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[摘要] 目的 探讨肝功能不全临床分型的影响因素并建立预测模型。方法 选取 75 例肝功能不全患者作为研

究对象，采用国际医学科学组织委员会的分型标准将患者分为肝细胞损伤型与胆汁淤积型，比较两组一般资料与

生化指标的差异。应用 logistic回归方法建立合适的模型，并绘制相应的列线图。最后，绘制受试者工作特征曲线

（ROC）与临床决策曲线进一步验证预测模型的准确性。结果 75 例患者中肝细胞损伤型 41 例，胆汁淤积型

34 例。多因素回归筛选出谷草转氨酶与血红蛋白为临床分型的影响因素（OR分别=0.98、0.92，P均＜0.05）。基于

这 2个因素构建预测模型列线图。验证模型准确性的ROC曲线下面积为 0.90，临床决策曲线分析表明，当阈值概

率在 0.1~0.9范围内时，该模型在临床上的净获益最高。结论 谷草转氨酶、与血红蛋白影响肝功能不全患者的临

床分型，基于这2个因素构建预测模型列线图的预测模型准确性较高。
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Establishment of the model predicting clinical classification of hepatic insufficiency based on logistic regression
analysis MAO Xiaomin.Department of Infectious Diseases，Haining People’s Hospital，Haining 314400，China.

[Abstract] Objective To explore the influencing factors of clinical classification of hepatic insufficiency and establish

a predictive model. Methods Seventy-five patients with hepatic dysfunction were selected as the subjects.They were di-

vided into hepatocellular injury group and cholestasis group according to the classification standard of the council for in-

ternational organizations of medical sciences，and the differences in general data and biochemical indexes between the two

groups were compared.Logistic regression analysis was used to establish a suitable model and construct the corresponding

nomogram.Finally，the receiver operating characteristic（ROC） curve and clinical decision curve were drawn to further

verify the accuracy of the prediction model. Results Among 75 patients，41 cases were enrolled in the hepatocyte injury

group，and 34 cases were enrolled in the cholestasis group.Multivariate logistic regression analysis showed that aspartate

aminotransferase and hemoglobin were independent factors for clinical classification（OR =0.98，0.92，P＜0.05）.The nom-

ogram prediction model was constructed based on the two independent factors.The area under the curve of the model was

0.90，and the clinical decision curve analysis showed that when the threshold probability was in the range of 0.1 to 0.9，

the model had the highest net benefit. Conclusion Aspartate aminotransferase and hemoglobin independently affect the

clinical classification of patients with liver insufficiency，and the accuracy of the nomogram prediction model based on

these two factors is relatively high.
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肝脏在代谢、体内平衡活动和宿主防御中起着

关键作用[1]。肝功能不全是指某些病因造成肝细胞

严重损伤，导致肝脏形态结构破坏，并使其分泌、合

成、代谢、免疫等功能发生严重障碍的临床综合征

或病理过程[2]。肝功能不全往往是由多因素造成

的，包括药物诱发的肝损伤、输血后铁超负荷、感

染、败血症、长期肠外营养、潜在的肝脏疾病及癌症

相关的肝脏并发症等[3]。患者主要以黄疸、免疫力

低下、凝血机制功能异常、转氨酶升高、低白蛋白血
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症、腹水为主要临床表现，部分患者可进展至肝功

能衰竭甚至肝性脑病，生存质量受到严重威胁[4,5]。

国际医学科学组织委员会（council for international
organizations of medical sciences，CIOMS）通过血清

中谷丙转氨酶（alanine aminotransferase，ALT）和碱

性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）计算R值来判

断患者的临床分型，然而该标准并没有考虑其他相

关指标因素[6]。因此，本次研究利用单因素分析筛

选与分型相关的指标，进行多因素 logistic回归分析

能独立预测临床分型的相关因素，并通过列线图建

立更直观、准确的临床分型预测模型，以期正确判

断肝功能不全患者临床分型，指导治疗，并改善患

者预后。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2021 年 10 月至 2022 年 3 月

在海宁市人民医院接受治疗的肝功能不全患者

75 例作为研究对象，其中男性 25 例、女性 50 例；平

均年龄（54.83±13.47）岁，体重指数（body mass in⁃
dex，BMI）为（23.18±2.74）kg/m2。纳入标准为：① 年

龄≥18 岁；② 首次确诊为肝功能不全；③临床分型

为肝细胞损伤型和胆汁淤积型。本次研究经我院

医学伦理委员会审核通过，所有患者均知情同意并

签署协议书。

1.2 方法

1.2.1 临床分型判定 根据 CIOMS 建立并修订的

标准判定临床分型：① 肝细胞损伤型：ALT≥3倍正

常值上限，且R值≥5；② 胆汁淤积型：ALP≥2倍正

常值上限，且R值≤2；③ 混合型：ALT≥3倍正常值

上限，ALP≥2倍正常值上限，且2＜R值＜5[6]。

R 值=（ALT 实测值/ALT 正常值上限）/（ALP
实测值/ALP 正常值上限）。

1.2.2 资料收集 收集患者的性别、年龄、BMI、乙
肝、基础疾病、饮酒史、吸烟史、抗核抗体（antinucle⁃
ar antibody，ANA）、抗线粒体抗体（antimitochondrial
antibody，AMA）、血管炎、皮肤有无黄染、有无临床

症状；白蛋白、球蛋白、胆碱酯酶、谷草转氨酶、ALT、
总胆红素、直接胆红素、间接胆红素、总胆汁酸、C-
反应蛋白、血尿素氮、钾、钠、氯、钙、磷、白细胞计

数、中性粒细胞数、淋巴细胞数、巨噬细胞数、嗜碱

性粒细胞、血红蛋白、血小板、凝血酶原时间、纤维

蛋白原、D-二聚体。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 23.0及R（4.1.0）进行

统计学分析。定性资料以例（%）表示，组间差异采

用χ2检验，计量资料若符合正态分布，则以均数±标
准差（x±s）表示，采用 t检验；若不符合正态分布则

用中位数（四分位数）表示，采用 Mann-Whitney U
检验。采用多因素 logistic回归分析（前进法）确定

肝功能不全患者临床分型的影响因素，并构建列线

图。绘制受试者工作特征（receiver operating charac⁃
teristic，ROC）曲线来评价列线图的敏感度及特异

度。通过决策曲线分析计算不同阈值概率下的净

收益评价列线图的临床有效性。设P＜0.05为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 不同临床分型的肝功能不全患者一般资料和

生化指标比较 纳入的75 例肝功能不全患者中，肝

细胞损伤型 41 例，胆汁淤积型 34 例。两组一般资

料和生化指标比较见表1。
表1 两组患者一般资料和生化指标比较

性别/例

年龄 /岁

BMI/kg/m2

乙肝感染/例

基础疾病/例

饮酒史/例

吸烟史/例

男

女

阴性

阳性

无

有

无

有

无

有

14

27

53.32±12.90

23.19± 2.52

37

4

20

21

41

0

41

0

11

23

56.65±13.90

23.18± 3.00

30

4

9

25

30

4

32

2

特征 肝细胞损伤型（n=41） 胆汁淤积型（n=34）

··789



全科医学临床与教育 2022 年 9 月 第 20 卷第 9 期 Clinical Education of General Practice Sep.2022，Vol.20，No.9

ANA/例

AMA/例

血管炎/例

黄染/例

临床症状/例

白蛋白/g/L

球蛋白/g/L

白细胞计数/×109/L

中性粒细胞数/×109/L

淋巴细胞数/×109/L

巨噬细胞数/×109/L

嗜碱性粒细胞数/×109/L

血红蛋白/g/L

凝血酶原时间/s

血尿素氮/mmol/L

钾/mmol/L

钠/mmol/L

氯/mmol/L

磷/mmol/L

钙/mmol/L

胆碱酯酶/U/L

谷草转氨酶/IU/L

ALT/IU/L

总胆红素/μmol/L

直接胆红素/μmol/L

间接胆红素/μmol/L

总胆汁酸/μmol/L

C-反应蛋白/mg/L

血小板/×109/L

D-二聚体/μg/L

纤维蛋白原/g/L

阴性

阳性

阴性

阳性

阴性

阳性

无

有

无

有

33

8

36

5

36

5

20

21

5

36

37.31± 4.26

26.07± 4.44

4.81± 2.00

2.61± 1.87

1.46± 0.45

0.57± 0.30

0.03± 0.01

126.73±15.61

13.30± 3.27

4.06± 2.31

3.82± 0.49

141.88± 2.23

104.88± 2.76

1.05± 0.23

2.18（2.09，2.25）

5552.00（4547.50，7412.50）

319.00（ 173.00，559.50）

163.00（ 84.50，248.00）

43.80（ 21.05， 99.70）

33.90（ 12.10， 87.20）

10.10（ 5.55， 15.40）

57.90（ 16.55，270.50）

60.00（ 51.50， 71.00）

188.00（ 131.50，226.50）

384.00（ 184.50，632.75）

1.92（ 1.59， 2.76）

32

2

32

2

33

1

18

16

4

30

37.28± 5.24

26.13± 5.92

5.33± 2.45

3.48± 2.18

1.27± 0.65

0.46± 0.18

0.02± 0.01

115.82±16.14

13.41± 9.03

4.32± 2.32

3.61± 0.47

141.48± 2.98

103.88± 3.75

1.10± 0.16

2.21（2.14，2.28）

6330.00（4745.00，7854.50）

61.50（ 30.75，143.25）

170.50（ 56.75，587.00）

46.90（ 14.23，148.03）

30.55（ 8.00，132.23）

10.10（ 4.23， 27.20）

90.70（ 16.68，161.25）

56.50（ 51.00， 64.75）

202.00（ 125.50，295.75）

530.00（ 250.00，1410.00）

3.04（ 2.15， 4.11）

特征 肝细胞损伤型（n=41） 胆汁淤积型（n=34）

由表 1可见，两组性别、乙肝感染、饮酒史、吸烟

史、ANA、AMA、血管炎、皮肤有无黄染、临床症状、

年龄、BMI、白蛋白、球蛋白、白细胞计数、中性粒细

胞计数、淋巴细胞计数、嗜碱性粒细胞数、凝血酶原

时间、血尿素氮、钾、钠、氯、磷、钙、胆碱酯酶、ALT、
总胆红素、直接胆红素、间接胆红素、总胆汁酸、

C-反应蛋白、血小板、D-二聚体比较，差异均无统计

学意义（χ2 分别=0.08、3.00、0.67、0.73、2.99、0.88、

表1 两组患者一般资料和生化指标比较续
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0.35、0.13、0.03，t 分别 =- 1.06、0.02、0.03、- 0.05、
- 1.03、- 1.85、1.54、1.02、- 0.07、- 0.48、1.89、0.60、
1.23、-1.03，U 分别=573.50、662.01、645.00、694.00、
686.50、691.49、673.00、583.50、624.50、413.50，P 均

＞0.05）。肝细胞损伤型组与胆汁淤积型组的基础

疾病巨噬细胞数、血红蛋白、谷草转氨酶与纤维蛋

白原比较，差异均有统计学意义（χ2 =3.90，t 分别=
2.01、2.97，U分别=139.50、354.00，P均＜0.05）。
2.2 临床预测模型的建立与评估

2.2.1 多因素 logistic回归分析 将单因素分析筛

选出的指标作为自变量，以临床分型为肝细胞损伤

型（0）和胆汁淤积型（1）作为因变量，进行多因素 lo⁃

gistic回归分析，见表2。
表2 影响肝功能不全患者临床分型的多因素logistic回归分析

变量

基础疾病

巨噬细胞数

血红蛋白

谷草转氨酶

纤维蛋白原

β
1.17

-2.18

-0.09

-0.01

0.38

OR

3.23

0.11

0.92

0.98

1.47

95% CI

0.60~17.37

0.01~ 1.55

0.86~ 0.98

0.97~ 0.99

0.77~ 2.81

P

＞0.05

＞0.05

＜0.05

＜0.05

＞0.05

由表 2可见，谷草转氨酶和血红蛋白为临床分

型的影响因素。

2.2.2 预测模型的构建及列线图 根据多因素

logistic回归系数与常数系数构建模型，得出预测模

型方程为：Y=-0.09×血红蛋白-0.01×谷草转氨酶+
11.33。并纳入上述两个独立影响因素绘制列线图

以帮助临床工作者简单快速的识别肝功能不全患

者的临床分型见图1。

总分

临床分型

血红蛋白

谷草转氨酶

分

图1 肝功能不全患者不同临床分型的预测模型列线图

2.2.3 预测模型的评估见图2

1.0

0.8

0.6

0.4
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0.0
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1-特异度
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率

Nomogram
All
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B

注：A为受试者工作特征曲线图；B为临床决策曲线图，All:
胆汁淤积型患者; None: 肝损伤型患者。

图2 预测模型的评估

由图 2A 可见，ROC曲线下面积为 0.90，验证了

该模型的准确性。由图2B决策曲线分析表明，当阈

值概率在 0.1~0.9范围内时，该模型在临床上的净获

益最高。

3 讨论

肝功能不全主要由各种肝病或手术创伤、应激

反应所致的肝脏合成、解毒、排泄及生物转化功能

失代偿，主要临床表现为出血倾向、出现黄疸、肝性

脑病、肝肾综合征、严重感染等。如果损伤比较严

重而且广泛，会引起明显的物质代谢障碍、肝功能

降低、胆汁形成和排泄障碍及出血倾向等肝功能异

常改变[4,7]。

近年来，对继发性肝功能不全的研究数不胜

数。肝切除术后肝功能不全是危及生命的并发症

之一[8]。部分患者在肝切除术后血清胆红素持续升

高，有些患者则死于肝功能衰竭。轻微的肝功能不

全，其特征是短暂的高胆红素血症，不会改变预期
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的术后病程；致命的肝功能衰竭导致多器官功能衰

竭，需要加强治疗[9]。国际肝脏外科研究组将术后

肝功能衰竭定义为凝血酶原时间和高胆红素血症

的国际标准化比值的增加[10]。胆红素水平可能是肝

切除术后最不可能有偏倚的变量，也是最广泛接受

的肝功能不全的生化指标[9]。此外，肝功能不全是

心脏手术患者术后预后不良的主要因素。心脏手

术患者肝功能不全的病因可能与他们的心力衰竭

状态直接相关，即心源性或充血性肝病和心源性肝

硬化，或其他肝脏疾病，如脂肪性肝病、胺碘酮毒性

或病毒性肝炎 。不管术前肝病的病因，需要手术的

肝功能不全患者比肝脏健康的患者发生术前和术

后并发症的风险更大[11]。Mammadov 等[12]指出肝功

能不全有望成为川崎病冠状动脉异常患者的候选

生物标志物。肝功能不全也是急性川崎病发作的

常见并发症，以高血清肝酶、低白蛋白血症和高胆

红素血症为特征。川崎病患者肝功能障碍的原因

仍不清楚，可能与炎症介质、感染因子、治疗或上述

综合有关。尽管肝功能障碍是影响川崎病患者预

后的次要因素，但在一定程度上可反映全身炎症的

严重程度[13,14]。由于肝脏是促进炎症介质的产生和

清除，清除细菌和细菌内毒素和合成急性期蛋白。

因此，肝功能障碍是影响重症监护病房患者发病率

和死亡率的重要因素[15]。高胆红素血症、血清转氨

酶、碱性磷酸酶和γ-谷氨酰转移酶升高以及血清白

蛋白和凝血因子水平下降是诊断肝功能障碍的主

要实验室参数。虽然这些参数缺乏敏感性和特异

性，但它们通常反映肝细胞或胆道损伤，因此被广

泛用于检测肝功能障碍[16]。

国内外学者已对继发性肝功能不全进行了广

泛的研究，然而较少研究临床分型。基于此，本次

研究参考CIOMS的分型标准，将患者分为肝细胞损

伤型与胆汁淤积型，并建立有助于预测分型的模型

以正确判断肝功能不全患者临床分型，指导治疗，

并改善患者预后。胆汁淤积症是一种持续的肝脏

疾病，其定义为到达十二指肠的胆汁流量减少，其

原因可能是胆汁输送过程中的机械性障碍（梗阻性

胆汁淤积症），也可能是肝细胞生成胆汁能力的功

能性改变（肝细胞性或功能性胆汁淤积症）[17]。毒

性胆汁成分在细胞内的滞留导致实质损伤，其机制

主要由氧化应激介导[18]。肝细胞和胆管细胞是胆汁

淤积症的主要损伤靶点；根据疾病的严重程度，损

伤可以根据涉及的原代细胞类型进行区分；肝细胞

损伤导致炎症、纤维化和肝功能障碍，但当肝细胞

损伤时，疾病表现不同，导致高分化胆管病[19,20]。研

究发现肝细胞损伤型组与胆汁淤积型组间基础疾

病、巨噬细胞数、血红蛋白、谷草转氨酶与纤维蛋

白原指标的比较，差异有统计学意义，其余指标差

异均无统计学意义。将以上 5 个指标纳入多因素

logistic回归分析，得到谷草转氨酶与血红蛋白为临

床分型的影响因素。谷草转氨酶存在于肝细胞的

线粒体中，当肝细胞受损时，谷草转氨酶则进入血

流，导致外周血中血清谷草转氨酶水平升高 [21]。谷

草转氨酶在肝细胞癌组织中水平升高，且其与谷丙

转氨酶的比值可提示肝癌患者手术切除后早期复

发的风险增加[21]。血红蛋白是红细胞中最常见的成

分，通过血管网络将二氧化碳和氧气输送到身体细

胞。此外，血红蛋白还进行其他细胞活动，包括氧

感应、细胞内氧运输、铁代谢调节、一氧化氮和过氧

化氢清除[22]。Ding等[23]发现高血红蛋白水平与年轻

2型糖尿病患者出现非酒精性脂肪性肝病相关，尤

其是在男性和超重/肥胖患者中。由此可见，谷草转

氨酶与血红蛋白与肝功能密切相关。根据ROC曲

线面积 0.90，可知本次研究所制的模型灵敏度和特

异度较高，有较大的临床价值。

然而，本次研究样本量较少，未来还需更大的

样本量来证实本次研究结果。其次，本次研究只纳

入了肝细胞损伤型与胆汁淤积型两种分型，并采用

入院后首次血清指标进行评判，难免会存在一定的

局限，在未来研究中将纳入混合型患者，并采取多

个时间点的血清指标做进一步的分析，同时探讨更

准确的判断肝功能不全临床分型的模型。

综上所述，谷草转氨酶、血红蛋白是区分肝细

胞损伤型与胆汁淤积型的独立影响因素。希望通

过本次研究结果中的预测模型，帮助临床医生更准

确地区分肝功能不全患者的临床分型。对不同分

型的患者，采取不同的治疗措施，以合理治疗。
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