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摘要 目的：探讨血浆置换（PE）与血浆灌流（PP）联合治疗肝衰竭的疗效和安全性，以及其对炎症因子和肝功能的影响。方法：选择

2014年 2月至 2016年 2月我院收治的 98例肝衰竭患者为研究对象，按随机数字表法分为实验组和对照组，每组各 49例。实验

组行 PE联合 PP治疗，对照组行单纯 PE治疗。采用全自动生化分析仪检测治疗前后患者肝功能指标；采用酶联免疫吸附法

（ELISA）检测血清中炎症因子 C-反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、白介素 -6（IL-6）水平。对比两组患者临床总有效率、

不良反应发生率以及治疗前后肝功能指标和炎症因子水平。结果：实验组临床总有效率为 91.84%，显著高于对照组的 73.47%，差

异有统计学意义（P＜0.05）。实验组不良反应发生率为 10.20%，明显低于对照组的 38.78%，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后

两组患者血清谷丙转氨酶（ALT）、总胆红素（TBIL）和血氨（NH3）水平明显下降（均 P＜0.05），白蛋白（ALB）和凝血酶活动度

（PTA）明显上升（均 P＜0.05），治疗后实验组血清 ALT、TBIL和 NH3水平均低于对照组，ALB和 PTA水平均高于对照组，差异

具有统计学意义（均 P＜0.05）。治疗后血清中炎症因子 CRP、TNF-琢、IL-6水平均低于治疗前，实验组血清 CRP、TNF-琢、IL-6水平
均低于对照组（均 P＜0.05）。结论：PE与 PP联合治疗肝衰竭具有较好的疗效，且不良反应发生率较低，可有效清除炎症因子，改

善肝功能，提高患者生存质量。
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Efficacy of Plasma Exchange Combined with Plasma Perfusion in Treatment
of Liver Failure and the Influence on Inflammatory

Factors and Liver Function

To investigate the efficacy and safety of plasma exchange (PE) combined with plasma perfusion (PP) in

treatment of liver failure and the influence on inflammatory factors and liver function. 98 patients with liver failure in our

hospital from February 2014 to February 2016 were selected as the subjectswere, and they were randomly divided into experimental

group and control group, and each group was 49 cases. The experimental group was treated with PE combined with PP, and the control

group was received PE alone. The liver function before and after treatment was detected by automatic biochemical analyzer. The serum

levels of C-reactive protein (CRP), tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) and interleukin-6 (IL-6) were determined by enzyme-linked

immunosorbent assay (ELISA). The total effective rate, the incidence of side effects, the levels of liver function and inflammatory factors

before and after treatment were compared between the two groups. The clinical effective rate in the experimental group

(91.84%) was significantly higher than that in the control group (73.47%), the difference was statistically significant (P<0.05). The

incidence of adverse reactions in the experimental group (10.20%) was significantly lower than that in the control group (38.78%), the

difference was statistically significant (P<0.05). The levels of serum alanine aminotransferase (ALT), total bilirubin (TBIL) and blood

ammonia (NH3) were significantly decreased in both groups after treatment (all P<0.05). Albumin (ALB) and thrombin activity (PTA)

were significantly increased in both groups after treatment (both P<0.05). After treatment, the serum levels of ALT, TBIL and NH3 in the

experimental group were lower than those in the control group (all P<0.05), the levels of ALB and PTA were higher than those of the

control group, the difference was statistically significant (both P<0.05). After treatment, the serum levels of CRP, TNF-琢 and IL-6 were

lower than those before treatment, and the serum levels of CRP, TNF-琢 and IL-6 in the experimental group were lower than those in the

control group (all P<0.05). The combination of plasma exchange and plasma perfusion has a good effect in the treatment of
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liver failure, and the incidence of adverse reactions is low. It can effectively remove inflammatory factors,improve liver function and

improve the quality of life of patients.

Liver failure; Plasma exchange; Plasma perfusion; Inflammatory factors

前言

肝衰竭是一种严重肝病症候群，临床上主要表现为凝血功

能障碍、黄疸、肝性脑病及腹水等[1-3]，可分为四类：急性肝衰竭、

亚急性肝衰竭，慢加急性肝衰竭和慢性肝衰竭[4]。肝衰竭在各种

肝病中发展最快、病情危重、病死率极高，故成为临床研究热

点，常见的治疗方法有肝移植和人工肝支持系统[5]。肝移植虽为

肝衰竭的最佳治疗方法，但是因为肝脏来源有限，配型困难，手

术难度大，术后排异反应及经济等原因，故在临床上尚未广泛

采用[6,7]。人工肝支持系统是目前治疗肝衰竭的常用手段，包括

血浆置换（Plasma exchange，PE）、血浆灌流（Plasma perfusion，

PP）和分子吸附再循环系统治疗等[8]。单纯的 PE治疗或 PP治

疗都可以改善肝衰竭患者的生存质量，但是也都存在一定的副

作用，如 PE治疗需血量大，医院储备血量无法满足治疗要求；

PP治疗易引起发热、恶心、皮疹等副作用[9]。本研究选取我院收

治的 98例肝衰竭患者为研究对象，探讨 PE和 PP联合治疗肝

衰竭的疗效与安全性，及其对炎症因子和肝功能的影响，为临

床治疗肝衰竭提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2014年 2月至 2016年 2月我院收治的 98例肝衰竭

患者，纳入标准：所有患者均符合《肝衰竭诊治指南（2012 年

版）》[10]对于肝衰竭的描述。年龄≥ 18周岁，具备 PE和 PP联合

治疗适应症。排除标准：疾病晚期出现濒危症状如呼吸衰竭或

重度脑水肿伴有脑疝者；伴有弥散性血管内凝血状态者；患者

对于血浆、肝素、鱼精蛋白等过敏；依从性差者。按随机数字表

法将其分为实验组和对照组，每组各 49例。实验组中男性 34

例，女性 15例；年龄 25~75岁，平均（62.68± 8.98）岁。因慢性乙

型肝炎所致肝衰竭 41例，因药物性肝损伤所致肝衰竭 3例，因

酒精中毒所致肝衰竭 1例，因乙戊型肝炎病毒重叠感染所致肝

衰竭 4例。对照组中男性 36例，女性 13例；年龄 22~74岁，平

均（60.71± 8.26）岁。因慢性乙型肝炎所致肝衰竭 38例，因药物

性肝损伤所致肝衰竭 5例，因酒精中毒所致肝衰竭 1例，因乙

戊型肝炎病毒重叠感染所致肝衰竭 5例。两组一般资料经比较

无统计学差异（P>0.05）。本研究已通过医院伦理会员会批准，

所有患者均签署知情同意书。

1.2 方法

所有患者均进行内科综合常规治疗，包括给予保肝支持治

疗以修复损伤肝细胞，促进肝细胞再生；补充所需维生素以维

持患者机体正常代谢；纠正酸碱平衡紊乱以维持内环境稳态；

输注人血白蛋白以预防并发症。

实验组在内科综合常规治疗的基础上，行 PE联合 PP治

疗。在心电监护下进行严格的无菌操作，自股内静脉穿刺留置

单针双腔导管，建立体外循环通路。用 0.9%氯化钠 2000 mL加

肝素钠 150 mg冲洗并肝素化 PE治疗管路，用 0.9%氯化钠注

射液 2000 mL加肝素钠 200 mg与 5%葡萄糖溶液冲洗并肝素

化 PP治疗管路。治疗开始前静脉使用 100 mg氢化可的松琥珀

酸钠，肌肉注射异丙嗪 12.5 mg预防过敏反应，常规保留导管

以方便患者排尿，保证治疗顺利进行。使用旭化成可乐丽医疗

株式会社 OP-05W膜型血浆分离器与佛山市博新生物科技有

限公司生产的一次性使用的MG250型血液灌流器及日本 Ku-

raray公司 KM 8900血液净化仪，用体外循环管路无菌装接。先

行 PE治疗 2 h，置换同型血浆 1000 mL及 20%人血白蛋白 150

ml，血液流量 90~120 mL/min，血浆流量 20~30 mL/min。PE结

束后行 PP 治疗。每次灌注时间为 2 h，血流量 120~200

mL/min。全部病例均使用体外肝素化抗凝。对照组在内科综合

规范治疗的基础上，行单纯 PE治疗，置换同型血浆 3000 mL，

血液速度和分离速度均与实验组相同。

1.3 检测指标

采集两组患者治疗前和治疗后 24 h空腹静脉血 5 mL于

EP管中，用 0.2 mL枸橼酸钠抗凝，采用低温高速离心机（Cen-

trifuge 5810 R, eppendorf）3000 r/min离心 10 min，分离血浆。采

用美国 Beckman Coulte AU5800全自动生化分析仪检测治疗

前和治疗后 24 h患者肝功能指标，包括谷丙转氨酶（alanine

aminotransferase，ALT）、总胆红素（total bilirubin，TBIL）、血氨

（blood ammonia，NH3）、白蛋白（Albumin，ALB）和凝血酶活动

度（thrombin activity，PTA）。采用酶联免疫吸附法（ELISA）检测

血清中炎症因子白介素 -6（interleukin-6，IL-6）、C-反应蛋白

（C-reactive protein，CRP）、肿瘤坏死因子 -琢（Tumor necrosis
factor-琢，TNF-琢）水平。
1.4 疗效及安全性评价

观察各组患者治疗前后临床症状，如黄疸、腹水、疲倦、乏

力、厌食、腹胀、恶心、呕吐、失眠等有无好转、血液生化指标有

无变化及不良反应发生情况，如畏寒、发热、恶心、皮疹、胸闷等

发生情况。疗效判断标准[11]：显效：肝衰竭患者临床症状基本消

失或明显好转，间接血红素（IBTL）下降超过 50%；有效：肝衰

竭患者临床症状有所好转，IBTL下降大于 40%且小于 50%；无

效：治疗后患者临床症状未见好转，血液生化指标与治疗前比

较无明显差异，病情有加重趋势。总有效率 =（显效 +有效例

数）/总例数× 100%。全程记录两组患者在治疗过程中出现的

不良反应，必要时及时停止治疗并给予适当处理。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 17.0软件对数据进行处理分析。肝功能指标和

炎症因子等计量资料以（x± s）表示，采用 t检验法进行组内及

组间比较；疗效和安全性等计数资料以频数及频率表示，采用

x2检验，P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果
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2.1 疗效评价

实验组临床总有效率明显高于对照组，差异具有统计学意

义（x2=6.294，P=0.025），详见表 1。

Groups n Excellent Effective Invalid Total effective ratee

Experimental group 49 20(40.82) 25(51.02) 4(8.16) 45(91.84)

Control group 49 13(26.53) 23(46.94) 13(26.53) 36(73.47)

表 1 两组临床疗效对比[n(%)]

Table 1 Comparison of clinical efficacy between the two groups [n(%)]

2.2肝功能评价

两组治疗前血清 ALT、TBIL、NH3、ALB和 PTA水平无

统计学差异（P＞0.05）；与治疗前比较，治疗后两组血清 ALT、

TBIL和 NH3水平均下降，ALB和 PTA水平均上升（均 P＜

0.05）；治疗后实验组血清 ALT、TBIL和 NH3水平均低于对照

组，ALB和 PTA水平均高于对照组（均 P＜0.05）。结果如表 2

所示。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; Compared with control group, △ P<0.05.

表 2 两组治疗前后肝功能指标比较（x± s）

Table 2 Comparison of liver function between the two groups before and after treatment

Groups n Time ALT (U/L) TBIL (滋mol/L) NH3 (滋mol/L) ALB (g/L) PTA (%)

Experimental

group
49

Before treatment 334.48± 181.85 448.21± 80.36 380.19± 59.06 30.18± 2.92 30.08± 4.61

After treatment 216.67± 139.23*△ 236.41± 60.79*△ 204.16± 30.58*△ 36.89± 5.34*△ 50.21± 6.74*△

Control group 49
Before treatment 340.60± 175.80 440.78± 85.27 387.15± 62.66 29.07± 3.26 29.67± 3.89

After treatment 252.14± 156.24* 305.15± 70.30* 280.12± 35.78* 32.78± 4.37* 36.45± 4.90*

2.3 炎症因子水平评价

治疗前两组血清 CRP、TNF-琢、IL-6 水平无统计学差异
（P＞0.05）；与治疗前比较，治疗后两组血清 CRP、TNF-琢、IL-6

水平下降（均 P＜0.05）；治疗后实验组血清 CRP、TNF-琢、IL-6
水平均低于对照组（均 P＜0.05）。结果如表 3所示。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; Compared with control group, △ P<0.05.

表 3 两组治疗前后炎症因子水平比较

Table 3 Comparison of the levels of inflammatory factors between the two groups before and after treatment

Groups n Time CRP(mg/L) TNF-琢(ng/L) IL-6(ng/L)

Experimental group 49
Before treatment 13.42± 3.52 2467.23± 452.23 256.17± 40.28

After treatment 6.58± 1.45*△ 1067.30± 327.90*△ 107.29± 15.45*△

Control group 49
Before treatment 13.97± 2.76 2388.56± 515.27 248.20± 37.79

After treatment 9.28± 1.01* 1873.28± 389.44* 168.89± 20.12*

2.4 安全性评价

共有 24例患者出现畏寒、发热、恶心、皮疹、胸闷等不良反

应，未出现严重的不良反应，及时停止治疗并给予适当处理后

均逐渐消失。其中实验组 5 例（10.20%），对照组 19 例

（38.78%），实验组不良反应发生率明显低于对照组，差异具有

统计学意义（x2=3.827，P=0.042）。

3 讨论

肝衰竭是一种极其危险的疾病，临床病死率高达 60%

~80%[12]。肝脏病毒，酒精、化学制剂等药物及肝毒性物质是我

国引起肝衰竭的主要病因[13]，其发病机制非常复杂，目前普遍

认同病毒直接作用机制、宿主免疫机制、肠道微生态失衡机制、

代谢紊乱机制等[14]。现阶段临床上对于肝衰竭的治疗尚无特效

药物，目前主要采用内科综合治疗、人工肝支持治疗、干细胞治

疗及肝移植等治疗方法[15]。而常见肝衰竭治疗方法中，人工肝

支持治疗占据着重要的地位，其可促进肝细胞得以修复或再

生，提高患者生存质量，延长患者生存时间，为患者可以等待肝

移植增加机会[16]。PE和 PP是目前临床上普遍应用的两种方

法[17]。PE具有设备要求低，操作简单易行等特点。其原理是用

大量正常人新鲜血浆替代肝衰竭患者体内含有大量毒物的血

浆，最终达到有效清除患者体内部分毒性物质的目的，同时在

正常血浆中加入白蛋白、凝血因子和鱼精蛋白等人体必需的物

质，可提高患者免疫力，达到增强患者体质的目的[18]。但是单纯

PE治疗每次所需血浆量较大，结合我国血浆供应短缺的现状，

则很难实现普遍的单纯 PE治疗。据报道[19]，中分子物质包括诱

发和加重肝衰竭的主要毒性物质，可阻碍肝细胞的修复与再

生。PP治疗可有效吸附血浆内的中分子物质，可用于肝衰竭的

治疗，但是因其选择性差，也会吸附人体必需的有益的中分子

物质，如凝血因子等，因此每次治疗的过程中应及时适当补充

有益中分子物质。本研究采用 PE和 PP联合治疗肝衰竭，评价

联合治疗的疗效和安全性。结果显示 PE与 PP联合治疗肝衰

竭具有较好疗效，且不良反应发生率较低。其原因可能是联合

治疗既降低 PE治疗的血浆用量，同时补充 PP治疗中损失的

人体必需的有益中分子物质，两者取长补短，较大程度的保持
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了患者内环境的稳态，降低了发生不良反应的可能性，同时也

缓解血浆短缺压力。

CRP是机体受到微生物入侵或组织损伤等炎症性刺激时

肝细胞合成的非特异性急性相蛋白，可凡因炎症组织的大小或

活动性。TNF-琢主要是由巨噬细胞分泌的多肽调节因子，其具
有广泛的生物活性，与免疫炎症反应有着密切的关系。IL-6是

活化的 T细胞和成纤维细胞产生的淋巴因子，可加重炎症发应
[20]。本研究中两组炎症因子 CRP、TNF-琢、IL-6水平均低于治疗
前，且治疗后实验组上述各因子水平均低于对照组。说明单纯

的 PE治疗可以清除炎症因子，但是联合治疗清除炎症因子效

果更佳。分析原因可能为 PE治疗使用健康者的新鲜血浆替换

患者的含有毒性的血浆，同时提高患者的免疫力，增强患者的

体质，PP治疗通过吸附血浆内的中分子物质可阻碍肝细胞的

主要毒性物质修复和再生，两者联合治疗可以更加有效清除炎

症因子。ALT是反应肝细胞损害的最灵敏指标。TBIL反应肝脏

解毒能力，正常情况下胆红素经过肝脏处理后排泄体外，一旦

肝脏受损，则该指标则升高。NH3是诊断肝性脑病的重要指标，

血氨升高导致意识障碍、谵妄或错乱、昏迷等状态。ALB是由

肝脏合成的蛋白，其浓度下降可能提示肝细胞合成功能受损。

PTA是判断肝细胞坏死的严重程度及预后的敏感指标，正常范

围为 75%~100%。本研究结果显示：治疗后血清 ALT、TBIL和

NH3水平明显下降，ALB和 PTA明显上升。治疗后实验组血

清 ALT、TBIL和 NH3水平均低于对照组，ALB和 PTA差异均

高于对照组。说明无论是单纯 PE疗法还是 PE和 PP联合治疗

都可以有效降低肝损伤程度，降低血氨浓度，提高肝细胞合成

功能，提高凝血功能，但是 PE和 PP联合治疗对于肝衰竭的治

疗效果更佳。其原因可能是联合治疗可以有效地减少在肝脏细

胞受到炎症性刺激时非特异性急性相蛋白的合成，抑制多肽调

节因子和淋巴因子的活性，降低患者炎症反应程度，从而具有

更好的疗效。

综上所述，血浆置换与血浆灌流联合治疗肝衰竭具有较好

疗效，且不良反应发生率较低，可有效清除炎症因子，改善肝功

能，提高患者生存质量。
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