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　　［摘要］　目的　分析肝移植术后早期移植物功能不全（ｅａｒｌｙａｌｌｏｇｒａｆｔｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＥＡＤ）的相关因素
并构建预测模型。方法　收集２００８年１２月至２０２１年１２月于我院麻醉科手术室实施肝移植手术的
３７５例患者，其中术后发生 ＥＡＤ的患者９０例，未发生 ＥＡＤ的患者２６６例，比较２组患者３０项基线资
料。按照７∶３的比例进行分组后，在训练集中依次采用单因素和多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评价 ＥＡＤ的
相关因素并构建列线图，采用受试者工作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）、临床决策曲
线分析（ｄｅｃｉｓｉｏｎｃｕｒｖｅａｎａｌｙｓｉｓ，ＤＣＡ）、灵敏度、特异度、阳性预测值、阴性预测值、Ｋａｐｐａ值等指标评估模
型表现。结果　肝移植术后 ＥＡＤ发生率为 ２４％。多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，术前肿瘤复发史
（ＯＲ＝３．１５，９５％ＣＩ：１．２８～７．７７，Ｐ＝０．０１３）、手术时间（ＯＲ＝１．２２，９５％ＣＩ：１．０４～１．４２，Ｐ＝０．０１５）与术
后发生ＥＡＤ有关，根据约登指数鉴定的０．５１９为截点划分预测结局后，训练集和验证集中模型表现尚
可，临床决策曲线提示模型有较好的临床适用性。结论　术后 ＥＡＤ的危险因素为术前肿瘤复发史、手
术时间，建立的模型能较好地预测患者的预后。
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　　肝移植作为终末期肝病的唯一治愈性手段，在我
国得到广泛开展［１－２］。但由于供肝严重短缺的现状短

期内难以改变，现阶段在肝移植中器官捐献供体越来

越多地采用扩大标准供体，这使得供体可能存在高血

压、糖尿病、冠心病等全身系统性的慢性疾病以及高

龄、肥胖等高危因素。同时，在供体获取过程中，可能

存在外周循环不稳定所致的低血压，冷缺血时间、热缺

血时间过长等多种情况，导致受者在移植术后早期存

在发生多种并发症的风险。其中最易发生的是移植物

功能不全（ｅａｒｌｙａｌｌｏｇｒａｆｔｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＥＡＤ）。肝移植术
后早期阶段一旦出现ＥＡＤ甚至移植物无功能，将导致
移植物及移植物以外相关器官术后早期并发症发生率

增加，影响患者的整体生活质量和存活状况。因此，准

确分析导致ＥＡＤ的主要风险因素以及预测其发生的
风险是肝移植预后评估研究中的关键问题之一。本研

究对肝移植术后ＥＡＤ发生的相关因素进行分析，旨在
找出ＥＡＤ发生的风险因素，并利用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归建立
预测模型，以期帮助临床预测肝移植术后ＥＡＤ的发生
风险。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　从陆军军医大学第一附属医院病案室及大数据中
心收集２００８年１２月至２０２１年１２月于麻醉科手术室
实施肝移植手术的４４６例患者。纳入标准：①终末期
肝病患者；②须行肝移植手术患者；③年龄≥１８岁。
排除标准：①非首次行肝移植手术患者；②曾行其他器
官移植手术患者；③移植手术失败或围术期死亡的患
者；④自体肝移植患者；⑤资料不全的患者。据排除标
准排除 ７１例（未成年患者 ５例，自体肝移植患者
３０例，围手术期死亡患者１３例，非首次肝移植或曾行
其他器官移植患者２０例，术中手术失败改行肝切除患
者２例，资料不全１例）。本研究已通过陆军军医大学

第一附属医院伦理委 员 会 的 审 查 批 准 ［（Ｂ）
ＫＹ３０２３００５］。
１．２　观察指标
　　纳入患者的临床资料包括：①术前资料，年龄、性
别、身高、体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、原发疾
病、腹部手术史、术前肿瘤复发史、术前合并症、终末期

肝病模型（ｍｏｄｅｌｆｏｒｅｎｄｓｔａｇｅｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＭＥＬＤ）评分、
美国麻醉医师协会（ａｍｅｒｉｃａｎｓｏｃｉｅｔｙｏｆａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｉｓｔｓ，
ＡＳＡ）分级。②术中资料，手术时间、手术方式、术中是
否使用右美托咪定（ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅ，Ｄｅｘ）、术中输注
量（晶体液、胶体液、红细胞、血浆、血小板、冷沉淀、白

蛋白）、术中失血量、术中尿量。③术后一周内检验指
标，丙氨转氨酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、冬氨
酸转氨酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、总胆红素
（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢｉＬ）、国际标准化比值（ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄｒａｔｉｏ，ＩＮＲ）。
１．３　诊断标准
　　目前使用最广泛的 ＥＡＤ诊断标准是由 Ｏｌｔｈｏｆｆ教

授及其移植团队提出的［３］。故本研究采用其诊断标

准：①术后第 ７天 ＴＢｉＬ≥１７１μｍｏｌ／Ｌ；②术后第 ７天
ＩＮＲ≥１．６；③术后７ｄ内ＡＳＴ或ＡＬＴ＞２０００Ｕ／Ｌ；符合
以上１项即诊断为ＥＡＤ。
１．４统计学分析
　　采用Ｒ４．３．３统计软件进行数据分析。缺失数据
用多重插补法填补数据，用欠采样方法均衡数据。通

过 ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ检验检测连续变量是否符合正态分
布：符合正态分布的以 珋ｘ±ｓ表示，进行独立样本 ｔ检
验；非正态分布的以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，行 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。分类变量以频数和百分比（％）表
示，行χ２检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法检验。采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析术后 ＥＡＤ发生的相关因素，Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

７４７　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（７）



１．５　变量筛选及列线图的构建
　　进行分析前，将所有患者通过分层随机分割的分
组方法以７∶３进行分组，分别为训练集（２６２例）和验
证集（１１３例）。在训练集中进行相关因素的筛查、共
线性分析以及建立 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型以保证数据未被
泄露。为纳入尽可能多的变量，本研究将单因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归中 Ｐ＜０．１０的变量纳入到多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归中，进一步分析矫正后的 ＯＲ值和 Ｐ值，Ｐ＜０．０５
认为是独立预测因素［４－５］；为排查有无严重的变量交

互问题，使用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析及膨胀因子
（ｖａｒｉａｎｃｅｉｎｆｌａｔｉｏｎｆａｃｔｏｒ，ＶＩＦ）来进行检验交互作用的
程度，认为相关系数（ｒ）：０≤ｒ＜０．１为无相关性，０．１≤
ｒ＜０．３为弱相关性，０．３≤ｒ＜０．６为中度相关性，０．６≤
ｒ≤１．０为存在严重的相关性。若 ＶＩＦ＞１０则认为存在
变量间的严重共线性问题。用多因素筛选结果构建列

线图。在本研究中，约登指数总分为０．５１９，确立其为
分界线，从而总分≥０．５１９的患者被定为高风险组；总
分＜０．５１９的被定为低风险组。
　　采用多种模型性能指标，如受试者工作特征曲线
（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）、精确召回率
（ｐｒｅｃｉｓｉｏｎｒｅｃａｌｌ，ＰＲ）曲线、准确度、灵敏度、特异度、阳
性预测值、阴性预测值、Ｋａｐｐａ值来描述且评估模型的
预测效果，同时使用Ｓｈａｐｌｅｙ加性解释（ｓｈａｐｌｅｙａｄｄｉｔｉｖｅ
ｅｘｐｌａｎａｔｉｏｎｓ，ＳＨＡＰ）以揭示每个模型变量对结局事件
影响的性质及程度。其中，Ｋａｐｐａ值的计算公式为：
（实际一致性－预期一致性）／（１－预期一致性）。此外，
为评估临床应用价值，本研究采用临床决策曲线来判断

列线图的净获益与阈值的变化关系。列线图的评价既

在训练集又在验证集中进行，并以验证集为主要结果。

２　结果

２．１　基线和术中资料
　　本研究共纳入３７５例同种异体肝移植患者，其中
９０例（２４％）患者术后发生 ＥＡＤ。２组患者一般资料
（年龄、性别、ＢＭＩ、原发疾病、ＭＥＬＤ评分、肿瘤是否复
发、腹部手术史、ＡＳＡ分级）比较差异均无统计学意
义。２组患者合并基础疾病（高血压、糖尿病、冠心病）
分布情况比较，差异均无统计学意义。２组患者术前
合并症分布情况比较，差异均无统计学意义（表１）。
ＥＡＤ组患者的手术时间明显长于非 ＥＡＤ组（Ｐ＜
０．００１）。ＥＡＤ组患者的无肝期时间明显高于非 ＥＡＤ
组（Ｐ＜０．００１）。ＥＡＤ组术中 Ｄｅｘ使用率与非 ＥＡＤ组
差异无统计学意义（表２）。

表１　２组患者术前一般资料［例（％），珋ｘ±ｓ］

变量 非ＥＡＤ组（ｎ＝２８５） ＥＡＤ组（ｎ＝９０） Ｐ

年龄／岁 ４９．０±１１．０ ４７．９±１０．８ ０．３８７

性别 ０．９８５

　女 ５３（１８．６） １６（１７．８）

　男 ２３２（８１．４） ７４（８２．２）

ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２３．３±３．６ ２３．７±３．３ ０．３８６

　原发疾病 ０．３１７

　肝炎性肝硬化 １０８（３７．９） ３０（３３．３）

　恶性肿瘤 １４０（４９．１） ４２（４６．７）

　其他 ３７（１３．０） １８（２０．０）

ＭＥＬＤ评分 １２．１±７．７ １３．７±７．１ ０．０７７

肿瘤复发

　无 ２５４（８９．１） ７５（８３．３） ０．２０２

　有 ３１（１０．９） １５（１６．７）

腹部手术史 ０．３０６

　无 ２１１（７４．０） ６１（６７．８）

　有 ７４（２６．０） ２９（３２．２）

冠心病 １．０００

　无 ２８０（９８．２） ８８（９７．８）

　有 ５（１．８） ２（２．２）

糖尿病 ０．６０４

　无 ２５２（８８．４） ８２（９１．１）

　有 ３３（１１．６） ８（８．９）

高血压 ０．２５０

　无 ２４８（８７．０） ８３（９２．２）

　有 ３７（１３．０） ７（７．８）

肝性脑病 ０．１７９

　无 ２６５（９３．０） ７９（８７．８）

　有 ２０（７．０） １１（１２．２）

腹水 ０．４９６

　无 ２３３（８１．８） ７０（７７．８）

　有 ５２（１８．２） ２０（２２．２）

胸腔积液 ０．７２３

　无 ２６２（９１．９） ８１（９０．０）

　有 ２３（８．１） ９（１０．０）

肺部感染 ０．４３２

　无 ２４６（８６．３） ７４（８２．２）

　有 ３９（１３．７） １６（１７．８）

贫血 ０．４３１

　无 ２６３（９２．３） ８０（８８．９）

　有 ２２（７．７） １０（１１．１）

ＡＳＡ分级 ０．１８６

　Ⅰ ４（１．４） ０

　Ⅱ ８２（２８．８） ２０（２２．２）

　Ⅲ １５４（５４．０） ５１（５６．７）

　Ⅳ ４０（１４．０） １９（２１．１）

　Ⅴ ５（１．８） ０

８４７ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（７）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



表２　２组患者术中资料［例（％），珋ｘ±ｓ］

变量
非ＥＡＤ组

（ｎ＝２８５）

ＥＡＤ组

（ｎ＝９０）
Ｐ

术中使用Ｄｅｘ ０．５３８

　无 ６８（２３．９） １８（２０．０）

　有 ２１７（７６．１） ７２（８０．０）

手术方式 ０．０７８

　经典式肝移植 １９３（６７．７） ６７（７４．４）

　活体肝移植 ２０（７．０） ２（２．２）

　背驮式肝移植 ６６（２３．２） １６（１７．８）

　劈裂式肝移植 ６（２．１） ５（５．６）

手术时间／ｈ ７．２±１．９ ８．７±２．６ ＜０．００１

无肝期时间／ｍｉｎ ８４．１±４０．３ １０４．５±４２．８ ＜０．００１

总液体输入量／（ｍＬ／ｋｇ） ９４．６±５５．４ １０４．２±７１．２ ０．２３９

晶体输注量／（ｍＬ／ｋｇ） ３２．１±１６．８ ３５．７±１９．１ ０．０８４

胶体输注量／（ｍＬ／ｋｇ） １２．０±１１．７ １２．８±１１．８ ０．５９４

红细胞／（ｍＬ／ｋｇ） ２２．９±２５．５ ２５．３±３１．４ ０．５１５

血浆／（ｍＬ／ｋｇ） １２．９±１５．１ １４．１±１９．８ ０．６２４

血小板／（ｍＬ／ｋｇ） ０．６±１．９ ０．５±１．６ ０．５５０

冷沉淀／（ｍＬ／ｋｇ） １．７±３．５ ２．４±７．６ ０．４１０

白蛋白／（ｍＬ／ｋｇ） ７．８±６．７ ６．３±５．９ ０．０７１

失血量／［ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）］ ３．７±３．６ ３．９±４．２ ０．５５１

尿量／［ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）］ ３．２±２．０ ２．８±１．８ ０．０５９

２．２　变量筛选及列线图的构建
　　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ单因素和多因素分析结果见表３。单因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，术前肿瘤复发史（Ｐ＝
０．０８４）、术前合并高血压（Ｐ＝０．０９５）、术前合并肝性
脑病（Ｐ＝０．０８４）、ＭＥＬＤ评分（Ｐ＝０．０２２）、手术时间
（Ｐ＝０．００２）、无肝期时间（Ｐ＝０．０１９），上述 ６个因素
均Ｐ＜０．１，纳入多因素分析中。多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析结果显示，术前肿瘤复发史（ＯＲ＝３．１５，９５％ＣＩ：１．２８～
７．７７，Ｐ＝０．０１３）、手术时间（ＯＲ＝１．２２，９５％ＣＩ：１．０４～
１．４２，Ｐ＝０．０１５）是术后发生 ＥＡＤ的独立危险因素。
ＭＥＬＤ评分和无肝期时间在既往研究中提示为术后
ＥＡＤ发生的独立危险因素，因此仍保留在最终的回归
模型中。

　　Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析提示，所有相关因素间无高
度的相关性（图１）；无肝期时间与手术时间呈中度相
关性；共线性结果提示，相关因素之间的 ＶＩＦ均＜１０，
有理由认为得到的相关因素之间无明显的交互作用。

表３　肝移植术后ＥＡＤ相关因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

单因素分析 多因素分析
变量

ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ

年龄 ０．９８（０．９６～１．０１） ０．２４０

性别（男性） １．３２（０．５９～２．９２） ０．５０１

ＢＭＩ １．０４（０．９５～１．１３） ０．４２４

术前肿瘤复发 ２．０４（０．９１～４．６０） ０．０８４ ３．１５（１．２８～７．７７） ０．０１３

腹部手术史 １．１８（０．６２～２．２８） ０．６１４

原发疾病

　肝炎性肝硬化

　恶性肿瘤 ０．８６（０．４４～１．６９） ０．６６８

　其他 １．９７（０．８７～４．４８） ０．１０４

术前合并冠心病 １．６１（０．１４～１８．０３） ０．７０１

术前合并糖尿病 ０．５２（０．１７～１．５８） ０．２４９

术前合并高血压 ０．３５（０．１０～１．２０） ０．０９５ ０．３４（０．１０～１．１９） ０．０９１

术前合并肝性脑病 ２．３１（０．８９～５．９５） ０．０８４ １．６４（０．５４～４．９９） ０．３８０

术前合并腹水 １．５２（０．７７～３．０１） ０．２２４

术前合并胸腔积液 １．４０（０．５８～３．３９） ０．４５８

术前合并肺部感染 １．５５（０．７５～３．２４） ０．２３９

术前合并贫血 １．８１（０．７３～４．５２） ０．２０２

ＭＥＬＤ评分 １．０４（１．０１～１．０８） ０．０２２ １．０４（１．００～１．０９） ０．０７６

ＡＳＡ分级

　Ⅰ

　Ⅱ １４３９４５３．２２（０．００～∞）０．９８９

　Ⅲ １６４５０８９．４０（０．００～∞）０．９８９

　Ⅳ ３５９８６３３．０６（０．００～∞）０．９８８

　Ⅴ １．００（０．００～∞） １．０００

术中使用Ｄｅｘ １．１８（０．５６～２．４８） ０．６６５

手术方式

　经典式肝移植

　活体肝移植 ０．６２（０．１３～２．９４） ０．５４６

　背驮式肝移植 ０．７７（０．３６～１．６８） ０．５１７

　劈裂式肝移植 ２．４８（０．６４～９．６５） ０．１９１

手术时间／ｈ １．２３（１．０８～１．４１） ０．００２ １．２２（１．０４～１．４２） ０．０１５

无肝期时间／ｍｉｎ １．０１（１．００～１．０１） ０．０１９ １．００（１．００～１．０１） ０．４５７

总液体输入量／（ｍＬ／ｋｇ）１．００（１．００～１．０１） ０．５４６

晶体输注量／（ｍＬ／ｋｇ） １．０１（０．９９～１．０２） ０．３３０

胶体输注量／（ｍＬ／ｋｇ） １．００（０．９８～１．０３） ０．８８９

红细胞／（ｍＬ／ｋｇ） １．００（０．９９～１．０１） ０．８４８

血浆／（ｍＬ／ｋｇ） １．００（０．９８～１．０３） ０．８６０

血小板／（ｍＬ／ｋｇ） ０．９７（０．７８～１．１９） ０．７５３

冷沉淀／（ｍＬ／ｋｇ） ０．９８（０．８８～１．０９） ０．６６２

白蛋白／（ｍＬ／ｋｇ） ０．９８（０．９３～１．０２） ０．３０６

失血量／［ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）］ １．０２（０．９２～１．１３） ０．７０５

尿量／［ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）］ ０．９３（０．７９～１．０９） ０．３５１

　　根据 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析确认了术前肿瘤复发史、
ＭＥＬＤ评分、手术时间、无肝期时间４个预测因子，本
研究用上述４个因子构建 ＥＡＤ的列线图（图 ２）。如
图２所示，在训练集中，根据约登指数，总分０．５１９被
作为最佳阶段点，以此将预测结果分为阳性和阴性

（高风险和低风险）。

９４７　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（７）



图１　Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析

图２　ＥＡＤ预测列线图

２．３　列线图的评价
　　列线图在训练集中的ＡＵＣ为０．７０，９５％ＣＩ：０．６３～
０．７７（图３Ａ）；准确度、灵敏度、特异度、阳性预测值、阴
性预测值、ｋａｐｐａ值分别为 ０．６７５、０．７０７、０．６６５、
０．３９８、０．８７９、０．２９４。在验证集中的 ＡＵＣ为 ０．７２，
９５％ＣＩ：０．６３～０．８２（图３Ａ）；准确度、灵敏度、特异度、
阳性预测值、阴性预测值、ｋａｐｐａ值分别为 ０．６５９、
０．６２５、０．６７０、０．３７７、０．８４８、０．２４１。在ＰＲ曲线图中（图
３Ｂ），训练集中的ＡＵＣ为０．６６，９５％ＣＩ：０．５９～０．７３；验证

集中的ＡＵＣ为０．６４，９５％ＣＩ：０．５５～０．７６。表明列线图
预测结果的准确度效果尚可。临床决策曲线显示，在

训练集中，当列线图预测的 ＥＡＤ在阈值概率 １０％～
７０％时，该列线图提供了明显的净收益（图４Ａ）；在验
证集中，当列线图预测的 ＥＡＤ在阈值概率 ５％～９５％
时内均能提供明显的净获益（图４Ｂ）。
　　应用ＳＨＡＰ对模型中单个独立相关因素的预测效
能进行评估。模型中全部变量的ＳＨＡＰ值显示，ＭＥＬＤ
评分及手术时间被证实为影响术后 ＥＡＤ发生的主要
因素（图５Ａ）。连续变量的ＳＨＡＰ值分析（图５Ｂ）与分
类变量的 ＳＨＡＰ值分析（图 ５Ｃ）显示，随着 ＭＥＬＤ评
分、手术时间、无肝期时间的增加，ＥＡＤ的发生风险随
之增加。同时，术前肿瘤复发史也显示出对ＥＡＤ的发
生具有潜在的促进作用。

３　讨论

　　ＥＡＤ是肝移植术后的常见并发症，ＥＡＤ的发生会
对肝移植预后有显著不利影响，本研究旨在识别 ＥＡＤ
高危患者，从而提早进行干预，以提高患者术后生存

率。由于各移植中心采用的 ＥＡＤ标准不同，故 ＥＡＤ
至今尚无统一定义，所报道的发生率也有较大的差异，

从８．７％到４０．０％不等［６］。本研究纳入我院麻醉科手

术室行肝移植术后的患者共３７５例，其中ＥＡＤ的发生
率为２４％，与 ＯＬＴＨＯＦＦ等［３］报道的发生率接近。本

研究有以下几点主要发现：①术前肿瘤复发史及手术
时间与ＥＡＤ的发生存在明显的正相关，提早干涉疾病
进程、优化手术流程、减少术中时间和术中精细化管理

可能是降低术后 ＥＡＤ发生的有效措施；②通过
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析确立了肝移植术后发生 ＥＡＤ的相关
因素，通过建立列线图对其可视化，有助于个性化识别

肝移植术后发生 ＥＡＤ高危的患者；③Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析在预测肝移植术后ＥＡＤ的发生率的准确度和预测
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Ａ：训练集临床决策曲线；Ｂ：验证集临床决策曲线

图４　预测模型的临床决策曲线
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Ａ：模型中全部变量的ＳＨＡＰ值；Ｂ：模型中连续变量的 ＳＨＡＰ值；Ｃ：模型中分类变量的 ＳＨＡＰ值　紫色点：示无
ＥＡＤ，黄色点：示有ＥＡＤ

图５　ＳＨＡＰ参数分析图

一致性上表现尚可，通过０．５１９的截断点进行分层后，
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析表现出可观的临床应用价值。
　　近年来，研究显示ＥＡＤ与供体因素、受体因素、手
术相关因素均有密切关系。来自 ＡＤＡＭ等［７］的一项

研究发现，复发性肝癌患者行补救性肝移植术较初始

性肝移植术风险高。这一情况的发生多考虑复发性肝

癌患者既往有肝切除史，腹腔粘连严重，解剖层次不清

晰，且多存在门静脉高压等情况，手术难度较大，故术

后并发症的风险增加。自２００２年２月以来，ＭＥＬＤ评
分在美国作为分配肝脏的标准［８］，ＭＥＬＤ评分越高，提
示肝功能障碍越严重，门静脉高压程度及肾功能障碍

程度越高，患者围术期的风险也越大［９］。既往研究提

示，手术时间是肝移植术后合并 ＥＡＤ的独立危险因
素［１０］，本研究发现，术后发生ＥＡＤ的患者的平均手术
时长为８．７ｈ，显著高于未发生ＥＡＤ人群的７．２ｈ（Ｐ＜
０．０１），且平均无肝期时间同样存在显著差别（Ｐ＜
０．０１）。术中无肝期时间是指患者肝脏切除至移植物
血流再通所经历时间，通常无肝期时间越长意味着原

发病灶越发复杂、手术过程出现器官缺血和循环障碍

的风险越高［１１］。现有研究结果显示，无肝期可致多个

细胞因子表达增加，而ＩＬ６水平甚至可达正常水平的
１００倍，超高炎症因子的释放会导致移植肝细胞的不

可逆损伤［１２］，引起无肝期代谢产物蓄积，意味着 ＥＡＤ
的发生率将会明显提高。手术方式的优化、术中无肝

期的精细化管理等方法能缩短无肝期时间，从而减少

缺血再灌注损伤。

　　本课题组前期基础研究证实，Ｄｅｘ通过 α２ＡＲ激
活ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ信号通路，保护肾小管上皮细胞（ＨＫ２），
减少细胞死亡和 ＨＭＧＢ１的释放，同时降低肾脏 Ｔｏｌｌ
样受体４表达，抑制肾脏缺血再灌注时的炎症反应，从
而发挥肾保护效应［１３］；也可部分激活胆碱能抗炎通路

而发挥肾脏保护效应［１４］。但本研究结果并未显示

Ｄｅｘ对肝移植术后肝功能有显著保护作用。
　　本研究采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析进行模型建立。
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析作为经典的解决分类问题的线性模
型，其具备比其他机器学习模型更优的可解释性和易

用性，在预测手术并发症这一领域发挥了重要的作用。

既往已有研究建立起肝移植术后肾功能衰竭和死亡事

件的预测模型［１５－１６］，具有良好的预测效果。本研究通

过列线图建立ＥＡＤ术后发生风险的预测模型，为术后
肝移植并发症的预防和护理提供参考。

　　本研究存在一些不足：首先，作为病例对照研究，
会出现一定程度的选择偏移。其次，本研究样本量相

对较少，部分指标虽然展现出差异性趋势，但差异无统
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计学意义。最后，部分供体、受体相关的重要因素由于

条件和伦理限制未能纳入研究中［１７－２０］，可能导致一定

程度的混杂偏倚。

　　综上所述，ＥＡＤ作为肝移植术后严重而常见的并
发症之一，尤其随着肝移植等待名单的不断增加，更多

边缘供体将纳入使用，ＥＡＤ的发生将更为常见。因
此，及时识别危险因素、早期做出临床诊断和采取防治

策略对改善肝移植患者预后至关重要。
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