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·论著·

肝衰竭病因学及相关临床指标研究
—— 无锡市肝衰竭定点救治医院 3 年病例资料分析
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【摘要】 目的  分析非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭及乙肝肝衰竭的病因及临床指标特征，评价其在反映疾病

结局中的潜在作用。方法  回顾分析 2018 年 1 月至 2020 年 12 月无锡市肝衰竭定点救治医院无锡市第五人民

医院重症监护病房（ICU）收治的 369 例肝衰竭患者的临床资料。按照《肝衰竭诊治指南（2018 年版）》对非乙

肝肝衰竭和乙肝肝衰竭患者的临床特征进行分类比较，分析肝衰竭相关病因指标，包括性别、年龄、抗凝血酶Ⅲ

（ATⅢ）、总胆红素（TBil）、ICU 住院时间、肝性脑病、合并症（肝硬化、肝癌等）及人工肝治疗情况；根据患者出院

后 6 个月随访结果，分析死亡与存活患者病因指标的差异及不同类型肝衰竭患者的临床转归。结果  369 例患 

者均纳入分析，其中非乙肝引起的肝衰竭 134 例（36.3%），乙肝引起的肝衰竭 235 例（63.7%）。乙肝组男性患者

是女性的 4.34 倍（例：191 比 44），略高于非乙肝组的 1.03 倍（例：68 比 66）。6 个月随访结果显示，乙肝组死亡

及存活患者的男性比例均显著高于女性（死亡患者：78.76%比21.24%，存活患者：92.86%比7.14%，均P＜0.01）；

非乙肝组死亡患者的年龄显著大于存活患者（岁：58.53±0.15 比 54.38±3.01，P＜0.05），同时 ATⅢ活性显著低

于存活患者〔（32.20±6.43）% 比（38.63±2.74）%，P＜0.05〕；乙肝组死亡患者 ICU 住院时间显著短于存活患者 

（d：23.77±11.74比35.51±2.85，P＜0.01）；乙肝组合并肝癌患者出院6个月病死率显著高于非乙肝组（12.34%比 

2.24%，P＜0.01），但不同类型肝衰竭组间人工肝治疗及合并肝性脑病、肝硬化患者出院 6 个月病死率差异均无

统计学意义。结论  乙肝是引发肝衰竭的主要病因；乙肝肝衰竭患者年龄小、住院时间长，有利于病情恢复；乙 

肝肝衰竭合并肝癌是死亡的主要因素；ATⅢ可能是反映疾病结局的潜在指标。
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【Abstract】 Objective  To  analyze  the  characteristics  of  etiology  and  clinical  indicators  of  hepatitis  B  virus 
(HBV) and non-HBV liver failure, and to evaluate their potential roles in reflecting disease outcomes.  Methods  The 
clinical  data  of 369 patients with  liver  failure  admitted  to  the  intensive  care unit  (ICU)  of  the Fifth People's Hospital 
of Wuxi  which  was  the  designated  hospital  for  treatment  of  liver  failure  from  January  2018  to  December  2020  were 
retrospectively analyzed. The classification and comparison of etiology of non-HBV and HBV liver failure patients were 
performed according to the Guidelines on the Diagnosis and Treatment of Liver Failure (2018 edition). The indicators of 
liver failure related etiologies, including gender, age, anticoagulant enzyme Ⅲ (ATⅢ), total bilirubin (TBil), length of ICU 
stay, hepatic encephalopathy, underlying disease (liver cirrhosis and liver cancer, etc.) and usage of artificial liver were 
analyzed. According to the 6-month follow-up results after discharge, the differences in the etiological indicators of died 
and survival patients and the outcome of patients with different types of liver failure were analyzed.  Results  A total 
of 369 patients were enrolled, including 134 (36.3%) with liver failure not caused by HBV and 235 (63.7%) with liver 
failure caused by HBV. The male with HBV-related liver failure was 4.34 times higher than female (cases: 191 vs. 44), 
which was higher than non-HBV-related liver failure (1.03 times, cases: 68 vs. 66). The 6-month follow-up showed that 
the proportion of male with HBV-related liver failure who died and survived was significantly higher than that of female 
(78.76% vs. 21.24% in died patients, 92.86% vs. 7.14% in survival patients, both P < 0.01). The age of died patients in 
the non-HBV-related  liver  failure group was significantly higher  than that of  the survival patients  (years: 58.53±0.15 
vs. 54.38±3.01, P < 0.05), and the ATⅢ level was significantly lower than that of the survival patients [(32.20±6.43)% 
vs.  (38.63±2.74)%, P  <  0.05].  The  length  of  ICU  stay  of  the  died HBV-related  liver  failure  group was  significantly 
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  肝衰竭是由多种原因引起的严重或慢性肝损伤

的临床表现［1-3］。肝衰竭是在慢性肝脏基础疾病基

础上出现的合成、解毒、代谢和生物转化功能严重

障碍或失代偿，伴随一系列的并发症，病死率高，其

中慢加急性肝衰竭病死率为 40%～60%，其分类参

见《肝衰竭诊治指南（2018 年版）》［4］。由于急慢性

肝衰竭是一种涉及多器官功能衰竭的综合征，其治

疗方案也是一种综合治疗。炎症反应不仅会在肝脏

中积累，还会累及肝外器官，如肾脏、大脑、心血管

系统和肺［5］。

  药物或毒蕈中毒也会诱导有基础疾病的患者发

生慢加急性肝衰竭及死亡，而慢加亚急性肝炎的病

死率明显低于前者，慢性肝衰竭的病死率也相对较

低［2，6］。目前，肝炎病毒感染是亚洲引起肝衰竭的

主要因素，除乙型肝炎病毒（hepatitis B virus，HBV）

感染是最常见的原因外，还包括甲型、丙型和戊型

肝炎病毒等感染［1，5］；同时，肝衰竭的病因也存在着

地域差异和经济条件差异［7-8］。由于肝衰竭常常出

现合并感染，因此，一些临床指标如中性粒细胞 / 淋

巴细胞比值（neutrophil/lymphocyte ratio，NLR）、终末

期肝病模型（model for end-stage liver disease，MELD） 

评分、降钙素原等曾用于乙型肝炎（乙肝）肝衰竭结

局的预判［9-11］。本研究回顾分析了无锡市肝衰竭定

点救治医院 3 年内非乙肝肝衰竭及乙肝肝衰竭患者

的人口学特征、临床特征、病因和不同类型肝衰竭

患者的临床转归，为临床治疗和预后的预测提供了

依据，报告如下。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：收集 2018 年 1 月至 2020 年 12 月

无锡市第五人民医院重症监护病房（intensive care 

unit，ICU）收治的369例肝衰竭患者病历信息进行回

顾性研究，参照《肝衰竭诊治指南（2018 年版）》的诊 

断标准［4］，分析患者的人口学特征及临床检验结果，

评价疗效及病死率，符合医学伦理学标准，获得了无

shorter  than  that of  the survival patients  (days: 23.77±11.74 vs. 35.51±2.85, P < 0.01). The 6-month mortality after 
discharge of HBV-related liver failure combined with liver cancer was significantly higher than that of non-HBV-related 
liver failure (12.34% vs. 2.24%, P < 0.01), but there was no significant difference in 6-month mortality after discharge 
of patients receiving artificial liver and those with hepatic encephalopathy and cirrhosis between different types of liver 
failure  groups.  Conclusions  HBV  is  the main  cause  of  liver  failure.  Patients  with HBV-related  liver  failure  were 
younger  and  had  a  longer  hospitalization  period,  which  was  conducive  to  the  recovery  of  the  disease.  HBV-related 
liver failure accompanied with liver cancer is the main factors of death. The ATⅢ has the potential value to reflect the  
disease outcome.
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锡市第五人民医院医学伦理委员会审核批准（审批

号：2021-007-1），所有治疗及检测均获得过患者或

家属的知情同意。

1.1.1  纳入标准：① 年龄＞1岁；② 住院5 d及以上。

1.1.2  排除标准：合并肾脏、心肺器质性疾病等多

种基础疾病的患者。

1.2  观察指标：根据引起肝衰竭的病因将患者分为

非乙肝组及乙肝组。收集两组患者的临床指标，包

括性别、年龄、基础疾病、实验室指标〔抗凝血酶Ⅲ

（antithrombin Ⅲ，AT Ⅲ）和总胆红素（total bilirubin，

TBil）〕、并发症、ICU 住院时间、肝性脑病、人工肝治

疗情况及短期病死率。临床检验数据来自无锡市第

五人民医院临床病历系统和临床检验中心数据库。

1.3  疗效判定标准：根据《肝衰竭诊治指南（2018年 

版）》标准［4］判断疗效。① 临床痊愈：食欲不振、恶

心、呕吐、全身乏力、牙龈出血、腹水等肝性症状和

晚期体征消失；② 恢复或好转：根据临床检验肝病

相关指标〔丙氨酸转氨酶（alanine aminotransferase， 

ALT）、天冬氨酸转氨酶（aspartate aminotransferase，

AST）、TBil 等〕判断；③ 死亡：包括院内死亡、出院

2 周内随访报告死亡及出院 6 个月随访报告死亡。

1.4  统计学方法：应用 GraphPad Prism 8.0.2 统计

学软件进行数据分析。所有计量资料均符合正态分

布，以均数 ± 标准差（x±s）表示，两组间比较采用

t 检验、方差分析或秩和检验；计数资料以构成比和

率表示，组间比较采用χ2 检验。P＜0.05 为差异有

统计学意义。

2 结 果 

2.1  非乙肝肝衰竭与乙肝肝衰竭患者临床资料比

较（表 1）：369 例肝衰竭患者均纳入分析，其中非乙

肝引起的肝衰竭 134 例（36.3%），乙肝引起的肝衰竭

235 例（63.7%）。组间比较显示，非乙肝组男女性别

比为 1.03∶1，乙肝组为 4.34∶1；乙肝组不同类型肝

衰竭患者大部分年龄及 ATⅢ、TBil 均略低于非乙
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肝组，急性肝衰竭和慢加急性（亚急性）肝衰竭患者

ICU 住院时间略长于非乙肝组；乙肝组慢加急性肝

衰竭和慢性肝衰竭患者肝性脑病发生率略高于非乙

肝组。在非乙肝组中，亚急性肝衰竭、慢加急性肝衰

竭和慢性肝衰竭患者年龄均显著大于急性肝衰竭患

者（均 P＜0.05）；慢加急性肝衰竭患者人工肝治疗

率及短期病死率最高；亚急性肝衰竭患者TBil最高，

且显著高于急性肝衰竭患者（P＜0.05）；亚急性肝

衰竭、慢加亚急性肝衰竭和慢性肝衰竭患者 ICU 住

院时间均较急性肝衰竭患者显著延长（均 P＜0.05）。 

在乙肝组中，急性肝衰竭患者 ICU 住院时间均较其

他类型肝衰竭患者更长（均 P＜0.05）；慢加急性肝

衰竭患者短期病死率在各类型肝衰竭中居首位，但

各组间差异无统计学意义（均 P＞0.05）。总体来看，

乙肝组肝性脑病发生率略高于非乙肝组，人工肝治

疗比例略低于非乙肝组，肝衰竭短期病死率略高于

非乙肝组。

2.2  出院6个月死亡与存活患者的性别和年龄比较 

（表 2；图 1）：根据患者出院 6 个月随访结果发现，非

乙肝组死亡与存活患者男女比例差异无统计学意义 

（P＞0.05）；而乙肝组死亡及存活患者男性比例均显

著高于女性（均P＜0.01）。非乙肝组死亡患者年龄明 

显大于存活患者（P＜0.05）；而乙肝组死亡与存活患 

者年龄差异无统计学意义（P＞0.05）。

2.3  出院 6 个月死亡与存活患者的 ATⅢ和 TBil 水

平比较（图 2）：根据患者出院 6 个月随访结果发现，

非乙肝组死亡患者的 ATⅢ活性显著低于存活患

者（P＜0.05）；而 TBil 水平与存活患者差异无统计

学意义（P＞0.05）；乙肝组死亡与存活患者 ATⅢ、

TBil 水平差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.4  出院 6 个月死亡与存活患者的 ICU 住院时间、

肝性脑病、人工肝治疗、合并肝硬化或肝癌及病因

分析：根据患者出院 6 个月随访结果发现，乙肝组死 

亡患者 ICU 住院时间明显短于存活组（P＜0.01）；而 

表 1　非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭（乙肝组）两组不同类型肝衰竭患者临床资料比较

组别
例数

（例）

性别〔例（%）〕 年龄

（岁，x±s）
ATⅢ

（%，x±s）
TBil

（μmol/L，x±s）
ICU 住院时间

（d，x±s）
肝性脑病

〔例（%）〕

人工肝治疗

〔例（%）〕

短期病死率

〔%（例）〕男性 女性

非乙肝组 134   68（  50.7）66（  49.3） 56.7±  1.9 34.8±1.5 274.4±15.7 26.2±1.6 27（20.1） 43（32.1） 37.3（  50）
　肝衰竭前期     5    0（    0   ）  5（100.0） 62.4±  5.4   58.3±8.8 a 286.2±57.7 25.4±7.5   0（  0  ）   0（  0  ）   0    （    0）
　急性肝衰竭     7     4（  57.1）  3（  42.9） 43.6±10.1 35.9±4.6 178.5±60.8 11.3±5.6   5（71.4）   4（57.1） 57.1（    4）
　亚急性肝衰竭   28   15（  53.6）13（  46.4）  51.7±  2.8 a 33.8±2.8   374.6±32.5 a   27.2±3.0 a   6（21.4） 16（57.1）   35.7（  10） d

　慢加急性肝衰竭     6     2（  33.3）  4（  66.7）  67.1±  3.7 a 26.2±6.0 348.7±60.0 12.0±4.0   1（16.7）   4（66.7） 83.3（    5）
　慢加亚急性肝衰竭   28   16（  57.1）12（  42.9） 53.5±  3.3 31.3±3.1 296.7±39.5   29.1±3.7 a   7（25.0） 12（42.9）   25.0（    7） c

　慢性肝衰竭   60   31（  51.7）29（  48.3）  61.3±  1.7 b 36.0±2.3 218.0±20.6   27.7±2.5 a   8（13.3）   7（11.7） c   40.0（  24） d

乙肝组 235 191（  81.3）44（  18.7） 52.0±  0.9 31.7±1.3 260.7±10.8 25.7±1.5 51（21.7） 66（28.1） 46.4（109）
　肝衰竭前期     6     5（  83.3）  1（  16.7） 46.0±  6.4 40.6±8.7 177.7±59.1   22.8±3.4 a   0（  0  ）   0（  0   ） 16.7（    1）
　急性肝衰竭     5     5（100.0）  0（    0   ） 50.2±  6.7 30.3±3.0 239.5±32.8 36.7±1.2   3（60.0）   3（60.0） 40.0（    2）
　亚急性肝衰竭   12   10（  83.3）  2（  16.7） 51.3±  4.1 39.0±6.0 335.5±28.6   21.5±5.0 b   1（  8.3）   5（41.7） 25.0（    3）
　慢加急性肝衰竭   49   39（  79.6）10（  20.4） 50.2±  2.1 31.0±2.3 249.8±20.9   25.7±3.1 b 13（26.5） 14（28.6） 51.0（  25）
　慢加亚急性肝衰竭   83   65（  78.3）18（  21.7） 50.1±  1.5 29.7±1.6 298.4±20.4   32.4±3.0 b 17（20.5） 39（47.0） 47.0（  39）
　慢性肝衰竭   80   67（  83.8）13（  16.2） 53.8±  1.3 32.7±2.9 203.5±18.0   19.0±1.8 b 17（21.2）   5（  6.2） 48.8（  39）

注：ATⅢ为抗凝血酶Ⅲ，TBil为总胆红素，ICU为重症监护病房；ATⅢ正常参考值范围为60%～120%，TBil正常参考值范围为5～21 μmol/L， 

表中数据均为入院首次检测结果；短期病死率为住院期间及出院 2 周内病死率；与本组急性肝衰竭患者比较，aP＜0.05，bP＜0.01；与本组慢

加急性肝衰竭患者比较，cP＜0.01，dP＜0.05

表 2　非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭 
（乙肝组）两组出院 6 个月存活与死亡患者性别分布比较

组别 预后
例数

（例）

性别〔例（%）〕

男性 女性

非乙肝组 存活   56   30（53.57） 26（46.43）
死亡   78   38（48.72） 40（51.28）

乙肝组 存活   42   39（92.86）   3（  7.14） a

死亡 193 152（78.76） 41（21.24） a

注：与本组相同预后男性患者比较，aP＜0.01

注：与本组存活患者比较，aP＜0.05

图 1  非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭 
（乙肝组）两组出院 6 个月死亡与存活患者年龄比较
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非乙肝组死亡与存活患者 ICU住院时间差异则无统

计学意义（P＞0.05；图 3）。乙肝组合并肝癌患者出 

院 6 个月病死率显著高于非乙肝组（P＜0.01）；但两

组肝性脑病、接受人工肝治疗及合并肝硬化患者出 

院 6 个月病死率差异均无统计学意义（均 P＞0.05；

表 3）。另外，2018至 2020年本地非乙肝肝衰竭患者

中，酒精性肝硬化或过度饮酒致肝衰竭 21 例，血吸 

虫病致肝硬化 7 例，自身免疫性肝硬化 6 例，丙型肝

炎病毒感染致肝硬化 5 例，戊型肝炎病毒感染致肝

衰竭 4 例，以上为主要病因。

3 讨 论 

  肝衰竭是一种功能判断，定义中提出急性和亚

急性肝衰竭为无基础肝病史，但本研究显示，非乙肝

及乙肝肝衰竭患者也存在脂肪肝、血吸虫肝病和自

身免疫性肝病等基础肝病史，因此，临床分类存在基

础疾病交叉。近年肝衰竭病因已改变，但对肝衰竭

相关病因及临床病因的研究仍少见。我国 2012 年

乙肝致肝衰竭占重型肝炎的 41%［12］；在日本，乙肝

作为主要病因引起急性肝衰竭可占 80% 左右［5］；无 

锡市 2018 至 2020 年乙肝作为主要病因引起肝衰竭

比例为 63.7%，其中，乙肝导致的慢加急性（亚急性）

肝衰竭达 56.2%，略低于日本监测数据［5］。

  研究表明，肝衰竭的病因在不同地域、不同年

份可能存在差异［1，5，7，10］。基础疾病也是非乙肝肝

衰竭的诱发因素，其中女性为自身免疫性肝病的高

发人群（基础疾病）［6］。因此，本研究中非乙肝组男

女比例相差不大，死亡病例以高龄患者为主，且合并

肝硬化或肝癌；而乙肝组男性患者为女性的4.34倍，

高于非乙肝组。乙肝肝衰竭的发生通常由一系列诱

因引发，如饮酒导致的酒精性脂肪肝、肝硬化、消化

道溃疡、门静脉高压、心肺功能紊乱、肝癌等，在以

上几种并发症中，通常男性比例较高［5］。HBV 感染

会影响肝脏的代谢及免疫微环境，病毒感染容易引

起其他肝脏并发症，如脂肪肝、肝硬化、肝癌等［13］。

本研究中乙肝组有 46.4% 的住院患者死亡，短期病

死率高于非乙肝组的 37.3%，HBV 慢性感染致肝衰

竭是肝衰竭死亡的主要原因，乙肝肝衰竭合并肝硬

化使病例临床结局走向死亡的比例高于非乙肝肝衰

竭，同时，死亡患者 ICU 住院时间更短。

  人工肝治疗是目前国内外治疗重型肝炎的手段

之一［14-16］，是通过体外机械装置或理化装置暂时担

表 3　非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭 
（乙肝组）两组不同病情患者出院 6 个月预后比较

组别
例数

（例）

肝性脑病〔例（%）〕 人工肝治疗〔例（%）〕

存活 死亡 存活 死亡

非乙肝组 134 3（2.24） 24（17.91） 15（11.19） 28（20.90）
乙肝组 235 5（2.13） 46（19.57） 17（  7.23） 49（20.85）

组别
例数

（例）

肝硬化〔例（%）〕 肝癌〔例（%）〕

存活 死亡 存活 死亡

非乙肝组 134 13（9.70） 18（13.43） 0（0    ） 3（  2.24）
乙肝组 235 19（8.09） 50（21.28） 1（0.43） 29（12.34） a

注：与非乙肝组比较，aP＜0.01

注：ATⅢ为抗凝血酶Ⅲ，TBil 为总胆红素；与本组存活患者比较，aP＜0.05

图 2  非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭（乙肝组）两组出院 6 个月死亡与存活患者 ATⅢ（A）和 TBil（B）水平比较

注：ICU 为重症监护病房；与本组存活患者比较，aP＜0.01

图 3  非乙型肝炎（乙肝）肝衰竭（非乙肝组）及乙肝肝衰竭 
（乙肝组）两组出院 6 个月死亡与存活患者 ICU 住院时间比较
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负起或辅助替代严重病变的肝脏功能，清除各种有

害物质、代替肝脏解毒、保持内环境稳定，直至肝功

能恢复或进行肝移植［15］。2004 年本院作为无锡市

肝衰竭 ICU 救治定点单位，将人工肝治疗用于肝衰

竭患者的救治，肝衰竭治疗的要点就是早发现、早

治疗，该技术使用越早效果越好，对服用有毒药物引

起的非乙肝肝衰竭治疗效果显著，易于去除病因，有

助于预防肝性脑病的发生，但对于肝硬化失代偿及

晚期肝癌患者出现的晚期肝衰竭仍无能为力；但本

研究经统计分析显示，人工肝治疗后，非乙肝组与乙

肝组患者死亡及存活比例差异无统计学意义，可能

是由于该疗法不属于病因治疗，无法阻止肝细胞进

一步坏死，只是更利于促进肝脏代偿能力良好的患

者病情恢复，因此乙肝组接受人工肝治疗患者出院

6 个月病死率高于非乙肝组。

  《肝衰竭诊治指南（2018年版）》 中用于临床诊断 

肝衰竭的典型实验室指标包括胆红素、ALT、AST、 

凝血酶原活动度（prothrombin activity，PTA）、国际标

准化比值（international normalized ratio，INR）等，本

研究仅选择其中部分指标进行检测分析。既往研究

表明，ATⅢ对慢加急性肝衰竭患者预后有一定预测

价值［17-18］。本研究中非乙肝组中短期病死率较低

的肝衰竭前期患者 ATⅢ显著高于急性肝衰竭患者；

相似的是，非乙肝组死亡患者 ATⅢ显著低于存活患

者，说明 ATⅢ可能成为非乙肝肝衰竭患者临床转归

的评价指标。血清胆红素与胆汁代谢和排泄程度有

关，其进行性升高与肝细胞损伤、肝外胆管阻塞和

溶血相关［18］，TBil 可用于评价肝炎的治疗效果［12］。 

本研究显示，非乙肝组亚急性肝衰竭患者 TBil 显著

高于急性肝衰竭患者，说明肝细胞损伤严重，同时亚

急性肝衰竭患者 ICU 住院时间也较急性肝衰竭患

者显著延长，慢加亚急性肝衰竭和慢性肝衰竭患者

ICU 住院时间也较急性肝衰竭患者显著延长。非

乙肝组亚急性肝衰竭患者血液指标显示出较高的

TBil，但短期病死率较低，可能是由于病例肝脏代偿

能力尚好；反之，合并丙型肝炎、肝硬化或肝癌患者

肝脏代偿能力差，临床检验指标中慢性肝衰竭患者

TBil 未明显升高，因此，对于因服药或保健品引起的

非乙肝急性和亚急性肝衰竭患者联合评估 TBil 及

ATⅢ结果可初步判断疾病结局并及时采取合适的

干预手段。肝衰竭病死率较高的肝硬化失代偿及肝

癌患者容易发展成慢性肝衰竭，现有的治疗手段仍

难以控制其病情的发展，本研究中预后较差的患者

TBil 及 ATⅢ均较低，只能通过肝移植帮助恢复消化

及代谢功能。

  虽然我国肝衰竭指南中纳入了“肝衰竭前期”，

其目的是提高临床早期预警，但并不代表此类患者

为肝衰竭患者，本研究仅将肝衰竭前期相关病因学

指标作为可借鉴的因素进行分析。另外，本研究为

单中心研究，选取了 3 年肝衰竭病例的临床数据，相

关结论值得开展多中心及大样本研究证实。
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