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Abstract: Hepatoblastoma  is  the most  common malignant  tumor of  liver  in childhood. The onset of 
hepatoblastoma  is  insidious  and  the  early  symptoms are not  typical.  It  is  usually  found  in physical 
examination, mainly in the right lobe, and can involve several liver lobes. The tumor volume is often large 
when seeking treatment. In recent years, with the advancement of surgical techniques, the use of neoadjuvant 
chemotherapy drugs and the establishment of MDT teams, the survival rate of children with hepatoblastoma 
has been greatly improved. It’s of great significance to select effective and reasonable treatment to improve 
the survival rate and the quality of life and reduce adverse reactions in children with hepatoblastoma. This 
paper reviews the progress of surgical treatment of hepatoblastoma in children. 
Key words: Hepatoblastoma; Surgical treatment; Liver transplantation; MDT; Prognosis
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摘 要：肝母细胞瘤是儿童期最常见的肝脏恶性肿瘤。其发病隐匿，早期症状不典型，通常在查体中

发现，就诊时肿瘤体积往往已经较大，以右叶为主，可累及数个肝叶。近年来，随着手术技术进步、

新辅助化疗药物的使用及肿瘤MDT团队的建立，肝母细胞瘤患儿的生存率已有较大提高。选择有效

且合理的治疗方式对提高肝母细胞瘤患儿的生存率、改善生活质量及减少不良反应具有重要意义。本

文将就近年来儿童肝母细胞瘤外科治疗最新进展做简要评述。
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0  引言
肝母细胞瘤（hepatoblastoma, HB）是儿童期

最常见的肝脏恶性肿瘤，属于胚胎性肿瘤，生长
速度较快，约占所有儿童恶性肿瘤的1%[1]。HB
大多为散发，已知的发病危险因素包括低出生体
重、早产、Beckwith-Wiedemann综合征、Sotos综

詹江华  天津市儿童医院普外科主任，享受国务院特殊津贴专家。毕业于

北京大学，医学博士，美国Pittsburgh大学博士后。现任中华医学会小儿

外科协会常委，中华医学会小儿肝胆学组组长，国际肝胆胰协会中国分

会儿科专业委员会副主委，亚太小儿外科学会会员，天津市外科学会委

员，天津市医学会小儿外科分会主任委员，天津市医学会器官移植学分会

副主委；《中华小儿外科杂志》《临床小儿外科杂志》和World Journal of 
Pediatric Surgery副主编，《天津医药》《中国小儿血液与肿瘤杂志》《中

华器官移植杂志》《天津医科大学学报》《临床肝胆病杂志》编委。主要

从事小儿肝胆畸形及肿瘤的临床和基础研究，在胆道闭锁、先天性巨结

肠、肛门直肠畸形、小儿实体瘤的诊治方面处于国内领先地位。承担国家

级、市、局级项目22项，获市科技进步三等奖2项，局级科技成果三等奖1
项。发表论文238篇，其中SCI收录23篇，最高IF：8.47。主编和参编著作11部。

合征及家族性腺瘤性息肉病等[2-4]。尽管其在人群

中总体发病率不高（年发病率1.8/106），但有研

究显示，随着医学的进步，早产儿及低出生体重

儿救治存活率提高，18岁以下人群HB发病率正以

每年2.7%的速率增长[2]。目前，针对HB的治疗手

段包括手术治疗、化疗、放射治疗、免疫治疗、

介入治疗、靶向治疗等；对于晚期HB患儿可接受

大剂量化疗结合自体外周血造血干细胞移植（au-
tologous peripheral blood stem cell  transplantation, 
APBSCT）或肝移植等治疗。HB已被证实对化疗
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非常敏感，而手术彻底切除肿瘤是HB治愈的唯一

方式，术前新辅助化疗联合肝切除术，术后辅助

化疗，是当前肝母细胞瘤的主流治疗方案。近年

来，随着外科手术技术的进步，多学科联合诊疗

体系的构建，以及国际研究组的多中心合作，HB
诊疗水平不断提高，国外报道患儿术后5年总体生

存率（overall survival, OS）可达80.0%，这是儿童

肿瘤学与小儿外科学领域的重大进步[5]。本文就近

年来儿童肝母细胞瘤外科治疗进展作简要概述。

1 HB诊断
1.1  临床诊断

HB临床诊断主要依据患儿临床表现、血清

学及影像学结果。儿童肝母细胞瘤多以右腹或右

上腹发现不规则肿块为最初症状，起病隐匿，约

20%的患儿在诊断时已发生远处转移。随着病情进

展，患儿可出现腹水、发热、黄疸、体重下降，

并可因腹内巨大肿块压迫造成呼吸困难等症状[6]。

甲胎蛋白（AFP）水平对HB诊断及预后判断具有

重要意义，90%以上患儿血清AFP水平可显著升

高，极少数伴低AFP的往往提示预后较差。国内最

新研究显示，依据血清AFP异常升高诊断肝母细胞

瘤的敏感度为98.0%（95%CI: 0.89~1.00），特异

性100%（95%CI: 0.88~1.00），临床诊断与肝母细

胞瘤病理诊断一致性好（Kappa=0.97, P<0.001）[7]。

但需注意的是，AFP增高也可见于肝细胞癌及部分

肝脏良性肿瘤中，以新生儿期肝脏血管内皮瘤为

例，其临床发病率高，发病年龄小，多数患儿发

病时AFP升高，临床表现与肝母细胞瘤相似，较难

鉴别，须通过CT平扫及增强CT明确诊断。

1.2  病理诊断

病理诊断是HB诊断的金标准，对于指导患儿

治疗及判断预后具有重要作用。分化良好的胎儿型

HB预后较好，而小细胞未分化型往往提示预后较

差。获取标本的方式包括粗针穿刺、开放或腹腔镜

下取活检，各单位可依据患儿病情及实际状况进行

选择。对于无法给出临床诊断的患儿需在B型超声

或CT引导下进行粗针穿刺活检，在穿刺时应进行

多方向穿刺以获取足够组织量。切开或腹腔镜下取

活检时也应在保证手术安全的前提下取得足够大小

的标本，即包含肿瘤组织及肿瘤周围的正常组织，

从而保证病理诊断的准确性[8]。

2 HB外科治疗现状与进展
肝切除手术是临床治愈HB的基石，HB患儿5年

总生存率约为80%，而可一期接受肿瘤切除术的患

儿生存率高达91%[9]。HB手术治疗原则为根治性切

除肿瘤，并确保剩余肝肝功能有效代偿，从而增加

患儿生存率，保障患儿术后生活质量。对于无法在

安全手术前提下保证切缘阴性的患儿应考虑采取联

合方案治疗，而不急于一期行肿瘤切除术。目前相

关研究显示，婴幼儿时期HB的一期手术切除率仅有

40%，术前新辅助化疗药物的使用，可缩小肿瘤体

积，提高肿瘤切除率，这对于HB的治疗意义重大[10]。

2.1  肿瘤分期对于手术指导作用

临床医生在术前需对HB患儿进行临床分期：

PRETEXT分期可判断肿瘤一期可切除性；POST-
TEXT分期可判断肿瘤化疗后可切除性。对于HB
手术时机的选择，不同协作组的方案存在差异。

国际儿童肝肿瘤战略组（International Childhood 
Liver Tumors Strategy Group, SIOPEL）推荐所有分

期患儿在术前均先行新辅助化疗，从而减小肝切

除的范围，避免激进手术，减小手术创伤；儿童

肿瘤协作组（Children’s Oncology Group, COG）、

德国儿科肿瘤学和血液学会（German Pediatric He-
matology Oncology Group, GPOH）和日本儿科肝肿

瘤研究小组（Japanese Pediatric Liver Tumor Study 
Group, JPLT）认为PRETEXTⅠ期及Ⅱ期患者可直

接行一期切除，无需进行术前化疗[3]。虽然各个协

作组采用的方案不同，但根据儿童肝脏肿瘤国际

协作组（The Children's Hepatic tumors International 
Collaboration, CHIC）的统计数据，各协作组最终

的治疗效果基本相同[11]。国内对于PRETEXTⅠ期

及Ⅱ期HB的主流观点是不勉强行一期手术切除；

对于PRETEXT  Ⅲ期患儿手术时机的选择尚有争

议，认为在不良反应可耐受前提下接受大于4周期

的新辅助化疗后再次评估肿瘤分期，评价手术可

切除性[12]。在手术方式的选择上，临床医生应综

合考虑肿瘤的大小、部位、病理分型以及患儿身

体状况来决定手术方案[13]。COG外科指南推荐：

对PRETEXTⅠ期和Ⅱ期的患儿行肝段或肝叶切除

术；对未累及大血管的POST-TEXTⅡ期和Ⅲ期患

儿，可行肝叶切除术或肝三叶切除术；对累及大

血管的POST-TEXTⅢ期和Ⅳ期患儿可行复杂肝切

除术或肝移植术，复杂肝切除手术应由经验丰富

且具有肝移植手术能力的团队评定后施行。

2.2  手术技术在晚期HB中的应用

化疗能使大多数HB降期，对于部分免疫力

低下且机体功能状态不佳无法耐受全身化疗的患

儿，可先行经导管动脉化疗栓塞术（TACE）进行



肿瘤防治研究2022年第49卷第6期  Cancer Res Prev Treat,2022,Vol.49,No.6 ·543·

局部化疗再行手术切除。有研究显示，TACE后，

患儿手术时间明显缩短、出血量减少、切除组织

的重量轻、创伤应激指标的表达水平明显变低，

且生活质量评分明显提高[14-15]。当患者残肝体积

不足时，为了保留足够的肝脏组织可采用联合肝

脏分隔和门静脉结扎的二步肝切除术（associating 
liver partition and portal vein ligation for staged hepa-
tectomy, ALPPS），在短时间内增加残肝体积，提

高极限肝切除的手术切除率。这项技术自2012年

在成人肝胆外科率先开展以来，不仅提高了巨块

型肿瘤切除率，也降低了肝移植需求[16]。ALPPS
在儿童肝脏肿瘤中的应用尚处于起步阶段，目前

仅在一些有经验的儿童专科医院少量开展，且多

为个案报道。2018年有文献报道成功应用ALPPS
治疗HB案例一例，其远期临床疗效尚待进一步评

估[17]。我国肝移植资源短缺，部分患儿对于移植

术后的长期免疫抑制治疗不良反应无法耐受，且

会为患儿家庭带来较大经济压力，在HB患儿中推

广ALPPS技术应具有符合我国国情的现实意义。

2.3  精准肝切除术

现代医学技术的飞速发展以及人文医学、循证

医学的兴起，促使外科学理念发生了深刻变革，传

统经验外科模式已向现代精准外科模式悄然转变。

精准外科理念在肝胆外科领域为精准肝切除术，日

本幕内雅敏教授首先在国际上提出这一观点，国内

董家鸿与黄志强于2009年发表“精准肝切除——21
世纪外科新理念”一文正式将精准肝切除技术作为

系统理念推出[18]。精准肝切除术并不是特指某种外

科手术技术，也并非某一标准肝切除术式，而是针

对不同个体，结合传统外科方法及现代科学理论

和技术，使患者所受创伤侵袭最小、脏器保护最大

和康复效果最佳的手术理念[18]。传统的肝叶切除术

损失较多肿瘤周围的正常肝脏组织，对于患儿术后

的长期生活质量改善而言不具优势，而精准肝切除

术则针对这一问题给出了解决方案。首都医科大学

附属北京儿童医院对134例接受肝切除术的HB患儿

进行回顾性分析，发现精准肝切除组ALT及AST水

平、术中失血量、术后引流管留置天数均低于标准

肝切除术组，PRETEXT Ⅲ期患儿的２年OS率高于

标准肝切除术组，再次证实了精准肝切除术在儿童

肝母细胞瘤治疗中的推广价值[19]。

2.4  新技术用于HB术前评估

精准肝切除术的理念涵盖了以手术为核心的全

部治疗过程，术前评估是精准肝切除术的关键一

步。在术前，术者需要根据不同个体的肝脏病理状

态准确评估肝脏的储备功能和再生能力，掌握肝切

除的安全极限。过去，术者只能通过Child分级及

CT/MRI影像对患儿肝脏储备功能进行粗略估测；

近年来，吲哚菁绿（indocyanine green,  ICG）被广

泛应用于肝脏储备功能的评估，使术前评估更加

准确[20-22]。随着科技发展，肝脏三维可视化重建技

术也应运而生，手术规划软件（Hisense CAS等）

为精准肝切除术的术前规划提供了技术保障，这些

软件不仅能根据薄层CT/MRI影像完成肝脏结构的

三维重建，还能精确模拟肿瘤与肝内脉管结构的关

系，计算肿瘤与肝脏各叶段体积[23]。外科医生可以

在重建的立体图像下进行术前模拟，以评估不同手

术方式对残肝血供和引流的影响[5]。此外，“3D打

印技术”在三维重建的基础上进一步通过制造真实

的触觉疾病模型，使术前模拟更加直观，从而减少

术中不可预测事件的发生，有效提升了复杂HB肝

切除手术的精确性与安全性。

2.5  肝移植

肝移植相较于肝切除术，对病灶根除更加彻

底，但受限于免疫抑制治疗不良反应及供体数量

不足，既往普遍作为终末期HB的挽救性治疗措

施。近年来研究证实，一期行肝移植术患儿术后

生存率明显高于肝切除术后复发补救性肝移植患

儿，因此在临床工作中对待肝移植术态度应更为积

极。儿童肝母细胞瘤诊疗规范（2019年版）给出的

肝移植指征为：化疗后评估为POST-TEXT Ⅳ期或

Ⅲ期伴肝静脉或下腔静脉等重要血管受累，无法进

行手术的病例可行肝移植[6]。对于具有肝移植指征

的HB患儿，应尽快转入移植中心行肝移植手术，

等待时间过长会使HB患儿术后复发率及死亡率显

著提高[2]。在过去的二十年里，小儿肝移植术迅速

发展，HB的肝移植手术量增加了20倍以上，肝移

植手术在HB的综合治疗体系中已不再边缘化，逐

步成为多发肝叶HB的主要治疗手段[24]。受益于有

效的辅助化疗和严格的围手术期管理，儿童HB肝

移植术后5年生存率已增加至60%~80%[25]。 为了

解决供体数量不足问题，肝移植术式已由异体肝

移植向自体肝移植方向不断发展，离体切除肿瘤

自体肝移植及半离体肿瘤切除自体肝移植相关研

究已在国际上广泛开展，Shi等已成功实施HB患

儿自体肝移植手术（autologous liver transportation, 
ALT），国内也有相关成功案例报道[26]。这一术式

可避免异体肝移植手术伴随的排异反应及供体稀

缺问题，虽操作难度较大，广泛推广仍具困难，

但仍具有较大的临床意义。
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2.6  腹腔镜下肝切除术

随着微创技术的发展，腹腔镜下肝切除术在成

人外科已广泛开展，Da Vinci机器人手术系统的应

用使得视野高清立体，放大倍数更高，术者操作更

加稳定精细，使腔镜技术大跨步发展；ICG分子荧

光影像技术在肝脏肿瘤定性、定位、切缘判定、微

小病灶筛查方面也独具优势，在腹腔镜术中导航方

向有巨大发展前景[20-21]。大量回顾性研究证实，腹

腔镜肝切除术的预后优于传统的开放性肝脏手术，

经腹腔镜手术患者的手术切口更小、出血量更少和

住院时间更短[5,27]。基于微创技术在成人外科手术

中获得的益处，一些小儿外科医生已经对儿童肝肿

瘤，包括HB进行了腹腔镜下肝切除术，但腹腔操

作空间有限仍然是儿童腹腔镜下肝切除术面临的主

要障碍，术后远期是否获益仍缺乏临床证据[28-29]。

3 HB综合管理
3.1  MDT模式的应用

多学科诊疗模式（multi-disciplinary  team, 
MDT）是近年来国内外医学领域积极倡导的诊

疗新模式，在儿科领域也有开展[30]。它打破了目

前专科化的诊疗方式，强调针对某种特定疾病，

联合多学科组成诊疗团队，以患者为治疗核心，

为其制定连续的个体化、规范化、综合化治疗方

案，从而缩短治疗周期、减轻经济负担、提高治

疗效果、改善长期预后。目前国内已有多家中心

进行了针对HB患儿的MDT团队组建，并获得了良

好的治疗效果。北京大学第一医院的一项回溯性

分析显示，在MDT诊疗模式下，HB患儿可在化疗

期间完成手术以及病理诊断，及时行后续治疗，

可做到围手术期各科处理的无缝衔接，儿童HB的

长期预后良好，术后并发症发生率低，住院费用

及总住院时间均有一定缩减[31]。这必将成为HB个

性化、规范化治疗的新模式。

3.2  加速康复外科 
加速康复外科（enhanced recovery after surgery, 

ERAS）是MDT模式下产生的新型高效外科治疗模

式，它联合麻醉、护理、微创外科、营养科等多个学

科，在围手术期采取一系列已得到循证医学支持的

优化措施，从而降低手术对患者造成的生理及心理

创伤，加速患者康复。目前，国内外针对ERAS的相

关研究均集中在成人外科领域，对小儿外科关注较

少，然而儿童往往面临更加复杂的手术应激反应，

急需探索儿童ERAS实施规范[32]。HB患儿发病年龄

低，生理结构发育尚不完善，肿瘤体积往往较大，

对于手术创伤的耐受能力及恢复能力差，应激与情

绪反应较成人更加激烈，急需ERAS帮助患儿缩短

手术应激期，尽快回归正常生长发育与生活状态。 

4  结语
HB为胚胎型肿瘤，其组织学特性决定了其生

长速度快，侵袭性高，晚期极易发生肺转移，因此

早发现、早诊断、早治疗对于HB患儿预后而言极

为重要。手术切除是HB治疗的主要手段，随着外

科治疗理念的改变，精准肝切除逐渐替代传统肝

切除术走向HB综合治疗体系的核心，单纯追求手

术治疗的物理效果已经过时，如何减少手术创伤、

改善患儿长期生活质量成为儿外科医生追求的更

高目标。多学科协作模式逐渐进入到HB患儿治疗

体系当中，提高患儿的治愈率以及治疗效果尤为

重要。ERAS在肿瘤患儿中的探索也在逐步展开，

这也为缩短住院时间，降低治疗费用提供保障。总

之，对于HB的诊治正不断向精准化、个体化、标

准化、微创化、规范化外科治疗综合体系迈进。
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