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Abstract
Preoperative liver function assessment is very 
important for surgical planning and prognosis. 
A comprehensive scoring system incorporates 
various parameters which reflect a certain aspect 
of liver function such as synthesis and secretion, 
as well as impact of related organs. Currently, 
various metabolic liver function tests differ in 
their ability to reflect liver function. Combina-
tion of the scoring system with metabolic tests 
can better assess liver function and prognosis. 
However, these assessments only account for 
overall liver function. Liver volume assessment 
allows obtaining every segment volume without 
function, especially in case of cirrhosis. Imaging 
technique based on asialoglycoprotein receptor 
(ASGPR) reflects liver function in three dimen-
sions and is now considered a promising liver 
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■背景资料
肝功能评估对于
肝脏手术术前评
价、肝损伤评价
及治疗效果评价
意义重大. 各国学
者一直试图寻找
一种能准确反映
肝脏功能的指标, 
但并没有理想的
结果.

function assessment. When combined with com-
puter technology, it allows surgeons to perform 
resection simulation and evaluate surgical risk 
and prognosis preoperatively.

Key Words: Liver function assessment; Hepatec-
tomy; Prognosis; Asialoglycoprotein receptor
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摘要
术前肝功能评估对制定手术方案、判断预后
非常重要. 由各指标组成的综合评分系统, 考
虑了肝脏合成、分泌等功能及相关脏器的影
响. 各种代谢性肝功能定量评估试验反映肝脏
功能的能力不一, 与综合评分系统共同应用, 
能更好的评估肝功能和预后. 但这些评估只是
针对肝脏整体. 肝脏体积计算可以获得各部分
的体积, 但在肝硬化肝功能受损时体积并不能
准确的反映功能. 去唾液酸糖蛋白受体显像技
术可以三维反映肝脏功能, 结合计算机技术, 
进行术前模拟切除, 可以获得手术风险信息, 
判断预后, 目前被认为是一个有前途的肝功能
评估方法. 

关键词: 肝功能评估; 肝切除; 预后; 去唾液酸糖蛋

白受体
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0  引言

在中国 ,  乙型肝炎病毒携带者占总人口的

7.18%[1], 这使得肝炎后肝硬化和肝癌的发病人

数非常多. 在肝癌的众多治疗措施中, 手术切除

仍是目前首选方法[2]. 然而, 对于合并肝硬化的

患者, 肝脏的储备功能受到了不同程度的损伤, 
过多的肝脏切除会导致术后肝功能不足, 严重

者可危及患者的生命. 因此, 手术前对患者的肝

功能进行准确评估非常重要. 从最早的单项血
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■研发前沿
本文结合作者自
身在肝功能评估
方面所做的工作, 
阐述了各种肝脏
功能评估指标的
意义及缺陷, 并介
绍了一种能够三
维显示肝功能的
方法, 弥补了现有
肝功能评估方法
的缺陷.

清学指标, 到各种综合评分系统、代谢性肝功

能试验等, 各国学者一直试图寻找一种能准确

反应肝脏储备功能的指标, 以在术前评价肝功

能状况, 预计肝脏最大安全切除范围, 同时判断

预后. 结合我院在肝功能评估方面所做的工作, 
本文重点介绍目前临床上主要应用的肝功能评

估方法及其进展. 

1  单项血清学指标

单项血清学指标, 诸如转氨酶, 通过检测血清中

肝脏合成和分泌的物质含量或酶的活性, 提示

肝脏损伤和病变的程度. 其水平升高提示肝实

质受到了不同程度的损伤, 但是与肝脏储备功

能并无直接的关联. 碱性磷酸酶和γ-谷氨酰转肽

酶的水平增高反应了从毛细胆管到胆总管开口

中的胆道梗阻和胆汁淤滞. 胆红素是血红蛋白

代谢的主要降解产物, 其血浆浓度反映了肝细

胞对胆红素进行摄取、结合和排泄的过程. 肝
实质损害和胆汁淤滞均可导致血浆总胆红素水

平升高, 是与肝切除手术预后相关的独立危险

因素. 白蛋白只在肝脏合成, 其循环半衰期为

20 d, 检测白蛋白可了解肝脏稳态合成功能, 是
Child评分的指标之一. 前白蛋白, 血清快速转化

蛋白, 半衰期约1.9 d, 其含量敏感、特异地反映

肝脏合成蛋白质的功能, 是良好的肝脏储备功

能评价指标. 凝血酶原时间, 反映了肝脏合成凝

血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ的能力. 
血清学指标检测方便, 结果直观, 有助于对

肝脏组织损伤及其程度作出判断, 但因只反映肝

脏某一方面的功能, 并不适合单独用于肝脏术前

评估肝脏储备功能和预测术后肝脏功能衰竭. 

2  综合评分系统

2.1 Child系列评分 1964年, Child和Turcotte针对肝

硬化曲张静脉破裂出血恢复后的患者, 进行门体

分流术的风险评估. 他们根据临床经验, 提出5个
变量, 包括: 腹水、肝性脑病、营养状况、血清

胆红素以及白蛋白水平, 可以将患者分A、B或C 
3级, A级预后最好, B级中度, C级预后最差. 1973
年, Pugh等对这一分类方法进行了改良, 他们将

营养状况改为凝血酶原时间, 并针对每个变量, 
进行从1-3的评分(表1), 类似的评分系统还包括

Child-Campbell评分等. Child-Pugh评分因获得方

便、操作简单, 为临床肝功能评估广泛采用. 
随着临床应用增多, Child评分的缺陷也逐

渐显现: (1)是腹水和肝性脑病这两个指标, 作为

一个主观判断的参数, 会因判断者的不同而产

生个体差异; (2)客观指标如白蛋白、凝血酶原

时间和腹水等会受到治疗手段的影响而波动, 
例如补充白蛋白、凝血因子、利用利尿剂等; 
(3)对于评分中的连续变量, 如胆红素、白蛋白

及凝血酶原时间这些指标选择了便于记忆和推

广的数值作为分界点降低了其准确性; (4)评分

中的这5项指标在评价肝功能或预后时所占的

权重其实并不一致, 统一使用1-3分的分配权重

欠缺科学性; (5)临床上治疗措施的应用, 可部分

影响这5项指标的结果, 从而影响判断; (6)可能

其他影响预后的因素, 如血清肌酐(Cr)、血清钠

等因素未被纳入其中. 
2.2 终末期肝病模型评分 Child评分因为其自身

的缺陷, 并不能满足临床上对于肝脏功能的评

估. 很多年前就已有人发现肌酐和血钠水平是

肝硬化晚期患者的重要预后因素. 2000年, 由
Mayo Clinic领导的一项多中心临床研究随访了

231例经颈静脉肝内门体静脉分流术后的患者, 
采用COX比例风险模型进行了生存分析, 设计

了终末期肝病模型(model for end stage liver dis-
ease, MELD)评分[3]. 在MELD评分中, 确定的预

测生存因素为: 血清胆红素、肌酐浓度、INR以
及肝硬化的病因, 具体公式如下: MELD = 11.2
×ln(INR)+9.75×ln(Cr)+3.78×ln(TBil)+6.43×
病因(胆汁淤滞性和酒精性肝硬化为0, 病毒等其

他原因肝硬化为1), 结果取整数. 2002年, 美国的

移植器官分配组织将其作为评价肝移植受体优

先程度的标准. 应用这一评分后, 肝移植等候名

单中的患者死亡率大幅下降了15%. 在随后的临

床应用中发现, 相同的MELD评分, 随着血清Na
水平的改变, 预后改变. 2006年, Biggins等首先

提出MELD-Na评分, 之后Kim等[4]又将模型进行

修正, 得出了新的MELD-Na评分. 新的MELD-
Na评分可以更好地预测其后90 d内的死亡率, 当

表  1  Child-Pugh评分分级标准

     分值     1       2    3

白蛋白(g/dL) >3.5 2.8-3.5 <2.8

胆红素(mg/mL) <2    2-3 >3

PT(>正常s) <4    4-6 >6

腹水 无 早期、易控制 难控制

脑病分级 无 1-2级(轻度意识

紊乱/嗜睡)

3-4级(明显)

A级: 5-6分; B级: 7-9分; C级: ≥10分.
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■创新盘点
北京协和医院应
用99mTc-GSA(专
利号: 2008100572
2 2 . 1 )的S P E C T
扫 描 显 像 ,  建 立
两 室 药 代 动 力
学 模 型 ( 钟 氏 模
型)(专利申请号 : 
201210192086.3), 
通过模拟切割, 可
以获得各部分肝
脏的功能情况. 通
过初步临床检验, 
可以在术前预测
术后肝功能, 并预
测手术风险. 该技
术首次在肝功能
评估中引入三维
显示, 并使手术风
险数据化.

血钠在125-140 mmol/L这一区间时, 血钠每降低 
1 mmol/L, 死亡的风险就会升高5%. 目前该评分

主要用于评估慢性肝病的严重程度和预后以及

肝移植术前评估. 

3  代谢性肝功能定量评估试验

3.1 吲哚青绿15 min滞留试验 吲哚青绿(indocya-
nine green, ICG)经静脉注入患者体内, 通过肝细

胞基底膜上的转运蛋白从血浆中摄取并排入胆

道, 随胆汁排泄. 在此过程中ICG不会被代谢分

解, 也不参与肝肠循环, 其血液浓度易于测定. 
其检查在清晨空腹进行, 一次静脉注入一定剂

量的ICG(1.0或5.0 mg/kg), 注射前及后5、10、
15 min各抽血并分离血清, 在波长805 nm行光电

比色查ICG浓度, 进而计算15 min潴留率(indo-
cyanine green 15 retention, ICG R15)和最大廓清

率(ICG Rmax). 为减少多次采血的创伤和烦琐

的弊端, 有日本学者提出了脉动式ICG分光光度

仪分析法: 通过检测在805 nm、940 nm两波长

下的吸光度比值, 利用脉搏光度法原理就可以

求得ICG和血红蛋白浓度比, 将外周血测得的血

红蛋白浓度值就能得到ICG浓度. 
I C G排泄的快慢取决于肝细胞受体量和

肝细胞功能 ,  同时肝硬化引起的肝内动静脉

分流和肝血窦血管化也会影响排泄 .  在一定

范围内, ICG R15可以较好地预测术后肝功能

衰竭的发生. F a n等 [5]认为, 对于肝硬化患者, 
ICG R15<14%, 半肝切除是可行的, 但当ICG 
R15>14%时, 半肝切除手术后肝功能衰竭死亡

的风险是前者的3倍. 
3.2 其他代谢性肝功能评估试验

3.2.1 利多卡因代谢试验(lidocaine metabolism 
test): 利多卡因进入人体后被肝脏大量摄取, 并
由细胞色素P450代谢产生单乙基甘氨酰二甲苯

(monoethylglycinexylidide, MEGX), 其代谢速率

受到酶数量、活力及有效肝血流量的影响, 能
反映有功能肝细胞的数量及肝功能损伤程度. 
有学者发现, MEGX试验可用于预测慢性肝病

患者的并发症发生、围手术期风险及预后, 如
MEGX>30 μg/L, 则一般不会出现致命性并发症, 
而MEGX<10 μg/L则其期望寿命不超过1年[6]. 
3.2.2 氨基比林呼气试验(aminopyrine breath test, 
ABT): 氨基比林在肝脏细胞色素P450酶的催化

下, 去除N位上的两个甲基产生二氧化碳, 用13C
或14C标记, ABT通过检测呼出气中CO2, 来间接反

映肝脏功能. 与利多卡因代谢试验类似, 其代谢

其代谢速率受到酶数量、活力及有效肝血流量

的影响, 同时细胞色素P450酶可受诸多因素诱导

或抑制, 如吸烟、药物等, 从而影响检测结果[7]. 
其他类似检查还有氨基酸清除率测定、半

乳糖清除试验、口服葡萄糖耐量试验、胰高糖

素负荷试验、咖啡因廓清试验等. 相比血清学

指标, 该类检测方法操作相对繁琐, 稳定性也受

多种因素影响. 除ICG R15外, 目前临床应用较

少. 另外, 上述所有检查, 均反映了肝脏的整体

功能, 并不能反映各部分肝脏功能. 为此, 学者

们开始寻找各种能够三维反映肝脏功能的方法. 

4  肝脏体积计算

严格意义讲, 肝脏体积计算并不是评估肝脏功

能. 只是, 当肝脏实质功能均匀一致时, 肝脏功

能性细胞的数量与肝脏体积成正比关系, 因此, 
正确测量肝脏体积和计算肝实质切除率具有

重要的临床价值. 目前肝脏体积计算可在CT或
MRI下, 通过手工测算和三维重建两种方法完

成. 一般认为, 正常肝脏可耐受肝实质切除率为

75%-80%的肝切除或剩余肝脏功能性体积为肝

实质体积25%-20%的肝切除[8]. 但是在肝脏病变

状态下, 肝细胞数量减少及功能受损可致不同肝

脏区段之间功能性肝细胞数量的差异. 因此, 肝
脏体积和肝实质切除率的测量尚需结合全肝及

区域肝脏功能的评估才能为肝切除范围的合理

选择提供可靠依据. 为此, 2011年国内学者们[9]提

出了必需功能性肝脏体积、安全的剩余功能性

肝脏体积、肝脏切除安全限量等概念, 但尚需

在实际应用中完善. 目前CT体积计算最常用于

亲体肝移植中供体切除肝脏的计算. 

5  综合法则的应用

综合评分系统和代谢性肝功能定量评估试验评

估的只是整体肝脏, 而肝脏体积计算虽可以获

得各部分肝脏体积, 但并不能涵盖功能. 因此, 
各种联合多种评估方法的综合法则在临床中

逐渐产生, 诸如: 美国NCCN指南、日本东京的

Makuuchi法则、苏黎士大学肝切除法则、巴塞

罗那临床肝癌(BCLC)分期等, 但这些指标多针

对肝癌的分期同时评估预后. 另外, 就本身而言

也不尽完善. 实际上, 理想的方法是直接测定功

能性肝脏体积, 即对肝脏不同区域内功能性肝

细胞群进行定量检测. 因此, 去唾液酸糖蛋白受

体显像技术逐渐被人们所关注. 

6  去唾液酸糖蛋白受体显像技术

早在1968年, Ashwell和Morell证实了肝脏去唾

液酸糖蛋白受体(asialoglycoprotein receptor, AS-
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■应用要点
从临床应用发展
角度, 全面阐述了
各种肝脏功能评
估指标, 对临床有
一定指导意义.

GPR)的存在. 后来发现, ASGPR仅存在于哺乳

动物肝细胞表面, 将糖蛋白从血液中摄取并转

运到肝细胞的溶酶体, 分解为氨基酸, 维持血浆

糖蛋白的动态平衡. 在肝炎、肝硬化等病理状

态下ASGPR水平下降, 肝细胞癌细胞内ASGPR
水平很低, 而肝转移癌没有该受体, 梗阻性黄疸

患者ASGPR水平有所下降, 但没有达到肝硬化

时的水平. 用放射性核素标记ASGPR的特异性

配体GSA/NGA(galactosyl human serum albumin 
/neogalactosyl albumin), 采用SPECT技术可以定

量地反映ASGPR的功能状态及其在肝脏的三维

分布. 根据99mTc-GSA的SPECT扫描图像, 可以

得到评价肝脏功能储备的参数和肝脏功能的三

维分布[10,11]. 关于99mTc-GSA显像肝功能参数的

计算, 日本学者首先开展, 但目前仍局限于二维

计算, 其主要包括两大类: (1)不同时间心、肝放

射性比值HH15和LHL15两个参数, 多数学者发

现其与血清学肝功能指标存在相关性, 并能用

于预测肝功能衰竭的风险; (2)建立药代动力学

模型[12], 得到ASGPR受体浓度、受体总数、最

大清除率等参数, 可以定量地评估有功能的肝

细胞的数量, 且与血清学肝功能指标成正相关, 
部分模型已应用于临床. 因模型中所涉及的参

数过多, 计算过程过于复杂, 故较难推广应用. 
北京协和医院在21世纪初设立了一个肝

脏三维立体功能评估的系列研究课题[13]. 在研

究初期, 合成了去唾液酸糖蛋白类似物GSA(专
利号: 200810057222.1). 基于GSA与ASGPR的
特异结合, 在Tc-99m标记GSA后, 利用SPECT
技术, 获得GSA在肝脏的代谢过程. 在总结原

有计算方法的基础上 ,  建立了较为简单的两

室药代动力学模型 (钟氏模型 ,  专利申请号 : 
201210192086.3), 并获得了新的评价参数: 摄取

指数(uptake index, UI), 其计算过程稳定可靠. 并
且, UI值与传统的血清学肝功能存在显著相关

性. 为了更适应临床需要, 建立了计算机程序, 
获得了含有肝脏管道解剖结构的三维立体功能

影像(图1), 并可在此程序的界面上模拟手术切

除, 计算出各部分肝脏的功能. 在应用于142例
患者后, 获得了模拟肝脏切除术后肝功能衰竭

的风险指数模型, 但需要一个更为完善的大规

模研究来进一步证实和完善相关的结果. 类似

的研究, 国内学者也正逐步开展. 

7  结论

在肝脏手术前, 对肝脏功能储备、术后余肝功

能进行较准确的评估非常重要. 我们目前尚在

使用的术前全肝功能指标与临床经验的结合, 
以及通过CT进行剩余肝脏体积的计算都存在

着一定的局限性, 有待于改进. 基于ASGPR的三

维肝脏功能显像技术可能是一个有前途的方式, 
目前尚未完全成熟. 随着人们对于ASGPR配体

研究的逐渐深入, 希望新的更适合临床的肝功

能评估方法将会被开发. 
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《世界华人消化杂志》 再次入选 《中文核心期刊要目总览》  
(  2011 年版 )

本刊讯 依据文献计量学的原理和方法, 经研究人员对相关文献的检索、计算和分析, 以及学科专家评审, 《世

界华人消化杂志》再次入选《中文核心期刊要目总览》2011年版(即第六版)核心期刊. 

对于核心期刊的评价仍采用定量评价和定性评审相结合的方法. 定量评价指标体系采用了被索量、被摘

量、被引量、他引量、被摘率、影响因子、被国内外重要检索工具收录、基金论文比、Web下载量等9个评

价指标, 选作评价指标统计源的数据库及文摘刊物达到60余种, 统计到的文献数量共计221177余万篇次, 涉及

期刊14400余种. 参加核心期刊评审的学科专家达8200多位. 经过定量筛选和专家定性评审, 从我国正在出版的

中文期刊中评选出1982种核心期刊. 

《世界华人消化杂志》在编委、作者和读者的支持下, 期刊学术水平稳步提升, 编校质量稳定, 再次被

北京大学图书馆《中文核心期刊要目总览》(2011年版)收录. 在此, 向关心、支持《世界华人消化杂志》的编

委、作者和读者, 表示衷心的感谢! (编辑部主任: 李军亮 2012-03-08). 


