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乳酸浓度和终末期肝病模型评分对肝移植术后
早期死亡率预测准确性的比较
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　 　 【摘要】 　 目的　 比较乳酸浓度与终末期肝病模型（ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ⁃ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ， ＭＥＬＤ）预测

肝移植术后早期死亡率的准确性，为临床提供一种简便及时的预测工具。 方法 　 回顾性分析 ２０１７
年于本院接受同种异体肝移植手术的 １２１ 例患者的临床资料，男 ９２ 例，女 ２９ 例，年龄 ２５～７８ 岁，ＡＳＡ
Ⅲ或Ⅳ级。 按术后 ３０ ｄ 内是否存活分为两组：生存组和死亡组。 收集术前和术毕乳酸浓度，计算术

前和术毕 ＭＥＬＤ 评分。 比较两组术前乳酸浓度、术毕乳酸浓度、术前 ＭＥＬＤ 评分和术毕 ＭＥＬＤ 评分。
采用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ， ＲＯＣ）曲线比较术前和术毕乳酸浓度和 ＭＥＬＤ
评分对肝移植患者术后早期（术后 ３０ ｄ）死亡率的预测准确性。 结果 　 术后 ３０ ｄ 内存活 １０９ 例

（９０ ０％），死亡 １２ 例（１０ ０％）。 死亡组术前 ＭＥＬＤ 评分、术前乳酸浓度、术毕 ＭＥＬＤ 评分和术毕乳

酸浓度均明显高于生存组（Ｐ＜０ ０５）。 术前乳酸浓度的 ＲＯＣ 曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ）
为 ０ ７８（９５％ＣＩ ０ ６３～０ ９３），临界值为 ２ ４３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ；术前 ＭＥＬＤ 评分的 ＡＵＣ 为 ０ ７０（９５％ＣＩ ０ ５３～
０ ８７），临界值为 ２４ ５０ 分，两者 ＡＵＣ 差异无统计学意义。 术毕乳酸浓度的 ＡＵＣ 为 ０ ８５（９５％ＣＩ
０ ７０～０ ９９），临界值为 ９ ５７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ；术毕ＭＥＬＤ 评分的 ＡＵＣ 为 ０ ７４（９５％ＣＩ ０ ６１～０ ８８），临界值为

２５ ４２ 分；术毕乳酸浓度的 ＡＵＣ 明显高于术毕 ＭＥＬＤ 评分（Ｐ＜０ ０５）。 结论　 乳酸浓度，尤其是术毕

乳酸浓度对于肝移植术后早期死亡率的预测能力优于 ＭＥＬＤ 评分。
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　 　 肝移植手术已成为终末期肝病最有效的治疗

手段。 目前，临床上较多应用终末期肝病模型

（ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｅｎｄ⁃ｓｔａｇｅ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ， ＭＥＬＤ）评分［１］ 作

为预测肝移植患者术后死亡率的工具，但其预测准

确性仍存在争议［２］。 有学者提出肝移植术后乳酸

清除率低提示供体器官功能低下，并且术后 １ 年死

亡率高［３］。 在临床工作中，一些医师已经开始应用

乳酸浓度变化，对患者病情发展进行初步的评估，
但关于这种预测工具的准确性鲜有相关报道。 本

研究旨在比较乳酸浓度与 ＭＥＬＤ 评分对于肝移植

术后早期（术后 ３０ ｄ）死亡率的预测准确性，为今后

肝移植术后早期死亡率提供一个有效的预测工具。

资料与方法

一般资料　 本研究为回顾性研究，纳入 ２０１７ 年

内于本院接受同种异体肝移植手术的患者的临床

资料，性别不限，年龄 ２５～７８ 岁，ＢＭＩ １７～３７ ｋｇ ／ ｍ２，
ＡＳＡ Ⅲ或Ⅳ级。 排除标准：术中死亡。 根据肝移植

术后 ３０ ｄ 内存活与否，将入选患者分为两组：存活

组和死亡组。
麻醉方法　 患者进入手术室后常规监测 ＥＣＧ、

ＩＢＰ 和 ＳｐＯ２ 麻醉诱导采用静脉注射咪达唑仑 １ ～
２ ｍｇ、依托咪酯 ２０ ｍｇ、丙泊酚 ０ １～０ ２ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬

太尼 １５～３０ μｇ、罗库溴铵 ０ ６～ ０ ９ ｍｇ ／ ｋｇ。 麻醉维

持采用静脉泵注丙泊酚 ２～４ ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１、舒芬太尼

０ ２～０ ４ μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１、０ ２％ ～１％七氟醚、罗库溴铵

５０～６０ ｍｇ ／ ｈ。 术中应用去甲肾上腺素、肾上腺素、
硝酸异山梨醇酯、艾司洛尔等调节 ＨＲ、ＢＰ。 术毕保

留气管插管，手控通气下送回 ＩＣＵ。
观察指标　 记录术前乳酸浓度（麻醉后 ３０ ｍｉｎ

至手术开始前桡动脉血气分析结果中乳酸浓度）、
术毕乳酸浓度（术毕入 ＩＣＵ 即刻动脉血气分析结果

中乳酸浓度）。 选取术前最后一次化验结果和术毕

入 ＩＣＵ 即刻化验结果中肌酐（ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ， Ｃｒ）、总胆

红素（ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ， ＴＢｉｌ），国际标准化比值（ ｉｎｔｅｒ⁃
ｎａｔｉｏｎａｌ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｒａｔｉｏｎ， ＩＮＲ）， 分 别 计 算 术 前

ＭＥＬＤ 评分和术毕 ＭＥＬＤ 评分。 ＭＥＬＤ 评分计算公

式采用联邦器官共享网 （ ｕｎｉｔｅｄ ｎｅｔｗｏｒｋ ｆｏｒ ｏｒｇａｎ
ｓｈａｒｉｎｇ， ＵＮＯＳ）选择的计算公式：ＭＥＬＤ ＝ ９ ５７ ｌｏｇｅ

（Ｃｒ）＋３ ７８ ｌｏｇｅ（ＴＢｉｌ）＋１１ ２ ｌｏｇｅ（ＩＮＲ）＋６ ４３ 其中，
Ｃｒ 和 ＴＢｉｌ 的单位为 ｍｇ ／ ｄｌ，所有 Ｃｒ、ＴＢｉｌ 和 ＩＮＲ 等

参数 ＜ １ 时校正为 １，肌酐 ＞ ４ ｍｇ ／ ｄｌ时校正为 ４
ｍｇ ／ ｄｌ。 在 ＭＥＬＤ 评分≥４０ 分时，难以预测移植术

后治疗失败 （住院期间死亡或术后 ３ 个月内死

亡） ［２］。 因此，本研究中未采纳 ＵＮＯＳ 所规定的

ＭＥＬＤ 评分＞４０ 时校正为 ４０，而是采用计算出的实

际 ＭＥＬＤ 分值。 分别绘制术前、术毕乳酸浓度和

ＭＥＬＤ 评分预测肝移植术后早期死亡率的受试者工

作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ， ＲＯＣ）曲线。
应用 ＲＯＣ 曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ）
比较各工具的准确性，对各工具诊断能力分级。 根

据《ＲＯＣ 曲线下面积与诊断实验的准确性》 ［４］ 分级

提示：０ ５＜ＡＵＣ≤０ ７ 为诊断能力较低；０ ７＜ＡＵＣ≤
０ ９ 为诊断能力中等；０ ９ ＜ ＡＵＣ≤１ 为诊断能力

较高。
统计分析　 采用 ＳＡＳ ９ ４ 软件进行统计分析。

正态分布计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间

比较采用两独立样本 ｔ 检验；偏态分布计量资料以

中位数（Ｍ）和四分位数间距（ ＩＱＲ）表示，组间比较

采用秩和检验。 计数资料比较采用 χ２ 检验。 Ｐ ＜
０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入 １２１ 例患者，男 ９２ 例，女 ２９ 例，
术后 ３０ ｄ 内存活 １０９ 例 （ ９０ ０％）、 死亡 １２ 例

（１０ ０％）。 其中，因初期移植肝功能低下 （ ｉｎｉｔｉａｌ
ｐｏｏｒ ｇｒａｆｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ， ＩＰＧＦ）死亡 ６ 例（５０ ０％），因肺

部感染死亡 ２ 例 （ １７ ０％），因脑出血死亡 ２ 例

（１７ ０％），因心血管并发症死亡 １ 例（８ ０％），因肺

栓塞死亡 １ 例（８ ０％）。 两组患者性别、年龄和 ＢＭＩ
差异无统计学意义。 死亡组术后带管时间明显长

于、术后住院时间明显短于生存组（Ｐ＜０ ０５），两组

ＩＣＵ 停留时间差异无统计学意义。 肝移植患者的主

要原发病为乙型肝炎肝硬化和乙型肝炎肝硬化合

并肝癌，两组原发病分布差异无统计学意义（表 １）。
死亡组术前乳酸浓度、术毕乳酸浓度、术前

ＭＥＬＤ 评分、术毕 ＭＥＬＤ 评分均明显高于生存组（Ｐ
＜０ ０５）（表 ２）。

术前乳酸浓度诊断能力中等，术前 ＭＥＬＤ 评分

诊断能力较低，术前 ＭＥＬＤ 评分与术前乳酸浓度的

ＡＵＣ 差异无统计学意义。 术毕乳酸浓度诊断能力

中等，术毕 ＭＥＬＤ 评分诊断能力中等，术毕乳酸浓
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表 １　 两组患者接受同种异体肝移植手术一般情况和原发病

分布情况的比较

指标
生存组

（ｎ＝ １０９）
死亡组

（ｎ＝ １２）

男 ／女（例） ８５ ／ ２４ ７ ／ ５

年龄（岁） ５１ ２±１０ ３ ５０ １±１０ ０

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２４ ３±３ ８ ２３ ９±３ ３

术后带管时间（ｈ） ６２ ３±２００ ８ ８０ ２±８１ ３ａ

ＩＣＵ 停留时间（ｄ） ６ ９±８ １ ９ ４±９ ６

术后住院时间（ｄ） ３１ ０±２４ １ ９ ９±９ ５ａ

再次肝移植 ［例（％）］ ３（２ ８） ０（０）

原发病情况［例（％）］

　 乙型肝炎肝硬化 ３２（２９ ４） ３（２５ ０）

　 乙型肝炎肝硬化＋肝癌 ４０（３６ ７） ３（２５ ０）

　 丙型肝炎肝硬化 ４（３ ７） ０（０）

　 丙型肝炎肝硬化＋肝癌 １（０ ９） ０（０）

　 肝脏恶性肿瘤 ６（５ ５） ２（１６ ７）

　 酒精性肝硬化 ８（７ ３） １（８ ３）

　 酒精性肝硬化＋肝癌 ２（１ ８） ０（０）

　 酒精性肝硬化＋丙肝 １（０ ９） ０（０）

　 原发性胆汁性肝硬化 ３（２ ８） ０（０）

　 自身免疫性肝炎 ４（３ ７） １（８ ３）

　 自身免疫性肝炎＋肝癌 １（０ ９） ０（０）

　 其他 ７（６ ４） ２（１６ ７）

　 　 注：与生存组比较，ａＰ＜０ ０５

表 ２　 两组患者不同时点乳酸浓度和 ＭＥＬＤ 评分的

比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
乳酸浓度（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＭＥＬＤ 评分（分）

术前 术毕 术前 术毕

生存组 １０９ １ ７±１ ６ ３ ５±２ ８ １８ ３±８ ９ ２０ ８±６ ２

死亡组 １２ ４ ０±３ ４ａ ９ ９±５ ０ａ ２５ ９±１１ ７ａ ２７ ２±７ ７ａ

　 　 注：与生存组比较，ａＰ＜０ ０５

度的 ＡＵＣ 明显高于术毕 ＭＥＬＤ 评分（Ｐ＜０ ０５） （表
３，图 １—２）。

讨　 　 论

由于肝脏功能广泛，在肝移植的整个治疗过程

中，患者全身各系统的病理生理变化复杂，影响疾

病转归的因素繁多。 所以，术前、术后对于患者病

表 ３　 不同时点乳酸浓度和 ＭＥＬＤ 评分预测肝移植术后

早期死亡率情况的比较

指标 临界值
敏感度

（％）
特异度

（％）
ＡＵＣ ９５％ＣＩ

术前乳酸浓度

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
２ ４３ ５０ ０ ８４ ３ ０ ７８ ０ ６３～０ ９３

术毕乳酸浓度

（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
９ ５７ ６６ ７ ９５ ３ ０ ８５ ０ ７０～０ ９９

术前 ＭＥＬＤ 评分

（分）
２４ ５０ ５８ ３ ７４ １ ０ ７０ ０ ５３～０ ８７

术毕 ＭＥＬＤ 评分

（分）
２５ ４２ ５８ ３ ７７ １ ０ ７４ａ ０ ６１～０ ８８

　 　 注：与术毕乳酸浓度比较，ａＰ＜０ ０５

图 １　 术前乳酸浓度和 ＭＥＬＤ 评分预测肝移植术后

早期死亡率的 ＲＯＣ 曲线

图 ２　 术毕乳酸浓度和 ＭＥＬＤ 评分预测肝移植术后

早期死亡率的 ＲＯＣ 曲线
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情转归做出及时评估以求做到尽早干预处理对于

患者病情的发展是及其重要的。 由于 ＵＮＯＳ 对

ＭＥＬＤ 评分的认可［１］，近年来，临床上较多应用

ＭＥＬＤ 评分作为肝移植患者评估预后的工具。 这个

模型对于等待肝移植的慢性终末期肝病患者的 ３ 个

月生存率预测较准确［５］。 但也有很多学者提出异

议，有学者认为 ＭＥＬＤ 评分不能很好地预测所有肝

移植患 者 的 术 后 死 亡 率。 Ｎａｇｏｒｎｅｙ 等［６］ 指 出，
ＭＥＬＤ 评分应该仅限于对肝硬化患者的术后死亡率

评估。 一些研究结果表明，术后 ＭＥＬＤ 评分的诊断

准确性优于术前 ＭＥＬＤ 评分［７］。 本研究中也发现，
术前 ＭＥＬＤ 评分对于肝移植患者术后 ３０ ｄ 死亡率

诊断能力较低，而术后 ＭＥＬＤ 评分对于肝移植患者

术后 ３０ ｄ 死亡率诊断能力中等，与之前研究一致。
本研究最主要的发现是，无论在术前还是术

后，乳酸浓度对于肝移植术后 ３０ ｄ 内死亡率的预测

准确性均优于 ＭＥＬＤ 评分。 患者术后，尤其是术后

早期（术后 ３０ ｄ）病情的发展和死亡率主要取决于

被移植肝脏的初期功能［３］，这一点在本研究中也有

所印证。 在本研究的 １２１ 例患者中，术后 ３０ ｄ 内死

亡的 １２ 例中，６ 例（５０％）因为 ＩＰＧＦ 最终引发的多

器官功能衰竭。 而 ＩＰＧＦ 是比较常见的肝移植术后

并发症［８］。 因此，对于术后早期移植肝功能的预测

能力直接影响到预测工具的准确性。
正常生理状态下，肝脏承担全身 ７０％乳酸的清

除工作，因此包括肝硬化在内的各种病因引起的肝

细胞功能受损都会造成乳酸清除速度明显下降。
Ｗｏｌｌ 等［９］发现，肝硬化患者乳酸清除半衰期较正常

对照组延长。 Ａｌｍｅｎｏｆｆ 等［１０］ 发现，将肝硬化患者与

年龄匹配的健康志愿者比较，运动后肝硬化患者乳

酸清除时间是健康人的 ３ 倍。 因此，乳酸清除的下

降无疑是肝功能异常的直接表现。 而且，已有学者

提出，肝移植术后乳酸清除率与肝移植术后并发症

发生率和死亡率密切相关［３， １１⁃１３］。
一些研究发现，无论是急性肝功能衰竭还是慢

性肝硬化的患者，即使在组织灌注和氧供良好的情

况下，内脏糖酵解也会增加。 而且相对于乳酸清除

的下降，糖酵解增加才是血液乳酸浓度升高的主要

原因［１４］。 而早在 １９６９ 年就发现，肝脏对于乳酸酸

中毒发展所起作用是多样的，当肝脏耗氧量下降

时，肝脏成为生产乳酸的主要器官［１５］。 因此，肝病

患者乳酸产生的增加也是肝脏状态的一个直接

表现。
肾脏是清除乳酸的另一个重要器官，而且人体

有 ５％的乳酸经尿液排出。 因此，乳酸浓度也可以

反映肾功能。 肝移植术后急性肾损伤是较常见的

并发症［１６］。 Ｂａｒｒｅｔｏ 等［１７］ 指出，血清乳酸高水平是

肝移植术后急性肾损伤的危险因素，而急性肾损伤

是肝移植术后短期死亡的危险因素。 因此，从肾功

能的方面看，乳酸浓度对于术后早期死亡率也有预

测意义。
此外，高乳酸血症中的细胞功能障碍是复杂

的，如果同时伴有酸血症，细胞功能障碍很可能加

剧。 而酸血症可以降低心肌收缩力、心输出量、血
压、和组织灌注；可以使心肌更敏感而易心律失常，
并且可以减弱心血管对儿茶酚胺的反应［１８］。 在应

激、败血症以及组织灌注不足的情况下，葡萄糖无

氧酵解增加。 葡萄糖分解产生同等数量的乳酸和

氢离子。 血液中氢离子浓度增加时，由于一系列代

偿机制的作用，ｐＨ 值减低在酸碱平衡紊乱中经常不

出现［１８⁃１９］，但微循环及细胞环境已经酸化了。 因

此，在已经存在乳酸清除障碍的肝病患者中，乳酸

浓度的改变可以较 ｐＨ 值变化更敏感地反映组织微

循环酸化。 由于持续的微循环异常可以导致临床

恶化和死亡［２０］，因此乳酸浓度可以从微循环方面预

测病情变化。
乳酸本身对于病情的发展，一些体外研究表

明，能抑制心肌收缩力，但是，对心脏手术后的患者

输入乳酸钠，使血乳酸浓度达到 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 也没有

降低血流动力学指标［２１］。 因此，高乳酸血症其本身

对于细胞功能的影响尚不清楚。 这一点，还有待

研究。
本研究的不足在于，病例收集来自单中心，死

亡组患者较少。 另外，由于是回顾性研究，不能对

术中特定时点 ＭＥＬＤ 评分和乳酸浓度预测准确性

进行比较。 下一步，会增加回顾观察的样本例数，
描绘围术期乳酸浓度的变化趋势，力求计算出围手

术期各特定时点乳酸浓度相对于预后的阈值。
综上所述，乳酸浓度的变化可以直接反映肝病

患者肝肾功能状态，及微循环改变。 而肝移植患者

术后早期肝肾功能和微循环改变对于肝移植术后

死亡率有较大影响。 因此，乳酸浓度对于肝移植术

后死亡率有预测意义。 另外，乳酸浓度仅由动脉血

气分析即可获得，在目前的各种预测工具中是最为

简便且快速易得的，这也为危重患者的治疗争取了

时间。 乳酸浓度，尤其是术毕乳酸浓度对于肝移植

术后早期死亡率的预测能力优于 ＭＥＬＤ 评分，但作

为一种工具，还需更大样本量的多中心证据支持。
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