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术后短疗程糖皮质激素对原发性肝癌患者术后肝功能恢复

的影响

杨佳锦，林峰，黄云，王志明

（中南大学湘雅医院 普外肝脏外科，湖南 长沙 410008）

                                                                                                                                                                                                                                                                                 

摘   要 目的：探讨原发性肝癌术后短疗程应用糖皮质激素对患者术后肝功能恢复的影响及相关不良反应。

方法：回顾性分析 2014 年 1 月—2015 年 8 月 126 例原发性肝癌行开腹肝切除术治疗患者的临床资料，

其中 63 例术后常规予以护肝、补充白蛋白等治疗（对照组），另 63 例在以上基础上术后当日起开始

连续 3 d 静滴甲强龙 80 mg/d，后减量至 40 mg/d 应用 2 d 后停药（激素治疗组）。比较两组患者术前

及术后肝功能相关指标、肝功能不全发生情况、白蛋白用量、术后并发症发生情况与住院时间。

结果：两组患者术前及术中相关资料均具有可比性（均 P>0.05）；两组术后白蛋白水平、转氨酶水平、

术后白蛋白用量及住院时间差异均无统计学意义（均 P>0.05）；激素治疗组术后第 2、3 天总胆红素水平、

肝功能不全发生率、术后总并发症发生率均明显低于对照组（19.0% vs. 34.9%，27.0% vs. 44.4%）（均

P<0.05）。

结论：原发性肝癌术后短疗程应用糖皮质激素有益于患者术后肝功能恢复，减少并发症的发生，且不

会增加糖皮质相关不良反应。
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Abstract Objective: To investigate the infl uence of short-term glucocorticoid therapy on liver function recovery in patients 

aft er hepatectomy for primary liver cancer and the associated adverse eff ects.

Methods: Th e clinical data of 126 patients with primary liver cancer undergoing open hepatectomy during January 

2014 to August 2015 were retrospectively analyzed. Of the patients, 63 cases received conventional postoperative 

management such as hepatoprotective treatment and albumin supplement (control group), the other 63 cases 

received the conventional postoperative management plus intravenous infusion of methylprednisolone, 80 mg/d, 

for the fi rst three postoperative days and then 40 mg/d for the next two days (glucocorticoid therapy group). Th e 

pre- and postoperative liver function parameters, incidence of hepatic insuffi  ciency, albumin usage and incidence 
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肝 切 除 术 是 创 伤 较 大 的 手 术 ， 肝 脏 是 体 内 炎

症 因 子 灭 活 的 主 要 场 所 ， 术 后 炎 症 因 子 的 过 度 释

放 可 引 起 全 身 炎 症 反 应 ， 过 度 的 炎 症 反 应 可 进 一

步 加 重 肝 切 除 术 后 肝 损 伤 ， 增 加 肝 功 能 不 全 发 生

率及围手术期并发症与病死率 [1-2]。静脉使用糖皮

质激素可以调控基因表达通路[3]，提供免疫调节的

负 反 馈 以 及 抑 制 溶 酶 体 的 过 氧 化 反 应 来 保 护 细 胞

膜的完整性[4]，激发机体的抗炎反应。糖皮质激素

可以减少缺血肝脏的凋亡和组织损伤 [5-6]。静脉使

用 糖 皮 质 激 素 已 经 应 用 于 预 防 围 手 术 期 肝 切 除 患

者 的 手 术 应 激 反 应 及 缺 血 再 灌 注 损 伤 ， 但 是 其 作

用 效 果 仍 然 存 在 争 议 。 本 研 究 通 过 回 顾 性 分 析 我

院肝脏外科126例原发性肝癌患者临床病理资料，

以 术 后 有 无 应 用 糖 皮 质 激 素 治 疗 作 为 分 组 因 素 分

为 激 素 治 疗 组 及 对 照 组 。 比 较 两 组 患 者 相 关 临 床

资 料 ， 评 估 糖 皮 质 激 素 术 后 短 疗 程 干 预 治 疗 对 原

发 性 肝 癌 肝 功 能 恢 复 的 影 响 及 其 相 关 不 良 反 应 ，

以寻求适合肝切除术后的治疗手段。

1　资料与方法

1.1  一般资料

回 顾 性 分 析 湘 雅 医 院 肝 脏 外 科 2 0 1 4 年 1 月 —

2 0 1 5 年 8 月 因 原 发 性 肝 癌 行 肝 切 除 术 患 者 临 床 病

理资料。患者入选标准：⑴ 患者均经术后病理诊

断确诊为原发性肝癌；⑵ 均为首次行开腹肝癌切

除 术 ， 术 前 评 估 、 手 术 、 术 后 治 疗 均 由 同 一 医 师

团队完成。排除标准：⑴ 手术前曾行介入及微创

消融等治疗患者；⑵ 18岁以下或70岁以上患者； 

⑶  合 并 自 身 免 疫 性 疾 病 、 代 谢 性 疾 病 、 活 动 性

消 化 性 溃 疡 、 糖 尿 病 及 重 度 高 血 压 患 者 以 及 近

期 使 用 过 相 关 糖 皮 质 激 素 类 药 物 治 疗 患 者 。 根

据 术 后 是 否 行 糖 皮 质 激 素 治 疗 分 为 激 素 治 疗 组 与

对 照 组 ， 激 素 治 疗 组 患 者 6 3 例 ， 其 中 男 5 2 例 ， 

女 1 1 例 ； 平 均 年 龄 （ 5 1 . 6 ± 1 1 . 9 ） 岁 。 对 照 组

患 者 6 3 例 ， 其 中 男 5 0 例 ， 女 1 3 例 ； 平 均 年 龄

（50.9±9.6）岁。两组患者术前肝功能分级均为

Child A级。所有患者入院后术前常规护肝3~5 d。

对HBV DNA定量水平高于检测上限且未行抗病毒治

疗患者，入院后即开始规律口服恩替卡韦（0.5 g，

1次/d）抗乙肝病毒治疗，入院前已规律抗病毒治

疗 患 者 维 持 原 抗 病 毒 治 疗 方 案 不 变 ， 手 术 当 日 及

手术后均不停药。

1.2  手术情况

两 组 患 者 均 由 同 一 医 师 团 队 完 成 手 术 过 程 。

激 素 治 疗 组 行 大 范 围 （ 剩 余 肝 体 积 / 标 准 肝 体 积

40%~60%）肝切除术22例，小范围（剩余肝体积/标

准肝体积60%以上）切除术41例，其中行选 择性

半肝阻断9例，全肝入肝血流阻断30例，未行肝门

阻断24例。对照组行大范围肝切除术22例，小范

围肝切除术41例，其中行选择性半肝阻断6例，全

肝入肝血流阻断32例，未行肝门阻断25例。

1.3  术后处理

对 照 组 ： 术 后 常 规 予 以 抗 病 毒 、 抗 感 染 、 护

肝、对症支持治疗。激素治疗组：术后当日起给与

甲强龙80 mg静滴治疗，连续应用3 d后减量至40 mg

of postoperative complications and length of hospital stay were compared between the two groups.

Results: The preoperative and operative data were comparable between the two groups (all P>0.05). The 

serum levels of albumin and transaminases as well as postoperative albumin usage and length of postoperative 

hospital stay showed no significant difference between the two groups (all P>0.05), while, the total bilirubin 

level on postoperative day 2 and 3, incidence of hepatic insufficiency (19.0% vs. 34.9%) and overall incidence of 

postoperative complications (27.0% vs. 44.4%) in glucocorticoid treatment group were significantly lower than 

those in control group (all P<0.05).

Conclusion: Short-term glucocorticoid treatment after hepatectomy for primary liver cancer is beneficial to 

liver function recovery and reducing complications of the patients, without increase of the glucocorticoid-related 

adverse effects.

Key words	 Carcinoma, Hepatocellular; Hepatectomy; Glucocorticoids
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继续静滴2 d后停药，余治疗同对照组。术后是否

给 与 糖 皮 质 激 素 治 疗 均 为 随 机 。 两 组 患 者 术 后 补

充白蛋白，定期复查白蛋白水平，白蛋白>35 g/L

停 止 补 充 。 术 后 若 有 不 明 原 因 发 热 、 心 动 过 速 、

腹 痛 腹 胀 等 情 况 ， 必 要 时 查 胸 片 及 胸 腹 部 彩 超 。

有 症 状 的 胸 腔 积 液 行 穿 刺 引 流 治 疗 ； 腹 腔 引 流 管

引 流 量 少 于 1 0  m L 或 为 清 亮 腹 水 ， 排 除 胆 汁 漏 等

情 况 后 予 以 拔 除 。 肝 功 能 基 本 正 常 后 予 以 办 理 出

院。甲强龙：辉瑞制药比利时公司 注射用甲泼尼

龙琥珀酸钠（40 mg/支）。

1.4  观察指标

实 验 室 指 标 ： 收 集 比 较 两 组 患 者 术 前 及 术 后

1、3、5、7 d血常规、肝功能相关指标结果。临

床 指 标 ： 统 计 比 较 两 组 患 者 肝 功 能 不 全 发 生 率 ，

收 集 比 较 两 组 患 者 手 术 并 发 症 及 术 后 住 院 天 数 等

资 料 。 其 中 术 后 并 发 症 包 括 感 染 性 并 发 症 （ 切 口

感 染 、 肺 部 感 染 ） 、 切 口 裂 开 、 胆 汁 漏 、 胸 腔 积

液、肝功能不全（或肝功能衰竭）、术后大出血、

死 亡 。 术 后 肺 部 感 染 标 准 ： 胸 片 提 示 新 出 现 的 实

变、浸润、肺不张影像合并以下3项中至少2项： 

⑴ 脓痰；⑵ 发热（>38.3 ℃）；⑶ 外周血白细胞

升高（>25%基线水平） [7]。术后胸腔积液标准：

因 呼 吸 困 难 、 心 动 过 速 需 穿 刺 引 流 的 胸 腔 积 液 。

术后胆汁漏标准：腹腔引流管术后连续7 d流出肉

眼可见胆汁[8]。

1.5  统计学处理

统计资料采用SPSS 21.0软件包分析，计量资

料根据数据分布类型采用平均值±标准差（x±s）

或 中 位 数 （ 四 分 位 数 间 距 ） [ M （ Q R ） ] 表 示 ， 组

间比较采用两独立样本 t检验或Mann -Whiney  U检

验；计数资料采用χ 2检验或Fishier确切概率法。

P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  可比性分析

激 素 治 疗 组 与 对 照 组 在 性 别 、 年 龄 、

H B s A g 、 肝 硬 化 、 P T 、 肝 门 阻 断 方 式 、 全 肝 入

肝 血 流 阻 断 时 间 、 肝 切 除 范 围 、 手 术 时 间 、 术 中

出血量、术中输血方面均有可比性（均 P > 0 .05）

（表1）。

表 1　两组患者一般情况及术中相关资料的比较（n=63）
Table 1　Comparison of the general data and intraoperative 

variables between the two groups (n=63)

　　指标
激素治疗组

（n=63）

对照组

（n=63）
P 

年龄（岁，x±s） 51.6±11.9 50.9±9.6 0.699
性别 [n（%）]
　男 52（82.5） 50（79.4）

0.650
　女 11（17.5） 13（20.6）
HBsAg
　（+） 54（85.7） 55（87.3）

0.794
　（-） 9（14.3） 8（12.7）
肝硬化 [n（%）]
 　有 45（71.4） 47（74.6）

0.688
 　无 18（28.6） 16（25.4）
PT（s，x±s） 13.1±0.9 13.1±0.9 0.864
肝门阻断方式 [n（%）]
　肝门未阻断 24（38.1） 25（39.7）

0.710　半肝血流阻断 9（14.3） 6（9.5）
　全肝入肝血流阻断 30（47.6） 32（50.8）
全肝入肝血流阻断时间

　[min，M（QR）]
12（9~20） 15（12~20） 0.233

肝切除范围 [n（%）]
　大范围肝切除 22（34.9） 22（34.9）

1.000
　小范围肝切除 41（65.1） 41（65.1）
手术时间（min，x±s） 140.0±42.3 146.0±37.7 0.401
术中出血量

　[mL，M（QR）] 
400（200~800） 400（300~500） 0.767

术中输血 [n（%）]
　有 11（17.5） 5（7.9）

0.108
　无 52（85.2） 58（92.1）

2.2  肝功能相关指标比较

患者术后1天白蛋白（ALB）水平与术前相比

明显降低，后逐渐升高，于术后第7天尚未达到术

前 水 平 ； 转 氨 酶 于 术 后 早 期 达 最 高 水 平 ， 后 随 时

间逐渐降低，于术后第7天基本降低至术前水平。

术 后 第 1 天 总 胆 红 素 （ T B I L ） 水 平 较 术 前 明 显 升

高，后逐渐降低，于术后第5天有轻度反弹，后继

续下降。

激 素 治 疗 组 与 对 照 组 比 较 ， 两 组 患 者 术 前

ALB、TBIL、谷丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶

（ A S T ） 无 统 计 学 差 异 （ 均 P > 0 . 0 5 ） 。 两 组 术 后

各时期ALB水平无明显差异（均 P > 0 .05）。激素

治 疗 组 术 后 第 2 、 3 天 T B I L 水 平 明 显 低 于 对 照 组 

[ 1 4 . 1 （ 1 0 . 2 ~ 1 7 . 7 ） µ m o l / L  v s .  2 0 . 2 （ 1 3 ~ 

3 3 . 2 ） µ m o l / L ； 1 4 . 4 （ 1 0 . 8 ~ 1 9 . 4 ） µ m o l / L  v s .   

20.1（14.4~32.1）µmol/L]（均P <0.001），术后

第1、5、7天两组比较无统计学差异（P>0.05）。

两 组 患 者 术 后 转 氨 酶 水 平 比 较 无 统 计 学 差 异

（P>0.05）（图1）。 
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2.3  ALB 用量比较

激素治疗组与对照组ALB总用量术后前3 d分

别为（70.6±26.2）g与（73.5±22.2）g，术后前

5 d分别为（91.2±39.5）g与（103.3±31.8）g，

组间差异均无统计学意义（均P>0.05）。

2.4  术后肝功能不全、并发症及术后住院时间比较

激 素 治 疗 组 术 后 1 2 例 （ 1 9 . 0 % ） 发 生 肝 功 能

不 全 ， 对 照 组 术 后 2 2 例 （ 3 4 . 9 % ） 发 生 肝 功 能 不

全，两组间比较有统计学差异（P=0.045）。其中

激 素 治 疗 组 无 发 生 肝 功 能 衰 竭 患 者 ， 对 照 组 术 后

4例患者发生肝功能衰竭，2例患者死亡，其余肝

功能不全患者均治疗好转后出院。激素治疗组1例

患者因术后大出血死亡。激素治疗组共有17例患

者（27.0%）术后出现一种或以上并发症，对照组

共 有 2 8 例 患 者 （ 4 4 . 4 % ） 发 生 并 发 症 ， 两 组 总 并

发症发生率差异有统计学意义（P=0.041），而在

术 后 感 染 性 并 发 症 （ 肺 部 感 染 及 切 口 感 染 ） 、 胆

汁 漏 及 胸 腔 积 液 方 面 两 组 比 较 无 统 计 学 差 异 （ 均

P > 0 .05）；所有患者除伤口感染外，均于术后常

规时间拆除缝线，无切口裂开病例（表2）。

激素治疗组术后平均住院（12.5±4.5）d，对

照组术后住院（11.7±2.6）d，两组患者住院时间

差异无统计学意义（P=0.230）。

表 2　两组患者术后并发症情况比较 [n（%）]
Table 2　Comparison of the incidence of postoperative 

complications between the two groups [n (%)]

　　并发症
激素治疗组

（n=63）

对照组

（n=63）
P 

感染性并发症 6（9.5） 7（11.1） 0.770
　切口感染 1（1.6） 1（1.6）
　肺部感染 5（7.9） 6（9.5）
胆汁漏 2（3.2） 2（3.2） 1.000
胸腔积液 4（6.3） 9（14.3） 0.143
肝功能不全或肝功能衰竭 12（19.0） 22（34.9） 0.045
死亡 1（1.6） 2（3.2） 1.000

3　讨　论

肝 切 除 术 是 外 科 领 域 较 为 复 杂 的 手 术 之 一 ，

在 医 学 技 术 迅 猛 发 展 的 今 日 ， 因 术 中 出 血 而 导 致

患 者 死 亡 的 情 况 已 较 为 少 见 ， 但 随 之 而 来 的 术 后
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肝 功 能 不 全 成 为 影 响 患 者 预 后 的 主 要 因 素 。 肝 脏

是 机 体 创 伤 应 激 时 产 生 炎 症 介 质 的 主 要 器 官 ， 加

之 与 其 它 外 科 手 术 相 比 ， 肝 切 除 术 手 术 复 杂 、 手

术 时 间 长 、 术 中 出 血 量 大 ， 术 中 常 行 血 流 阻 断 ，

术 后 可 产 生 大 量 炎 症 介 质 ， 导 致 机 制 稳 态 失 调 ，

出 现 肝 脏 急 性 期 反 应 [ 9 - 1 0 ]。 研 究 [ 1 1 - 1 3 ]表 明 ， 肝 脏

急 性 期 反 应 主 要 由 炎 症 介 质 介 导 ， 其 中 I L - 6 及

TNF-α发挥重要作用，而过度的炎症反应可明显

增 加 手 术 并 发 症 及 病 死 率 ， 增 加 患 者 术 后 肝 功 能

不 全 及 肝 功 能 衰 竭 的 发 生 率 。 因 此 控 制 围 手 术 期

过 度 炎 症 反 应 是 增 加 肝 切 除 术 安 全 性 ， 改 善 患 者

预后的重要手段[14]。

甲 强 龙 是 人 工 合 成 的 中 效 糖 皮 质 激 素 ， 其 起

效 迅 速 ， 抗 炎 作 用 强 。 与 其 它 激 素 类 药 品 相 比 具

有以下优点：⑴ 与地塞米松及氢化可的松相比：

甲 强 龙 因 其 特 殊 分 子 结 构 ， 无 需 肝 脏 转 化 ， 不 增

加 肝 脏 负 担 ； 组 织 渗 透 能 力 强 ， 能 快 速 达 到 作 用

部 位 ， 与 糖 皮 质 激 素 受 体 亲 和 力 在 所 有 糖 皮 质 激

素 内 最 高 。 ⑵  与 短 效 氢 化 可 的 松 相 比 ， 抗 炎 作

用 强 ， 水 钠 潴 留 副 作 用 轻 ； ⑶  与 长 效 地 塞 米 松

相比，甲强龙对 HPA轴的抑制作用较弱，血浆清

除率及疗效较稳 定 [ 15]。肝切除术后应用甲强龙治

疗 ， 既 能 保 证 糖 皮 质 激 素 维 持 足 够 的 疗 效 ， 又 能

最大程度降低糖皮质激素相关不良反应。  

关 于 肝 切 除 术 围 手 术 期 应 用 糖 皮 质 激 素 治 疗

的 剂 量 与 时 机 上 ， 国 外 的 研 究 [ 1 6 - 1 7 ]大 多 选 择 手 术

开始前30~60 min单剂大剂量静滴甲基强的松龙，

最大剂量可达30 mg/kg。日本学者[18]选择在肝门阻

断前静滴500 mg氢化可的松，术后连续3 d分别静

滴 3 0 0 、 2 0 0 、 1 0 0  m g 后 停 药 。 其 基 于 的 考 虑 为

肝 切 除 术 手 术 过 程 ， 尤 其 在 合 并 肝 门 阻 断 所 致

的 手 术 创 伤 是 导 致 术 后 产 生 大 量 炎 症 介 质 的 主

要 因 素 [19]。本研究选择术后激素短疗程逐日减量

方案的主要原因如下：⑴ 外科手术后血浆中糖皮质

激素水平常于术后第1天达到峰值，后于术后48~72 h 

逐 步 下 降 至 术 前 水 平 ， 术 后 应 用 糖 皮 质 激 素 短 疗

程 治 疗 更 加 符 合 正 常 人 体 的 分 泌 规 律 [ 2 0 ]； ⑵  术

后 短 疗 程 应 用 糖 皮 质 激 素 同 时 可 兼 顾 手 术 后 因 疼

痛、精神应激等因素所致的创伤反应 [21]；⑶ 大剂

量 应 用 糖 皮 质 激 素 是 否 会 引 起 机 体 内 环 境 紊 乱 ，

引起激素不良反应尚不得而知。

肝功能指标是肝癌切除术后重点关注及影响患

者预后的重要因素，术后高胆红素水平与术后肝功

能衰竭、术后并发症及病死率密切相关[18, 22-23]。本

研究中发现肝癌肝切除术后激素治疗组术后第2、

3 天 T B I L 水 平 明 显 低 于 对 照 组 ， 两 组 间 比 较 有 显

著统计学差异（P<0.001），术后短期较小剂量应

用 甲 强 龙 同 样 能 明 显 降 低 患 者 术 后 胆 红 素 水 平 ，

减 少 术 后 肝 功 能 不 全 发 生 率 。 术 后 白 蛋 白 水 平 常

是 反 映 手 术 创 伤 的 重 要 指 标 [ 2 4 - 2 5 ]。 本 研 究 中 ， 激

素 治 疗 组 与 对 照 组 术 后 白 蛋 白 水 平 较 术 前 均 下 降

明 显 ， 两 组 患 者 术 后 各 时 期 比 较 并 无 统 计 学 差 异

（均P>0.05），两组患者在术后前5 d外源性白蛋

白用量亦无统计学差异（均 P > 0 .05）。糖皮质激

素 有 抑 制 蛋 白 合 成 及 促 进 蛋 白 分 解 的 功 能 ， 而 在

激 素 治 疗 组 中 ， 白 蛋 白 的 输 注 量 并 未 明 显 增 加 ，

究其原因，可能与以下两方面相关：⑴ 本研究中

甲 强 龙 应 用 剂 量 较 小 ， 应 用 时 间 较 短 ， 对 白 蛋 白

的影响较小；⑵ 糖皮质激素通过其抗炎机制抑制

IL - 6及TNF - α等炎症介质的合成及释放，降低血

管 通 透 性 ， 减 少 蛋 白 渗 漏 至 第 三 间 隙 以 及 抑 制 蛋

白的分解 [ 26]。肝脏氨基转移酶是反映肝细胞 损伤

的 敏 感 指 标 ， 其 活 性 升 高 在 肝 脏 疾 病 中 主 要 见 于

急 慢 性 肝 炎 及 肝 硬 化 。 关 于 糖 皮 质 激 素 应 用 于 肝

切 除 术 围 手 术 期 对 转 氨 酶 的 影 响 尚 有 争 议 。 西 方

两 项 研 究 提 示 术 前 大 剂 量 单 剂 应 用 糖 皮 质 激 素 可

降 低 术 后 转 氨 酶 水 平 ， 两 项 研 究 中 患 者 肝 硬 化 比

例分别为36%及35%[16, 27]。来自日本的一项研究[18]

发 现 糖 皮 质 激 素 治 疗 组 患 者 与 对 照 组 相 比 ， 转 氨

酶 水 平 并 无 明 显 差 异 ， 该 研 究 中 肝 硬 化 患 者 所 占

比例为61%。我国肝癌患者大多合并有慢性肝炎及

肝硬化背景 [ 28]。本研究中，患者合并肝硬化比例

高达72%，研究结果提示两组患者术后转氨酶水平

无统计学差异（ P > 0 .05）。导致该差别的可能原

因 是 人 种 不 同 或 是 合 并 慢 性 肝 病 背 景 患 者 比 例 差

异 ， 有 待 于 进 一 步 的 临 床 研 究 以 明 确 。 糖 皮 质 激

素 具 有 较 强 的 免 疫 抑 制 功 能 ， 其 相 关 副 作 用 ， 尤

其 是 感 染 性 并 发 症 是 临 床 上 应 用 糖 皮 质 激 素 的 重

要关注点。已有较多研究[16-18, 29]表明，肝切除术围

手 术 期 短 期 应 用 糖 皮 质 激 素 治 疗 并 未 增 加 患 者 切

口 感 染 、 肺 部 感 染 等 并 发 症 发 生 率 。 本 研 究 中 肝

切 除 术 后 感 染 性 并 发 症 发 生 率 在 两 组 间 亦 无 统 计

学差异（P>0.05）。

综 上 所 述 ， 原 发 性 肝 癌 切 除 术 后 短 疗 程 应 用
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糖 皮 质 激 素 治 疗 是 一 种 有 效 的 治 疗 手 段 ， 可 改 善

患 者 肝 功 能 恢 复 ， 并 不 增 加 糖 皮 质 相 关 副 作 用 发

生率。
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