，报道如下。

1　资料与方法

1.1  临床资料

本组患者47例，男28例，女19例；年龄38~72岁，

平均（49.5±1.3）岁。病例纳入标准为：⑴ 原发

性肝癌患者，男女不限，年龄30~75岁；⑵ 评估心肺

功能可耐受手术；⑶ 肝功能 Child A或Child B期；

⑷  肿 瘤 分 期 ： 按 T N M 分 期 标 准 ， T 3期 及 以 内 病

例 ； ⑸  肝 切 除 范 围 ： 肝 段 切 除 数 量 ≤ 4 个 。 签 订

知 情 同 意 书 后 ， 将 患 者 随 机 分 为 精 准 肝 切 除 组 及

常规肝切除组，其中精准肝切除组26例，平均年

龄（48.7±3.5）岁；常规肝切除组21例，平均年

龄（49.6±6.7）岁，两组患者平均年龄、性别、

Child-Pugh分级及肝段/叶切除情况差异均无统计

学意义（均P>0.05）（表1）。

表 1　两组患者一般资料比较 [n（%）]
Table 1　Comparison of the general data between the two 

groups of patients [n (%)]

资料
精准肝切除组

（n=26）

常规肝切除组

（n=21）
χ2 P

性别
　男 12（46.2） 11（52.3）

0.31 0.68
　女 14（53.8） 10（47.6）
Child-Pugh 分级
　A 10（38.5） 7（33.3）

2.14 0.81
　B 16（61.5） 14（66.7）
肝切除类型
　1 段 2（7.7） 2（9.5）

1.01 0.77
　2 段 14（53.8） 12（57.1）
　3 段 5（19.2） 3（14.3）
　半肝 4（15.3） 3（14.3）
　肝三叶 1（3.9） 1（4.8）

1.2  手术方法

1.2.1  术前评估　常 规 肝 切 除 组 行 B 超、CT 和 /

或 MRI 检查，评估手术风险及切除范围。精准肝

切 除 组 为 精 确 评 估 肝 脏 耐 受 性 及 精 密 规 划 手 术 切

除 范 围， 具 体 检 查 包 括： ⑴ 超 声 造 影； ⑵ 智 能

256CT，CT 血管三维呈像；⑶ 模拟肝切除残肝体

积测定；⑷ 吲哚菁绿 15 min 潴留率（indocyanine 

green retention test at 15 minutes，ICG  R15）。

1.2.2  手术情况　常规肝切除组术中阻断第一肝

门后，大块钳夹，结扎肝组织，缝扎肝创面组织。

精 准 肝 切 除 组 在 充 分 游 离 肝 周 韧 带 后， 行 精 密 手

术规划及精细手术操作：⑴ 术中 B 超检查，以进

一步了解肿瘤深度、范围；有无肝内微卫星转移；

Results: In precise hepatectomy group compared with conventional hepatectomy group, the operative time 

was prolonged, but the amount of blood loss, length of hospital stay and incidence of postoperative bile leakage 

and intra-abdominal hemorrhage were all reduced (all P<0.05); the postoperative changes in liver function 

parameters in precise hepatectomy group were superior to those in conventional hepatectomy group (all P<0.05). 

At postoperative day (POD) 7, the values of CD3+, CD4+ and CD4+/CD8+ were significantly decreased in both 

groups compared with their preoperative levels, but the decreasing degrees of them in precise hepatectomy group 

were significantly less than those in conventional hepatectomy group (all P<0.05), and the CD8+ values were 

slightly increased in both groups compared with their preoperative levels (both P>0.05); at POD 14 the values of 

all these T lymphocyte subsets in both groups returned to their preoperative levels.

Conclusion: Precise hepatectomy is superior to conventional hepatectomy in protection of immune function, 

which thereby benefits the recovery of liver function in liver cancer patients.

Key words	 Carcinoma, Hepatocellular; Hepatectomy; T-Lymphocyte Subsets

CLC number: R735.7
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是否压迫或侵犯重要脉管；有无癌栓及癌栓长度范

围；肝门淋巴结是否侵犯转移。从而在术前评估基

础上再次确认手术范围。⑵ 据病变所在肝段 / 叶，

决定第一、二、三肝门游离程度，充分游离相应部

分肝脏。⑶ 结扎或横断相应肝段 / 叶 Glisson 鞘，

待出现血运分界线后，用超声乳化吸引刀（cavitron 

ultrasonic surgical aspirator，CUSA）或超声刀逐

步 切 除 病 变 所 在 肝 组 织。 ⑷ 肝 创 面 用 4-0 或 5-0

血管缝合线缝扎止血，尽量敞开创面，通畅引流。

1.2.3  术后处理　术 后 两 组 均 给 予 抗 炎、 保 肝、

对症支持治疗。精准肝切除组据术后肝功能检测结

果 给 予 20% 人 血 白 蛋 白 10~40 g/d 输 注， 通 常 引

流前提下，尽早拔除腹腔引流管。

1.3  观察指标

⑴  手 术 时 间 、 术 中 失 血 量 、 住 院 时 间 及 并

发 症 发 生 率 ； ⑵  术 后 3 、 7 、 1 4  d 肝 功 能 变 化 ； 

⑶ 术前及术后7、14 d外周血CD3+、CD4+、CD8+

及CD4+/CD8+水平。

1.4  统计学处理

采 用 S P S S  1 3 . 0 统 计 软 件 包 进 行 统 计 分 析 ，

同 时 间 点 两 组 间 比 较 ， 计 量 资 料 以 均 数 ± 标 准 差

（ x± s） 表 示 ， 采 用 t检 验 ， 方 差 不 齐 时 采 用 t’

检验；计数资料用[n（%）]表示，采用χ 2检验。

多 个 时 间 点 各 指 标 间 比 较 采 用 单 因 素 方 差 分 析 。

P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  手术相关指标的比较

与 常 规 肝 切 除 组 比 较 ， 精 准 肝 切 除 组 手 术

失 血 量 少 ， 住 院 时 间 短 ， 术 后 胆 汁 漏 及 腹 腔 出 血

率低（均P<0 .05），但手术时间较长（P<0 .05）

（表2）。

2.2  手术前后两组肝功能结果比较

两 组 术 前 各 项 肝 功 能 指 标 均 无 统 计 学 差 异

（均P>0.05）；两组术后3、7 d ALT、AST水平明

显 上 升 ， 但 精 准 肝 切 除 组 上 升 程 度 低 于 常 规 肝 切

除组（均P<0 .05）；ALB水平常规肝切除组术后 

3 d较术前及精准肝切除组明显下降（P<0.05），

术后14 d两组各指标均接近术前水平，差异均无统

计学意义（均P>0.05）（表3）。

表 2　两组手术相关指标的比较
Table 2　Comparison of surgical variables between the two 

groups

指标
精准肝切除组

（n=26）

常规肝切除组

（n=21）
P

手术时间（min，x±s） 357.7±48.61) 308.9±53.4 0.03
手术失血量（mL，x±s） 578.5±78.31) 809.9±65.2 0.01
住院时间（d，x±s） 17.3±2.31) 23.4±4.6 0.46
术后并发症 [n（%）]
　切口感染 2（7.7） 2（9.5） 0.54
　胆汁漏 1（3.8）1) 3（14.2） 0.02
　胸腔积液 5（19.2） 5（23.8） 0.79
　腹腔出血 0（0.0）1) 2（9.5） 0.01

注：1）与常规肝切除组比较，P<0.05
Note: 1) P<0.05 vs. conventional hepatectomy group

表 3　两组手术前后肝功能指标的比较（x±s）
Table 3　Comparison of pre- and postoperative liver function 

parameters between the two groups (x±s)

指标
精准肝切除组

（n=26）

常规肝切除组

（n=21）
P

ALT（Ｕ /L）
　术前 45.6±5.9 43.8±6.5 0.89
　术后 3 d 207.7±11.31), 2) 421.1±15.41) 0.01
　术后 7 d 97.6±8.71), 2) 207.1±13.71) 0.02
　术后 14 d 48.7±1.8 74.5±8.2 0.38
AST（Ｕ /L）
　术前 50.9±9.2 52.3±7.2 0.76
　术后 3 d 330.5±13.71), 2) 380.5±9.81) 0.01
　术后 7 d 108.6±14.21), 2) 193.5±16.31) 0.02
　术后 14 d 45.1±3.6 58.4±4.3 0.43
ALB（g/L）
　术前 38.3±3.2 42.9±2.9 0.65
　术后 3 d 37.6±2.42) 20.1±1.81) 0.04
　术后 7 d 34.5±1.9 29.6±4.1 0.21
　术后 14 d 45.1±3.6 39.1±4.3 0.54

注：1）与术前比较，P<0.05；2）与常规肝切除组比较，
P<0.05

Note: 1) P<0.05 vs. prerogative level; 2) P<0.05 vs. conventional 
hepatectomy group

2.3  两组 T 细胞亚群水平比较

两 组 患 者 术 前 C D 3 +、 C D 4 +、 C D 8 +及 C D 4 +/

CD8+水平均无统计学差异（均P>0.05）；术后7 d 

CD3+、CD4+及CD4+/CD8+水平两组均明显下降（均

P<0 .05），但精准肝切除组水平高于常规肝切除

组（P<0.05）。术后14 d两组各指标均接近术前水

平，差异无统计学意义（均P>0.05）（表4）。
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表 4 　两组手术前后 T 细胞亚群水平比较（x±s）
Table 4　Comparison of pre- and postoperative T cell subsets 

between the two groups (x±s)

观察指标
精准肝切除组

（n=26）

常规肝切除组

（n=21）
P 

CD3+（%）
　术前 61.7±6.5 64.6±7.3 0.76
　术后 7 d 55.6±8.91), 2) 50.1±4.81) 0.04
　术后 14 d 59.3±1.8 60.7±2.8 0.36
CD4+（%）
　术前 34.3±3.5 36.4±6.2 0.63
　术后 7 d 26.6±5.41), 2) 19.9±4.71) 0.04
　术后 14 d 33.8±8.3 31.9±7.6 0.71
CD8+（%）
　术前 27.6±4.8 27.1±2.6 0.83
　术后 7 d 29.6±4.3 31.4±4.5 0.79
　术后 14 d 28.9±2.9 29.3±6.5 0.73
CD4+/CD8+

　术前 1.2±0.1 1.3±0.3 0.69
　术后 7 d 0.9±0.21), 2) 0.6±0.11) 0.04
　术后 14 d 1.2±0.3 1.1±0.2 0.58

注：1）与术前比较，P<0.05；2）与常规肝切除组比较，
P<0.05

Note: 1) P<0.05 vs. prerogative level; 2) P<0.05 vs. conventional 
hepatectomy group 

3　讨　论

近 年 来 ， 精 准 肝 切 除 在 肝 癌 治 疗 中 的 应 用 日

益广泛，与传统肝切除比较，具有以下优点 [7-8]：

⑴  减 少 创 伤 ； ⑵  确 保 剩 余 肝 脏 的 结 构 完 整 性 ；

⑶ 减少术中及术后并发症；⑷ 降低肿瘤复发率。

本 研 究 中 ， 精 准 肝 切 除 组 在 手 术 相 关 指 标 、 术 后

肝 功 能 变 化 等 各 方 面 均 优 于 常 规 肝 切 除 组 ， 与 既

往 研 究 一 致 。 为 更 好 的 实 施 精 准 肝 切 除 ， 应 注 意

以 下 几 点 ： ⑴  术 前 精 确 规 划 。 笔 者 结 合 三 维 C T

模 拟 肝 切 除 后 的 残 肝 体 积 测 定 [ 9 - 1 0 ]及 I C G - R 1 5 残

留率 [ 1 1 ]，评估肝 脏储备功能，判断肝脏耐受性。

三 维 C T 成 像 可 提 供 肿 瘤 与 重 要 脉 管 结 构 的 关 系

信息 [ 1 2 ]，预估手 术是否可剥离后保留脉管。超声

造 影 有 助 于 了 解 是 否 存 在 肝 内 微 卫 星 转 移 （ 直 径

<1 cm）及转移灶的数量 [13]。⑵ 精细手术操作。

术 中 B 超 进 一 步 确 定 肿 瘤 的 深 度 及 大 小 ， 了 解 肿

瘤与重要脉管的 关系 [ 14]，再次确定手术范围。相

应肝段Glisson的寻找及横断是精准肝切除手术操

作的核心步骤。笔者的经验是：⑴ 第一肝门处切

开 肝 门 板 ， 将 肝 内 G l i s s o n 鞘 下 降 1 ~ 2  c m ， 可 快

速 有 效 阻 断 左 、 右 肝 蒂 。 若 发 生 出 血 ， 可 填 入 纱

布角压迫，待数分钟后出血可停止。⑵ 右肝的二

级Glisson蒂游离可从胆囊床层面进入。沿胆囊床

中线近肝门处切开肝实质1~2 cm，可寻及右前、

右 后 肝 蒂 。 但 若 肿 瘤 侵 犯 肝 蒂 ， 不 可 强 行 用 直 角

钳 分 离 后 钩 扎 相 应 肝 蒂 ， 以 免 撕 裂 血 管 引 起 大 出

血 。 若 肿 瘤 压 迫 ， 可 通 过 精 细 手 术 器 械 将 两 者 仔

细 分 离 ； 若 肿 瘤 侵 犯 ， 可 放 弃 该 G l i s s o n 蒂 的 游

离。⑶ 待相应Glisson蒂横断后，沿血运分界线逐步

切开肝实质，直径<2 mm管道可直接凝断；2~3 mm

管道可用Ligsure血管闭合系统切断；>3 mm管道

在 判 断 其 性 质 前 ， 尽 量 不 要 随 意 结 扎 或 切 断 。 结

合术中B超判断管道性质，明确不会影响残余肝脏

功能后在予以处理。⑷ 术中若遇出血，可用精细

无损伤镊尽量夹住破口，吸尽出血后，用4-0或5-0

血管缝合线缝扎止血。⑸ 切除完毕，用注射器采

用 脉 冲 方 式 冲 洗 肝 断 面 ， 冲 去 细 小 血 凝 块 后 ， 准

确判断有无活动性出血及胆汁漏。⑹ 术中CVP尽

量保持在1~3 cmH2O（1 cmH2O=0.098 kPa），可

有效减少术中出血。

精 准 肝 切 除 的 诸 多 优 势 ， 从 肝 功 能 恢 复 ， 技

术的改善等方面已进行了方法的研究[15-16]。但针对

肝 脏 这 一 特 殊 的 免 疫 特 惠 器 官 ， 是 否 可 从 免 疫 角

度 来 探 讨 精 准 肝 切 除 的 优 势 机 理 ？ 细 胞 免 疫 是 机

体抗肿瘤的主要免疫机制，CD3 +淋巴细胞是其主

要 的 活 性 细 胞 ， 是 肿 瘤 免 疫 反 应 的 重 要 效 应 器 ，

可分为CD4+及CD8+亚群。CD4+主要通过分泌细胞

因 子 调 节 其 它 细 胞 活 性 ， 对 免 疫 反 应 的 启 动 和 强

弱起关键作用。CD4+/CD8+的稳态维持机体正常的

免疫反应，是反映机体免疫损害的敏感指标[17-18]。

CD4+/CD8+下降，机体免疫功能低下，提示预后不

良，而免疫功能恢复首先表现为CD4+/CD8+上升。

本研究中，术后7 d，两组CD3+水平均降低，说明

机 体 遭 受 手 术 打 击 后 均 处 于 免 疫 低 下 状 态 。 这 一

改变以CD4+及CD4+/CD8+为主，但精准肝切除组水

平高于常规肝切除组；术后14 d，两组水平均恢复

正 常 。 这 一 变 化 趋 势 ， 与 肝 功 能 变 化 保 持 高 度 一

致 ， 从 而 说 明 免 疫 功 能 的 改 善 与 肝 脏 功 能 的 恢 复

密 切 相 关 ， 而 精 准 肝 切 除 对 免 疫 功 能 的 恢 复 无 论

从 时 间 还 是 强 度 均 优 于 常 规 肝 切 除 ， 相 应 地 对 肝

脏 功 能 带 来 的 打 击 小 ， 恢 复 快 。 同 时 发 现 ， 术 后

两组CD8 +水平虽较术前升高，但无统计学差异，

并且常规肝切除组CD8 +水平甚至略高于精准肝切

除 组 。 C D 8 +又 称 细 胞 毒 性 T 淋 巴 细 胞 ， 是 肿 瘤 细

胞 杀 伤 作 用 的 重 要 效 应 细 胞 。 结 合 各 淋 巴 细 胞 亚

群 的 功 能 是 否 可 推 断 ， 在 手 术 对 机 体 打 击 造 成 的
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免 疫 功 能 整 体 下 降 的 基 础 上 ， 精 准 肝 切 除 通 过 延

缓CD4 +的降低及CD8 +的上升，提升CD4 +/CD8 +比

例 ， 在 一 定 程 度 上 促 进 了 机 体 免 疫 功 能 的 恢 复 ，

从 而 改 善 了 肝 脏 功 能 。 但 能 否 就 此 说 明 肝 功 能 改

善仅与免疫因素有关呢？

研究[19]发现，间隔30 min的2次失血20%，刺

激T细胞分裂，抑制T细胞增殖。在严重失血后，

CD4 +细胞数量明显减少，CD4 +/CD8 +比例降低甚

至 倒 置 ， 引 起 细 胞 免 疫 功 能 下 降 ， 这 也 是 导 致 失

血 后 免 疫 应 答 表 现 紊 乱 的 原 因 之 一 [ 2 0 - 2 1 ]。 术 中 出

血减少是精准肝 切除的一大特征 [ 22]，相应的对机

体 造 成 的 免 疫 打 击 也 减 少 ， 这 从 另 一 方 面 解 释 了

精 准 肝 切 除 组 术 后 肝 功 能 更 好 的 恢 复 。 同 时 ， 精

准 肝 切 除 组 术 后 胆 汁 漏 ， 腹 腔 出 血 发 生 率 显 著 降

低 ， 相 应 地 在 手 术 基 础 上 给 机 体 带 来 的 二 次 打 击

减 少 ， 也 促 进 了 术 后 免 疫 功 能 的 恢 复 。 精 准 肝 切

除 要 求 之 一 就 是 最 大 程 度 地 保 留 具 有 有 效 功 能 的

剩余肝脏 [ 2 3 ]。而关于肝脏切除的范围，一直存在

着 争 议 ， 切 除 范 围 过 大 ， 术 后 易 出 现 肝 功 能 失 代

偿 ； 切 除 范 围 不 足 ， 则 又 可 能 增 加 复 发 [ 2 4 - 2 5 ]。 目

前 的 策 略 是 在 保 留 有 效 残 肝 的 基 础 上 保 证 切 缘 阴

性 。 精 准 肝 切 除 的 术 前 精 确 规 划 ， 术 中 精 细 操 作

从 理 论 和 实 际 操 作 上 保 证 了 这 一 点 的 实 施 。 有 效

残 肝 保 留 越 多 ， 则 机 体 免 疫 功 能 及 肝 功 能 恢 复 越

好，相应地预后也更好。

因 此 ， 笔 者 认 为 ， 精 准 肝 术 后 免 疫 功 能 的 恢

复 与 肝 功 能 的 改 善 两 者 变 化 趋 势 保 持 一 致 ， 互 为

因 果 ， 相 互 作 用 ， 而 非 单 纯 的 单 向 作 用 。 精 准 肝

切 除 免 疫 功 能 及 肝 功 能 恢 复 优 于 常 规 肝 切 除 组 的

原因在于：⑴ 术中出血量的减少；⑵ 尽量保留了

残余肝脏功能，减少了无效肝的存在；⑶ 对功能

性 管 道 的 保 护 ， 如 肝 静 脉 ， 胆 管 等 ， 保 证 了 残 余

肝的有效灌注及回流；⑷ 术后并发症的减少，降

低了对机体的二次打击。

综 上 所 述 ， 针 对 肝 癌 的 手 术 治 疗 ， 精 准 肝 切

除 在 术 后 免 疫 功 能 的 恢 复 方 面 优 于 常 规 肝 切 除 ，

而 这 一 变 化 与 肝 脏 功 能 的 恢 复 及 手 术 相 关 指 标 的

改 变 一 致 ， 这 从 免 疫 学 角 度 结 合 手 术 具 体 操 作 解

释 了 精 准 肝 切 除 给 患 者 带 来 的 诸 多 受 益 。 但 本 研

究仅探讨了T淋巴细胞亚群水平的变化，是免疫系

统 改 变 的 基 础 性 指 标 ， 若 需 进 一 步 了 解 精 准 肝 切

除 对 机 体 免 疫 功 能 的 影 响 ， 尚 需 扩 大 研 究 范 围 ，

深入探讨。
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