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肝切除术后胆汁漏的影响因素分析
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（中南大学湘雅医院 肝脏外科，湖南 长沙 410008）

摘     要             背景与目的：胆汁漏是肝切除术后常见的并发症，可导致住院时间的延长及腹腔引流管拔管时间的延

后，增加患者的痛苦及治疗费用，严重的胆汁漏会导致腹腔感染及败血症，甚至导致死亡。本研究通

过回顾性分析探讨术后胆汁漏发生的相关影响因素，以期为临床减少术后胆汁漏的发生提供参考。

方法：回顾性收集中南大学湘雅医院从 2020 年 1 月 1 日—2022 年 10 月 1 日期间行肝切除术的 2 047 例患

者的基本信息和临床资料。用单因素与多因素 Logistic 分析法分析术后胆汁漏的影响因素。

结果：共纳入 1 845 例接受肝切除术的患者，其中 59 例 （3.2%） 发生胆汁漏，包括 A 级 36 例、B 级

20 例 、 C 级 3 例 。 单 因 素 分 析 显 示 ， 既 往 肝 脏 手 术 史 （χ 2=9.337，P=0.002）、 恶 性 肿 瘤 诊 断 （χ 2=

10.849，P=0.001）、解剖性肝切除 （χ 2=8.015，P=0.005）、手术时间 （t=4.613，P<0.001）、出血量 （t=
4.274，P<0.001）、是否输血 （χ 2=5.129，P=0.024） 及术中使用纤维蛋白胶 （χ 2=10.289，P=0.001） 与术

后胆汁漏发生有关。Logistic 分析提示，既往肝脏手术是术后胆汁漏的独立危险因素 （P=0.003），而解

剖性肝切除 （P=0.006） 及术中使用纤维蛋白胶 （P=0.002） 是术后胆汁漏的独立保护性因素。术前转

化 治 疗 与 原 发 性 肝 癌 术 后 胆 汁 漏 有 关 （χ 2=74.594，P<0.001）， 局 部 治 疗 中 仅 经 导 管 动 脉 化 疗 栓 塞

（TACE） 为术后胆汁漏的独立危险因素 （P<0.001）。

结论：对于既往有肝切除史及接受了转化治疗，尤其是包含 TACE 方案的患者，术前规划很重要，且术

中要更为谨慎。进行解剖性肝切除，及术中应用纤维蛋白胶有利于减少胆汁漏的发生。
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Analysis of influencing factors for bile leakage after hepatectomy
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Abstract             Background and Aims: Bile leakage is a common complication after hepatectomy, which will cause 

prolonged hospital stay and delayed removal of the abdominal drainage tube, thereby increasing the 

suffering and economic costs of patients. Severe bile leakage can lead to abdominal infection, sepsis, and 

even death. This study aims to investigate the factors associated with postoperative bile leakage through 

retrospective analysis to reduce the incidence of postoperative bile leakage in clinical practice.

Methods: The general information and clinical data of patients undergoing hepatectomy in Xiangya 

Hospital of Central South University from January 1, 2020 to October 1, 2022 were collected 
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retrospectively. The influencing factors for postoperative bile leakage were determined by univariate and 

multivariate Logistic analyses.

Results: A total of 1 845 patients who underwent hepatectomy were finally included. Of the patients, 

bile leakage occurred in 59 cases (3.2%), which was classified as grade A in 36 cases, grade B 

in 20 cases and grade C in 3 cases. The results of univariate analysis indicated that previous history of 

hepatectomy (χ 2=9.337, P=0.002), diagnosis of malignant tumor (χ 2=10.849, P=0.001), anatomical 

hepatectomy (χ 2=8.015, P=0.005), operative time (t=4.613, P<0.001), blood loss (t=4.274, P<0.001), 

blood transfusion or not (χ 2=5.129, P=0.024) and the use of fibrin glue (χ 2=10.289, P=0.001) were 

related to postoperative bile leakage. The results of Logistic analysis showed that previous history of 

hepatectomy was an independent risk factor (P=0.003), while anatomical hepatectomy (P=0.006) and the 

use of fibrin glue during the operation (P=0.002) were independent protective factors for postoperative 

bile leakage. Conversion therapy was associated with postoperative bile leakage in patients with primary 

liver cancer (χ 2=74.594, P<0.001), and only transcatheter arterial chemoembolization (TACE), among 

the local treatments, was an independent risk factor for postoperative bile leakage (P<0.001).

Conclusion: For patients with a previous history of hepatectomy or who have received conversion 

therapy, mainly containing TACE, preoperative planning is essential, and more caution should be taken 

during the operation. Anatomical hepatectomy and intraoperative use of fibrin glue can help reduce the 

occurrence of bile leakage.
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肝 切 除 术 目 前 仍 是 根 治 多 种 肝 脏 疾 病 的 重 要

手段[1]，近几十年来，外科技术和围手术期管理的

进 步 降 低 了 肝 脏 手 术 后 的 并 发 症 发 生 率 和 病 死

率[2]。然而，在肝切除术后的各种并发症中，肝切

除 术 后 胆 汁 漏 是 一 种 常 见 且 令 人 不 安 的 并 发 症 。

胆汁漏定义为术后第 3 天或之后腹腔引流液或腹腔

积 液 中 胆 红 素 浓 度 增 加 （胆 红 素 浓 度 升 高 ： 腹 腔

引 流 液 或 腹 腔 积 液 胆 红 素 浓 度 至 少 是 同 时 测 定 的

血清胆红素浓度的 3 倍） [3]。胆汁漏导致住院时间

的 延 长 及 腹 腔 引 流 管 拔 管 时 间 的 延 后 ， 增 加 患 者

的 痛 苦 及 治 疗 费 用 ， 严 重 的 胆 汁 漏 会 导 致 腹 腔 感

染及败血症，甚至导致死亡[4]。据报道[3, 5-6]，肝切

除术后胆汁漏的发生率为 3%~8.7%，且随时间推移

没有改善。

国 际 肝 脏 外 科 研 究 小 组 （International Study 

Group of Liver Surgery，ISGLS） 共识[3] 中将术后胆汁

漏分为 A、B、C 级，认为其中 A 级胆汁漏对患者

的围手术期管理没有影响；B 级胆汁漏则需要积极

干 预 ， 但 不 需 要 再 次 手 术 ， 若 A 级 胆 汁 漏 持 续 时

间超过 1 周，也属于 B 级胆汁漏；C 级胆汁漏需要

再 次 手 术 干 预 。 但 共 识 纳 入 的 研 究 中 并 未 提 及 如

何 预 防 胆 汁 漏 的 出 现 。 肝 切 除 术 后 胆 汁 漏 的 预 防

比 发 生 后 再 治 疗 更 为 重 要 ， 分 析 影 响 胆 汁 漏 发 生

的 相 关 因 素 ， 有 助 于 外 科 医 生 对 患 者 进 行 术 前 评

估 ， 从 而 更 谨 慎 地 制 定 手 术 方 案 及 术 中 更 仔 细 地

检 查 肝 脏 的 切 缘 面 ， 进 而 减 少 术 后 胆 汁 漏 的 发

生率。

在 中 国 ， 64% 的 肝 癌 患 者 在 确 诊 时 已 经 处 于

中晚期，这些患者已不适合手术治疗[7]，即使患者

接 受 手 术 切 除 ， 术 后 也 很 容 易 在 短 时 间 内 复 发 ，

术 后 生 存 并 不 理 想 。 转 化 治 疗 的 广 泛 应 用 ， 使 部

分 患 者 重 新 获 得 了 手 术 机 会 ， 但 笔 者 单 位 初 步 观

察 发 现 ， 接 受 转 化 治 疗 患 者 在 肝 切 除 术 后 较 易 发

生 胆 汁 漏 ， 且 术 前 停 药 时 间 不 足 ， 或 术 后 过 早 继

续靶向药物治疗，会使胆汁漏时间延长。

已 有 的 研 究[8-12] 认 为 手 术 方 法 、 肝 脏 切 除 范

围 、 肝 脏 肿 瘤 良 恶 性 、 手 术 时 间 、 出 血 量 及 术 中

是 否 输 血 均 是 影 响 胆 汁 漏 发 生 的 相 关 因 素 。 目 前

手 术 技 术 迅 猛 发 展 ， 腹 腔 镜 技 术 得 到 普 及 ， 特 别

是 肝 脏 外 科 医 生 对 于 肝 脏 解 剖 的 认 识 更 为 深 入 ，

不 再 局 限 于 局 部 切 除 肝 脏 病 灶 的 手 术 方 式 。 肝 癌

转 化 治 疗 的 出 现 以 及 术 中 纤 维 蛋 白 胶 的 使 用 ， 这
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retrospectively. The influencing factors for postoperative bile leakage were determined by univariate and 

multivariate Logistic analyses.

Results: A total of 1 845 patients who underwent hepatectomy were finally included. Of the patients, 

bile leakage occurred in 59 cases (3.2%), which was classified as grade A in 36 cases, grade B 

in 20 cases and grade C in 3 cases. The results of univariate analysis indicated that previous history of 

hepatectomy (χ 2=9.337, P=0.002), diagnosis of malignant tumor (χ 2=10.849, P=0.001), anatomical 

hepatectomy (χ 2=8.015, P=0.005), operative time (t=4.613, P<0.001), blood loss (t=4.274, P<0.001), 

blood transfusion or not (χ 2=5.129, P=0.024) and the use of fibrin glue (χ 2=10.289, P=0.001) were 

related to postoperative bile leakage. The results of Logistic analysis showed that previous history of 

hepatectomy was an independent risk factor (P=0.003), while anatomical hepatectomy (P=0.006) and the 

use of fibrin glue during the operation (P=0.002) were independent protective factors for postoperative 

bile leakage. Conversion therapy was associated with postoperative bile leakage in patients with primary 

liver cancer (χ 2=74.594, P<0.001), and only transcatheter arterial chemoembolization (TACE), among 

the local treatments, was an independent risk factor for postoperative bile leakage (P<0.001).

Conclusion: For patients with a previous history of hepatectomy or who have received conversion 

therapy, mainly containing TACE, preoperative planning is essential, and more caution should be taken 

during the operation. Anatomical hepatectomy and intraoperative use of fibrin glue can help reduce the 

occurrence of bile leakage.
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些 都 可 能 影 响 胆 汁 漏 的 发 生 。 本 研 究 旨 在 分 析 临

床 中 影 响 肝 切 除 术 后 胆 汁 漏 发 生 的 相 关 因 素 ， 现

报告如下。

1     资料与方法 

1.1 研究对象　

回 顾 性 收 集 中 南 大 学 湘 雅 医 院 2020 年 1 月

1 日—2022 年 10 月 1 日期间行肝脏切除术的 2 047 例

患者的基本信息和临床资料。纳入标准：⑴ 18 岁

及 以 上 ； ⑵ 行 肝 切 除 术 ； ⑶ 肝 功 能 Child-Pugh 分

级 为 A 或 B 级 （患 者 一 般 情 况 良 好）。 排 除 标 准 ：

⑴ 行 肝 切 除 术 外 ， 同 时 行 胆 道 探 查 及 T 管 置 入 或

行胆道重建；⑵ 急诊行肝切除术。本研究通过了

中 南 大 学 湘 雅 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 （批 件 号 ：

201703377），患者术前签署知情同意书。

1.2 手术方法　

所 有 患 者 术 前 均 行 超 声 、 CT、 MRI 等 影 像 学

检 查 ， 手 术 团 队 根 据 患 者 术 前 影 像 学 资 料 、 一 般

情 况 、 肝 功 能 及 残 余 肝 体 积 制 定 手 术 方 案 及 切 除

范 围 。 所 有 手 术 均 由 技 术 成 熟 的 手 术 团 队 完 成 ，

手 术 方 式 包 括 开 腹 手 术 及 腹 腔 镜 手 术 ， 肝 切 除 方

式分为解剖性肝切除及非解剖性肝切除。

1.3 观察指标　

分析患者术前状况，包括：肝功能 Child-Pugh

分级、肝功能情况 （总胆红素和白蛋白）、既往肝

炎 病 史 、 高 血 压 病 史 、 糖 尿 病 史 、 肝 切 除 术 史 ，

是 否 存 在 肝 硬 化 及 肝 癌 患 者 是 否 应 用 转 化 治 疗 ；

手术因素，包括：手术方式、手术时间、失血量、

术 中 是 否 应 用 纤 维 蛋 白 胶 等 。 根 据 术 后 病 理 判 断

患者是否存在肝硬化。

根据 ISGLS 共识[3] 对术后胆汁漏进行诊断及分

级 。 术 后 腹 腔 引 流 液 中 胆 红 素 浓 度 至 少 是 同 时 测

定的血清胆红素浓度的 3 倍则诊断为术后胆汁漏。

A 级胆汁漏：对患者术后临床管理影响不大，无需

额外的临床干预措施的胆汁漏；B 级胆汁漏：需要

改 变 患 者 术 后 临 床 管 理 ， 需 要 抗 生 素 治 疗 或 介 入

治疗，但不需要手术治疗，A 级胆汁漏持续时间超

过 1 周则诊断为 B 级；C 级胆汁漏：需要开腹探查

的胆汁漏。

1.4 统计学处理　

采 用 SPSS 25.0 统 计 系 统 进 行 数 据 分 析 。 连 续

变 量 以 均 数 ± 标 准 差 （x̄ ± s） 表 示 ， 并 采 用 t 检

验 ； 分 类 变 量 用 例 数 （百 分 比） [n（%） ] 表 示 ，

比较采用 χ2 检验或 Fisher 精确检验；将有统计学意

义 的 因 素 进 一 步 采 用 Logistic 回 归 分 析 ， P<0.05 视

为具有统计学意义。

2     结　果 

2.1 患者一般情况　

根据排除标准，排除 202 例患者后，共纳入行

肝 脏 切 除 术 的 患 者 1 845 例 ， 其 中 男 性 1 287 例 ，

女性 558 例；年龄 20~88 岁，平均 53.5 岁。既往有

高血压病史患者 362 例，糖尿病史 254 例，肝炎病

史 977 例，84 例患者既往有肝脏手术史。93.4% 的

患 者 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 为 A 级 ， 83.5% 的 患 者

因恶性肿瘤而行肝切除术，另 16.5% 的患者因肝脏

良 性 疾 病 达 到 手 术 指 征 行 肝 切 除 术 ， 各 手 术 指 征

患者数及占比见表 1。

2.2 术后胆汁漏　

肝 切 除 术 后 发 生 胆 汁 漏 59 例 ， 肝 切 除 术 后

胆汁漏发生率为 3.2%，其中 A 级胆汁漏 36 例，B 级

20 例 ， C 级 3 例 。 A 级 胆 汁 漏 均 在 确 诊 胆 汁 漏 7 d

内 拔 管 ； 12 例 B 级 胆 汁 漏 的 患 者 在 30 d 内 拔 除 腹

腔引流管，未予以特殊处理，另 8 例 B 级胆汁漏患

者重新置入腹腔引流管，均在 2 个月内痊愈拔管；

2 例 C 级胆汁漏患者行手术治疗，其中 1 例因术后

肺部感染死亡。1 例拒绝接受手术的 C 级胆汁漏患

者也因严重感染死亡。

单 因 素 分 析 结 果 显 示 ， 既 往 高 血 压 病 史 、 糖

尿病史、肝炎病史及术前肝功能 Child-Pugh 分级与

术后胆汁漏的发生无关 （均 P>0.05）；胆汁漏患者

与 非 胆 汁 漏 患 者 的 术 前 白 蛋 白 和 总 胆 红 素 水 平 差

表1　行肝切除术原因[n （%） ]

Table 1　Reasons for hepatectomy [n (%)]

诊断

恶性肿瘤

肝细胞癌

肝内胆管癌

肝转移瘤

良性疾病

肝血管瘤

肝内胆管结石

肝囊肿

其他

数值

1 540（83.5）
1 380（74.8）

13（0.7）
147（8.0）
305（16.5）
211（11.4）
65（3.5）
18（1.0）
11（0.6）

异无统计学意义 （均 P>0.05）；手术方式与胆汁漏

的发生无关 （P>0.05）。肝硬化患者与非肝硬化患

者 的 胆 汁 漏 发 生 率 差 异 无 统 计 学 意 义 （P>0.05）。

既 往 肝 脏 手 术 史 、 恶 性 肿 瘤 诊 断 、 肝 脏 切 除 方 式

为 解 剖 性 肝 切 除 、 手 术 时 间 、 出 血 量 、 是 否 输 血

及 术 中 使 用 纤 维 蛋 白 胶 与 术 后 胆 汁 漏 发 生 有 关

（均 P<0.05）（表 2）。

2.3 术后胆汁漏发生的Logistic分析　

在 单 因 素 分 析 的 基 础 上 ， 对 有 统 计 学 意 义 的

影 响 因 素 进 行 Logistic 回 归 分 析 。 分 析 结 果 显 示 ，

既往肝切除手术史为术后胆汁漏独立的危险因素，

而 解 剖 性 肝 切 除 及 术 中 使 用 纤 维 蛋 白 胶 为 术 后 胆

汁漏独立的保护因素 （均 P<0.05）（表 3）。

2.4 转化治疗的方案对术后胆汁漏的影响　

为 研 究 转 化 治 疗 对 原 发 性 肝 癌 患 者 术 后 胆 汁

漏发生率的影响，本研究对 1 393 例原发性肝癌的

患者进行统计分析，15 例患者术前接受转化治疗，

表2　肝切除术后胆汁漏发生单因素分析

Table 2　Univariate analysis of the occurrence of bile leakage after hepatectomy

表3　肝切除术后胆汁漏发生Logistic回归分析

Table 3　Logistic regression analysis of the occurrence of bile leakage after hepatectomy
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异无统计学意义 （均 P>0.05）；手术方式与胆汁漏

的发生无关 （P>0.05）。肝硬化患者与非肝硬化患

者 的 胆 汁 漏 发 生 率 差 异 无 统 计 学 意 义 （P>0.05）。

既 往 肝 脏 手 术 史 、 恶 性 肿 瘤 诊 断 、 肝 脏 切 除 方 式

为 解 剖 性 肝 切 除 、 手 术 时 间 、 出 血 量 、 是 否 输 血

及 术 中 使 用 纤 维 蛋 白 胶 与 术 后 胆 汁 漏 发 生 有 关

（均 P<0.05）（表 2）。

2.3 术后胆汁漏发生的Logistic分析　

在 单 因 素 分 析 的 基 础 上 ， 对 有 统 计 学 意 义 的

影 响 因 素 进 行 Logistic 回 归 分 析 。 分 析 结 果 显 示 ，

既往肝切除手术史为术后胆汁漏独立的危险因素，

而 解 剖 性 肝 切 除 及 术 中 使 用 纤 维 蛋 白 胶 为 术 后 胆

汁漏独立的保护因素 （均 P<0.05）（表 3）。

2.4 转化治疗的方案对术后胆汁漏的影响　

为 研 究 转 化 治 疗 对 原 发 性 肝 癌 患 者 术 后 胆 汁

漏发生率的影响，本研究对 1 393 例原发性肝癌的

患者进行统计分析，15 例患者术前接受转化治疗，

表2　肝切除术后胆汁漏发生单因素分析

Table 2　Univariate analysis of the occurrence of bile leakage after hepatectomy

因素

性别[n（%）]
男

女

年龄（岁，x̄ ± s）
既往肝切除手术史[n（%）]

有

无

高血压病史[n（%）]
有

无

糖尿病[n（%）]
有

无

肝炎[n（%）]
有

无

Child-Pugh 分级[n（%）]
A 级

B 级

白蛋白（g/L，x̄ ± s）
总胆红素（μmol/L，x̄ ± s）

胆汁漏

（n=59）

39（66.1）
20（33.9）
54.9±12.4

8（13.6）
51（86.4）

11（18.6）
48（81.4）

7（11.9）
52（88.1）

29（49.2）
30（50.8）

56（94.9）
3（5.1）

40.1±3.9
15.5±7.5

无胆汁漏

（n=1 786）

1 248（69.9）
538（30.1）

53.5±12.7

76（4.4）
1 710（95.7）

351（19.7）
1 435（80.3）

247（13.8）
1 539（86.2）

948（53.1）
838（46.9）

1 667（93.3）
119（6.7）
40.8±4.1
16.0±8.9

χ2/t

0.386
0.808

9.337

0.037

0.186

0.354

0.046
1.323
0.410

P

0.535
0.419

0.002

0.848

0.666

0.552

0.831
0.186
0.682

因素

恶性肿瘤诊断[n（%）]
是

否

肝硬化[n（%）]
是

否

手术方式[n（%）]
腔镜

开放

解剖性肝切除[n（%）]
是

否

手术时间（min，x̄ ± s）
出血量（mL，x̄ ± s）
术中输血[n（%）]

是

否

术中使用纤维蛋白胶[n（%）]
是

否

胆汁漏

（n=59）

40（67.8）
19（32.2）

20（33.9）
39（66.1）

36（61.0）
23（39.0）

13（22.0）
46（78.0）

256.7±80.6
551.4±387.4

9（15.3）
50（84.7）

20（33.9）
39（66.1）

无胆汁漏

（n=1 786）

1 500（84.0）
286（16.0）

695（38.9）
1 091（61.1）

1 289（72.2）
497（27.8）

721（40.4）
1 065（59.6）
198.4±77.9
239.2±158.5

76（4.3）
1 710（95.7）

983（55.0）
803（45.0）

χ2/t

10.849

0.605

3.511

8.015
4.613
4.274

5.129

10.289

P

0.001

0.437

0.061

0.005
<0.001
<0.001

0.024

0.001

表3　肝切除术后胆汁漏发生Logistic回归分析

Table 3　Logistic regression analysis of the occurrence of bile leakage after hepatectomy

影响因素

既往肝切除手术史

恶性肿瘤诊断

解剖性肝切除

手术时间

出血量

术中输血

术中使用纤维蛋白胶

B

1.406
1.164
0.873
0.405
0.412
0.256
0.861

SE

0.474
0.328
0.318
1.622
1.741
1.680
0.279

Wald

8.806
0.103
7.546
0.294
0.150
0.141
9.501

Sig.
0.003
0.621
0.006
0.273
0.231
0.707
0.002

OR（95% CI）
4.080（1.612~10.328）
0.402（0.229~0.704）
0.417（0.224~0.779）
1.005（1.001~1.010）
1.002（1.000~1.003）
1.291（0.340~4.899）
0.423（0.244~0.731）
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6 例患者出现术后胆汁漏。单因素分析提示，转化

治疗是胆汁漏的影响因素 （P<0.001）。转化治疗方

案 包 括 系 统 治 疗 和 局 部 治 疗 ， 我 院 系 统 治 疗 主 要

为 索 拉 非 尼 或 仑 伐 替 尼 联 合 免 疫 治 疗 ， 局 部 治 疗

包 括 肝 动 脉 灌 注 化 疗 （hepatic artery infusion 

chemotherapy， HAIC）、 经 导 管 动 脉 栓 塞 化 疗

（transcatheter arterial chemoembolization，TACE） 及放

疗 。 我 院 转 化 治 疗 患 者 均 接 受 了 系 统 治 疗 ， 因 此

仅 对 局 部 治 疗 各 方 案 进 一 步 进 行 统 计 分 析 。 单 因

素分析显示，TACE 及放疗与术后胆汁漏有关 （均

P<0.005）（表 4）。Logistic 分析提示 TACE 治疗为术

后胆汁漏的独立危险因素 （P>0.005）（表 5）。

3     讨　论 

我 国 2015 年 原 发 性 肝 癌 的 发 病 率 位 于 第 五 ，

病 死 率 位 于 第 三 ， 慢 性 乙 肝 感 染 是 原 发 性 肝 癌 的

主 要 病 因[13]。 手 术 仍 是 早 期 原 发 性 肝 癌 的 主 要 治

疗 手 段 ， 也 是 肝 脏 其 他 疾 病 常 用 的 治 疗 方 法 。 术

后 胆 汁 漏 为 肝 脏 手 术 的 常 见 并 发 症 ， 影 响 患 者 术

后 的 恢 复 ， 使 围 手 术 期 管 理 更 为 复 杂 ， 且 增 加 医

疗 成 本 ， 因 此 是 肝 胆 外 科 医 师 需 要 高 度 重 视 的 术

后并发症。

本 研 究 结 果 显 示 ， 既 往 肝 脏 手 术 史 是 胆 汁 漏

发 生 的 独 立 危 险 因 素 ， 而 既 往 对 于 术 后 胆 汁 漏 的

研 究 并 未 将 该 因 素 纳 入 研 究 分 析 。 肝 脏 手 术 使 腹

腔 特 别 是 肝 脏 周 围 形 成 粘 连 ， 增 加 再 次 手 术 的 难

度 。 此 外 ， 肝 切 除 术 后 ， 健 侧 肝 脏 细 胞 的 增 殖 可

能 使 肝 脏 原 本 的 胆 道 结 构 发 生 变 化 ， 因 此 ， 有 既

往肝脏手术史的患者更易发生术后胆汁漏。

目 前 多 数 针 对 术 后 胆 汁 漏 的 研 究 将 重 点 放 置

于 手 术 方 式 上 ， 我 院 腔 镜 手 术 及 开 放 手 术 的 胆 汁

漏发生率差异无统计学意义，这与 Martin 等[14]研究

结 果 相 同 。 这 说 明 腔 镜 技 术 迅 速 发 展 ， 微 创 手 术

已 经 不 劣 于 开 放 手 术 ， 微 创 手 术 或 开 放 手 术 均 不

是胆汁漏发生的危险因素。Ishii 等[15]认为肝正中的

切 除 路 线 是 胆 汁 漏 的 独 立 危 险 因 素 ， Yamashita 团

队[16] 有 相 同 的 观 点 ， 并 且 认 为 右 肝 前 叶 切 除 和 尾

状叶切除也是胆汁漏的独立危险因素。

收集患者切除范围后发现，60.2% 的手术方式

为局部切除术，且较大肿块的切除涉及多个肝段，

为 统 计 分 析 带 来 不 便 ， 可 能 会 造 成 更 大 的 误 差 ，

因 此 本 研 究 并 未 细 分 肝 脏 的 切 除 部 分 ， 而 是 将 肝

脏切除方式分成解剖性肝切除和非解剖性肝切除。

肝 脏 解 剖 学 的 发 展 使 得 解 剖 性 肝 切 除 这 个 概 念 出

现。Couinaud[17] 提出肝脏分段方法，他认为每个肝

段 都 是 相 对 独 立 的 ， 阻 断 肝 叶 、 肝 段 甚 至 亚 肝 段

的 Glisson 蒂 可 以 实 施 不 同 范 围 的 解 剖 性 肝 切 除 ，

这 无 疑 是 解 剖 性 肝 切 除 发 展 中 的 里 程 碑 。 后 来 微

门 静 脉 侵 犯 和 肝 内 转 移 被 认 为 是 导 致 复 发 的 最 重

要因素，且与预后不良有关。Makuuchi 等[18]在此基

础 上 ， 提 出 了 解 剖 性 肝 切 除 的 概 念 ， 即 切 除 供 应

肿 瘤 的 门 脉 支 限 制 的 整 个 肝 段 。 解 剖 性 肝 切 除 可

以 清 除 病 灶 所 在 肝 段 内 潜 在 的 微 小 转 移 病 灶 和 微

血管癌栓，一些研究[19-22]报道解剖性肝切除可预防

肝 复 发 并 延 长 生 存 期 ， 国 内 一 些 中 心 也 对 解 剖 性

肝 切 除 进 行 了 报 道 ， 其 胆 汁 漏 发 生 率 不 高 ， 且 未

出 现 更 为 严 重 的 胆 汁 漏 （B 级 或 C 级 胆 汁

漏） [23-24]。解剖性肝脏切除的断肝路径中需要处理

的 管 道 和 交 通 支 最 少 ， 降 低 了 出 血 和 胆 道 损 伤 的

概 率[25]。 通 过 术 前 的 合 理 规 划 ， 术 中 可 以 找 到 并

表4　原发性肝癌患者接受转化治疗与术后胆汁漏的单因素

分析[n （%） ]

Table 4　Univariate analysis of the occurrence of bile 

leakage in patients with primary liver cancer 

undergoing conversion therapy [n (%)]

治疗方式

术前转化治疗

是

否

接受 HAIC 治疗

是

否

接受 TACE 治疗

是

否

接受放疗

是

否

胆汁漏

（n=34）

6（17.6）
28（82.4）

1（3.0）
33（97.0）

4（22.7）
30（77.3）

2（5.9）
32（94.1）

非胆汁漏

（n=1359）

9（0.7）
1 350（99.3）

5（0.4）
1 354（99.6）

6（0.4）
1 353（99.6）

7（0.5）
1 779（99.5）

χ2

74.594

0.879

44.842

7.699

P

<0.001

0.349

<0.001

0.006

表5　原发性肝癌患者接受转化治疗与术后胆汁漏的Logistic

回归分析

Table 5　Logistic regression analysis of the occurrence of 

bile leakage in patients with primary liver cancer 

undergoing conversion therapy

影响因素

TACE 治疗

放疗

B

3.237
0.412

SE

0.829
1.167

Wald

15.247
0.125

Sig.
<0.001

0.724

OR（95% CI）
25.446（5.013~129.172）

1.510（0.153~14.882）

分 离 供 应 肝 病 损 所 在 的 肝 段 的 Glisson 蒂 ， 结 扎 后

显 露 缺 血 线 ， 提 供 了 切 除 范 围 。 加 上 目 前 荧 光 腹

腔 镜 技 术 的 利 用 ， 解 剖 性 肝 切 除 术 中 可 以 更 加 精

准 ， 减 少 损 伤 的 管 道 ， 从 而 减 少 术 后 胆 汁 漏 的 发

生 。 手 术 时 间 与 术 中 出 血 量 与 术 后 胆 汁 漏 的 发 生

相关，但是并非独立危险因素，这也与 Ishii 等[15]的

研究结果一致。

目 前 治 疗 肝 癌 的 靶 向 药 物 主 要 是 索 拉 非 尼 和

仑 伐 替 尼 ， 这 两 种 药 物 都 属 酪 氨 酸 激 酶 抑 制 剂 ，

其 主 要 靶 点 都 包 括 了 血 管 内 皮 生 长 因 子 受 体

（vascular endothelial growth factor receptor， VEGFR）。

VEGF 家族由 5 种分泌蛋白 （VEGF-A、B、C、D 和

胎盘生长因子） 组成，它们与 3 种酪氨酸激酶受体

（VEGFR1、 2 和 3） 具 有 不 同 的 结 合 亲 和 力[26]。

VEGF-A 调 节 大 部 分 内 皮 反 应 ， 例 如 内 皮 细 胞

（EC） 的 增 殖 和 迁 移[27]。 当 肝 脏 受 到 损 伤 时 ，

VEGF-A 会诱导内皮细胞释放旁分泌因子，从而提

高器官的再生率[28]。而在胆管瘢痕组织中，VEGF

表达上调，说明 VEGF 可能与胆管瘢痕组织形成有

关[29]， 术 前 或 术 后 酪 氨 酸 激 酶 抑 制 剂 的 使 用 是 有

可 能 影 响 术 中 损 伤 的 胆 管 的 预 后 ， 从 而 增 加 胆 汁

漏 率 或 延 长 胆 汁 漏 的 时 间 。 我 院 数 据 提 示 了 转 化

治 疗 是 术 后 胆 汁 漏 发 生 的 相 关 因 素 ， 这 提 醒 了 肝

胆 外 科 医 师 对 该 类 患 者 制 定 手 术 计 划 时 ， 需 要 在

术 前 及 早 停 用 酪 氨 酸 激 酶 抑 制 剂 药 物 及 术 后 延 迟

使 用 ， 但 这 仍 需 要 进 一 步 的 临 床 试 验 来 验 证 。 转

化治疗多数联合了局部治疗，其中 TACE 是术后胆

汁 漏 的 独 立 危 险 因 素 。 肝 内 胆 管 的 血 液 供 应 来 自

胆 管 周 围 的 血 管 丛 ， 属 于 肝 动 脉 的 分 支[30]。 肝 内

胆管的血供方式也说明了胆管细胞应是高度好氧，

并对低氧耐受能力差的细胞[31]。TACE 栓塞肝动脉

后 ， 影 响 了 肝 组 织 的 血 供 ， 同 样 影 响 了 胆 管 细 胞

的 供 氧 ， 进 而 术 后 胆 管 愈 合 较 差 ， 从 而 出 现 胆 汁

漏 。 医 师 制 定 患 者 转 化 治 疗 方 案 时 应 谨 慎 实 施

TACE， 对 于 已 经 接 受 了 TACE 治 疗 的 患 者 ， 外 科

医 师 应 注 意 手 术 规 划 ， 尽 量 避 免 损 伤 重 要 胆 管 ，

在 术 中 检 查 是 否 出 现 胆 汁 漏 或 采 取 相 应 的 保 护 措

施 。 术 中 使 用 纤 维 蛋 白 胶 为 独 立 的 保 护 性 因 素 ，

在 断 肝 面 适 当 喷 洒 纤 维 蛋 白 胶 可 以 减 少 胆 汁 漏 的

发生，该结果在 Ishii 等[32]研究中也有表现。

本研究中，A 级胆汁漏患者均在 7 d 内恢复并

顺利拔管，而 B 级胆汁漏患者的处理却不尽相同，

部 分 患 者 必 须 重 新 置 入 腹 腔 引 流 管 ， 一 部 分 只 用

延长拔管时间即可，C 级胆汁漏则需要进行手术治

疗 ， 但 是 围 手 术 期 易 发 生 感 染 等 并 发 症 ， 病 死 率

较 高 。 目 前 对 于 严 重 胆 汁 漏 发 生 的 诊 断 不 及 时 ，

处 理 原 则 不 明 确 ， 可 能 都 是 导 致 C 级 胆 汁 漏 患 者

病 死 率 高 的 原 因 。 目 前 胆 汁 漏 主 要 依 据 临 床 干 预

的 措 施 来 进 行 分 级 ， 但 这 对 于 处 理 胆 汁 漏 的 指 导

意义有限。B 级胆汁漏患者的分级是否可以继续细

分 ， 例 如 ， 将 只 需 要 延 长 拔 管 时 间 的 患 者 定 义 为

B1 级，而需要重新置管的患者定位 B2 级等。对于

术 后 胆 汁 漏 的 诊 断 和 干 预 的 研 究 还 有 很 长 一 段 路

要走。

综 上 ， 本 研 究 分 析 了 影 响 肝 切 除 术 后 胆 汁 漏

发 生 的 临 床 因 素 ， 增 加 肝 胆 外 科 医 师 对 于 术 后 胆

汁 漏 的 认 识 ， 提 高 了 对 术 后 胆 汁 漏 的 重 视 程 度 ，

并 有 利 于 减 少 术 后 胆 汁 漏 的 发 生 ， 从 而 减 少 肝 切

除 术 的 死 亡 。 但 是 本 研 究 为 回 顾 性 研 究 ， 无 法 找

出 肝 脏 切 除 术 后 胆 汁 漏 的 所 有 影 响 因 素 ， 尤 其 是

接 受 转 化 治 疗 的 患 者 ， 他 们 治 疗 方 案 因 人 而 异 ，

所以未来仍需要多中心的前瞻性研究进行验证。
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准 ， 减 少 损 伤 的 管 道 ， 从 而 减 少 术 后 胆 汁 漏 的 发

生 。 手 术 时 间 与 术 中 出 血 量 与 术 后 胆 汁 漏 的 发 生
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（vascular endothelial growth factor receptor， VEGFR）。

VEGF 家族由 5 种分泌蛋白 （VEGF-A、B、C、D 和
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顺利拔管，而 B 级胆汁漏患者的处理却不尽相同，

部 分 患 者 必 须 重 新 置 入 腹 腔 引 流 管 ， 一 部 分 只 用

延长拔管时间即可，C 级胆汁漏则需要进行手术治

疗 ， 但 是 围 手 术 期 易 发 生 感 染 等 并 发 症 ， 病 死 率

较 高 。 目 前 对 于 严 重 胆 汁 漏 发 生 的 诊 断 不 及 时 ，

处 理 原 则 不 明 确 ， 可 能 都 是 导 致 C 级 胆 汁 漏 患 者

病 死 率 高 的 原 因 。 目 前 胆 汁 漏 主 要 依 据 临 床 干 预

的 措 施 来 进 行 分 级 ， 但 这 对 于 处 理 胆 汁 漏 的 指 导

意义有限。B 级胆汁漏患者的分级是否可以继续细

分 ， 例 如 ， 将 只 需 要 延 长 拔 管 时 间 的 患 者 定 义 为

B1 级，而需要重新置管的患者定位 B2 级等。对于
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要走。
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