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摘  要 

肝癌是我国第4位常见恶性肿瘤，其治疗首选肝切除术，而术后肝功能衰竭(PHLF)是肝癌术后发生重大

并发症及患者死亡的重要原因，目前其临床发生率仍很高，因此术前准确评估患者肝脏储备功能对预防

PHLF至关重要。传统评估术前肝功能储备方法(如：Child评分、CT等)对存在不同肝病基础的患者准确

度欠佳，而无创检查由于创伤小，并发症少受到临床重视，近些年临床应用的吲哚菁绿(ICG)检查、肝弹

性成像，三维重建技术、残肝体积计算及核医学等功能学显像技术能同时对术后残余肝体积(RLV)和残

余肝功能进行评估，较传统评估方法更具优势。 
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Abstract 
Liver Neoplasms is the fourth common malignant tumor in China, and its treatment is preferred by 
hepatectomy, but postoperative liver failure (PHLF) is an important cause of major complications 
and death of patients after liver cancer surgery, and its clinical incidence is still very high, so ac-
curate assessment of liver reserve function in patients before surgery is very important to prevent 
PHLF. Traditional methods for assessing preoperative liver function reserve (such as Child score, 
CT, etc.) are not accurate for patients with different liver disease bases, while non-invasive ex-
amination has received little clinical attention due to small trauma and complications, and in re-
cent years, the clinical application of indocyanine green (ICG) examination, liver elasticity imaging 
techniques, three-dimensional reconstruction technology, residual liver volume calculation and 
nuclear medicine and other functional imaging techniques can evaluate the residual liver volume 
(RLV) and residual liver function at the same time, which has more advantages than traditional 
assessment methods. 
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1. 引言 

肝癌是全球第 6 大常见癌症，是亚洲和非洲发病率和死亡率最高的肿瘤[1]，是我国第 4 位常见恶性

肿瘤及癌症相关死亡率第 2 的恶性肿瘤[2]。肝癌多发生在有潜在肝脏疾病(如乙型、丙型肝炎病毒感染或

酗酒)的患者中，且任何原因的肝硬化(liver cirrhosis, LC)都会增加 0.5%～3%患肝癌的风险[3]。目前原发

性及继发性肝癌治疗均首选肝切除术，而在肝切除术治疗肝癌过程中术前肝脏储备功能(Liver functional 
reserve, LFR)的评估是判断肝切除术后患者预后的重要指标，尤其行扩大肝切除术的患者术后发生肝功能

衰竭(post-hepatectomy liver failure, PHLF)的风险较高，发生率为 0.7%~9.1% [4]。 
肝脏功能衰竭指肝脏受损后导致蛋白质及凝血因子合成障碍、代谢废物堆积、易受感染等。由于正

常肝脏再生能力强，即使手术切除体积达 70%时也不会引发肝功能衰竭[5] [6]。然而，在大多数异常肝脏

如肝硬化、肝脏肿瘤等情况下，由于其肝脏储备功能降低，再生缓慢等原因，常导致术后残余肝体积

(Residual liver volume, RLV)的不足，进而增加 PHLF 的发生风险。因此，术前精准评估肝储备功能能最

大限度地减少 PHLF 的发生[7]。本文将对于目前肝功能储备方法现状进行概述，为 HCC 患者手术治疗提

供参考依据。 

2. 血清学检查 

术前常规血清学检查可以快速、简单地评估 LFR：血清白蛋白和胆红素水平可反映肝脏合成和排泄

功能，血小板和白细胞计数反映门静脉高压症，血清丙氨酸氨基转移酶和天冬氨酸氨基转移酶水平升高

可提示持续的肝细胞破坏，但不能代表实际的肝功能，而凝血酶原时间或国际标准化比率则可反映实时

肝功能。上述指标虽在一定程度上反映肝脏功能的受损情况，但孤立地根据这些指标判断 LFR 常存在很
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大的偏差，需同时结合多个检查结果综合评估，但临床缺乏统一指标，为此，近些年临床开发了许多基

于血清学检查联合多项指标模型对 LFR 进行评估，如：白蛋白–胆红素(serum albumin-bilirubin score 
ALBI)、血小板–白蛋白–总胆红素分级(Platelet-Albumin-Bilirubin, PALBI)、ALT 活性/血小板计数比值

(AST/PLT ratio index, APRI)等评分系统，谢浩荣等[8]比较 ALBI 与 Child 评分系统发现前者 ROC 曲线下

面积 0.705 较 Child 评分 0.630 能更好预测术后患者发生 PHLF。William 等[9]应用 PALBI 模型发现其预

测 PHLF 能力较 ALBI 更高(OR = 2.06，P < 0.005 比 OR = 1.62，P < 0.01)，总体而言，多个参数结合较单

一指标能更准确评估评估 LFR。但目前几乎所有综合评分系统均基于肝脏整体功能的评估，对于精准预

测术后肝功能衰竭的准确度有限[10]。 

3. 临床系统评估 

1) Child-Pugh 评分系统是由临床常规检查结合临床查体评估组成，来反映肝损害和肝代偿状态。根

据 Child-Pugh 分级将患者分为 A、B、C 三级，普遍认为 Child A 级肝硬化患者可接受手术切除，Child B
级肝硬化患者则是临界性病例。但与 Child B、C 级非手术治疗患者相比，手术并不能提供任何显著的益

处，因此，对于这些患者倾向行局部消融、介入和肝移植治疗。在 20 年前，临床评判方法相对不足，Child
评分一直作为手术金标准，且 Child 评分在其他评分系统也广泛应用，例如：BCLC 分期系统[11]，意大

利 CLIP 评分[12]和日本 BM-JIS 评分[13]均提到了 Child 评分。Child 评分作为一种简单而实用的床旁评

估方法，早已被证明是评估肝硬化、肝癌患者 LFR 的可靠工具。但由于其参数评估方式缺乏精确性及客

观性，目前已不适合作为手术决策手段。近些年临床通过结合多个客观变量开发风险预测模型，大大改

善了患者与医生之间的共同决策[14]，同时关注到其临床预测潜力仍有待开发。 
2) 终末期肝病模型(Model for end-stage liver disease MELD)评分：MELD 分数是对原始 TIPS 模型中

使用的风险分数修改后的评分系统，公式如下： 

[ ]( ) ( ) [ ]( )
( )

3.8 loge mg dL 111.2 loge INR 19.6 loge mg dL 16.4

0 1

= × ∗ ×

∗

胆红素 肌酐

病因学：如果胆汁淤积或酗酒，则为 ，否则为

R
。 

它在计算中纳入了国际标准化比率、血清胆红素水平和血清肌酐水平，因此也被用于评价肝切除后

死亡的风险。但大多数肝切除患者的血清肌酐浓度正常，计算后的 MELD 评分较低，导致用于预测切除

后存活率的应用范围非常窄[15]。MELD 量表是基于客观参数的模型，唯一需要解释的参数是肝病的病

因。而研究发现[16]，当肝病的病因被排除后，模型的准确性并没有受到明显的影响，因此改良模型在排

除了主观性的同时保留了模型的准确性，较 Child 评分能更准确的预测存活率。在一项近 1.2 万名接受肝

切除的患者的数据表明[17]，MELD 评分的增加是死亡率的独立预测因素，因此可以作为预测肝切除相

关的死亡率的可靠工具，虽然 MELD 评分作为晚期失代偿期肝硬化患者生理储备的综合评估方式有效性

得到了证实，但其在早期肝硬化患者中仍需进一步验证[18] [19]。 

4. 肝脏功能定量试验 

1) 吲哚菁绿(indocyanine green, ICG)清除试验评估：ICG 被认为是目前反映 LFR 及和肝脏灌注情况

最敏感的实验室指标，在静脉注射 ICG 后，从血浆到肝细胞的摄取只受到肝脏微循环状况的影响，通过

胞浆转运和胆汁排泄从肝细胞中清除，不参与肝外代谢和排泄。长期以来，吲哚菁绿 15 min 滞留率

(indocyanine retention at 15min, ICGR15)测量一直被认为是评估肝切除患者 LFR 的标准的最重要部分

[20]，在 2009 年日本肝细胞癌治疗指南中建议作为评估术前 LFR 方法之一(证据 B 级) [21]。过去认为，

当肝硬化患者 ICGR15 < 15%时，行肝切除术是安全的，ICGR15 波动在 10%~15%的患者建议行右肝切除，

而 ICGR15 略高(范围 10%至 19%)的患者可考虑左肝切除[22]。在 Makuuchi 等[23]一项涉及 1056 例肝切
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除研究中报告，ICGR15 与大范围肝切除患者死亡率明显相关。Seyama 等[24]研究表明，采用 ICGR15
标准的肝切除手术死亡率几乎为零。因此，ICGR15 已被越来越多地采用。Lee 等[25]认为 ICGR15 大于

14%是肝切除后发生术后并发症的独立危险因素。随着精准手术理念的发展，逐步转向使用 CT 测量肝脏

体积联合 ICGR15 来确定肝切除范围的安全标准，Kim 等[26]利用 RLV 与标准肝体积(SLV)的比值计算获

得标准化残肝体积比(sFLR)，在肝硬化组中当 sFLR≥为 25%且 sFLR/ICGR15 的比值>1.9 时，表明行大范

围肝切除术是安全的。虽然 ICG 目前是术前评估 LFR 较为准确的方法，但由于较高的血清胆红素(胆红

素>3 mg/ml)会抑制 ICG 摄取，严重降低其结果的准确性[27]，目前针对于高胆红素影响 ICG 结果后的临

界值没有准确的标准，近些年临床尝试使用多种实验方法对梗阻性黄疸患者进行评估，但效果均不佳，

目前临床多采取先解除梗阻后进行评估方式处理。关于手术决策方面，董家鸿院士等[28]根据肝脏病变、

Child 评分及 ICGR15 作为 LFR 分级标准，提出依据必需功能性肝体积及剩余功能性肝体积的肝脏切除

安全限量新概念(图 1)，满足了国内大部分临床肝胆外科中心的手术选择标准需要。 
 

 
Figure 1. Schematic diagram of the quantitative liver resection decision system. RES: Functionally standardize liver-to-volume 
ratio 
图 1. 定量化肝切除决策系统示意图。RES：必须功能性标准化肝体积比 

5. 影像学检查 

5.1. 超声扫描技术 

超声扫描(Ultrasound scan, US)是一种传统的通过测量肝脏、二维图像、血流等情况诊断肝癌、肝脏

相关事件(Liver-related events, LRE)以及 LFR 情况的方法。在慢性乙肝患者中，其能根据肝纤维化程度和

进展很大程度决定 RLV 及手术方式并预测发生肝脏失代偿的风险，为临床医生准确预测 LRE 的风险并

建立个体化监测策略，最终延长慢性乙肝患者的总体生存时间。但由于受肠气、肝脏纤维化水平、血流

测量不准等原因，只能粗略进行评估，近年来无创性检查成为研究热点包含：肝脏瞬时弹性成像(TE)，
超声弹性成像的声辐射力脉冲成像(ARFI)、超声造影技术(CEUS)等新型非侵入检测方法，通过超声测量

肝实质弹性来评估肝纤维化程度[29]。TE 对于早期代偿性肝硬变的诊断及判定是较准确的，目前已开发

使用 TE 的几种基于肝脏硬度的肝细胞癌预测模型已经被采用，例如肝硬度测量–肝细胞癌(LSM-HCC) 
[30]和改良的 CHB 中的肝细胞癌风险估计(mREACH-B) [31]。 

5.2. 超声造影(Contrast-Enhanced Ultrasonography, CEUS) 

CEUS 是在常规超声检查的基础上，通过静脉注射超声造影剂(ultrasound contrast agents, UCA)增强肝
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脏血流信号，实时观察组织微血管信息(血流灌注参数、达峰时间(TtoPk)、到达时间(ATM)以及血流参数

A、k 和 Axk 等)来评估肝脏灌注血流量，间接评估患者 LFR 的方法，具有成像实时监测、空间分辨率高

等优点。UCA 概念是 20 世纪 60 年代末首次被提出[32]，随后 2016 年 FDA 批准了 SonoVue(六氟化硫 A
型脂质微球)作为肝脏成像的第一代 UCA [33]。它在进行灌注成像同时也可以增强肝脏的 Kupffer 细胞，

在造影剂晚期(也称为 Kupffer 细胞期)由于 UCA 能迅速被肝脏的 Kupffer 细胞吞噬，保持其回声能力同时

能完整的增强肝脏实质，而无 Kupffer 细胞的肝脏局灶性病变(如转移瘤、良性肝脏病变等)，与周围肝实

质相比表现为低回声，识别出一个对比剂消失的局部区域。Zheng 等[34]研究 CEUS 在鉴别肝脏局灶性病

变的良恶性方面表现出很高的诊断准确率，晚期患者阳性预测值可达 91%，对于较大的结节(>3 cm)，其

准确率可达 100%。目前下一代 UCA 的开发转向使用纳米技术和材料科学将诊断和治疗应用联合起来形

成单一试剂的策略，从而达到疾病诊断、靶向治疗甚至治疗反应监测一体化[35]。Ye 等研究[36]尝试通

过回声纳米颗粒：水飞蓟素纳米颗粒(s-KMD)，不仅达到评估肝脏储备功能及疾病诊断，而且能通过抑

制炎症细胞达到治疗肝细胞损害效果，但目前还处于动物实验阶段，未来的研究有必要探索其临床的潜

力，以更早地应用于疾病治疗。 

5.3. X 线计算机断层摄影技术(Computed Tomography, CT) 

CT 图像较超声更稳定、清晰，且造影剂对血管、胆道等显影更加开拓了其应用范围，对于疾病的诊

断、判断、治疗等方面有着无可替代的作用，同时利用 CT 三维重建技术来计算肝脏总体积、病灶体积及

RLV 等来评估 LFR，从而决定肝脏手术方案及手术切除范围。目前普遍认同：肝脏无实质病变，可切除

范围达 70%左右，在合并肝硬化，PVTT 等病变基础上，切除范围只能 40%左右。但在正常肝脏计算 RLV
和合并有脂肪肝、肝炎、肝硬化等发生纤维化、微血管改变的肝脏计算 LFR 却不对等，并且不同条件下

的切除的范围差异却很大，研究[37]观察到，即使切除较小的肿瘤也可能导致肝功能衰竭，而切除较大的

肿瘤可能会有更长的生存时间，因此，不同程度的肝硬变患者的 RLV 不应相同。Tu 等[38]通过将 CT 容

积测量与形态测量相结合评估患者不同情况下的肝脏功能储备，发现 RLV 和 CT 等级这两个参数与肝功

能储备显著相关(p < 0.05)，使用这两个参数建立临床预测模型对接受肝切除术的患者预测判断 RLV，并

且模型表明，如果没有发生肝硬变，40%的残余肝体积百分比(PRLV：预计 RLV/预计总肝体积 × 100%)
是安全的，但在 CT3 级时，90%以上的 PRLV 是边缘安全的。该标准已在更多的临床应用中进行了测试

和验证[6]。最近有证据表明[39]，肝切除后门静脉压力升高与肝功能不全有关，术前行门静脉栓塞术(portal 
vein embolization, PVE)可以缓解切除后门静脉压力的突然升高，行大范围切除者，术前行 PVE 患者术后

发生 PHLF 率更低。目前，CT 通过形态学及容积测量方式评估 LFR 是较成熟方式，但临床仍需结合多个

评估方式提高准确性。 

5.4. 磁共振扫描技术(MRI) 

MRI 评估 LFR 主要从以下：灌注加权(PWI)、弥散加权(DWI)及波谱分析(MRS)方面分析，但同 CT
相似，主要根据肝脏体积及肿瘤体积的评估进行判断，近几年除了传统方法，发现定量肝功能试验可通

过评估肝脏的摄取和排泄功能更精确评估 LFR。如使用 99mTc 标记的亚氨基二乙酸衍生物的肝胆闪烁成

像(HBS)来完成，其中甲溴芬宁是最具肝细胞特异性的[40]，此外，动态肝细胞特异性对比剂增强磁共振

成像(DHCE-MRI)也可以准确显示肝脏的良性或恶性病变及评估 LFR [41]。研究表明[42]在肝癌患者中应

用 HBS 和 DHCE-MRI 测定的参数有很强的相关性(Pearson r = 0.7, p = 0.001)，二者对肝功能的评价价值

相当，Deha 等[43]研究显示 HBS 与 ICG 清除率密切相关，是确定肝功能的有效方法，同时提供了节段肝

组织的功能性信息，在计划肝切除术时具有更广泛的用途。钆塞酸二钠(gadolinium ethoxybenzyl-diethyle- 
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netriaminepentaacetic acid, Gd-EOB-DTPA)作为肝胆细胞特异性造影剂，可以很大程度检测病灶性质，普

美显 MRI 对于肝功能异常者，Gd-EOB-DTPA 吸收量会更低，对比 T1 和 T2 获得肝实质摄取造影剂及

T1 弛豫时间，从而定量评估 LFR，据报道，GdEOB-DTPA 增强 MRI 的结果与 ICGR15 显著相关，因为

大多数 Gd-EOB-DTPA 摄取与 ICG 的转运体相同[44]。此外，使用增强 MRI 进行残肝功能评估已被报道

为有助于预测术后发病率，并可作为门静脉癌栓患者肝细胞癌的手术指征[45]。但高胆红素血症由于排泄

原因会影响其准确性，对于梗阻性黄疸患者并不适用。 

6. 核医学 

6.1. 锝标记的去唾液酸糖蛋白类似物半乳糖化人血清清蛋白(99mTc-GSA)显像 
99mTC-GSA 显像是利用 TcGSA 显影技术进行，通过肝细胞上的去唾液酸糖蛋白受体反映肝细胞的功

能，同时利用闪烁扫描技术或者应用单光子发射计算机断层扫描(SPECT)测量分离肝段的功能性肝体积

[46]。因此，99mTc-GSA 可提供 LFR 和活动肝体积的信息，有助于决定肝切除的范围进而选择最合适的

肝切除术。在 67 例 HCC 患者研究中[47] 99mTc-GSA 参数显示，功能性肝体积的测量可作为决策手术适

应症之一。在未来，我们可以在此基础上补充其他肝功能参数对术后发病率进行综合风险评分和分类。

对于 PVE 患者，虽然 99mTc-GSA 核素扫描不能明显显示未栓塞肝脏的功能改变，但是 Sugai 等人[48]发
现，未栓塞的肝脏摄取密度显著增加，遂推测行 PVE、肝切除术后的 RLV 可能有更大的再生潜力，此外，

PVE 肝大部切除后的安全性已可能得到证实[49]，以后有必要应用 99mTc-GSA 肝显像开发一种预测手术

及切除范围的安全性模型，同时，为了改善肝细胞癌患者早期和晚期肝切除后的预后，可结合其他可靠

的试验和相关的治疗标准对术前肝储备功能再进行充分的评估。 

6.2. 99mTc-甲溴苯宁(Mebrofenin)肝胆显像(Hepatobiliary Scintigraphy, HBS) 
99mTc-Mebrofenin 体内转化也是直接通过胆道排泄，动态 99mTc-Mebrofenin HBS 相比于 CT 等其在

预测 PHLF 方面更有价值，已证实可用于测量 LFR 功能方式，但二维平面图像缺乏评估节段性肝功能的

能力，现将 SPECT/CT 相结合测量甲溴苯宁摄取率(mebrofenin uptake rate, MUR)，从而达到精确评估 RLV
的体积和功能[46]。Rassam 等[42]通过比较 HBS 衍生的 MUR 和 DHCE-MRI 衍生的均值 Ki 发现与总函

数和 RLV 函数密切相关(Pearson r = 0.70，p = 0.001 和 r = 0.89，p < 0.001)，确定 99mTc-Mebrofenin HBS
可作为一种量化肝功能的新兴方法，并在未来为接受肝脏手术的患者提供一站式评估。尤其对于病灶处

于不同肝段，且合并其他基础肝病、肝功能受损等患者提供局部肝段及整体功能信息，但 Mebrofenin 对

于胆道梗阻性患者提供参考价值仍然较差，仍然需要更进一步研究，进而完善此类患者精准评估 LFR。 

7. 小结及展望 

综上所述，手术切除作为原发性肝癌目前唯一的根治方式，术前评估与手术方式的选择尤为重要，

Child 评分、ICGR15 和 CT、MRI 等影像学检查对于局部和整体 LFR 的判断提供更多价值，对手术行局

部切除或肝段、半肝切除有重要指导意义，此外合并有肝硬化、PVE 等患者有助于行手术决策，LFR 的

评估是基于手术切除理念下尽可能通过术前评估降低死亡率、并发症等情况下完成手术，是当下外科手

术考虑的重要问题。目前，尽管 HCC 患者术后病死率及并发症发生率较前明显下降，但 PHLF 发生率仍

居高不下，严重威胁患者术后生存，目前术前评估 LFR 方式较多，对于临床应用的选择不统一，多数评

价方式存在一定局限性，遂手术方式及方法选择各不相同，只有将多个术前定量方法综合应用，进而精

准评估，参考后进行个性化手术决策，以期达到精准肝切除预期效果，避免发生术后肝衰竭等风险，延

长患者生存时间及改善患者预后。 
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