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【摘要】 目的 探讨人工肝血浆灌流( PP) 模式、血浆透析滤过( PDF) 模式、PP 联合 PDF 模式治疗肝衰

竭患者的临床疗效。方法 对收治的 76 例患者根据人工肝治疗模式分为 PP 组、PDF 组、PP 联合 PDF 组，并

进行回顾性分析，比较不同人工肝模式疗效的差异。结果 3 种模式治疗后肝衰竭患者临床指标均有改善，3

组间差异无统计学意义( P ＞ 0. 05) 。经人工肝治疗出院后 12、24 周，3 组患者生存率差异无统计学意义( P ＞
0. 05) 。结论 人工肝 PP 模式、PDF 模式及 PP 联合 PDF 模式均能有效清除血液中胆红素等有毒物质、改善

机体的内环境，3 种模式均能提高肝衰竭患者的生存率，且 3 种治疗模式疗效无明显差异。
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人工肝支持系统是借助于体外装置清除体内各

种有害物质，补充肝脏必需物质，维持内环境稳定，

暂时辅助或替代肝脏的相应功能，为肝细胞再生及

肝脏功能的恢复创造时间并提供有利的内环境，从

而提高肝衰竭患者生存率［1 － 5］的一种治疗手段。目

前非生物型人工肝在肝衰竭治疗中广泛应用，包括

血浆 /血液灌流( PP /HP) 、血浆置换( PE ) 、血液透析

( hemodialysis，HD) 、血液滤过( HF) 等多种模式。血

浆透析滤过( PDF) 模式是 PE、HD、HF 3 种模式的组

合，能持续清除分布广、易弥散、生成快的小分子物

质，维持机体内环境及血流稳定，需利用血浆; 而 PP
模式则采用吸附树脂吸收体内毒素，对细胞因子清

除效果较好，不需要使用血浆，可减少体内生物活性

物质的丢失，在血浆紧缺时是对 PDF 模式很好的补

充［6 － 8］。目前关于两种模式应用的对比研究较少，本

研究重点比较两种模式在毒素清除及患者预后改善

上的疗效差异，为临床人工肝模式的选择提供参考。

1 资料与方法

1． 1 一般资料 选择 2015 年 4 月至 2017 年 2 月

于我院诊断为肝衰竭并使用人工肝治疗的 76 例患

者的临床资料，其中男 63 例，女 13 例; 年龄 17 ～ 79
岁，平均 ( 45. 0 ± 12. 9 ) 岁; 根 据 不 同 人 工 肝 治 疗 模

式分组: PP 组 14 例，其 中 男 11 例，女 3 例，年 龄

24 ～ 58 岁，平均 ( 42. 5 ± 11. 0 ) 岁; PDF 组 45 例，其

中男 40 例，女 5 例，年 龄 25 ～ 78 岁，平 均 ( 45. 0 ±
13. 2 岁) ; PP + PDF 组 17 例，其中男 12 例，女 5 例，

年龄 17 ～ 79 岁，平均( 47. 4 ± 13. 7 ) 岁; 根据患者肝

衰竭不同阶段分组，早期肝衰竭组 53 例，中期肝衰

竭组 16 例，晚期肝衰竭组 7 例。纳入标准: 所有病

例均符合 2012 年中华医学会感染病学分会肝衰竭

与人工肝学 组 学 术 会 议 制 定 的《肝 衰 竭 诊 疗 指 南》
中的有关标准。排除标准: 患者有精神、神经系统疾

病，无法进行正常交流，对治疗前后临床表现的改善

难以进行评估; 患者为过敏体质，不能耐受人工肝过

程当中的血液制品; 因各种因素而导致资料无法收

集的肝衰竭患者。3 组患者的年龄、性别等一般资料

差异无统计学意义( P ＞ 0. 05) ，具有可比性。
1． 2 方法

1． 2． 1 治疗方法 将肝衰竭患者分为 3 组，PP 组、
PDF 组、PP + PDF 组，3 组患者均给予积极内科综合

治疗，且均接受日本 Kuraray 产 KM － 9000 人工肝不

同模式的治疗，治疗前均于股静脉处进行深静脉置

管建立血液循环通 路。PP 组 采 用 日 本 旭 成 医 疗 株

式会社生产 PE － 08 血 浆 膜 型 分 离 器，佛 山 市 博 新

生物科技有限公司生产 DX350 阴离子吸附柱。PDF
组采用 Evacure3A 20 膜 型 分 离 器。PP + PDF 组 采

用两种模式 结 合 的 治 疗 方 式。3 组 患 者 治 疗 前、治

疗中根据患者情况决定肝素钠用量，治疗后予肝素

钠封管。
1． 2． 2 疗效判定 主要疗效指 标 为 出 院 后 12、24
周 患 者 的 生 存 率。其 余 指 标 包 括: 总 胆 红 素

( TBIL) 、白蛋白( ALB) 、丙氨酸氨基转移酶 ( ALT ) 、
天门冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 ( AST ) 、凝 血 酶 原 活 动 度

( PTA) 、国 际 标 准 化 比 值 ( INＲ ) 、终 末 期 肝 病 模 型

( MELD) 评分。MELD 评分 = 9. 6 × ln( 肌酐 mg /dL) +
3. 8 × ln( 胆红素 mg /dL) + 11. 2 × ln( INＲ) + 6. 4 × ( 病

因: 胆汁淤积性和酒精性肝硬化为 0，其他为 1 ) 。
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1． 3 统计学方法 使用 SPSS 21. 0 统计软件进行统

计分析，计量资料用 珋x ± s 表示。单因素分析比较时

服从正态分布的计量资料采用 t 检验，非正态分布的

计量资料用 M( P25 ，P75 ) 表示，采用非参数检验; 计数

资料采用 2 检验。P ＜ 0. 05 时认为差异有统计学意

义。

2 结果

2． 1 3 组患者人工肝治疗前后组内比较 3 组患者

治疗后 TBIL、ALT、AST 指标均有 降 低，差 异 有 统 计

学意义( P ＜ 0. 05 ) ; 3 组 患 者 治 疗 后 MELD 评 分 均

降低，其中 PDF 组、PP + PDF 组差异有统计学意 义

( P ＜ 0. 05 ) ，PP 组差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ; 3
组患者治疗后 PTA 均升高，其中 PDF 组差异有统计

学意义 ( P ＜ 0. 05 ) ，PP 组、PP + PDF 组 差 异 无 统 计

学意义( P ＞ 0. 05 ) ; PDF 组、PP + PDF 组治疗后 INＲ

降低，差异有统 计 学 意 义 ( P ＜ 0. 05 ) ，PP 组 治 疗 后

INＲ 升高，差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ; PDF 组治

疗后 ALB 水 平 升 高，差 异 有 统 计 学 意 义 ( P ＜
0. 05 ) ，PP 组、PP + PDF 组治疗后 ALB 水平降低，差

异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) 。见表 1、2。

表 1 3 组患者组内治疗前后 TBIL、INＲ 及 MELD 评分变化 珋x ± s

组别 例数 TBIL( μmol / L) INＲ MELD

PP 组

治疗前 14 375． 2 ± 132． 9 1． 8 ± 0． 7 22 ± 6

治疗后 14 204． 8 ± 187． 9 2． 0 ± 1． 6 20 ± 10

PDF 组

治疗前 45 361． 0 ± 110． 4 1． 8 ± 0． 6 24 ± 4

治疗后 45 206． 8 ± 197． 1 1． 5 ± 0． 6 19 ± 7

PP + PDF 组

治疗前 17 385． 9 ± 153． 1 1． 7 ± 0． 6 23 ± 3

治疗后 17 204． 6 ± 169． 4 1． 5 ± 0． 6 19 ± 6

表 2 3 组患者组内治疗前后 PTA、ALB、ALT、AST 变化 珋x ± s

组别 例数 PTA( % ) ALB( g /L) ALT［M( P25 ，P75 ) U /L］ AST［M( P25 ，P75 ) U /L］

PP 组

治疗前 14 49． 7 ± 31． 7 32． 8 ± 3． 1 255 ( 121，545 ) 208 ( 108，412 )

治疗后 14 57． 5 ± 34． 5 32． 2 ± 4． 4 34 ( 20，57 ) 56 ( 34，119 )

PDF 组

治疗前 45 41． 4 ± 16． 9 31． 5 ± 3． 8 226 ( 99，492 ) 144 ( 86，285 )

治疗后 45 56． 6 ± 27． 2 33． 2 ± 4． 4 38 ( 29，59 ) 62 ( 39，110 )

PP + PDF 组

治疗前 17 47． 9 ± 25． 7 31． 9 ± 3． 9 317 ( 70，632 ) 137 ( 104，653 )

治疗后 17 56． 1 ± 25． 1 31． 1 ± 4． 7 34 ( 19，74 ) 46 ( 39，70 )

2． 2 3 组患者人工肝治疗前后变化的组间比较 3
组患者 TBIL 值、MELD 评分均有减低，PTA 值升高，

3 组间差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ; PDF 组治疗后

ALB 水平升高，PP 组、PP + PDF 组治疗后 ALB 水平

降低，3 组 间 差 异 无 统 计 学 意 义 ( P ＞ 0. 05 ) 。见

表 3。

表 3 3 组患者组间治疗前后 TBIL、MELD、PTA、ALB 等指标变化比较 珋x ± s

组别 例数 △TBIL( μmol / L) e △MELDe △PTA( % ) e △ALB( g /L) e

PP 组 14 176． 7 ± 144． 6 2 ± 7 － 7． 7 ± 22． 4 0． 6 ± 3． 9

PDF 组 45 154． 2 ± 168． 3 5 ± 5 － 15． 2 ± 19 － 1． 6 ± 4． 3

PP + PDF 组 17 181． 3 ± 204． 1 4 ± 7 － 8． 1 ± 23． 5 0． 8 ± 4． 9

2． 3 3 组患 者 人 工 肝 治 疗 后 生 存 率 比 较 出 院 后

12 周，PP 组 肝 衰 竭 患 者 总 体 生 存 率 72. 7% ( 随 访

11 例，存 活 8 例) ，PDF 组 患 者 总 体 生 存 率 70. 0%
( 随访 40 例，存 活 28 例) ，PDF + PP 组 患 者 总 体 生

存率 71. 4% ( 随访 14 例，存活 10 例) ，3 组间差异无

统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ; 出院后 24 周，PP 组肝衰竭

患者总体生存率 62. 5% ( 随访 8 例，存活 5 例) ，PDF
组患 者 总 体 生 存 率 67. 6% ( 随 访 37 例，存 活 25
例) ，PDF + PP 组 患 者 总 体 生 存 率 55. 6% ( 随 访 9
例，存活 5 例 ) ，3 组 间 差 异 无 统 计 学 意 义 ( P ＞
0. 05 ) 。见表 4。

表 4 3 组模式治疗后 12、24 周生存率 %

项目 例数 12 周 24 周

PP 组 14 72． 7 62． 5

PDF 组 45 70． 0 67． 6

PP + PDF 组 17 71． 4 55． 6

2 值 0． 035 0． 480

P 值 0． 983 0． 787

2． 4 不同阶段肝哀竭患者经人工肝治疗后生存率

比较 出院后 12 周，早期肝衰竭组患者总体生存率

76. 1% ( 随访 46 例，存 活 35 例 ) ，中 期 肝 衰 竭 组 患

者总体生存率 71. 4% ( 随访 14 例，存活 10 例) ，晚
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期肝衰竭组患者总体生存率 20. 0% ( 随访 5 例，存

活 1 例) ，早 期 肝 衰 竭 组 和 中 期 肝 衰 竭 组 组 间 差 异

无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) ，早 期 肝 衰 竭 组 和 晚 期 肝

衰竭组以及中期肝衰竭组和晚期肝衰竭组组间差异

有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。

3 讨论

肝衰竭病情重、病死率高、治疗困难，传统内科

药物治疗作用有限，而肝移植则因手术费用昂贵及

肝源的稀缺性在临床应用中极为受限。人工肝血浆

净化装置在清除肝衰竭患者血液中的胆红素、肌酐、
尿素氮、炎症因子、细菌毒素等物质及改善机体内环

境方面发挥着重要作用［9］。

人工肝 PDF 模式整合了 PE、HF、HD 3 种模式，

优点是能更多地保留凝血因子、减少白蛋白、球蛋白

的丢失，有效地选择性地清除大分子的蛋白结合毒

素、中小分子、细胞因子、炎性介质等，透析过程中可

设定脱水量，利于维持水、电解质平衡及血流动力学

稳定。缺点是由于滤器孔径大，透析过程中有血浆

丢失，需要补充 血 浆。PP 模 式，通 过 血 浆 分 离 技 术

滤出血浆，再利用血浆灌流柱中的吸附介质，吸附性

清除胆红素等代谢产物或毒性物质，以达到净化患

者血液的目的。PP 模 式 的 优 点 是 吸 附 过 程 中 血 细

胞等有形成分不与吸附介质接触，避免了血细胞的

破坏，且因为吸附过程无需血浆，节约宝贵血浆资源

的同时也避免了过敏现象。其缺点则是易造成血浆

中白蛋白及凝血因子的部分丢失［10］，对除胆红素外

的其他毒素的清除作用相对较弱。
本研究 显 示: 3 组 患 者 经 过 治 疗 后 TBIL、ALT、

AST 值均降低 ( P ＜ 0. 05 ) 。其 中 TBIL 值 反 映 肝 脏

的代谢、解 毒 能 力，ALT、AST 则 可 反 映 肝 细 胞 的 损

伤程度，3 项指 标 的 降 低 提 示 PP 模 式、PDF 模 式 能

有效替代部分肝脏解毒功能，清除对肝脏有损伤的

毒素、炎症因子等毒性物质，为肝脏的修复提供良好

的内环境，阻止肝衰竭患者肝脏的进一步损伤; 3 组

患者经过治疗后 PTA 均有上升，其中 PDF 组差异有

统计学意义( P ＜ 0. 05 ) ，而 PTA 是反映肝脏坏死程

度及预后的敏 感 指 标，该 值 升 高 提 示 PP 模 式、PDF
模式能减轻肝衰竭患者的肝脏损伤，改善肝衰竭患

者的预后; 3 组患者经过治疗后 MELD 评分值均 有

降低，其中 PDF 组、PP + PDF 组差异有统计学意 义

( P ＜ 0. 05 ) ，而 MELD 评 分 值 是 对 终 末 期 肝 病 患 者

短期、中期病死率进行预测的重要指标，该值下降提

示 3 种治疗模式都能降低肝衰竭患者的死亡率; 进

一步分 析 3 组 患 者 治 疗 前 后 的 INＲ 值、ALB 值 变

化，PDF 组 治 疗 后 INＲ 值 降 低，ALB 值 升 高 ( P ＜

0. 05 ) ，而 PP 组、PP + PDF 组 治 疗 后 均 出 现 INＲ 值

升高，ALB 值降低的情况 ( P ＞ 0. 05 ) ，可 能 与 PP 模

式造成血浆白 蛋 白、凝 血 因 子 的 丢 失，而 PDF 模 式

可通过体外血浆的置换，补充治疗过程丢失的白蛋

白及凝血因子有关。
通过对 3 组患者治疗前后的 TBIL、MELD 评分、

PTA、ALB 等 指 标 变 化 进 行 组 间 比 较，PP 组、PDF
组、PP + PDF 组治疗后 TBIL、MELD 等指标均降低，

PTA 升高，且组间差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ，提

示人工肝 PP 模式、PDF 模 式 及 PP + PDF 模 式 均 能

清除对肝脏有损伤的毒素、炎症因子等毒性物质，改

善患者的预后，降低患者的病死率，且 3 种人工肝治

疗模式的疗效无明显差异。3 组患者治疗前后 ALB
的变化差异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) 。分析 3 组患

者的临床转归情况，出院后 12 周，通过随访发现 PP
组治疗后患者的存活率为 72. 7% ，而 PDF 组，PP +
PDF 组存活率分别为 70. 0% 和 71. 4% ，3 组存活率

差异无统计学 意 义 ( P ＞ 0. 05 ) ，提 示 3 种 治 疗 模 式

在改善患者预后的疗效无明显差异。进一步分析不

同阶段肝衰竭患者行人工肝治疗对患者存活率的影

响，结果显示: 出院后 12 周，早期肝哀竭组、中期肝

衰竭组患 者 总 体 存 活 率 分 别 为 76. 1%、71. 4% ，而

晚期肝衰竭患者存活率仅为 20% ，对 3 组患者存活

率进行 2 检验，早期肝衰竭组和中期肝衰竭组间差

异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) ，早期肝衰竭组和晚期肝

衰竭组以及中期肝衰竭组和晚期肝衰竭组组间差异

有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) ，提 示 在 早、中、晚 三 期 肝

衰竭患者的治疗中，及早的人工肝干预可提高肝衰

竭患者的存活率。
综上所述，在肝衰竭患者的治疗中，及早进行人

工肝支持治 疗 能 有 效 改 善 患 者 预 后，PP 模 式、PDF
模式、PP + PDF 模 式 均 能 有 效 清 除 毒 素、提 高 患 者

存活率，疗效无明显差异，临床上可根据医疗条件选

择合适的治疗模式。
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