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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨肝移植手术患者术后肺部感染的危险因素。 方法　 回顾性分析 ２００５ 年 ６
月至 ２０１３ 年 ６ 月于三家临床医疗中心首次行原位肝移植手术的 １ ３５８ 例患者的临床资料。 根据患

者术后 ３０ ｄ 内是否发生肺部感染将患者分成两组：感染组和非感染组。 收集术前资料、术中资料及

术后资料，采用单因素分析及二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析肝移植术后肺部感染的危险因素。 结果　 肝移

植手术后有 ３１６ 例（２３􀆰 ３％）发生肺部感染，其中有 ２１ 例（６􀆰 ７％）死亡。 与非感染组比较，感染组术

前诊断为慢性重型肝炎、肝癌、丙型肝炎肝硬化、先天性肝脏疾病及肝衰竭、术前合并肝肾综合征、肝
昏迷、糖尿病的比例、术前肌酐浓度明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），术前总蛋白、白蛋白浓度明显降低（Ｐ＜
０􀆰 ０５），无肝期时间、术后苏醒时间及术后拔管时间明显延长（Ｐ＜０􀆰 ０５），术中失血量明显增加（Ｐ＜
０􀆰 ０５），术中尿量明显减少（Ｐ＜０􀆰 ０５），术中使用去氧肾上腺素、阿托品、利多卡因及呋塞米的比例明

显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５），术后死亡率明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示：慢性重型肝炎、丙型

肝炎肝硬化、肝衰竭、术前合并糖尿病、术中失血量＞１ ９００ ｍｌ、术后苏醒时间＞７􀆰 ３ ｈ 是肝移植患者术

后肺部感染的危险因素；手术方式（经典非转流原位肝移植）、术中使用利多卡因、术前总蛋白＞６４􀆰 ６
ｇ ／ Ｌ、术中尿量＞１ ８００ ｍｌ 是肝移植手术患者术后肺部感染的保护因素。 结论　 术前诊断慢性重型肝

炎、丙型肝炎肝硬化、肝衰竭、术前合并糖尿病、术中失血量＞１ ９００ ｍｌ、术后苏醒时间＞７􀆰 ３ ｈ 是肝移

植手术后肺部感染的危险因素。
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　 　 随着手术技术、围术期管理及免疫抑制治疗的

不断发展，目前肝移植已成为治疗终末期肝病最有

效的治疗方法［１］。 肝移植术后 ５ 年生存率可达

６０％～８０％［２－３］，部分移植中心术后 １ 年的存活率可

高达 ９０％［４］。 但肝移植手术复杂、手术创面大、手
术时间长、术中失血多、术后需长期服用抗排异药

物，增加了肝移植患者术后并发症的发生率和死亡

率，其中肺部感染是肝移植患者术后最常见的并发

症之一，也是导致肝移植患者术后死亡的重要原

因［５］。 本研究通过回顾性分析肝移植手术患者的

临床资料，探讨肝移植手术后肺部感染的危险因

素，为肝移植患者术后并发症的防治提供帮助。

资料与方法

一般资料　 本研究为多中心、回顾性研究。 本

研究已在中国临床试验中心注册 （ ＣｈｉＣＴＲ⁃ＴＲＣ⁃
１４００４２１１）。 选择 ２００５ 年 ６ 月至 ２０１３ 年 ６ 月于三

家临床医疗中心（首都医科大学附属北京朝阳医

院、北京武警总医院、首都医科大学附属北京佑安

医院）首次行原位肝移植手术的患者，性别不限，年
龄 １８～７８ 岁，ＡＳＡ Ⅲ或Ⅳ级，根据 ２０１８ 年版的《肝
衰竭诊断指南》 ［６］，诊断为终末期肝病，需行肝移植

手术的患者。 排除标准：术前各种原因导致的肺部

感染或呼吸衰竭，二次肝移植手术，多器官联合移

植术，临床数据不完整及术中死亡。
诊断方法 　 术后肺部感染诊断标准参照人民

卫生出版社第 ８ 版内科学对肺部感染的定义［７］：胸
部 Ｘ 线片检查显示片状、斑片状浸润性阴影或间质

性改变，伴随新发的咳嗽、咳痰或原有呼吸道症状

加重，伴或不伴有胸痛症状；或伴有发热≥３８ ℃；或
伴有肺实变体征或闻及湿啰音；或伴有白细胞计数＞
１０×１０９ ／ Ｌ 或＜４×１０９ ／ Ｌ，伴或不伴有中性粒细胞核

左移。 根据术后 ３０ ｄ 内是否发生肺部感染，将患者

分为两组：感染组和非感染组。
麻醉方法 　 入室后面罩吸氧 （氧流量 ５ ～ ７

Ｌ ／ ｍｉｎ），开放静脉通路，监测 ＥＣＧ、 ＢＰ、 ＭＡＰ 及

ＳｐＯ２。 麻醉诱导：静脉注射咪达唑仑 ０􀆰 ０２ ～ ０􀆰 ０４
ｍｇ ／ ｋｇ、依托咪酯 ０􀆰 ２ ～ ０􀆰 ４ ｍｇ ／ ｋｇ、丙泊酚 ０􀆰 １ ～ ０􀆰 ２
ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 ０􀆰 ２ ～ ０􀆰 ６ μｇ ／ ｋｇ、罗库溴铵 ０􀆰 ６ ～
０􀆰 ９ ｍｇ ／ ｋｇ。 麻 醉 维 持： 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·ｍｉｎ－１、
间断推注罗库溴铵 ０􀆰 １０～０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｋｇ。 根据术中心

率、血压等情况应用血管活性药物、利尿药，必要时

输注血液制品，维持血流动力学稳定。 麻醉期间予

以保温，如加温毯、暖风机和输液加温仪等。 手术

结束后保留气管插管，返回 ＩＣＵ。
数据收集 　 通过手麻系统麻醉记录单和住院

病历系统进行数据收集。 术前资料：性别、年龄、体
重、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、术前诊断、术前合并症、术前肌

酐、术前总蛋白及术前白蛋白浓度。 术中及术后资

料：手术方式、术中失血量、术中尿量、手术时间、无
肝期时间、术中药物使用及术后苏醒时间和拔管时

间等。
统计分析 　 采用 ＳＰＳＳ ２５􀆰 ０ 软件行统计分析。

正态分布计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间

比较采用单因素方差分析；非正态分布计量资料以

中位数和四分位数间距［Ｍ（ ＩＱＲ）］表示，组间比较

采用 Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 计数资料以例（％）表
示，组间比较采用 χ２ 或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率检验。 对单

因素分析中有统计学意义的因素行二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析，采用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ 软件绘制肝移植患者

术后肺部感染影响因素森林图。 绘制受试者工作

特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ， ＲＯＣ）曲线，并
通过 ＲＯＣ 曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ）评价

影响因素预测肝移植手术后患者肺部感染的预测

价值。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入 １ ３５８ 例，男 １ １１４ 例，女 ２４４ 例，
感染组 ３１６ 例（２３􀆰 ３％），非感染组 １ ０４２ 例（７６􀆰 ７％）。
其中首都医科大学附属北京朝阳医院纳入 １５２ 例

（１１􀆰 ２％）、北京武警总医院 ７３５ 例（５４􀆰 １％）、首都医
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科大学附属北京佑安医院 ４７１ 例（３４􀆰 ７％）。
两组患者性别、年龄、体重、ＢＭＩ、术前诊断乙型

肝炎肝硬化、酒精性肝硬化及术前合并高血压、上
消化道出血差异均无明显统计学意义。 与非感染

组比较，感染组术前诊断慢性重型肝炎、肝癌、丙型

肝炎肝硬化、先天性肝脏疾病及肝衰竭、术前合并

肝肾综合征、肝昏迷及糖尿病的比例、术前肌酐浓

度明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），术前总蛋白、白蛋白浓度明

显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 １）。

表 １　 两组患者术前情况的比较

指标
感染组

（ｎ＝ ３１６）
非感染组

（ｎ＝ １ ０４２）
Ｐ 值

男 ／女（例） ２５０ ／ ６６ ８６４ ／ １７８ ０􀆰 １２３

年龄（岁） ５０􀆰 ２±１０􀆰 １ ４９􀆰 ４±９􀆰 ３ ０􀆰 ２２３

体重（ｋｇ） ６８􀆰 ９±１２􀆰 ６ ６８􀆰 ８±１２􀆰 ２ ０􀆰 ８４９

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２２􀆰 ３±２􀆰 ０ ２２􀆰 ４±２􀆰 １ ０􀆰 ６２１

ＡＳＡ Ⅲ／Ⅳ级（例） ２６９ ／ ４７ ９４７ ／ ９５ ０􀆰 ００３

术前诊断［例（％）］

　 先天性肝脏疾病 ２（０􀆰 ６） ７（０􀆰 ６） ０􀆰 ９４１

　 乙型肝炎肝硬化 ２３４（７４􀆰 １） ７６５（７３􀆰 ４） ０􀆰 ８２３

　 丙型肝炎肝硬化 ３２（１０􀆰 １） ６０（５􀆰 ８） ０􀆰 ００７

　 酒精性肝硬化 １８（５􀆰 ７） ４０（３􀆰 ８） ０􀆰 １５３

　 慢性重型肝炎 ４８（１５􀆰 ２） ９５（９􀆰 １） ０􀆰 ００２

　 肝癌 １４４（４５􀆰 ６） ５７４（５５􀆰 １） ０􀆰 ００３

　 肝衰竭 ２２（７􀆰 ０） １８（１􀆰 ７） ＜０􀆰 ００１

术前合并症［例（％）］

　 高血压 ３１（９􀆰 ８） ７３（７􀆰 ０） ０􀆰 １０１

　 肝肾综合征 １７（５􀆰 ４） ２５（２􀆰 ４） ０􀆰 ００７

　 肝昏迷 ４２（１３􀆰 ３） ８９（８􀆰 ５） ０􀆰 ０１２

　 上消化道出血 ７４（２３􀆰 ４） ２２４（２１􀆰 ５） ０􀆰 ４７０

　 糖尿病 ３１（９􀆰 ８） ３９（３􀆰 ７） ＜０􀆰 ００１

术前肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ）
６７􀆰 ９

（５４􀆰 ２～８７􀆰 ５）
６４􀆰 ９

（５４􀆰 ０～７８􀆰 ５）
０􀆰 ０１８

术前总蛋白（ｇ ／ Ｌ） ６１􀆰 ５±９􀆰 ７ ６４􀆰 ６±９􀆰 ４ ＜０􀆰 ００１

术前白蛋白（ｇ ／ Ｌ） ３２􀆰 ３±５􀆰 ５ ３４􀆰 ０±５􀆰 ９ ＜０􀆰 ００１

与非感染组比较，感染组背驮式肝移植、经典

转流原位肝移植、亲体肝移植比例、术中失血量明

显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），经典非转流原位肝移植比例、术
中使用去氧肾上腺素、阿托品、利多卡因及呋塞米

药物比例明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５），无肝期时间、术后苏

醒时间及术后拔管时间明显延长（Ｐ＜０􀆰 ０５），术中尿

量明显减少（Ｐ＜０􀆰 ０５），术后死亡率明显升高（Ｐ＜
０􀆰 ０５）（表 ２）。

表 ２　 两组患者术中及术后情况的比较

指标
感染组

（ｎ＝ ３１６）
非感染组

（ｎ＝ １ ０４２）
Ｐ 值

手术方式［例（％）］ ＜０􀆰 ００１

　 背驮式肝移植 １４３（４５􀆰 ３） ２６８（２５􀆰 ７）

　 经典非转流原位肝移植 １５２（４８􀆰 １） ７４２（７１􀆰 ２）

　 经典转流原位肝移植 １４（４􀆰 ４） ２２（２􀆰 １）

　 亲体肝移植 ７（２􀆰 ２） １０（１􀆰 ０）

术中失血量（ｍｌ）
２ ３００

（１ ５００～３ ６７５）
１ ７００

（１ ０００～２ ７２５）
＜０􀆰 ００１

术中尿量（ｍｌ）
１ ５６８

（１ ２００～２ ０８０）
１ ９００

（１ ４００～２ ５００）
＜０􀆰 ００１

手术时间（ｈ） １１􀆰 ０±０􀆰 ２ １０􀆰 ９±０􀆰 ４ ０􀆰 ４９８

无肝期时间（ｍｉｎ）
７６􀆰 ５

（５８􀆰 ０～９５􀆰 ０）
６０􀆰 ０

（５０～８５􀆰 ０）
＜０􀆰 ００１

术中药物使用［例（％）］

　 多巴胺 ２２７（７１􀆰 ８） ６９１（６６􀆰 ３） ０􀆰 ０６６

　 去甲肾上腺素 ２２８（７２􀆰 ２） ７０２（６７􀆰 ４） ０􀆰 １０９

　 去氧肾上腺素 ３１（９􀆰 ８） １８５（１７􀆰 ８） ０􀆰 ００１

　 肾上腺素 ９３（２９􀆰 ４） ２５７（２４􀆰 ７） ０􀆰 ０９０

　 阿托品 ６９（２１􀆰 ８） ３７５（３６􀆰 ０） ＜０􀆰 ００１

　 利多卡因 ３２（１０􀆰 １） ２１１（２０􀆰 ２） ＜０􀆰 ００１

　 呋塞米 １８１（５７􀆰 ３） ７１３（６８􀆰 ４） ＜０􀆰 ００１

自体血回收［例（％）］ ３２（１０􀆰 １） ９５（９􀆰 １） ０􀆰 ５８９

术后苏醒时间（ｈ）
８􀆰 ５

（５􀆰 ５～２１􀆰 ０）
７􀆰 ０

（４􀆰 ７～１０􀆰 ５）
＜０􀆰 ００１

术后拔管时间（ｈ）
１３􀆰 ４

（８􀆰 ８～３０􀆰 ２）
１１􀆰 ５

（８􀆰 ０～２４􀆰 ０）
０􀆰 ００１

术后死亡［例（％）］ ２１（６􀆰 ７） ９（０􀆰 ９） ＜０􀆰 ００１

　 　 将 Ｐ＜０􀆰 ０５ 的单因素变量纳入二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归方程（将连续变量取中位数转变为分类变量）分

析，结果显示丙型肝炎肝硬化、慢性重型肝炎、肝衰

竭、糖尿病、术中失血量＞１ ９００ ｍｌ、术后苏醒时间＞
７􀆰 ３ ｈ 是肝移植患者术后肺部感染的危险因素；手
术方式（经典非转流原位肝移植）、术中使用利多卡

因、术前总蛋白＞６４􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ、术中尿量＞１ ８００ ｍｌ 是肝

移植患者术后肺部感染的保护因素（表 ３）。
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表 ３　 肝移植患者术后肺部感染多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

因素 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ Ｐ 值

术前诊断

　 丙型肝炎肝硬化 １􀆰 ６６９ １􀆰 ０１９～２􀆰 ７３３ ０􀆰 ０４２

　 慢性重型肝炎 １􀆰 ７５４ １􀆰 １２９～２􀆰 ７２６ ０􀆰 ０１２

　 肝衰竭 ２􀆰 １６６ １􀆰 ０８４～４􀆰 ３２７ ０􀆰 ０２９

术前合并糖尿病 １􀆰 ９４３ １􀆰 １３１～３􀆰 ３３８ ０􀆰 ０１６

术前肌酐＞６５ μｍｏｌ ／ Ｌ １􀆰 ０５２ ０􀆰 ７９６～１􀆰 ３９１ ０􀆰 ７２１

术前总蛋白＞６４􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ ０􀆰 ７０７ ０􀆰 ５２６～０􀆰 ９５０ ０􀆰 ０２２

术前白蛋白＞３３􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ ０􀆰 ８９５ ０􀆰 ６４１～１􀆰 １５２ ０􀆰 ３１１

手术方式

　 背驮式肝移植 － － －

　 经典非转流原位肝移植 ０􀆰 ６８９ ０􀆰 ４８８～０􀆰 ９７２ ０􀆰 ０３４

　 经典转流原位肝移植 １􀆰 ０１９ ０􀆰 ４６５～２􀆰 ２３３ ０􀆰 ９６２

　 亲体肝移植 １􀆰 ０７６ ０􀆰 ３６６～３􀆰 １６８ ０􀆰 ８９４

术中出血量＞１ ９００ ｍｌ １􀆰 ５４８ １􀆰 １６９～２􀆰 ０５０ ０􀆰 ００２

术中尿量＞１ ８００ ｍｌ ０􀆰 ６４９ ０􀆰 ４８８～０􀆰 ８６５ ０􀆰 ００３

无肝期时间＞６５ ｍｉｎ １􀆰 １６７ ０􀆰 ８４５～１􀆰 ６１０ ０􀆰 ３４８

术中使用利多卡因 ０􀆰 ５４０ ０􀆰 ３４５～０􀆰 ８４６ ０􀆰 ００７

术后苏醒时间＞７􀆰 ３ ｈ １􀆰 ４０４ １􀆰 ０２９～１􀆰 ９１４ ０􀆰 ０３２

术后拔管时间＞１１ ｈ ０􀆰 ８４２ ０􀆰 ６１６～１􀆰 １５１ ０􀆰 ２８１

　 　 ＲＯＣ 曲线分析结果显示，多项指标联合预测肝

移植患者术后肺部感染的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ７０５ （９５％ＣＩ
０􀆰 ６７２～０􀆰 ７３８，Ｐ＜０􀆰 ００１），最大约登指数 ０􀆰 ３１９，敏
感性 ５９􀆰 ８％，特异性 ７２􀆰 １％（图 １）。

图 １　 预测肝移植患者术后肺部感染的 ＲＯＣ 曲线图

讨　 　 论

我国终末期肝病患者病情重、进展快，术前常

合并其他器官的功能障碍，术后并发症发生率和围

术期死亡率均较高［８］。 其中肺部感染的发生率为

１３􀆰 ７％～５１􀆰 ０％［９］，７０％肝移植术后肺部感染的患者

发生在术后 ３０ ｄ 内［１０］。 本研究结果显示，肝移植

患者术后肺部感染的发生率为 ２３􀆰 ３％。 其中肺部

感染患者中有 ２１ 例（６􀆰 ７％）死亡，死亡率明显高于

无肺部感染的患者。 这与国内文献［１１］ 报道的基本

一致。 本研究结果显示，术前诊断慢性重型肝炎、
丙型肝炎肝硬化、肝衰竭、术前合并糖尿病、术中失

血量＞１ ９００ ｍｌ、术后苏醒时间＞７􀆰 ３ ｈ 是肝移植患者

术后肺部感染的危险因素；手术方式（经典非转流

原位肝移植）、术中使用利多卡因、术前总蛋白 ＞
６４􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ、术中尿量＞１ ８００ ｍｌ 是肝移植手术患者术

后肺部感染的保护因素。
肝移植手术难度高，术前患者常合并凝血功能

障碍、低蛋白血症，术中止血难度大，常常需要大量

输血和输注白蛋白。 肝移植术中大量失血或输血

均会增加肝移植患者术后感染的风险［１２］，大量输血

是早期肺部感染的危险因素［１３］，术中失血量＞１０ Ｌ
是肝移植患者术后发生细菌性肺炎的重要危险因

素［１４］。 本研究结果显示，术中失血量＞１ ９００ ｍｌ 的
患者发生肺部感染的风险可增加 ５４􀆰 ８％。 术后肺

部感染的患者术前总蛋白和白蛋白浓度明显降低，
将术前总蛋白浓度控制在 ６４􀆰 ６ ｇ ／ Ｌ 以上可以有效

预防肺部感染的发生。 临床中常用术中尿量来反

映血流灌注情况，同时也作为补液调整依据。 本研

究结果显示，术后肺部感染的患者术中尿量明显降

低，且术中尿量＞１ ８００ ｍｌ 可以预防肺部感染的发

生。 因此，肝移植术前适当的补充蛋白、术中合理

控制输液量、输血量和减少失血量有利于预防术后

肺部感染的发生。
因肝移植是上腹部大手术，对患者创伤大，术

后常需要机械通气支持治疗。 本研究结果显示，术
后肺部感染的患者术后苏醒时间和拔管时间均明

显延长，且术后苏醒时间超过 ７􀆰 ３ ｈ 时，苏醒时间越

长肺部感染风险越高。 国内外已将术后机械通气

时间＞ ２４ ｈ 定义为术后机械通气时间延长 （ ｐｒｏ⁃
ｌｏｎｇｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ， ＰＭＶ） ［１５］，ＰＭＶ 可能

会加重原有基础疾病，延长患者住院时间及增加并

发症发生率和死亡率［１６］。 ＰＭＶ 与肝移植术后肺部

感染密切相关，是肺部感染的独立危险因素［１３］。 因
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此，术后早期拔管对改善患者预后、减少肺部感染

发生至关重要。
目前，关于手术方式对患者预后的影响尚有争

议。 本研究中经典非转流原位肝移植发生肺部感

染的比例明显低于其他术式。 这与杨天池等［１７］、张
菊霞等［１８］研究结果不一致。 考虑目前实行的背驮

式肝移植多为改良背驮式肝移植，虽然术中仅夹闭

部分腔静脉，但术中血流动力学变化仍剧烈［１９］。
本研究结果显示，术前诊断慢性重型肝炎、肝

癌、丙型肝炎肝硬化、先天性肝脏疾病及肝衰竭的

患者肝移植术后更易发生肺部感染，术前合并糖尿

病发生肺部感染的可能性是非糖尿病患者的 １􀆰 ９４３
倍。 考虑糖尿病患者由于代谢紊乱，导致对手术创

伤耐受力差、机体对外界的防御能力及自我的修复

能力减弱。 同时糖尿病患者往往糖化血红蛋白水

平较高，容易导致肺泡毛细血管损伤、肺泡表面活

性物质减少及肺泡通气 ／血流比例失调，术后发生

肺部感染风险增加［２０－２１］。 因此，术前合理的控制血

糖水平可有效降低术后肺部感染的风险。
本研究有以下不足之处。 首先，本研究为多中

心的回顾性研究，数据库建立时间比较早、数据收

集量大，对于患者术前相关感染指标收集不够全

面，在数据筛选方面不可避免混杂因素的干扰对研

究结果造成偏倚。 其次，本研究排除了术前合并肺

部感染的患者，对于患者术前的肺部感染治疗情况

和长期结局并未分析。
综上所述，肝移植手术患者术后发生肺部感染

的危险因素为术前诊断慢性重型肝炎、丙型肝炎肝

硬化、肝衰竭、术前合并糖尿病、术中失血量＞１ ９００
ｍｌ、术后苏醒时间＞７􀆰 ３ ｈ。
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