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血细胞计数相关标志物对慢加急性乙型肝炎肝衰竭
患者 ２８ 天预后的诊断价值
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(１.青岛大学附属医院感染性疾病科ꎬ山东 青岛 ２６６００３ꎻ ２.山东大学齐鲁医院肝病科ꎬ山东 济南 ２５００１２ꎻ
３.山东大学齐鲁医院预约随访科ꎬ山东 济南 ２５００１２ꎻ ４.西安市中心医院感染性疾病科ꎬ陕西 西安 ７１０００３ )

摘要:目的　 探讨血细胞计数相关标志物对慢加急性乙型肝炎肝衰竭( ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅꎬ
ＡＣＨＢＬＦ)患者 ２８ 天预后的诊断价值ꎮ 方法　 回顾性纳入 ２０１０ 年 １ 月至 ２０２４ 年 ７ 月在山东大学齐鲁医院肝病

科住院的 ＡＣＨＢＬＦ 患者ꎬ单因素和多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛选患者 ２８ ｄ 预后的风险因素ꎬ机器学习ＸＧＢｏｏｓｔ算
法评估风险因素效应值ꎬ受试者工作特征( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬ ＲＯＣ)曲线评估标志物对 ＡＣＨＢＬＦ 患者

预后判断的准确度ꎬ校准曲线评估标志物的校准度ꎬＫａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 生存曲线评估患者 ２８ ｄ 预后ꎮ 结果　 共纳入

ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２６１ 例ꎬ其中 ９９ 例(３７.９３％)在 ２８ ｄ 内死亡ꎮ 与生存组相比ꎬ死亡组血细胞计数相关标志物(中性

粒细胞＋单核细胞) / 淋巴细胞比值[(ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ＋ ｍｏｎｏｃｙｔｅ) ｔｏ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＮｍＬＲ]、全身炎症反应指数

(ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘꎬ ＳＩＲＩ)和中性粒细胞 / 血小板比值(ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ￣ｔｏ￣ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒａｔｉｏꎬ ＮＰＲ)显著升

高ꎮ 单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示年龄、白蛋白、血钠离子、嗜酸性粒细胞比率、嗜酸性粒细胞计数、凝血酶原活动

度(ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ ａｃｔｉｖｉｔｙꎬ ＰＴＡ)、国际标准化比值( ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｒａｔｉｏꎬ ＩＮＲ)、总胆红素( ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎꎬ
ＴＢＩＬ)、终末期肝病模型(ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ￣ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＭＥＬＤ)评分、ＮｍＬＲ、ＳＩＲＩ 及 ＮＰＲ 为 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ
生存结局的影响因素ꎮ 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示ꎬＳＩＲＩ(ＯＲ ＝ １.１５ꎬ９５％ＣＩ:１.０３ ~ １.２９ꎬＰ ＝ ０.０１１)和ＭＥＬＤ 评

分(ＯＲ＝ １.２３ꎬ９５％ＣＩ:１.１４~１.３１ꎬＰ<０.００１)是患者 ２８ ｄ 预后的独立风险因素ꎬ机器学习ＸＧＢｏｏｓｔ算法提示 ＭＥＬＤ
评分和 ＳＩＲＩ 的 ＳＨＡＰ 值分别为 ０.８３９ 和 ０.２７８ꎮ ＳＩＲＩ 诊断 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 不良预后的 ＲＯＣ 曲线下面积(ａｒｅａ
ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅꎬ ＡＵＣ)为 ０.６９３(９５％ＣＩ:０.６２８~０.７５８)ꎬ特异度为 ０.４６９ꎬ敏感度为 ０.８２８ꎬ联合 ＭＥＬＤ 评分的 ＡＵＣ
为 ０.８０７(９５％ＣＩ:０.７５３~０.８６１)ꎬ特异度为 ０.７７２ꎬ灵敏度为 ０.７２７ꎬ表现出良好的校准度ꎮ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 分析显示ꎬ
ＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分模型>１.９ 的患者生存时间显著低于≤１.９ 的患者(Ｐ ＝ ０.０１２)ꎮ 在符合中国标准的 ＡＣＨＢＬＦ
患者中ꎬＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分诊断 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 不良预后的 ＡＵＣ 为 ０.７４９(９５％ＣＩ:０.６７７~０.８２０)ꎬ特异度为

０.６７７ꎬ灵敏度为 ０.７３３ꎬ同样表现出良好的诊断效能ꎮ 结论　 ＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分可用于评估慢加急性乙型肝炎

肝衰竭患者的 ２８ ｄ 预后ꎮ
关键词:慢加急性乙型肝炎肝衰竭ꎻ全身炎症反应指数ꎻ预后ꎻ风险因素ꎻ血细胞计数相关标志物
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ２８￣ｄａｙ
ｍｏｒａｌｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ (ＡＣＨＢＬＦ) . Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ２６１ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ＡＣＨＢＬＦ ｗｅｒｅ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｆｒｏｍ Ｊａｎｕａｒｙ ２０１０ ｔｏ Ｊｕｌｙ ２０２４. Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎａｌｙｓｅｓ ｗｅｒｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓꎬ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｆｕｒｔｈｅｒ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｂｙ ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ｕｓｉｎｇ ＸＧＢｏｏｓｔ
ａｌｇｏｒｉｔｈｍ. Ｔｈｅ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ (ＲＯＣ) ｃｕｒｖｅ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ａｃｃｕｒａｃｙ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ. Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅꎬ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｔｏ
ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ｔｈｅ ２８￣ｄａｙ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ９９ (３７.９３％) ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｈｏ ｄｉｅｄ ｗｉｔｈｉｎ ２８ ｄａｙｓ. Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ａｇｅꎬ ａｌｂｕｍｉｎꎬ ｓｅｒｕｍ ｓｏｄｉｕｍꎬ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ
ｒａｔｉｏꎬ ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌ ｃｏｕｎｔꎬ ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ ａｃｔｉｖｉｔｙ (ＰＴＡ)ꎬ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｒａｔｉｏ ( ＩＮＲ)ꎬ ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ (ＴＢＩＬ)ꎬ
ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ￣ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ (ＭＥＬＤ) ｓｃｏｒｅꎬ (ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ＋ｍｏｎｏｃｙｔｅ) / ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ (ＮｍＬＲ)ꎬ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎ￣
ｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘ (ＳＩＲＩ)ꎬ ａｎｄ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ / ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒａｔｉｏ (ＮＰＲ) ａｓ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ. Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ＳＩＲＩ(ＯＲ＝ １.１５ꎬ９５％ＣＩ:１.０３￣１.２９ꎬＰ＝ ０.０１１)ａｎｄ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ(ＯＲ＝ １.２３ꎬ９５％ＣＩ:１.１４￣１.３１ꎬＰ<
０.００１) ｗｅｒｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ２８￣ｄａｙ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ. ＸＧＢｏｏｓｔ ａｌｇｏｒｉｔｈｍ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ＳＨＡＰ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ＳＩＲＩ ａｎｄ
ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｗｅｒｅ ０.２７８ ａｎｄ ０.８３９ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｅ ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ (ＡＵＣ) ｏｆ ＳＩＲＩ ｗａｓ ０.６９３ (９５％ＣＩ:
０.６２８￣０.７５８) ｗｉｔｈ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ０.４６９ ａｎｄ ａ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ０.８２８. Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎꎬ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＩＲＩ ａｎｄ ＭＥＬＤ
ｓｃｏｒｅ ｓｈｏｗｅｄ ａｎ ＡＵＣ ｏｆ ０.８０７ (９５％ＣＩ: ０.７５３￣０.８６１) ｗｉｔｈ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ０.７２２ ａｎｄ ａ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ０.７２７. Ｔｈｅ ｃａｌｉ￣
ｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｅｄ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｗａｓ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｃｔｕａｌ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ. Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｓｃｏｒｅ ａｂｏｖｅ ｔｈｅ ｃｕｔ￣ｏｆｆ ｖａｌｕｅ ｏｆ １.９ ｈａｄ ａ ｗｏｒｓｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ
ｗｉｔｈ ａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｓｃｏｒｅ ｂｅｌｏｗ １.９ (Ｐ＝ ０.０１２) . Ｉｎ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｂｙ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａꎬ ｔｈｅ ｃｏｍ￣
ｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＩＲＩ ａｎｄ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｓｈｏｗｅｄ ａｎ ＡＵＣ ｏｆ ０.７４９ (９５％ＣＩ: ０.６７７￣０.８２０) ｗｉｔｈ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ０.６７７ ａｎｄ ａ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ０. ７３３ꎬ ｖａｌｉｄａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｏｄｅｌ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ２８￣ｄａｙ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ.
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＳＩＲＩ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｈａｓ ｇｏｏｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ２８￣ｄａｙｓ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ＡＣＨＢＬＦ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅꎻ Ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘꎻ Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓꎻ Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒꎻ
Ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ

　 　 慢加急性肝衰竭 ( ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌ￣
ｕｒｅꎬ ＡＣＬＦ) 是在慢性肝病基础上ꎬ发生的一种以肝

功能急性恶化伴有器官 /系统衰竭和 ２８ ｄ 高病死率

为主要特征的临床综合征[１]ꎮ 慢加急性乙型肝炎

肝衰竭 ( ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅꎬ
ＡＣＨＢＬＦ) 是在乙型肝炎病毒 ( ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｖｉｒｕｓꎬ
ＨＢＶ) 感染基础上发生的 ＡＣＬＦꎬ约占我国 ＡＣＬＦ
患者的 ８０％ ~８５％[２]ꎮ ＡＣＨＢＬＦ 是我国肝病患者最

主要的急危重症之一ꎬ发病率及病死率逐年上升ꎬ除
肝移植外临床尚缺乏有效的治疗手段[３]ꎬ早期诊断

有助于对患者提前进行干预ꎬ降低病死率[４￣５]ꎮ 终

末期肝病模型 (ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ￣ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬ
ＭＥＬＤ)评分是目前常用的用于预测肝衰竭的评价

工具ꎬ在判断肝衰竭预后方面发挥了重要作用[６]ꎮ
然而ꎬＭＥＬＤ 评分在预测 ＡＣＨＢＬＦ 患者预后的准确

性ꎬ还需要进一步提升[７]ꎮ 因此ꎬ筛选新的简便易

用的诊断标志物ꎬ对于提升 ＡＣＨＢＬＦ 患者的预后ꎬ
具有重要的临床意义ꎮ

血常规检查是临床疾病诊断中最普遍的检测项

目ꎬ临床应用范围广泛ꎮ 近年来ꎬ血细胞计数相关标

志物如血小板与淋巴细胞比值 (ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｔｏ￣ｌｙｍｐｈｏ￣
ｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＰＬＲ)、全身炎症反应指数 ( ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎ￣
ｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘꎬ ＳＩＲＩ) 和全身免疫炎症

指数 (ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｍｍｕｎｅ￣ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｉｎｄｅｘꎬ ＳＩＩ) 等

在疾病诊断中的作用逐渐受到关注ꎬ在心血管疾

病[８￣１０]、肿瘤[１１￣１５] 和肾脏疾病[１６￣１７] 等疾病诊断中具

有重要价值ꎮ 研究表明ꎬ中性粒细胞与淋巴细胞比

值(ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ￣ｔｏ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＮＬＲ)、单核细胞

与淋巴细胞比值 ( ｍｏｎｏｃｙｔｅ￣ｔｏ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ
ｍＬＲ)等血细胞计数相关标志物在 ＡＣＬＦ 患者中显

著升高ꎬ且与 ９０ ｄ 预后密切相关[１８]ꎮ 然而ꎬ约 ７０％
的肝衰竭死亡往往在发病后 ２８ ｄ 内出现ꎬ临床尚缺

乏血常规相关标志物在 ＡＣＬＦ 患者短期预后中的价

值研究ꎮ 因此ꎬ本研究旨在分析血常规相关标志物

在 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ 天预后的诊断价值ꎮ

１　 资料与方法

本研究经山东大学齐鲁医院伦理委员会批准

(ＫＹＬＬ￣２０２３１０￣０３５)ꎬ患者无需知情同意ꎮ 国家临



贾若曦ꎬ等.血细胞计数相关标志物对慢加急性乙型肝炎肝衰竭患者 ２８ 天预后的诊断价值 ９１　　　 　

床研究登记备案信息系统备案(编号:ＭＲ￣３７￣２３￣
０５０２５６)ꎬ遵循«赫尔辛基宣言»原则及相关伦理要

求[１９]ꎮ
１.１　 一般资料

回顾性纳入 ２０１０ 年 １ 月至 ２０２４ 年 ７ 月于山

东大学齐鲁医院肝病科住院的 ＡＣＨＢＬＦ 患者ꎬ利
用山东大学齐鲁医院随访中心建立的肝衰竭随访

数据库ꎬ严格纳入和排除标准ꎬ最终纳入 ２６１ 例

ＡＣＨＢＬＦ 患者ꎬ采集年龄、性别等患者基本信息ꎮ
１.１.１　 纳入标准

①慢性乙型肝炎病史ꎻ②２ 周内出现急性肝功

能损伤ꎬ表现为黄疸(总胆红素水平≥５ ｍｇ / ｄＬ 或每

日上升超过 ２ ｍｇ / ｄＬ)和凝血功能障碍(国际标准化

比率≥１.５ 或凝血酶原活动度≤４０％)ꎻ③发病 ４ 周

内并发腹水和 /或肝性脑病[２０]ꎮ
１.１.２　 排除标准

①合并其他病毒性肝炎 (甲肝、丙肝或者戊

肝)、酒精性肝病、药物性肝损伤、自身免疫性肝病

等其他类型肝病[２１￣２４]ꎻ②合并肝癌等恶性肿瘤ꎻ
③合并风湿性疾病、甲状腺功能亢进等其他严重的

肝外疾病ꎻ④入院后 ４８ ｈ 内死亡或放弃治疗ꎻ⑤<１８
岁ꎻ⑥妊娠ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 分组

根据入院后 ２８ ｄ 内的临床结局(病死 /存活)将
ＡＣＨＢＬＦ 患者分为生存组和死亡组ꎮ
１.２.２　 治疗方案

根据«亚太肝脏研究学会共识建议:慢加急性

肝衰竭(更新版)» [２０]ꎬ所有患者治疗方案包括一般

支持治疗、对症治疗、病因治疗(抗病毒治疗)、并发

症的综合治疗等ꎬ部分患者接受了人工肝治疗ꎮ
１.２.３　 观察指标

观察终点: ２８ ｄ 内患者的临床结局 (死亡 /
存活)ꎮ

主要观察指标包括ꎬ①血细胞计数相关标志物:
衍生的中性粒细胞与淋巴细胞比值 (ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｔｒｏ￣
ｐｈｉｌ￣ｔｏ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ｄ￣ＮＬＲ)ꎬ(单核细胞＋中性

粒细胞) /淋巴细胞比值[( ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ＋ ｍｏｎｏｃｙｔｅ)
ｔｏ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＮｍＬＲ]ꎬ全身炎症反应指数

(ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘꎬ ＳＩＲＩ)ꎬＰＬＲ
及 ＮＰＲꎻ②血生化指标:丙氨酸氨基转移酶、天冬氨

酸氨基转移酶、总胆红素、白蛋白、球蛋白、血钠及肌

酐等ꎻ③凝血指标:国际标准化比率ꎬ凝血酶原活动

度ꎬ纤维蛋白原ꎻ④乙型肝炎病毒学指标:乙肝表面

抗原(ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｓｕｒｆａｃｅ ａｎｔｉｇｅｎꎬ ＨＢｓＡｇ)ꎬ乙肝 ｅ 抗

原(ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ ｅ ａｎｔｉｇｅｎꎬ ＨＢｅＡｇ)ꎬＨＢＶ ＤＮＡꎮ
１.２.４　 血常规相关标志物的计算方法

ｄ￣ＮＬＲ:中性粒细胞计数 / (白细胞计数－淋巴

细胞计数)ꎻＮｍＬＲ:(单核细胞计数＋中性粒细胞

计数) /淋巴细胞计数ꎻ ＳＩＲＩ:(中性粒细胞计数×
单核细胞计数) /淋巴细胞计数ꎻＰＬＲ:血小板计数 /
淋巴细胞计数ꎻＮＰＲ:中性粒细胞计数 /血小板

计数ꎮ
１.２.５　 ＭＥＬＤ 评分计算方法

ＭＥＬＤ＝ ３.８×ｌｎ[胆红素(以 μｍｏｌ / Ｌ 计)÷１７.１]
＋１１.２ × ｌｎ( ＩＮＲ) ＋ ９.６ × ｌｎ[肌酐(以 μｍｏｌ / Ｌ 计) ÷
８８.４]＋６.４×病因ꎬ其中胆汁性或酒精性病因的分值

设定为 ０ꎬ而其他类型的病因则设为 １[２５]ꎮ
１.３　 统计学处理

采用 ＥｍｐｏｗｅｒＲＣＨ ６. ０ (Ｘ＆Ｙ ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ Ｉｎｃ.ꎬ
Ｂｏｓｔｏｎꎬ ＭＡ)软件ꎮ 符合正态分布的计量资料以

􀭰ｘ±ｓ表示ꎬ不符合正态分布的计量资料 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)
表示ꎬ计数资料以 ｎ(％)表示ꎮ 组间比较采用独立

样本 ｔ 检验、Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验、 χ２ 检验或Ｆｉｓｈｅｒ
精确检验进行ꎮ 通过单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛选

ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后的风险因素ꎬ差异有统计学

意义(Ｐ<０.０５)的变量进一步纳入多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析ꎮ 机器学习 ＸＧＢｏｏｓｔ 算法评估风险因素的

效应 值ꎬ 用 Ｓｈａｐｌｅ 值 表 示ꎮ 受 试 者 工 作 特 征

( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬ ＲＯＣ)曲线下面积

(ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅꎬ ＡＵＣ)评估模型的诊断价值ꎬ
校准曲线评估模型的校准度ꎬＫａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 生存曲

线评估 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 临床结局ꎮ 检验水准

α＝ ０.０５(双侧)ꎮ

２　 结　 果

２.１　 ＡＣＨＢＬＦ 患者基线特征

本研究共纳入 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２６１ 例ꎬ其中男

２１１ 例(占 ８０.８４％)、女 ５０ 例(占 １９.１６％)ꎮ 入院

２８ 天后ꎬ生存组患者 １６２ 例ꎬ年龄 ２５ ~ ７４(４７±１１)
岁ꎻ死亡组 ９９ 例ꎬ年龄 ２２~８０(５０±１２)岁ꎬ其中男性

占 ８３.８４％(ｎ＝ ８３)ꎬ女性占 １６.１６％(ｎ ＝ １６)ꎬ平均生

存时间为(９.６５±４.７９) ｄꎮ 死亡组患者 ＮｍＬＲ、ＳＩＲＩ
及 ＮＰＲ 高于生存组(Ｐ<０.００１)ꎬ两组患者的 ｄＮＬＲ
及 ＰＬＲ 差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ



　 ９２　　　 山　 东　 大　 学　 学　 报　 (医　 学　 版) ６３ 卷 ６ 期　

表 １　 两组 ＡＣＨＢＬＦ 患者的基线特征
Ｔａｂｌｅ １　 Ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＡＣＨＢＬＦ

项目 ＡＣＨＢＬＦ(ｎ＝ ２６１) 生存(ｎ＝ １６２) 死亡(ｎ＝ ９９) Ｐ
年龄 /岁 ４８.０３±１１.５５ ４６.７６±１０.９９ ５０.１０±１２.１９ ０.０２３
性别 / ｎ(％) ０.３３６
　 男 ２１１(８０.８４) １２８(７９.０１) ８３(８３.８４)
　 女 ５０(１９.１６) ３４(２０.９９) １６(１６.１６)
合并肝硬化 / ｎ(％) ０.１８８
　 否 ９５(３６.４０) ５４(３３.３３) ４１(４１.４１)
　 是 １６６(６３.６０) １０８(６６.６７) ５８(５８.５９)
ＨＢｓＡｇ / ( ＩＵ / ｍＬ) ２ ５７２.１０(５９２.５０~５ ９３５.３４) ２ ２９２.４２(５５８.３８~５ ６７３.５０) ３ ２２２.００(６２２.８８~６ ０２６.５０) ０.３２１
ＨＢｅＡｇ １３.８１(０.４２￣１８９.７７) ７.９５(０.４２￣１５２.４５) ２７.０９(０.５０￣２２１.０６) ０.５６１
ＨＢｅＡｇ / ｎ(％) ０.７１０
阳性 １７３(６６.２８) １０６(６５.４３) ６７(６７.６８)
阴性 ８８(３３.７２) ５６(３４.５７) ３２(３２.３２)
ｌｏｇＨＢＶ ＤＮＡ ５.０５±１.６０ ４.９８±１.６２ ５.１６±１.５７ ０.４１９
丙氨酸氨基转移酶 / (Ｕ/ Ｌ) １３７.００(６８.００~３３７.００) １３８.５０(６３.２５~３７６.００) １３２.００(７６.００~２７２.００) ０.７４４
天冬氨酸氨基转移酶/ (Ｕ/ Ｌ) １２１.００(７４.００~２３６.００) １２０.００(７８.２５~２３７.００) １２５.００(７２.００~２１９.００) ０.３７６
嗜酸性粒细胞比率 / ％ ０.８０(０.２０~１.６０) １.０５(０.２０~２.００) ０.５０(０.１０~１.２０) ０.００４
嗜酸性粒细胞计数/ (×１０９ / Ｌ) ０.０５(０.０１~０.１０) ０.０５(０.０２~０.１１) ０.０３(０.０１~０.０８) ０.０１８
ＴＢＩＬ / (μｍｏｌ / Ｌ) ２７０.３０(１９１.８０~３９１.６０) ２３１.８５(１６５.９３~３３２.３８) ３３５.００(２４０.８０~４４２.５５) <０.００１
白蛋白 / (ｇ / Ｌ) ３２.９５±４.４２ ３３.６２±４.３５ ３１.８６±４.３３ ０.００２
肌酐 / (μｍｏｌ / Ｌ) ５７.００(４７.００~７０.００) ５５.５０(４７.００~６８.７５) ５９.００(５１.５０~７９.００) ０.０９５
血钠 / (ｍｍｏｌ / Ｌ) １３６.００(１３２.００~１３８.００) １３６.００(１３３.００~１３９.００) １３５.００(１３１.５０~１３７.００) ０.０１２
ＰＴＡ / ％ ３３.００(２６.００~４３.００) ３８.００(３０.００~４６.７５) ２７.００(２１.００~３３.５０) <０.００１
ＩＮＲ ２.０９(１.７０~２.６２) １.８７(１.６５~２.２９) ２.５６(２.０９~３.１５) <０.００１
ＭＥＬＤ ２１.７５±５.４９ １９.７５±４.６８ ２５.０２±５.１５ <０.００１
ｄＮＬＲ ０.８７(０.８２~０.９１) ０.８７(０.８２~０.９１) ０.８８(０.８５~０.９１) ０.０９０
ＮｍＬＲ ４.１８(２.６３~６.５８) ３.５３(２.３５~５.５８) ５.３８(３.３６~９.１０) <０.００１
ＳＩＲＩ １.８８(１.０４~４.０１) １.４９(０.８３~２.９９) ２.９９(１.５３~５.４５) <０.００１
ＰＬＲ ８０.６５(５２.２９~１１６.１１) ８２.８８(５３.３７~１１４.４５) ７２.３４(４８.３３~１１７.０５) ０.６８４
ＮＰＲ ０.２２(０.１２~０.５２) ０.１８(０.０９~０.４３) ０.３４(０.１７~０.９１) <０.００１

２.２　 ＡＣＨＢＬＦ 患者入院 ２８ ｄ 预后风险因素分析

单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示年龄、白蛋

白、血钠离子、嗜酸性粒细胞比率、嗜酸性粒细胞计

数、ＰＴＡ、ＩＮＲ、ＴＢＩＬ、ＭＥＬＤ 评分、ＮｍＬＲ、ＳＩＲＩ、ＮＰＲ
是患者 ２８ ｄ 内死亡的影响因素ꎬ见表 ２ꎮ

表 ２　 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后的单因素分析
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ２８￣ｄａｙ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＡＣＨＢＬＦ

因素 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
性别

　 男 １.００
　 女 ０.５０ ０.２５~１.０３ ０.０６０
年龄 /岁 １.０３ １.００~１.０５ ０.０２４
合并肝硬化

　 否 １.００
　 是 ０.６８ ０.４０~１.１４ ０.１４５
ＨＢｓＡｇ １.００ １.００~１.００ ０.２７３
ＨＢｅＡｇ １.００ １.００~１.００ ０.７０３
ｌｏｇＨＢＶ ＤＮＡ １.０７ １.９０~１.２７ ０.４４０
丙氨酸氨基转移酶 １.００ １.００~１.００ ０.７５６
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续表

因素 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
天冬氨酸氨基转移酶 １.００ １.００~１.００ ０.４１９
嗜酸性粒细胞比率 ０.７４ ０.５９~０.９３ ０.００８
嗜酸性粒细胞计数 ０.０２ ０.００~０.７１ ０.０３３
ＴＢＩＬ １.００ １.００~１.０１ <０.００１
白蛋白 ０.９２ ０.８６~０.９７ ０.００５
肌酐 １.０１ １.００~１.０２ ０.０９２
血钠 ０.９４ ０.８９~０.９９ ０.０１６
ＰＴＡ ０.９０ ０.８８~０.９３ <０.００１
ＩＮＲ ５.０５ ３.０３~８.４４ <０.００１
ＭＥＬＤ １.２５ １.１７~１.３４ <０.００１
ｄＮＬＲ ５.６５ ０.６６~４８.７４ ０.１１５
ＮｍＬＲ １.１３ １.０６~１.２１ <０.００１
ＳＩＲＩ １.２４ １.１２~１.３７ <０.００１
ＰＬＲ １.００ ０.９９~１.００ ０.４１８
ＮＰＲ ２.５７ １.５２~４.３５ <０.００１

　 　 使用输入法进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎬ将
ＮｍＬＲ、ＳＩＲＩ、ＮＰＲ 分别纳入模型ꎬ对年龄、白蛋白、
血钠离子、嗜酸性粒细胞比率、嗜酸性粒细胞计数、
ＭＥＬＤ 评分进行校正ꎬ结果显示 ＳＩＲＩ(ＯＲ ＝ １.１５ꎬ
９５％ＣＩ:１.０３~１.２９ꎬＰ ＝ ０.０１１)和 ＭＥＬＤ 评分(ＯＲ ＝

１.２３ꎬ９５％ＣＩ:１.１４ ~ １.３１ꎬＰ<０.００１)是 ＡＣＨＢＬＦ 患

者入院后 ２８ ｄ 内死亡的独立风险因素ꎮ 机器学习

ＸＧＢｏｏｓｔ 算法提示 ＭＥＬＤ 评分 ( ＳＨＡＰ ０.８３９) 和

ＳＩＲＩ(ＳＨＡＰ ０.２７８)具有较高重要性ꎮ 见图 １ꎮ

图 １　 机器学习 ＸＧＢｏｏｓｔ 算法对 ＡＣＨＢＬＦ 患者预后风险因素重要性分析
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｓｉｎｇ ｍａｃｈｉｎｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ＸＧＢｏｏｓｔ ａｌｇｏｒｉｔｈｍ

２.３　 ＳＩＲＩ 对 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后的诊断价值

采用 ＳＩＲＩ 诊断 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 的临床预后

的 ＡＵＣ 为 ０.６９３(９５％ＣＩ:０.６２８ ~ ０.７５８)ꎬ特异度为

０.４６９ꎬ灵敏度为 ０.８２８ꎬ阳性预测值(ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｐｒｅｄｉｃ￣
ｔｉｖｅ ｖａｌｕｅꎬ ＰＰＶ) 为 ０. ４８８ꎬ阴性预测值 ( ｎｅｇａｔｉｖｅ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅꎬ ＮＰＶ)为 ０.８１７ꎮ 以 ＭＥＬＤ 评分和

ＳＩＲＩ 建立联合诊断模型ꎬ其计算公式为 ｌｏｇｉｔ(２８ ｄ
预后)＝ －５.５１０４３ ＋０.１６１１６×ＳＩＲＩ ＋０.２０３４８×ＭＥＬＤꎮ

ＡＵＣ 为 ０. ８０７ ( ９５％ＣＩ:０. ７５３ ~ ０. ８６１)ꎬ特异度为

０.７７２ꎬ灵敏度为 ０.７２７ꎬ阳性预测值为 ６６.０６％ꎬ阴性

预测值为 ８２.２４％(图 ２Ａ)ꎮ 校准曲线提示联合诊断

的模型的预测概率与实际概率差异无统计学意义ꎬ
校准度良好(图 ２Ｂ)ꎮ 联合诊断模型与单独 ＭＥＬＤ
评分(ＡＵＣ ＝ ０. ７８３ꎬ９５％ＣＩ:０. ７２７ ~ ０. ８４０)、单独

ＳＩＲＩ 相比ꎬ诊断价值更高ꎮ
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图 ２　 ＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分模型对 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 内预后的诊断价值
Ａ:ＭＥＬＤ 评分联合 ＳＩＲＩ 与单独 ＭＥＬＤ 评分、单独 ＳＩＲＩ 的 ＲＯＣ 曲线ꎻＢ:ＭＥＬＤ 评分联合 ＳＩＲＩ 的校准度曲线ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＳＩＲＩ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ２８￣ｄａｙ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ
Ａ: ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＳＩＲＩꎬ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ａｌｏｎｅꎬ ａｎｄ ＳＩＲＩ ａｌｏｎｅꎻ Ｂ: Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＭＥＬＤ
ｓｃｏｒｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＳＩＲＩ.

２.４　 ＳＩＲＩ 与 ＭＥＬＤ 联合诊断模型的应用价值

阈值效应确定 ＳＩＲＩ 与 ＭＥＬＤ 联合诊断模型的

最佳截断值为 １. ９ꎬＫａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 分析显示ꎬ评分

>１.９的患者(ｎ＝ １４ꎬ５.３６％)生存时间(９.２９±８.２７)ｄ

显著低于评分≤１. ９ 的患者 ( ｎ ＝ ２４７ꎬ ９４. ６４％)
[(１６.１１±９.９４)ｄꎬ Ｐ＝ ０.０１２]ꎮ 评分≥１.９ 的患者的

病死率(ｎ ＝ １０ꎬ７１.４３％)显著高于评分<１.９ 的患者

(ｎ＝ ８９ꎬ３６.０３％)(Ｐ＝ ０.００８)ꎮ 见图 ３ꎮ

图 ３　 ＳＩＲＩ 与 ＭＥＬＤ 评分联合诊断 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后的生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｓｕｒｖｉｖａｌ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＳＩＲＩ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｉｄｅｎｔｉｆｙｉｎｇ ２８￣ｄａｙ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ
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２.５　 符合 ２０２４版中国«肝衰竭防治指南»的 ＡＣＨＢＬＦ
患者亚组分析

筛选符合«肝衰竭诊治指南(２０２４ 年版)»标

准的患者进行亚组分析[４] ꎬ共纳入 ＡＣＨＢＬＦ 患者

１８２ 例ꎬ其中男 １５３ 例(占 ８４.１０％)ꎬ入院 ２８ ｄ 生

存组患者 ９６ 例、死亡组 ８６ 例ꎬ平均生存时间为

(９.７２±５.０７) ｄꎮ 死亡组患者 ＮｍｌＲ、ＳＩＲＩ 及 ＮＰＲ
高于生存组ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ两组患

者的 ｄＮＬＲ 及 ＰＬＲ 差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
见表 ３ꎮ

表 ３　 中国标准 ＡＣＨＢＬＦ 患者生存组及死亡组基线特征
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＡＣＨＢＬＦ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｂｙ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ

项目 ＡＣＨＢＬＦ(ｎ＝ １８２) 生存(ｎ＝ ９６) 死亡(ｎ＝ ８６) Ｐ

年龄 /岁 ４８.１３±１２.１０ ４６.５８±１１.７３ ４９.８６±１２.３３ ０.０６８

性别 /例 / ％ ０.２７３

　 男 １５３(８４.０７) ７８(８１.２５) ７５(８７.２１)

　 女 ２９(１５.９３) １８(１８.７５) １１(１２.７９)

合并肝硬化 / ｎ(％) ０.４３２

　 否 ７７(４２.３１) ３８(３９.５８) ３９(４５.３５)

　 是 １０５(５７.６９) ５８(６０.４２) ４７(５４.６５)

ＨＢｓＡｇ( ＩＵ / ｍＬ) ３ １６０.０６(６０５.４５~６ ０３４.７５) ３ １６０.０６(６１９.７２~５ ９６９.５１) ３ １３６.５０(６１４.７９~６ ０３４.７５) ０.７５６

ＨＢｅＡｇ ２７.３３(０.４５~２３５.６５) ２４.４１(０.４２~２９２.３７) ３２.８５(０.５３~２０２.３７) ０.１５５

ＨＢｅＡｇ / ｎ(％) ０.５６６

　 阳性 ６１(３３.５２) ３４(３５.４２) ２７(３１.４０)

　 阴性 １２１(６６.４８) ６２(６４.５８) ５９(６８.６０)

ｌｏｇＨＢＶＤＮＡ ４.８５(３.９６~６.１６) ４.８５(４.０５~６.０４) ４.８５(３.８８~６.２７) ０.８７９

丙氨酸氨基转移酶 /
(Ｕ / Ｌ) １７１.５０(８８.２５~４００.７５) ２０５.００(９１.２５~４２８.００) １４５.００(８７.２５~３００.２５) ０.３２６

天冬氨酸氨基转移酶 /
(Ｕ / Ｌ) １３８.００(８４.５０~２６９.２５) １６０.００(１０１.２５~２８０.５０) １２８.００(７４.５０~２３２.７５) ０.８８０

ＴＢＩＬ / (μｍｏｌ / Ｌ) ３３０.００(２５７.２２~４４１.５０) ３０４.３５(２４９.３０~４２３.１８) ３６０.８５(２８３.８８~４４７.０７) ０.０４８

白蛋白 / (ｇ / Ｌ) ３２.８５±４.３０ ３３.６５±４.１０ ３１.９７±４.３７ ０.００８

球蛋白 / (ｇ / Ｌ) ２７.６２±７.６１ ２７.５２±８.０１ ２７.７３±７.１９ ０.８５３

肌酐 / (μｍｏｌ / Ｌ) ５９.００(４８.００~７３.００) ５８.５０(４７.００~７０.００) ５９.００(５２.００~７７.７５) ０.３９７

血钠 / (ｍｍｏｌ / Ｌ) １３５.００(１３２.００~１３８.００) １３５.００(１３２.００~１３８.００) １３５.００(１３２.００~１３７.００) ０.１５６

ＰＴＡ / ％ ３２.００(２５.００~４０.００) ３６.００(２９.７５~４５.００) ２７.００(２１.００~３３.７５) <０.００１

ＩＮＲ ２.２３(１.７６~２.７３) １.９０(１.６８~２.３９) ２.５８(２.０９~３.１８) <０.００１

ＭＥＬＤ ２２.６７(１９.７６~２６.００) ２１.３３(１９.１２~２３.８７) ２４.７３(２１.７６~２８.５０) <０.００１

ｄＮＬＲ ０.８８(０.８４~０.９１) ０.８７(０.８３~０.９１) ０.８８(０.８６~０.９１) ０.４１０

ＮｍＬＲ ４.６７(２.９６~７.６７) ４.１８(２.８５~６.５０) ５.４５(３.４３~９.２４) ０.００７

ＳＩＲＩ ２.４４(１.３０~４.８１) １.８８(１.０３~３.８１) ３.２６(１.５７~５.５１) ０.００６

ＰＬＲ ８８.３２(５８.７７~１２１.９２) ９４.０３(６７.３８~１２５.４４) ８０.２３(５２.３６~１１８.６８) ０.３０３

ＮＰＲ ０.２９(０.１５~０.６４) ０.２２(０.１３~０.４９) ０.３８(０.１８~０.９８) ０.００９

　 　 采用 ＳＩＲＩ 诊断 ２８ ｄ 预后的 ＡＵＣ 为 ０. ６５１
(９５％ＣＩ:０.５７２ ~ ０.７３１)ꎬ特异度为 ０.６０４ꎬ灵敏度

为 ０.６２８ꎬ阳性预测值为 ５８. ７０％ꎬ阴性预测值为

６４.４４％ꎮ 采用上述建立的 ＳＩＲＩ 和 ＭＥＬＤ 评分联合

诊断模型的 ＡＵＣ 为 ０.７４９(９５％ＣＩ:０.６７７ ~ ０.８２０)ꎬ

特异度为 ０.６７７ꎬ灵敏度为 ０. ７３３ꎬ 阳性预测值为

６７.０２％ꎬ阴性预测值为 ７３.８６％(图 ４Ａ)ꎮ 校准曲线

提示联合诊断模型的预测概率与实际概率无显著差

异ꎬ校准度良好(图 ４Ｂ)ꎮ



　 ９６　　　 山　 东　 大　 学　 学　 报　 (医　 学　 版) ６３ 卷 ６ 期　

图 ４　 ＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分模型对中国标准 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 内预后的诊断价值
Ａ:ＭＥＬＤ 评分联合 ＳＩＲＩ 与单独 ＭＥＬＤ 评分、单独 ＳＩＲＩ 的 ＲＯＣ 曲线ꎻＢ:ＭＥＬＤ 评分联合 ＳＩＲＩ 的校准度曲线ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＳＩＲＩ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ２８￣ｄａｙ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｂｙ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ
Ａ: ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＳＩＲＩꎬ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ａｌｏｎｅꎬ ａｎｄ ＳＩＲＩ ａｌｏｎｅꎻ Ｂ: Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＭＥＬＤ
ｓｃｏｒｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＳＩＲＩ.

　 　 联合诊断模型诊断效能优于单独 ＭＥＬＤ 评分

(ＡＵＣ＝ ０.７１８ꎬ９５％ＣＩ:０.６４３ ~ ０.７９３)和单独 ＳＩＲＩꎮ
Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ 分析显示评分 > １. ９ 的患者 ( ｎ ＝ １２ꎬ
６.５９％)生存时间(９.００±８.７９)ｄꎬ显著低于评分≤１.９

的患者( ｎ ＝ １７０ꎬ ９３.４１％) [(１５.９６ ± ９. ５４) ｄꎬ Ｐ ＝
０.０１５]ꎮ 评分>１.９ 的患者的病死率(ｎ ＝ ９ꎬ７５.００％)
显著高于评分≤１.９ 的患者( ｎ ＝ ７７ꎬ４５.２９％) (Ｐ ＝
０.０４６)ꎮ 见图 ５ꎮ

图 ５　 ＳＩＲＩ 与 ＭＥＬＤ 评分联合诊断中国标准 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后的生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｓｕｒｖｉｖａｌ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＳＩＲＩ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＬＤ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｉｄｅｎｔｉｆｙｉｎｇ ２８￣ｄａｙ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ＡＣＨＢＬＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｂｙ

Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ



贾若曦ꎬ等.血细胞计数相关标志物对慢加急性乙型肝炎肝衰竭患者 ２８ 天预后的诊断价值 ９７　　　 　

３　 讨　 论

ＡＣＨＢＬＦ 是一种危及生命的严重肝病症候群ꎬ
可导致肝脏功能严重障碍或失代偿ꎬ出现黄疸、凝血

功能障碍、肝肾综合征、肝性脑病及腹水等临床表

现ꎬ短期病死率极高[２６]ꎬ早期预后评估对于调整临

床干预策略、 改善患者临床结局十分重要[２７]ꎮ
ＡＣＨＢＬＦ 的发病机制涉及系统性炎症反应和免疫

代谢失衡等ꎬ发病早期固有免疫激活、炎症因子风

暴ꎬ进而发生适应性免疫抑制或耗竭、代谢紊乱ꎬ导
致肝脏和 /或肝外多器官衰竭[２８]ꎮ

血细胞计数相关标志物可反映机体的炎症状

态ꎬ 往 往 在 ＡＣＨＢＬＦ 发 病 早 期 即 出 现 异 常 变

化[２９￣３０]ꎮ 本研究首先采用单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析ꎬ发现 ＮｍＬＲ、ＮＰＲ、ＳＩＲＩ 等血细胞计数相关标志

物ꎬ与 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 不良预后密切相关ꎬ说明

血常规改变在 ＡＣＨＢＬＦ 早期即可发生明显改变ꎮ
我们进一步采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析和机器学

习 ＸＧＢｏｏｓｔ 分析方法ꎬ进一步筛选出 ＳＩＲＩ 是预测

ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 不良预后的独立风险因素ꎬ且重

要性评分明显优于其他血细胞计数相关标志物ꎮ 在

ＡＣＨＢＬＦ 中ꎬ系统性炎症的发生是疾病进展的重要

因素之一ꎬ当炎症介质过度释放ꎬ打破原有的促炎与

抑炎因子之间动态平衡时ꎬ会加剧肝损伤甚至发生

失代偿ꎬ炎症反应的强度与 ＡＣＨＢＬＦ 患者预后密切

相关[３１]ꎮ ＳＩＲＩ 由中性粒细胞计数、单核细胞计数和

淋巴细胞计数三个血常规指标计算得出ꎬ与单一血

常规指标相比可以更加准确地体现系统性炎症反应

情况[３２￣３３]ꎬ ＳＩＲＩ 升高可反映中性粒细胞增加、单核

细胞增加或淋巴细胞减少ꎬ其影响 ＡＣＨＢＬＦ 短期预

后的机制可能是多方面的:①肝组织浸润的中性粒

细胞可产生白细胞介素( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎꎬ ＩＬ) ￣１ 和 ＩＬ￣６
等促炎细胞因子[３４]ꎬ进一步激活其他免疫细胞ꎬ诱
导肝细胞的坏死和凋亡ꎬ导致炎症反应的级联放大

和肝功能的恶化ꎻ②有研究表明 ＡＣＨＢＬＦ 患者的 Ｂ
和 Ｔ 淋巴细胞衰减因子(Ｂ ａｎｄ Ｔ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ａｔｔｅｎｕ￣
ａｔｏｒꎬ ＢＴＬＡ)水平升高ꎬ导致淋巴细胞减少和功能

耗竭ꎬ进一步增加了患者感染的风险ꎬ使患者病死率

升高[２]ꎻ③中性粒细胞及单核细胞增加可增加系统

性炎症反应综合征( ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＳＩＲＳ)的发生风险ꎬ导致多器官功能障碍

综 合 征 ( ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ
ＭＯＤＳ)ꎬ出现肾脏、肺脏等肝外器官的功能衰竭ꎬ进
一步增加患者的死亡风险[３５]ꎮ

多个指标的联合诊断模型ꎬ往往具有更高的

诊断价值ꎮ 本研究发现ꎬＳＩＲＩ 对 ＡＣＨＢＬＦ 患者预

后风险因素的重要性低于 ＭＥＬＤ 评分ꎮ 因此ꎬ我
们建立了 ＳＩＲＩ 和 ＭＥＬＤ 积分的联合诊断模型ꎬ预
测 ＡＣＨＢＬＦ 患者的 ２８ ｄ 病死率ꎬ发现 ＲＯＣ 曲线

下面积为 ０.８０７ꎬ明显提升了 ＭＥＬＤ 以及 ＳＩＲＩ 单

独诊断的准确性ꎬ校准曲线也表明预测概率与实

际概率较吻合ꎬ具有较好的校准度ꎮ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ
分析显示ꎬＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分模型>１.９ 的患者

生存时间显著低于≤１. ９ 的患者ꎬ提示 ＳＩＲＩ 和

ＭＥＬＤ 评分联合诊断模型可以用于临床早期识别

ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 预后不良的患者ꎮ 对联合诊断

模型评分>１.９ 的 ＡＣＨＢＬＦ 患者ꎬ及早进行个体化

干预ꎬ有望改善患者的临床结局ꎮ 对于符合中国

标准的 ＡＣＨＢＬＦ 患者ꎬ采用 ＳＩＲＩ 和 ＭＥＬＤ 积分的

联合诊断模型预测 ＡＣＨＢＬＦ 患者的 ２８ ｄ 病死率ꎬ
ＲＯＣ 曲线下面积为 ０.７４９ꎬ高于 ＭＥＬＤ 以及 ＳＩＲＩ
单独诊断的准确性ꎬ校准曲线表明预测概率与实

际概率较吻合ꎬ具有较好的校准度ꎮ Ｋａｐｌａｎ￣Ｍｅｉｅｒ
分析显示ꎬＳＩＲＩ 联合 ＭＥＬＤ 评分模型>１.９ 的患者

生存时间显著低于≤１.９ 的患者ꎮ 此外ꎬ本研究利

用机器学习 ＸＧＢｏｏｓｔ 算法对 ＡＣＨＢＬＦ 患者预后

风险因素重要性进行了分析和排序ꎬ提高了模型

构建指标的筛选效率ꎬ同时进一步验证了多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析的结果ꎮ 同时ꎬ本研究还通过校

准曲线评估了模型的预测概率与实际概率的吻合

度ꎬ进一步验证了模型的可靠性和实用性ꎮ
本研究仍然存在一定的局限性:①本研究采用

了回顾性研究方案ꎬ存在一定的选择偏倚ꎬ研究结果

还需要进行前瞻性、多中心的临床验证ꎻ②患者的炎

症状态可能会随疾病的发展发生变化ꎬ动态数据监

测可能更能反映疾病不同阶段ꎮ 需进一步通过动态

数据构建 ＡＣＨＢＬＦ 进展的预后模型ꎬ在后续研究中

进一步完善ꎮ
由于 ＡＣＨＢＬＦ 病情变化迅速ꎬ基于基线数据构

建模型进行预后评估以指导临床决策、减小临床干

预窗口十分重要ꎬ本研究筛选了一种容易获取的血

细胞计数相关标志物ꎬ用于 ＡＣＨＢＬＦ 患者短期不良

预后的预测ꎬ对治疗方案的选择和优化具有一定的

临床意义ꎮ ＳＩＲＩ 是 ＡＣＨＢＬＦ 患者 ２８ ｄ 不良预后的

独立风险因素ꎬ联合 ＭＥＬＤ 评分可用于 ＡＣＨＢＬＦ
患者的短期预后预测ꎮ ＳＩＲＩ 是临床上容易获得的

一种标志物ꎬ简便易用ꎬ适用范围广ꎬ对于及时指导

临床干预、降低 ＡＣＨＢＬＦ 病死率具有重要的实用

价值ꎮ
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ｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＨＢＶ￣ｒｅｌａｔｅｄ ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ
ｆａｉｌｕｒｅ[ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ ２０２２ꎬ ３８
(１０): ２３４６￣２３５１.

[１９] Ｗｏｒｌｄ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ. Ｗｏｒｌｄ ｍｅｄｉｃａｌ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ



贾若曦ꎬ等.血细胞计数相关标志物对慢加急性乙型肝炎肝衰竭患者 ２８ 天预后的诊断价值 ９９　　　 　

ｄｅｃｌａｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｅｌｓｉｎｋｉ: ｅｔｈｉｃａｌ ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ｆｏｒ ｍｅｄｉｃａｌ
ｒｅｓｅａｒｃｈ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｈｕｍａｎ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ [ Ｊ ] . ＪＡＭＡꎬ
２０２５ꎬ ３３３(１): ７１￣７４. ｄｏｉ:１０.１００１ / ｊａｍａ.２０２４.２１９７２

[２０] Ｓａｒｉｎ ＳＫꎬ Ｃｈｏｕｄｈｕｒｙ Ａꎬ Ｓｈａｒｍａ ＭＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣
ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ: ｃｏｎｓｅｎｓ￣ｕｓ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ
Ａｓｉａｎ Ｐａｃｉｆｉｃ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ
(ＡＰＡＳＬ): ａｎ ｕｐｄａｔｅ[ Ｊ] . Ｈｅｐａｔｏｌ Ｉｎｔꎬ ２０１９ꎬ １３(４):
３５３￣３９０. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ１２０７２￣０１９￣０９９４６￣３

[２１] 中国医药生物技术协会药物性肝损伤防治技术专业委

员会ꎬ 中华医学会肝病学分会药物性肝病学组. 中国

药物性肝损伤诊治指南(２０２３ 年版)[ Ｊ] . 中华肝脏病

杂志ꎬ ２０２３ꎬ ３１(４): ３５５￣３８４.
Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ ＤＩＬＩ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ Ｍａｎａｇｅ￣
ｍｅｎｔꎬ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎻ
Ｓｔｕｄｙ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ Ｄｒｕｇ￣Ｉｎｄｕｃｅｄ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅꎬ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ Ｓｔｕｄｙ ｏｆ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅｓ.
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｆｏｒ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｄｒｕｇ￣
ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｉｖｅｒ ｉｎｊｕｒｙ (２０２３ ｖｅｒｓｉｏｎ)[Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ
ｏｆ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ２０２３ꎬ ３１(４): ３５５￣３８４.

[２２] 中华医学会肝病学分会. 自身免疫性肝炎诊断和治疗指

南(２０２１)[Ｊ] . 中华肝脏病杂志ꎬ ２０２２ꎬ ３０(５): ４８２￣４９２.
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉ￣
ａｔｉｏｎ. Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ ( ２０２１) [ Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ２０２２ꎬ ３０(５): ４８２￣４９２.

[２３] 尤红ꎬ 段维佳ꎬ 李淑香ꎬ 等. 原发性胆汁性胆管炎的诊

断和治疗指南(２０２１)[Ｊ] . 临床肝胆病杂志ꎬ ２０２２ꎬ ３８
(１): ３５￣４１.
ＹＯＵ Ｈｏｎｇꎬ ＤＵＡＮ Ｗｅｉｊｉａꎬ ＬＩ Ｓｈｕｘｉａｎｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｕｉｄｅ￣
ｌｉｎｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｂｉｌｉａｒｙ
ｃｈｏｌａｎｇｉｔｉｓ(２０２１) [ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ
２０２２ꎬ ３８(１): ３５￣４１.

[２４] 中国医师协会脂肪性肝病专家委员会ꎬ 中华医学会肝

病学分会脂肪肝和酒精性肝病学组. 酒精性肝病防治

指南(２０１８ 年更新版)[Ｊ] . 临床肝胆病杂志ꎬ ２０１８ꎬ ３４
(５): ９３９￣９４６.
Ｆａｔｔｙ Ｌｉｖｅｒ Ｅｘｐｅｒｔ ＣｏｍｍｉｔｔｅｅꎬＣｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｏｃｔｏｒ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎬ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｗｏｒｋｓｈ￣ｏｐ ｏｎ Ｆａｔｔｙ Ｌｉｖｅｒ ａｎｄ
Ａｌｃｏｈｏｌｉｃ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅꎬ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｈｅｐａｔｏｌｏ￣
ｇｙꎬＣｈｉ￣ｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ. Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｆ ｐｒｅｖｅｎ￣
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ:ａ ２０１８ ｕｐ￣
ｄａｔｅ[Ｊ] . Ｊ Ｃｌｉｎ Ｈｅｐａｔｏｌꎬ ２０１８ꎬ ３４(５): ９３９￣９４６.

[２５] Ｋａｍａｔｈ ＰＳꎬ Ｋｉｍ ＷＲꎻ Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｓｔａｄｙ
Ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ￣ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ (ＭＥＬＤ)
[Ｊ] . Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ ２００７ꎬ ４５(３): ７９７￣８０５.

[２６] Ｐｉａｎｏ Ｓꎬ Ｍａｈｍｕｄ Ｎꎬ Ｃａｒａｃｅｎｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ ｆｏｒ ＡＣＬＦ [ Ｊ ] . Ｌｉｖｅｒ Ｉｎｔꎬ
２０２５ꎬ ４５(３): ｅ１５７３３. ｄｏｉ: １０.１１１１ / ｌｉｖ.１５７３３

[２７] Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｔａｎ ＷＴꎬ Ｗａｎｇ ＸＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｂｉｏｍａｒ￣

ｋｅｒｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｎｈａｎｃｅ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ＨＢＶ￣ｒｅｌａｔｅｄ
ＡＣＬＦ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅｓ[ Ｊ] . Ｊ Ｈｅｐａｔｏｌꎬ ２０２３ꎬ
７９(５): １１５９￣１１７１.

[２８] Ｂｒ ＶＫꎬ Ｓａｒｉｎ ＳＫ. Ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ: ｔｅｒｍｉ￣
ｎｏｌｏｇｙꎬ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ [ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｍｏｌ
Ｈｅｐａｔｏｌꎬ ２０２３ꎬ ２９(３): ６７０￣６８９.

[２９] Ｃａｉ ＪＪꎬ Ｗａｎｇ Ｋꎬ Ｈａｎ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ￣ｂａｓｅｄ ｍａｋｅｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ＨＢＶ￣ｒｅｌａｔｅｄ ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ [ Ｊ] . Ｍｅｄｉ￣
ｃｉｎｅꎬ ２０１８ꎬ ９７(４６): ｅ１３３２４. ｄｏｉ:１０. １０９７ / ＭＤ. ００００
０００００００１３３２４

[３０] Ｗａｎｇ Ｎꎬ Ｈｅ ＳＫꎬ Ｚｈｅｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＮＬＲ
ｖｅｒｓｕｓ ｍＬＲ ｉｎ ｔｈｅ ｓｈｏｒｔ￣ｔｅｒｍ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ＨＢＶ￣ｒｅｌａｔｅｄ ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ [ Ｊ ] . Ｉｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２３ꎬ １２１: １１０４８９. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.
ｉｎｔｉｍｐ.２０２３.１１０４８９

[３１] 徐华谦ꎬ 李雪ꎬ 汤善宏. 炎症反应在慢加急性肝衰竭

中的作用及治疗策略[Ｊ] . 临床肝胆病杂志ꎬ ２０２２ꎬ ３８
(８): １９２７￣１９３０.
ＸＵ Ｈｕａｑｉａｎꎬ ＬＩ Ｘｕｅꎬ ＴＡＮＧ Ｓｈａｎｈｏｎｇ. Ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｄ￣
ｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ￣ｏｎ￣ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｉｖｅｒ ｆａｉｌｕｒｅ[ Ｊ] .
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ ２０２２ꎬ ３８(８): １９２７￣１９３０.

[３２] Ｘｕ ＹＹꎬ Ｈｅ ＨＪꎬ Ｚａｎｇ ＹＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘ (ＳＩＲＩ) ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ: ａ ｍｕｌｔｉ￣ｃｅｎｔｅｒ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌꎬ ２０２２ꎬ ４１(７): １９８９￣２０００.

[３３] Ｒａｊａｋｕｍａｒ ＨＫꎬ Ｃｏｉｍｂａｔｏｒｅ Ｓａｔｈｙａｂａｌ Ｖꎬ Ｖａｓａｎｔｈａｎ Ｍꎬ
ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘ ( ＳＩＲＩ )ꎬ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ
(ＮＬＲ)ꎬ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ ( ＰＬＲ) ｉｎ ｔｈｅ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｉｎ ａ ｔｅｒｔｉａｒｙ ｃａｒｅ
ｈｏｓｐｉｔａｌ[Ｊ] . Ｈｅｌｉｙｏｎꎬ ２０２４ꎬ １０(２０): ｅ３９０２９. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ｈｅｌｉｙｏｎ.２０２４.ｅ３９０２９

[３４] Ｃｕｉ ＳＰꎬ Ｃａｏ Ｓꎬ Ｃｈｅｎ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎ￣
ｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎｄｅｘ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ａｆｔｅｒ ｌｉｖｅｒ ｔｒａｎｓ￣
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ ２０２３ꎬ １４: １１１８０５３. ｄｏｉ:
１０.３３８９ / ｆｉｍｍｕ.２０２３.１１１８０５３

[３５] 高金梅ꎬ 黄映波ꎬ 冯珍珍. 单核细胞趋化蛋白￣１ 对 ６７
例全身炎症反应综合征患者的诊断价值[ Ｊ] . 山东大

学学报(医学版)ꎬ ２０２１ꎬ ５９(１０): ７５￣７９.
ＧＡＯ Ｊｉｎｍｅｉꎬ ＨＵＡＮＧ Ｙｉｎｇｂｏꎬ ＦＥＮＧ Ｚｈｅｎｚｈｅｎ. Ｄｉａｇ￣
ｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｃｈｅｍｏａｔｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ￣１ ｉｎ ６７
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ(Ｈｅａｌｔｈ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ)ꎬ
２０２１ꎬ ５９ (１０): ７５￣７９.

(编辑:李伟)


