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白蛋白 - 胆红素评分、吲哚箐绿 15 min 清除率与 

肝癌肝切除后发生肝衰的关系

薄飞 1，王燕 2，杜建文 1
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摘   要 背景与目的：白蛋白 - 胆红素评分模型是近年来评估肝脏功能的重要指标，能够对代偿期肝脏疾病严

重程度进行分析；吲哚箐绿 15 min 清除率则已经证实了可以安全、定量评估肝脏预切除代销，同时对

患者肝脏功能储备情况进行分析，有利于手术医师为患者制定个体化治疗方案。本研究探讨白蛋白 -

胆红素（ALBI）评分、吲哚箐绿 15 min 清除率（ICGR15）与原发性肝细胞癌患者肝切除手术后发生

肝衰竭的关系。

方法：选取既往肝切除手术治疗的肝细胞癌且发生肝衰竭的患者 24 例作为研究组，同期实施相同手术

且未发生肝衰竭的患者 80 例作为对照组；对比两组患者年龄、性别、饮酒、乙肝病毒载量（HBV-DNA）、

术前甲胎蛋白 (AFP）、腹水、总胆红素（TBIL）、白蛋白（ALB）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天

门冬氨酸氨基转移酶（AST）、ALBI 评分、ICGR15 值、手术切除范围、手术时间、肝门阻断时间、

出血量；并采用 Logistic 多因素分析法探讨 ICGR15、ALBI 评分与患者手术后发生肝衰竭的关系。

结果： 研究组和对照组年龄、性别、饮酒、HBV-DNA、术前 AFP、腹水、手术时间、出血量差异均无

统计学意义（P>0.05）；研究组的 ALT、AST、手术切除范围、肝门阻断时间与对照组比较差异具有

统计学意义（P<0.05）；研究组的 ALBI 评分、ICGR15 值均高于对照组（P<0.05）；经 Logistic 回归

分析显示，原发性肝细胞癌患者手术前血清 ALT 升高、AST 升高、ALBI 评分增高、ICGR15 值增大、

肝门阻断时间延长、肝切除范围增大是其术后发生肝衰竭的独立性危险因素（P<0.05）。

结论： 原发性肝细胞癌患者术后发生肝衰竭的危险因素有很多，其中 ICGR15 值增大、ALBI 评分是其

危险因素之一；两者对评价肝切除术后肝功能衰竭具有一定的临床意义。
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原 发 性 肝 癌 是 临 床 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 ， 近

年 来 发 病 率 呈 现 升 高 的 趋 势 ， 发 病 的 原 因 主 要 与

肝 炎 、 食 物 中 黄 曲 霉 摄 入 等 多 种 因 素 有 关 ， 目 前

临 床 治 疗 肝 癌 的 首 选 方 法 是 采 取 手 术 切 除 ， 常 用

的 手 术 方 案 是 采 取 肝 切 除 术 ， 目 的 是 将 肿 瘤 彻 底

切除，保留正常的肝脏组织[1]。研究发现部分肝癌

患 者 在 接 受 手 术 切 除 后 容 易 出 现 肝 脏 功 能 衰 竭 ，

对 患 者 的 预 后 产 生 不 利 因 素 ， 因 此 对 患 者 开 展 肝

脏 切 除 手 术 并 有 效 评 估 肝 脏 功 能 衰 竭 发 生 对 改 善

患者预后具有重要意义，白蛋白-胆红素评分模型

是近 年 来 评 估 肝 脏 功 能 的 重 要 指 标 ， 能 够 对 代 偿

期肝脏疾病严重程度进行分析；吲哚箐绿15 min

清 除 率 则 已 经 证 实 了 可 以 安 全 、 定 量 评 估 肝 脏 预

切 除 代 销 ， 同 时 对 患 者 肝 脏 功 能 储 备 情 况 进 行 分

析 ， 有 利 于 手 术 医 师 为 患 者 制 定 个 体 化 治 疗 方 

案 [ 2 ] 。 本 研 究 分 析 了 白 蛋 白 - 胆 红 素 评 分

（ALBI）、吲哚箐绿15 min清除率（ICGR15）原

发 性 肝 细 胞 癌 患 者 手 术 后 发 生 肝 衰 竭 的 关 系 ， 以

期为临床提供指导和依据，现报告如下。
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1　资料与方法

1.1  临床资料 

选 取 我 院 既 往 肝 切 除 手 术 治 疗 的 肝 细 胞 癌

且 发 生 肝 衰 竭 的 患 者 2 4 例 作 为 研 究 组 、 同 期 实

施 相同手术且未发生肝衰竭的患者80例作为对照

组 ， 患 者 收 集 时 间 2 0 1 5 年 3 月 — 2 0 1 9 年 6 月 。 纳

入 标 准 ： ⑴  原 发 性 肝 细 胞 肝 癌 的 诊 断 标 准 参 考 

[ 2 0 1 8 《 C S C O 原 发 性 肝 癌 诊 疗 指 南 》 解 读 ——

外 科 部 分 ] 中 的 标 准 [ 3 ]； ⑵  患 者 年 龄 1 9 ～ 7 5 岁 ； 

⑶ 在我院行择期肝脏切除手术治疗，符合R 0切除

标准；⑷ 肝衰竭的定义符合2011年国际肝脏外科

学组（ISGLS）提出的标准；⑸ 手术后经病理学

检查证实。排除标准：⑴ 具有肝外转移；⑵ 手术

合并脾脏切除或脾脏结扎；⑶ 伴有其他系统的重

大疾病；⑷ 资料缺失，无法进行统计学分析。

研究组：男14例，女8例；年龄52～75岁，平

均（61.6±8.2）岁。对照组：男42例，女38例；

年龄44～75岁，平均（60.0±8.6）岁；两组患者

的年龄、性别均衡可比。

1.2  方法

1.2.1  资 料 收 集、 指 标 检 测　 收 集 或 检 测 两 组

的 年 龄、 性 别、 饮 酒、 乙 肝 病 毒 载 量（HBV-
DNA）、术前甲胎蛋白（AFP）、腹水、总胆红素

（TBIL）、 白 蛋 白（ALB）、 丙 氨 酸 氨 基 转 移 酶

（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、手术

切 除 范 围、 手 术 时 间、 肝 门 阻 断 时 间、 出 血 量。

R0 切除术为完整切除可见肿瘤，手术标本病理检

查 提 示 切 缘 无 残 留 肿 瘤 细 胞。ALBI 评 分：ALBI

评 分 =0.66×log10[ 总 胆 红 素（μmol/L）-0.085×

白 蛋 白（g/L）]。 其 中 1 级 为 低 于 -2.60，2 级

为 -2.59~-1.39，3 级为高于 -1.39[4]。

1.2.2  ICGR15 值测定方法　采用 DDG 分析仪（日

本 光 电 工 业 株 式 会 社 生 产， 型 号：DDG-3300K）

进 行 测 定， 注 射 用 吲 哚 菁 绿 由 丹 东 医 创 药 业 有 限

责 任 公 司 生 产， 剂 量 25 mg/ 支， 配 置 成 为 浓 度 

5 mg/mL ICG 溶液，患者静息状态下，空腹排除大

小便，鼻感光探头链接在患者鼻翼部位，按照身高

和体重计算使用剂量，肘正中静脉于 3 s 内快速注

入血液循环，检测到的数据导入 DDG 数据分析软

件处理。

1.3  统计学处理

统 计 分 析 采 用 S P S S  2 1 . 0 软 件 ， 两 组 年 龄 、

ALT、AST等计量指标采用x± s表示，两组间比较

采用 t检验；性别、饮酒、手术切除范围等计数资

料比较采用χ2检验；多因素分析采用Logistic回归

分析法；以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1  两组一般资料比较

研 究 组 和 对 照 组 年 龄 、 性 别 、 饮 酒 、 H B V -
DNA、术前AFP、腹水、手术时间、出血量差异均

无统计学意义（P>0.05）；研究组的ALT、AST、

手 术 切 除 范 围 、 肝 门 阻 断 时 间 与 对 照 组 比 较 有 统

计学差异（P<0.05）（表1）。

表 1　 两组一般资料比较

　一般资料
研究组

（n=24）
对照组

（n=80）
t/χ2 P

年龄（岁） 61.6±8.2 60.0±8.6 0.808 0.421 
性别（%）
　男 14（58.33） 42（52.50）

0.253 0.615 
　女 10（41.67） 38（47.50）
饮酒（%）
　是 8（33.33） 20（25.00）

0.652 0.420 
　否 16（66.67） 60（75.00）
HBV-DNA（U/mL）
　≥ 1 000 5（20.83） 7（8.75）

2.641 0.104 
　＜ 1 000 19（79.17） 73（91.25）
术前 AFP（μg/L）
　≥ 400 10（41.67） 22（27.50）

1.739 0.187 
　＜ 400 14（58.33） 58（72.50）
ALT（U/L） 53.0±17.4 41.6±15.0 3.145 0.002 
AST（U/L） 55.3±18.2 44.0±16.1 2.925 0.004 
肝切除范围（%）
　小范围 15（62.50） 68（85.00）

5.800 0.016 
　大范围 9（37.50） 12（15.00）
手术时间（min） 186.3±22.8 183.0±20.5 0.674 0.502 
出血量（mL） 386.9±88.5 362.7±75.4 1.324 0.189 
肝门阻断时间（min） 28.5±7.3 24.3±6.6 2.668 0.009 

2.2  两组 ALBI 评分、ICGR15 值比较

研究组的ALBI评分、ICGR15值均明显高于对

照组，差异有统计学意义（P<0.05）（表2）。

表 2　两组 ALBI 评分、ICGR15 值比较（x-±s）
组别 n ALBI 评分（分） ICGR15（%）

研究组 24 -1.104±0.558 18.36±5.51
对照组 80 -2.110±0.720 12.74±3.50

t -6.293 5.975 
P 0.000 0.000 
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2.3  多因素分析结果

经 L o g i s t i c 回 归 分 析 显 示 ， 原 发 性 肝 细 胞 癌

患 者 手 术 前 血 清 A L T 、 A S T 升 高 、 A L B I 评 分 增

高、ICGR15值增大、肝门阻断时间延长、肝切除

范 围 增 大 是 其 术 后 发 生 肝 衰 竭 的 独 立 性 危 险 因 素

（P<0.05）（表3）。

3　讨　论 

肝 细 胞 癌 是 临 床 常 见 的 恶 性 肿 瘤 之 一 ， 近 年

来 发 病 率 呈 现 升 高 趋 势 ， 有 报 道 指 出 在 全 球 范 围

内每年新发肝癌患者74万人，而近五分之四以上

患 者 发 生 在 发 展 中 国 家 ， 我 国 属 于 肝 癌 高 发 病 率

国家，每年近11万人死亡于肝癌，严重的影响了

患者生活质量和生命安全[4]。由于肝癌发病隐匿，

临 床 症 状 不 典 型 ， 因 此 多 数 患 者 就 诊 时 已 处 于 中

晚 期 ， 外 科 手 术 一 直 是 治 疗 肝 癌 的 首 选 方 法 ， 但

是 外 科 手 术 治 疗 也 无 法 达 到 完 全 根 除 的 目 的 ， 术

后常出现复发和转移影响患者预后。研究 [5-6]发现

肿 瘤 干 细 胞 是 慢 周 期 细 胞 ， 大 部 分 处 于 细 胞 分 裂

周 期 的 G 0和 G 1周 期 ， 一 旦 受 到 外 界 刺 激 可 表 达 具

有 化 学 抵 抗 分 子 或 者 活 化 的 信 号 通 路 ， 导 致 细 胞

分 裂 进 入 增 殖 周 期 ， 手 术 后 未 被 杀 死 肿 瘤 干 细 胞

会 进 入 到 细 胞 周 期 并 参 与 调 控 肿 瘤 细 胞 增 殖 和 分

化过程，也是术后导致肝癌复发的重要原因。

肝 脏 切 除 手 术 作 为 治 疗 肝 癌 的 首 选 方 法 术 后

容 易 出 现 肝 脏 功 能 衰 竭 ， 主 要 是 各 种 因 素 造 成 了

剩 余 肝 脏 再 生 障 碍 和 凋 亡 以 及 坏 死 导 致 肝 细 胞 快

速 大 量 丢 失 ， 手 术 切 除 部 分 肝 脏 后 肝 脏 的 再 生 速

度 无 法 代 偿 肝 细 胞 快 速 丢 失 的 速 度 会 对 肝 细 胞 形

成 严 重 打 击 ， 剩 余 肝 脏 无 法 维 持 人 体 正 常 代 谢 需

求就会诱发肝脏功能衰竭 [7-8]。因此明确术后肝脏

衰 竭 发 生 的 相 关 因 素 可 协 助 围 手 术 期 的 评 估 及 手

术 方 式 的 制 定 ， 对 于 降 低 肝 切 除 术 后 肝 功 能 衰 竭

的发生率具有很大帮助。

本研究显示，研究组的ALT、AST、手术切除

范 围 、 肝 门 阻 断 时 间 与 对 照 组 比 较 差 异 具 有 统 计

学意义，说明肝癌切除术后发生肝脏衰竭与ALT、

A S T 、 手 术 切 除 范 围 、 肝 门 阻 断 时 间 具 有 一 定 的

关 系 。 主 要 是 随 着 肝 门 阻 断 时 间 延 长 ， 术 后 发 生

肝 脏 衰 竭 的 风 险 显 著 升 高 ， 这 是 由 于 肝 门 阻 断 的

时 间 越 长 缺 血 再 灌 注 会 导 致 复 杂 级 联 反 应 发 生 ，

导 致 肝 脏 损 伤 加 重 ， 血 流 阻 断 后 肝 脏 库 普 佛 细 胞

大 量 活 化 ， 形 成 较 多 的 自 由 基 ， 造 成 内 皮 细 胞 损

伤，再灌注过程中细胞因子释放增多，导致T细胞

核 多 形 核 细 胞 被 募 集 与 激 活 ， 造 成 了 微 循 环 的 损

伤[9-11]。肝切除的范围也是导致肝脏切除术后肝功

能 衰 竭 的 重 要 影 响 因 素 ， 大 范 围 切 除 肝 脏 会 导 致

残 肝 受 到 影 响 ， 机 体 无 法 开 展 有 效 代 偿 ， 提 示 了

在 开 展 手 术 前 要 积 极 评 价 肝 脏 功 能 储 备 情 况 对 于

肝功能欠佳患者要慎重开展大范围切除手术[12-14]。

本研究还发现研究组的ALBI评分、ICGR15值

均 高 于 对 照 组 ， 说 明 在 肝 癌 手 术 切 除 发 生 肝 脏 衰

竭 患 者 A L B I 评 分 、 I C G R 1 5 值 会 升 高 。  白 蛋 白 -

胆红素（ALBI）评分仅将白蛋白与总胆红素作为

评 分 指 标 ， 在 评 估 肝 脏 储 备 功 能 方 面 具 有 简 便 、

客 观 、 方 便 应 用 的 特 点 ， 在 基 于 欧 洲 、 美 洲 、 亚

洲 等 多 中 心 对 2  6 0 4 例 肝 癌 患 者 分 析 发 现 ， A L B I

在 不 同 巴塞罗那分期肝癌患者中均是远期预后的

独立预测因素，而影响肝癌患者远期预后主要因素

则是肝癌复发和患者的肝脏储备能力，因此该评分

对于患者肝脏储备能力具有极强的预测价值[15-17]。 

研究 [18-20]发现ALBI评分以白蛋白和总胆红素作为

评 分 指 标 ， 因 此 适 合 应 用 ， 而 且 具 有 循 证 医 学 证

据得到了证实。ICGR15实验是通过注入试剂利用

和 白 蛋 白 与 脂 蛋 白 快 速 结 合 进 入 肝 脏 病 被 肝 细 胞

快 速 摄 取 并 不 经 肝 脏 内 再 循 环 通 过 胆 汁 排 出 肠 道

的特异性测定肝脏实质细胞储备能力的实验[21-23]。 

清 除 率 取 决 肝 脏 血 流 量 、 正 常 的 肝 细 胞 数 量 和 胆

道 排 泄 的 通 畅 性 ， 具 有 微 创 、 简 便 、 实 时 、 快

速 、 兼 容 等 优 势 [ 2 4 - 2 6 ]。 研 究 [ 2 7 - 2 8 ]发 现 I C G R 1 5 可

表 3　多因素分析结果

因素 β SE Walds P OR 95% CI
下限 上限

ALT 0.551 0.244 5.099 0.038 1.735 1.075 2.799 
AST 0.468 0.194 5.820 0.025 1.597 1.092 2.336 
肝切除范围 0.911 0.441 4.267 0.048 2.487 1.048 5.902 
肝门阻断时间 0.728 0.290 6.302 0.004 2.071 1.173 3.656 
ALBI 评分 1.182 0.557 4.503 0.042 3.261 1.094 9.715 
ICGR15 0.829 0.383 4.685 0.040 2.291 1.081 4.853 
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以 反 映 出 肝 脏 细 胞 摄 取 与 排 泄 能 力 ， 其 滞 留 率

较 高 的 患 者 肝 脏 储 备 能 力 较 差 ， 因 此 作 为 评 估

患 者 肝 脏 储 备 能 力 并 对 手 术 风 险 进 行 评 估 具 有

重要意义。有学者 [29-30 ]分析发现，ICGR15<20%

肝 切 术 与 射 频 消 融 术 治 疗 小 肝 癌 均 较 为 安 全 ，

ICGR15≥40%两种方法风险均较大，应纠正患者

肝脏功能后择期开展手术。

通过Logist ic回归分析显示，原发性肝细胞癌

患者手术前血清ALT升高、AST升高、ALBI评分

增高、ICGR15值增大、肝门阻断时间延长、肝切

除 范 围 增 大 是 其 术 后 发 生 肝 衰 竭 的 独 立 性 危 险 因

素 。 但 本 研 究 随 访 时 间 短 ， 入 组 病 例 数 较 少 ， 因

此还需扩充样本量、长期随访深入论证。ALBI评

分 还 具 有 计 算 公 式 仅 为 两 项 指 标 ， 更 容 易 获 取 ，

同时两项观察指标相互独立，不含有如Child-Pugh 

中腹水和白蛋白类似相关联重复指标。但是ALBI

评 分 未 包 含 影 响 终 末 期 肝 病 结 局 的 肾 功 指 标 肌 酐

情 况 ， 同 时 该 评 分 是 基 于 肝 癌 患 者 提 出 ， 未 考 虑

到 病 因 ， 对 不 同 病 因 导 致 的 终 末 期 肝 病 患 者 的 治

疗和预后实用性有待进一步研究证实。

综 上 述 所 ， 原 发 性 肝 细 胞 癌 患 者 术 后 发 生 肝

衰 竭 的 危 险 因 素 较 多 ， 本 研 究 分 析 了 肝 癌 切 除 术

后发生肝脏衰竭的部分危险因素，其中ICGR15值

增大、ALBI评分是其危险因素之一，两者对评价

肝切除术后肝功能衰竭具有一定的临床意义。
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