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腹腔镜与开腹肝切除术治疗肝癌疗效的 Meta 分析
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摘   要 目的：系统评价腹腔镜肝切除术（LLR）与开腹肝切除术（OLR）治疗肝癌的近、远期疗效和安全性。

方法：检索相关期刊、资料、会议文献和学位论文数据库，收集比较 LLR 与 OLR 治疗肝癌疗效的

病例 - 对照研究。按 MOOSE 规范对纳入研究进行分析，提取数据并用 RevMan 5.3 软件对数据进

行 Meta 分析。

结果：最终共纳入 15 篇病例 - 对照研究，共 1 246 例患者，LLR 组 499 例，OLR 组 747 例。Meta 分

析结果显示，LLR 组与 OLR 组的手术时间，1、3、5 年生存率，1、3、5 年无瘤生存率，3 年肿瘤复

发率组间差异均无统计学意义（均 P>0.05）；LLR 与 OLR 相比术中出血量少、术后并发症发生率低、

围手术期死亡率低、术后住院天数少（均 P<0.05）。

结论：LLR 可以达到与 OLR 同样的根治效果，两者近、远期疗效无明显差异，且 LLR 围手术期不良

事件少于 OLR。
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Abstract Objective: To systematically assess the short- and long-term efficacy and safety of laparoscopic liver resection 

(LLR) and open liver resection (OLR) for liver cancer.

Methods: The case-controlled studies comparing LLR and OLR for liver cancer were collected by searching the 

relevant databases covering scholarly journals, materials, conference proceedings, and dissertations. Data from 

selected studies were analyzed according to the MOOSE guidelines. After data extraction, a Meta-analysis was 

performed using RevMan 5.3 software.

Results:  Fifteen case-controlled studies were finally included, involving 1 246, with 499 cases in LLR group and 

747 cases in OLR group. The results of Meta-analysis showed that there was no significant difference between 

LLR group and OLR group in operative time, 1-, 3-, and 5-year survival rate, 1-, 3-, and 5-year disease-free survival 

rate and 3-year recurrence rate (all P>0.05), while the intraoperative blood loss, incidence of postoperative 

complications, perioperative mortality and length of postoperative hospital stay were significantly reduced in LLR 
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肝 癌 是 我 国 常 见 的 恶 性 肿 瘤 ， 我 国 肝 癌

的 发 病 率 居 世 界 第 一 方 阵 ， 与 韩 国 、 日 本 、 泰

国 和 意 大 利 持 平 [ 1 ]。 开 腹 肝 切 除 术 （ o p e n  l i v e r 

r e sec t i on，OLR）是治疗肝癌的传统方式，疗效

也 得 到 专 家 的 广 泛 认 可 。 随 着 腹 腔 镜 手 术 器 械 和

技术的快速发展，腹腔镜肝切除术（laparoscopic 

l i v e r  r e s e c t i o n ， L L R ） 正 成 为 肝 癌 治 疗 的 新 选

择 ， 但 L L R 治 疗 肝 癌 仍 颇 受 质 疑 。 笔 者 收 集 有 关

LLR与OLR治疗肝癌疗效比较的病例-对照研究并

进行Meta分析，系统评价LLR与OLR相比治疗肝

癌的近期、远期疗效及安全性。本Meta分析遵照

MOOSE规范进行研究[2]。

1　资料与方法

1.1  检索策略

计算机检索PubMed、Ovid、EMBASE、The 

Cochrane Library、CNKI、万方数据、维普期刊、中

国生物医学文献数据库，截至2014年8月；人工检

索 腹 腔 镜 治 疗 肝 癌 相 关 文 献 的 参 考 文 献 。 主 要 采

用 主 题 词 与 自 由 词 相 结 合 的 方 式 检 索 ， 检 索 词 采

用逻辑术语“AND”连接，未行任何检索限制，

尽 可 能 收 集 所 有 与 问 题 相 关 的 临 床 研 究 。 英 文 检

索词包括：“liver neoplasm”、“hepatocellular 

carcinoma”、“laparoscopic”、“laparoscopic 

liver resection”、“hepatectomy”、“open liver 

resection”；中文检索词包括：“肝肿瘤”、“肝

癌 ” 、 “ 腹 腔 镜 ” 、 “ 腹 腔 镜 肝 切 除 术 ” 、 “ 肝

切除术”、“开腹肝切除术”。

1.2  文献纳入标准

研究对象：⑴ 患者一般情况良好，无重要器

官功能不全，但年龄、性别、国籍不限；⑵ LLR：

纯LLR、手辅LLR；⑶ 病理学诊断为肝癌。干预

措 施 和 研 究 类 型 ： 比 较 L L R 和 O L R 两 者 之 间 疗 效

差异的病例-对照试验，入选的研究需要有明确的

统计数据。结局指标：LLR和OLR治疗后的手术时

间 、 生 存 率 、 无 瘤 生 存 率 、 术 中 出 血 量 、 平 均 住

院 天 数 、 肿 瘤 复 发 率 、 主 要 并 发 症 及 围 手 术 期 病

死率等。

1.3  研究筛选

由 2 名 经 过 培 训 的 评 价 员 独 立 根 据 纳 入 标 准

筛选文献。纳入的研究采用NOS（the Newcast le-

O t t a w a  S c a l e ， N O S ） 量 表 法 [ 1 8 ]进 行 方 法 学 质 量

评 价 ， 项 目 包 括 ： 研 究 人 群 选 择 、 组 间 可 比 性 、

暴 露 因 素 的 测 量 等 。 在 对 文 献 评 价 、 质 量 分 析 和

数 据 提 取 的 结 果 存 在 分 歧 时 ， 首 先 要 核 对 原 始 文

献，然后再通过讨论、协商或请求第三方仲裁。

1.4  资料提取

提 取 数 据 时 ， 首 先 明 确 纳 入 的 数 据 类 型 再 设

计数据提取表。由2名评价者依据纳入标准，独立

提 取 符 合 要 求 研 究 的 资 料 ： 第 一 作 者 姓 名 、 发 表

年 份 、 研 究 地 点 、 肿 瘤 病 理 类 型 、 临 床 分 期 、 对

照 组 来 源 、 病 例 组 和 对 照 组 样 本 量 、 校 正 因 素 、

结局指标等。

1.5  统计学处理

统计分析采用RevMan 5.3软件计算合并OR值

及其95% CI。首先采用I2检验评估纳入研究的异质

性，根据I 2值划分异质性：0%~25%，无异质性；

2 5 % ~ 5 0 % ， 中 度 异 质 性 ； 5 0 % ~ 7 5 % ， 异 质 性 很

大；75%~100%，异质性极大。当异质性检 验不

存 在 异 质 性 时 ， 使 用 固 定 效 应 模 型 计 算 合 并 统 计

量 ； 当 存 在 异 质 性 时 ， 首 先 分 析 异 质 性 原 因 ， 若

经 分 析 和 处 理 后 仍 然 存 在 异 质 性 ， 使 用 随 机 效 应

模型计算合并统计量。

2　结　果

2.1  纳入研究及其基本特征

按照预先制定的检索策略，由2名评价者通过

计算机和人工检索，初检得到有关文献683篇（英

group compared with OLR group (all P<0.05).

Conclusion: LLR offers the same radical resection for liver cancer as does OLR, with a similar short- and long-

term efficacy but reduced perioperative adverse events.

Key words Liver Neoplasms; Hepatectomy; Laparoscopes; Case-Control Studies; Meta-Analysis

CLC number: R735.7
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文 文 献 4 4 8 篇 ， 中 文 文 献 2 3 5 篇 ） ， 通 过 阅 读 题

目、摘要和全文共检索出病例-对照研究34篇（英

文文献23篇，中文文献11篇）。排除NOS评分低

于7分16篇，排列无法提取数据文章3篇。最终共

纳入15篇病例-对照研究（英文文献12篇，中文文

献3篇），共1 246例患者，LLR组499例，OLR组

747例。文献筛选流程见图1，纳入研究的基本特

征及NOS评分见表1。 

2.2  Meta 分析结果

2.2.1  手术时间比较　纳入的 12 篇研究 [3-9,11-12,15-17] 比

较了手术时间情况，各组间存在异质性（I2=77%），

采 用 随 机 效 应 模 型 分 析。Meta 分 析 结 果 显 示， 

LLR 组 与 OLR 组 手 术 时 间 差 异 无 统 计 学 意 义

（OR=5.82，95% CI=-12.88~24.52，P=0.54）（图 2）。

图 1　文献筛选流程
Figure 1　Literature screening process

排除 NOS 评分低于 7 分 16 篇

排除无法提取数据文章 3 篇

初检获得文献 683 篇

阅读文题摘要获得文献 34 篇

阅读全文获得文献 18 篇

最终纳入文献 15 篇

表 1　纳入的 15 篇病例 - 对照试验研究的一般特征
Table 1　General feature of the 15 case-controlled studies

作者和
发表时间

国家
治疗
方式

n
Child A/Child B

（n）
男 / 女
（n）

中位年龄
（岁）

肿瘤直径
（cm）

NOS
评分

Aldrighetti, 等 [3] 2010 意大利 LLR 16 9/5 11/5 65.0±10.0 4.00±2.20
9

OLR 16 9/5 12/4 71.0±6.0 4.60±2.50
Hu, 等 [4] 2011 中国 LLR 30 29/1 20/10 46.0±12.0 6.70±3.10

8
OLR 30 24/1 19/11 48.0±15.0 8.70±2.30

Laurent, 等 [5] 2003 法国 LLR 13 13/0 10/3 62.6±9.5 3.35±0.89
8

OLR 14 14/0 10/4 65.9±5.5 3.43±1.05
Tranchart, 等 [6] 2010 法国 LLR 42 41/1 27/15 63.7±13.1 3.58±1.75

9
OLR 42 41/1 28/14 65.7±7.1 3.68±2.09

Truant, 等 [7] 2011 法国 LLR 36 32/4 31/5 60.6±10.2 2.90±1.20
9

OLR 53 47/6 47/6 63.3±7.6 3.10±1.20
Lesurtel, 等 [8] 2003 法国 LLR 18 18/0 7/11 55.0±14.0 4.60±3.20

8
OLR 20 20/0 5/15 47.0±12.0 5.30±2.50

Belli, 等 [9] 2009 意大利 LLR 54 49/5 31/23 63.3（49~72） 3.8（1~9）
8

OLR 125 117/8 78/47 61.5（47~74） 6.0（3~10.5）
Kim, 等 [10] 2011 韩国 LLR 26 -/- 18/8 57.8±9.7 3.15（1~8）

7
OLR 29 -/- 20/9 57.1±9.8 3.6（1~19）

Ker, 等 [11] 2011 中国台湾 LLR 116 98/17 92/24 58.3±12.7 2.50±1.20
9

OLR 208 197/10 156/52 57.9±11.2 5.40±3.50
Kim, 等 [12] 2014 韩国 LLR 29 28/1 22/7 54.6±9.2 3.59±2.17

8
OLR 29 29/0 19/10 53.9±10.1 4.28±2.55

Lee, 等 [13] 2011 中国香港 LLR 33 -/- 24/9 59.0（36~85） 2.5（1.5~9）
8

OLR 50 -/- 40/10 58.5（32~81） 2.9（1.2~9）
Cheung, 等 [14] 2013 中国香港 LLR 32 32/0 22/10 59.5（39~79） 2.5（1~10）

9
OLR 64 60/4 50/14 61.0（29~82） 3（1~10）

吴飞翔 , 等 [15] 2012 中国 LLR 10 10/0 9/1 48.0±10.0 4.30±2.20
7

OLR 20 20/0 16/4 48.0±10.0 5.70±2.20
杨学伟 , 等 [16] 2012 中国 LLR 21 15/6 15/6 51.8（33~75） <10

7
OLR 24 21/3 17/7 52.4（37~78） <10

吴志翀 , 等 [17] 2010 中国 LLR 23 20/3 19/4 54.1±10.5 3.16±1.39
7

OLR 23 21/2 17/6 55.8±8.4 3.48±1.27
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2.2.2  术中出血量比较　纳 入 的 10 篇 研 究 [3-9,11-12,15]

比 较 了 术 中 出 血 量 情 况， 各 组 间 存 在 异 质 性

（I2=97%），采用  随机效应模型分析。Meta 分析

结果显示，LLR 组术中出血量少于 OLR 组，差异

有 统 计 学 意 义（OR=-217.48，95% CI=-373.43~

-61.54，P=0.006）（图 3）。

2.2.3  术后并发症比较　纳入的 12 篇研究 [3-12, 14, 16] 比

较了并发症情况，各组间不存在异质性（I2=24%），

采 用 固 定 效 应 模 型 分 析。Meta 分 析 结 果 显 示，

LLR 组的术后并发症发生率低于 OLR 组，率差异

有 统 计 学 意 义（OR=0.31，95% CI=0.22~0.43，

P<0.00001）（图 4）。

2.2.4  围手术期病死率比较　纳入的 9 篇研究 [3, 5-11, 13]

比较了并发症情况，各组间不存在异质性（I2=0%），

采 用 固 定 效 应 模 型 分 析。Meta 分 析 结 果 显 示，

LLR 组的术后围手术期病死率低于 OLR 组，差异

有 统 计 学 意 义（OR=0.26，95% CI= 0.09~0.73，

P=0.01）（图 5）。

2.2.5  术后住院天数比较　纳入的 12 篇研究 [3-10, 12,15-17]

比较了并发症情况，各组间存在异质性（I2=84%），

采 用 随 机 效 应 模 型 分 析。Meta 分 析 结 果 显 示，

LLR 组 的 术 后 住 院 天 数 少 于 OLR 组， 差 异 有 统

计 学 意 义（OR=-3.65，95% CI=-5.08~-2.21，

P<0.00001）（图 6）。

2.2.6  生存率比较　纳 入 的 5 篇 [6, 9, 11-13] 研 究 比 较

了 1 年 生 存 率，7 篇 [5-6, 9, 11-13, 15] 研 究 比 较 了 3 年 生

存 率，6 篇 [4, 6-7, 11-13] 研 究 比 较 了 5 年 生 存 率。1、

3、5 年 生 存 率 各 组 间 不 存 在 异 质 性（I2=37%、

I2=38%、I2=50%）， 采 用 固 定 效 应 模 型 分 析，

Meta 分 析 结 果 显 示， 两 组 1 年（OR=1.53，95% 

Aldrighetti, 等 [3] 2010
Belli, 等 [9] 2009
Hu, 等 [4] 2011
Ker, 等 [11] 2011
Kim, 等 [12] 2014
Laurent, 等 [5] 2003
Lesurtel, 等 [8] 2003
Tranchart, 等 [6] 2010
Truant, 等 [7] 2011
吴志翀 , 等 [17] 2010
吴飞翔 , 等 [15] 2012
杨学伟 , 等 [16] 2012

Total (95% CI)
Heterogeneity: Tau2=741.31; Chi2=47.71, df=11 (P<0.00001); I2=77%
Test for overall effect: Z=0.61 (P=0.54)

Mean Diff erence
IV, Random, 95% CI

Mean Diff erence
IV, Random, 95% CI

-90.00 [-155.54, -24.46]
-18.00 [-32.37, -3.63]

10.00 [-9.76, 29.76]
-35.00 [-92.07, 72.07]

7.00 [-28.15, 42.15]
85.00 [32.70, 137.30]

57.00 [30.99, 83.01]
11.00 [-20.38, 42.38]

-23.00 [-64.57, 18.57]
-5.00 [-40.74, 30.74]
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图 2　LLR 组与 OLR 组手术时间比较
Figure 2　Comparison of the operative time between LLR group and OLR group
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Aldrighetti, 等 [3] 2010
Belli, 等 [9] 2009
Hu, 等 [4] 2011
Ker, 等 [11] 2011
Kim, 等 [12] 2014
Laurent, 等 [5] 2003
Lesurtel, 等 [8] 2003
Tranchart, 等 [6] 2010
Truant, 等 [7] 2011
吴飞翔 , 等 [15] 2012

Total (95% CI)
Heterogeneity: Tau2=54665.64; Chi2=287.28, df=9 (P<0.00001); I2=97%
Test for overall effect: Z=2.73 (P=0.006)

Mean Diff erence
IV, Random, 95% CI

Mean Diff erence
IV, Random, 95% CI

-359.00 [-589.91, -128.09]
-283.00 [-324.47, -241.53]

40.00 [20.35, 59.65]
-1 008.00 [-1 240.29, -775.71]

223.00 [-94.92, 540.92]
-100.00 [-244.22, 44.22]

-193.00 [-337.35, -48.65]
-360.00 [-574.64, -146.36]

5.00 [-183.48, 193.48]
-161.00 [-328.99, 6.99]

-217.48 [-373.43, -61.54]
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图 3　LLR 组与 OLR 组术中出血量比较
Figure 3　Comparison of the intraoperative blood loss between LLR group and OLR group
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CI=0.94~2.50，P=0.09）（图 7），3 年（OR=1.21，

95% CI=0.87~1.69，P=0.25）和 5 年（OR=1.03，

95% CI=0.74~1.42，P=0.87） 生 存 率 差 异 无 统 计

学意义。

图 4　LLR 组与 OLR 组术后并发症比较
Figure 4　Comparison of the incidence of postoperative complications between LLR group and OLR group
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Figure 5　Comparison of the perioperative death between LLR group and OLR group
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图 6　LLR 组与 OLR 组术后住院天数比较
Figure 6　Comparison of the postoperative hospitalization days between LLR group and OLR group
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图 9　纳入研究的漏斗图
Figure 9　Funnel plot of included studies
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3　讨　论

传 统 的 O L R 在 肝 癌 治 疗 中 占 有 非 常 重 要 的

地 位 ， 对 肝 癌 预 后 的 改 善 做 出 了 巨 大 的 贡 献 。 近

年 来 ， 微 创 治 疗 理 念 正 逐 渐 成 为 外 科 医 生 所 追 求

的 最 高 境 界 。 为 了 降 低 手 术 操 作 对 患 者 造 成 的 损

害 ， 腹 腔 镜 手 术 、 消 融 治 疗 术 、 靶 向 治 疗 等 方 法

成为肝癌治疗的新方式 [ 19]。技术和设备的进步开

启了腹腔镜手术为代表的微创外科时代。

L L R 是 肝 癌 微 创 治 疗 方 法 的 代 表 ， 本 文 对

15篇病例-对照研究的Meta分析显示LLR与OLR相

比：手术时间，1、3、5年生存率，1、3、5年无

瘤生存率，3年肿瘤复发率差异均无统计学意义；

2.2.7  无瘤生存率比较　纳入的 5 篇研究 [6, 9-10, 12-13] 比

较 了 1 年 无 瘤 生 存 率，4 篇 [6, 9, 12-13] 研 究 比 较 了 3 年

无 瘤 生 存 率，5 篇 [6, 7, 9, 12-13] 研 究 比 较 了 5 年 无 瘤 生

存率。1、3、5 年无瘤生存率各组间不存在异质性

（I2=0%、I2=0%、I2=0%）， 采 用 固 定 效 应 模 型 分

析，Meta 分析结果显示，两组 1 年（OR=1.36，95% 

CI=0.86~2.15，P=0.19）（ 图 8）、3 年（OR=1.10，

95% CI=0.73~1.65，P=0.65）和 5 年（OR=1.10，95% 

CI=0.70~1.74，P=0.67）无瘤生存率差异无统计学意义。

2.2.8   肿瘤复发率比较　纳入的 2 篇研究比较了

肿 瘤 3 年 复 发 率。3 年 复 发 率 组 间 不 存 在 异 质 性

（I2=0%），采用固定效应模型分析，Meta 分析结

果 显 示， 两 组 3 年 肿 瘤 复 发 率 差 异 无 统 计 学 意 义

（OR=0.94，9 5% CI=0.37~2.38，P=0.90）。

2.3 纳入研究的偏倚风险评估

以 术 后 并 发 症 为 例 ， 对 纳 入 的 研 究 做 漏 斗 图

观 察 发 表 偏 倚 ， 图 像 左 右 基 本 对 称 （ 图 9 ） 。 纳

入的15篇病例-对照研究的NOS评分均在7~9分之

间，表明Meta结果具有良好的真实性，故所得结

论相对可靠。
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图 7　LLR 组与 OLR 组术后 1 年生存率比较
Figure 7　Comparison of the 1-year overall survival rate between LLR and OLR
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图 8　LLR 组和 OLR 组术后 1 年无瘤生存率比较
Figure 8　Comparison of the 1-year disease-free survival rate between LLR group and OLR group
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LLR术中出血量少、术后并发症发生率低、术后围

手术期病死率低、术后住院天数少。根据Meta分

析结果可以得到结论：LLR可以达到与OLR同样的

根治效果，两者近、远期疗效无明显差异；LLR围

手术期并发症发生率和病死率均低于OLR，LLR围

手术期疗效和安全性更有优势。

过 去 认 为 腹 腔 镜 手 术 需 要 用 到 更 多 的 手 术 器

械 ， 手 术 费 用 也 更 高 。 近 来 B h o j a n i [ 2 0 ]的 研 究 发

现，由于LLR术中失血量少、术后恢复快、术后进

食早、住院时间短等原因，LLR与OLR相比总治疗

费 用 更 低 。 同 时 ， L L R 术 后 患 者 生 活 质 量 更 好 。

LLR治疗后患者腹腔内粘连较轻，为术后复发和转

移 需 要 再 次 手 术 或 者 采 用 其 他 辅 助 治 疗 方 式 时 提

供了较好条件。

近年来腹腔镜技术发展迅速，3D腹腔镜技术

利 用 其 立 体 视 野 弥 补 了 传 统 腹 腔 镜 技 术 单 眼 视 觉

图 像 的 缺 点 ， 为 术 者 提 供 了 更 加 真 实 的 空 间 感 ，

缩 短 了 手 术 时 间 ， 提 高 了 手 术 效 率 ； 超 声 刀 、

tissue l ink、CUSA、Liga Sure、能量平台等器械

的 应 用 减 少 了 腹 腔 镜 下 肝 脏 离 段 时 的 出 血 ； 可 吸

收 生 物 夹 、 医 用 生 物 蛋 白 胶 、 可 吸 收 止 血 纱 布 、

全 自 动 连 发 钛 夹 等 器 具 的 应 用 提 高 了 腹 腔 镜 下 术

中 止 血 和 预 防 术 后 胆 瘘 等 并 发 症 的 效 率 ， 增 加 了

LLR的安全性。掌握合理的技术和积累一定的腹腔

镜手术经验可以提高LLR的治疗效果。综上所述，

LLR是治疗肝癌的一种有效且安全的新方式。
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