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原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的危险因素分析
及 Nomogram 预测模型构建

车汉洋 　 钟雅俊 　 陈志辉 　 吕昕亮

摘 　 要 　 目的 　 分析原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的危险因素,并构建 Nomogram 模型。 方法 　 收集 2018 年 10 月 ~
2021 年 9 月于笔者医院行手术治疗的 183 例原发性肝癌患者临床资料。 采用 ROC 曲线分析获取有统计学意义的连续性变量的

最佳截断值。 采用多因素 Logistic 回归模型分析原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的危险因素。 构建预测原发性肝癌患者术后并

发肝衰竭的 Nomogram 模型,采用校正曲线对 Nomogram 模型进行内部验证和性能评价,决策曲线对 Nomogram 模型的预测效能进

行临床净收益评估。 结果 　 纳入研究的 183 例患者中有 11 例术后并发肝衰竭。 ROC 曲线分析显示,年龄、血小板计数的 AUC
分别为 0. 699、0. 751;最佳截断值分别为 70 岁、90 × 109 / L。 合并血管癌栓(是)、肿瘤直径 > 10cm、术前肝功能 Child - Pugh 分级

(B 级)、术中出血量 > 1000ml 是原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的独立危险因素。 内部验证结果显示,Nomogram 模型预测原发

性肝癌患者术后并发肝衰竭的 C 指数为 0. 743(95% CI:0. 687 ~ 0. 938)。 Nomogram 模型预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭

的阈值 > 0. 14,Nomogram 模型提供临床净收益。 结论 　 本研究基于合并血管癌栓、肿瘤直径、术前肝功能 Child - Pugh 分级、术
中出血量构建了预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的 Nomogram 模型,该模型可提高预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的

准确性,具有较好的临床效能。
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Analysis of Risk Factors and Nomogram Prediction Model for Postoperative Liver Failure in Patients with Primary Liver Cancer. 　 CHE
Hanyang, ZHONG Yajun, CHEN Zhihui, et al. Lishui Municipal Central Hospital, Zhejiang 323000,China

Abstract　 Objective　 To analyze the risk factors of postoperative liver failure in patients with primary liver cancer and construct a
Nomogram model. Methods　 The clinical data of 183 patients with primary liver cancer who underwent surgical treatment in our hospital
from October 2018 to September 2021 were collected. The receiver operating characteristic (ROC) curve analysis was used to obtain the
optimal truncations of continuous variables with statistical significance. Multivariate Logistic regression model was used to analyze the risk
factors of liver failure in patients with primary liver cancer. To construct a Nomogram model to predict postoperative liver failure in patients
with primary liver cancer, internal verification and performance evaluation of the Nomogram model were conducted using the correction
curve, and the net benefit of the Nomogram model was evaluated using the decision curve. Results　 Of the 183 patients included in the
study, 11had postoperative liver failure. ROC curve analysis showed that the AUC of age and platelet count were 0. 699 and 0. 751, re-
spectively. The optimal cut - point values were 70 years and 90 × 109 / L, respectively. The independent risk factors for liver failure in pa-
tients with primary liver cancer were vascular thrombectomy ( yes) , tumor diameter > 10cm, Child - Pugh grade of preoperative liver
function (GRADE B), and intraoperative blood loss > 1000ml. Internal validation results showed that the Nomogram model can predict
liver failure in patients with primary liver cancer with a C - index of 0. 743 (95% CI: 0. 687 - 0. 938) . The threshold of Nomogram model
to predict postoperative liver failure in patients with primary liver cancer is > 0. 14, and the Nomogram model provides a net clinical bene-
fit. Conclusion　 This study constructed a Nomogram model to predict postoperative liver failure in patients with primary liver cancer
based on vascular tumor thrombectomy, tumor diameter, Child - Pugh preoperative liver function grade and intraoperative blood loss,
which can improve the accuracy of predicting postoperative liver failure in patients with primary liver cancer and had good clinical efficacy.
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　 　 原发性肝癌多起源于肝脏间叶或上皮组织 [1] 。
其病 死 率 高, 仅 次 于 肺 癌, 严 重 威 胁 患 者 生 命 安

全 [2] 。 原发性肝癌早期症状缺乏特异性,因此确诊

时多已处于中晚期阶段 [3] 。 临床治疗原发性肝癌的

首选治疗方法为肝切除,但部分患者术后会并发肝衰

竭 [4] 。 肝切术后肝细胞数量减少、功能下降,且我国

原发性肝癌患者大多合并肝硬化,术前肝功能多有不

同程度受损,因此易诱发肝衰竭 [5,6] 。 目前,临床上

尚未有有效的预测指标和治疗药物来预防原发性肝

癌患者术后并发肝衰竭,因此,分析原发性肝癌术后

并发肝衰竭的危险因素,对原发性肝癌患者术后发生

肝衰竭的危险因素尽早进行干预,可减少原发性肝癌

患者术后并发肝衰竭的概率。 然而,迄今为止,原发

性肝癌患者术后并发肝衰竭的危险因素尚不明确且

缺少临床数据佐证;此外,由于缺乏有效统计学方法,
使得这些危险因素难以在临床准确、有效运用。

Nomogram 模型是医学中常用的评估预后的工

具,通过整合不同预后相关变量,能够生成临床事件

的单个数值概率,满足对生物和临床整合模型需求,
以及对个性化医疗的推动,以协助临床决策 [7] 。 因

此,本研究试图确定原发性肝癌患者术后并发肝衰竭

的相关危险因素,旨在开发一个可以准确预测肝衰竭

发生的 Nomogram 模型。
对象与方法

1. 研究对象:收集 2018 年 10 月 ~ 2021 年 9 月于

笔者医院行手术治疗的 183 例原发性肝癌患者临床

资料。 纳入标准:①术前影像学确诊为原发性肝癌;
②病理类型为肝细胞癌;③身体功能可耐受手术;④
临床资料完整。 排除标准:①合并其他恶性肿瘤;②

术前已发生肝衰竭者;③术前接受放化疗或介入治疗

者;④患有其他脏器功能不全疾病;⑤发生肝外转移

者。 所有研究对象均已签署知情同意书,本研究已通

过笔者医院医学伦理学委员会批准(伦理学审批号:
ZJLS2018102)。

2. 数据收集:年龄、性别、体重指数 ( body mass
index,BMI)、是否合并基础疾病、血小板计数、血清甲

胎蛋白、血清蛋白、血清丙氨酸氨基转移酶、是否合并

血管癌栓、肿瘤直径、术前肝功能 Child - Pugh 分级、
术中出血量。

3. 肝衰竭:肝衰竭是指肝脏合成、解毒、代谢和生

物转化功能处于严重障碍或失代偿状态,其本质为多

种因素导致的肝脏受损,临床以凝血功能障碍、黄疸、
腹腔积液、肝肾综合征、肝性脑病为主要表现。 诊断

依据《肝衰竭诊治指南(2018 年版)》 [8] 。
4. 统计学方法:应用 SPSS 22. 0 统计学软件对数

据进行统计分析。 符合正态分布的计量资料以均

数 ± 标准差( x ± s)表示,计数资料以例数(百分比)
[n(% )]表示,均数比较采用 t 检验。 ROC 曲线分

析各因素的最佳截断值;Logistic 多元回归模型分析

独立危险因素,以 P < 0 . 05 为差异有统计学意义。
结 　 　 果

1. 肝衰竭组与非肝衰竭组临床资料比较:肝衰

竭组年龄、合并血管癌栓比例、肿瘤直径 > 10cm 比

例、术前肝功能 Child - Pugh 分级 B 级比例、术中出

血量 > 1000ml 比例高于非肝衰竭组,血小板计数低

于非肝衰竭组,差异有统计学意义(P < 0 . 05) ,详见

表 1。

表 1　 肝衰竭组与非肝衰竭组临床资料比较[n(% ),x ± s]

项目 肝衰竭组( n = 11) 非肝衰竭组( n = 172) t / χ2 P
年龄(岁) 69. 45 ± 9. 94 61. 50 ± 11. 54 2. 233 0. 027

性别(男性 / 女性) 7(63. 64) / 4(36. 36) 126(73. 26) / 46(26. 74) 0. 119 0. 730
合并基础疾病(是 / 否) 4(36. 36) / 7(63. 64) 51(29. 65) / 121(70. 35) 0. 017 0. 895
血小板计数( × 109 / L) 83. 36 ± 12. 71 97. 48 ± 15. 71 - 2. 917 0. 004
血清甲胎蛋白( ng / L) 369. 93 ± 118. 75 357. 74 ± 107. 39 0. 363 0. 717

血清蛋白( g / L) 33. 41 ± 12. 30 34. 20 ± 12. 50 - 0. 204 0. 839
血清丙氨酸氨基转移酶(U / L) 53. 21 ± 22. 37 48. 69 ± 19. 49 0. 739 0. 461

合并血管癌栓(是 / 否) 7(63. 64) / 4(36. 36) 36(20. 93) / 136(79. 07) 8. 248 0. 004
肿瘤直径( > 10cm / ≤10cm) 5(45. 45) / 6(54. 55) 27(15. 70) / 145(84. 30) 4. 450 0. 035

术前肝功能 Child - Pugh 分级(A 级 / B 级) 3(27. 27) / 8(72. 73) 133(77. 33) / 39(22. 67) 11. 075 0. 001
术中出血量( > 1000ml / ≤1000ml) 8(72. 73) / 3(27. 27) 48(27. 91) / 124(72. 09) 7. 783 0. 005

　 　 2. ROC 曲线分析:年龄、血小板计数的 AUC 分

别为 0. 699、0. 751;最佳截断值分别为 70 岁、90 ×
109 / L,详见表 2、图 1。
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表 2　 原发性肝癌患者术后并发肝衰竭危险因素的 ROC 分析

项目 AUC 最佳截断值 Youden 指数 SE 95% CI 敏感度(% ) 特异性(% )
年龄 0. 699 > 70 岁 0. 313 0. 079 0. 627 ~ 0. 764 54. 55 76. 74

血小板计数 0. 751 ≤90 × 109 / L 0. 338 0. 070 0. 682 ~ 0. 812 81. 82 63. 95

图 1　 原发性肝癌患者术后并发肝衰竭

危险因素的 ROC 曲线

　

　 　 3. Logistic 多元回归分析:合并血管癌栓(是)、肿
瘤直径 > 10cm、术前肝功能 Child - Pugh 分级 ( B
级)、术中出血量 > 1000ml 是原发性肝癌患者术后并

发肝衰竭的独立危险因素,详见表 3。
4. Nomogram 预测模型构建:将合并血管癌栓、肿

瘤直径、术前肝功能 Child - Pugh 分级、术中出血量

作为构建 Nomogram 模型的预测因子,详见图 2。
　 　 5. Nomogram 模型校正曲线及临床净收益分析:
内部验证结果显示,Nomogram 模型预测原发性肝癌

患者术后并发肝衰竭的 C 指数为 0. 743 (95% CI:
0. 687 ~ 0. 938),校准曲线表明,观测值与预测值吻

合良好,详见图3。Nomogram模型预测原发性肝癌患

表 3　 原发性肝癌患者术后并发肝衰竭危险因素 Logistic 分析

项目 β SE Wald OR(95% CI) P
年龄( > 70 岁 vs ≤70 岁) 0. 397 0. 364 1. 190 1. 487(1. 371 ~ 1. 549) 0. 326

血小板计数(≤90 × 109 / L vs > 90 × 109 / L) 0. 424 0. 267 2. 522 1. 528(1. 448 ~ 1. 615) 0. 193
合并血管癌栓(是 vs 否) 0. 487 0. 165 8. 711 1. 628(1. 417 ~ 1. 813) 0. 004

肿瘤直径( > 10cm vs ≤10cm) 0. 166 0. 063 6. 943 1. 181(1. 036 ~ 1. 915) 0. 034
术前肝功能 Child - Pugh 分级(B 级 vs A 级) 0. 804 0. 284 8. 014 2. 234(1. 652 ~ 2. 916) 0. 015

术中出血量( > 1000ml vs ≤1000ml) 0. 369 0. 138 7. 150 1. 447(1. 216 ~ 1. 629) 0. 008

图 2　 预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的 Nomogram 模型

　

者术后并发肝衰竭的阈值 > 0. 14 时,提供临床净收

益;此外,Nomogram 模型临床净收益均高于合并血管

癌栓、肿瘤直径、术前肝功能 Child - Pugh 分级、术中

出血量,详见图 4。
讨 　 　 论

我国原发性肝癌发生率趋势呈递增状态 [9] 。 肝

癌的外科治疗手段主要有肝切除和肝移植,可使肝癌

患者获取较长生存期,但若合并严重并发症可危及患

者生命,例如合并肝衰竭。 肝衰竭病因多样,肝炎病

毒、药物、化学物质、肝脏手术等是其常见病因 [10] 。
肝切除术后肝衰竭的发生率为 2. 4% ~ 13. 9% [11] 。
肝切除术导致肝脏体积减少,功能下降,若术后肝功
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图 3　 Nomogram 模型校正曲线

　

图 4　 Nomogram 模型决策曲线

　

能失代偿,极易诱发术后肝衰竭。 本研究发现合并血

管癌 栓 ( 是 )、 肿 瘤 直 径 ( > 10cm )、 术 前 肝 功 能

Child - Pugh 分级(B 级)、术中出血量( > 1000ml)是

原发性肝癌患者术后哦并发肝衰竭的独立危险因素。
基于上述危险因素,本研究构建出可视化 Nomogram
模型,经 ROC 曲线及决策曲线分析证实该 Nomogram
模型有较好的预测性能,若能应用于临床可降低术后

肝衰竭发生率,改善预后。
肝癌发生、发展过程中合并血管癌栓可导致血液

运行障碍,原发性肝癌患者中以门静脉癌栓多见,约有

2 / 5 ~ 3 / 5 的患者合并门静脉癌栓,其不仅影响肝脏血

供,还可导致门静脉高压诱发上消化道出血、肝衰竭

等[12,13] 。 本研究结果显示,合并血管癌栓是原发性肝

癌术后并发肝衰竭的独立危险因素,与曾柏强等[14] 研

究结果一致。 肿瘤直径越大,为避免病变组织残留,术
中肝脏切除范围也越大,若剩余肝脏体积不足易引发

肝衰竭[15] 。 薄飞等[16] 研究表明,肝脏切除范围增大是

肝癌切除术后发生肝衰竭的独立危险因素。 张志

磊[17] 研究显示,肿瘤直径 > 10cm 为肝癌患者术后并

发肝衰竭的危险因素,与本研究结果一致。 为保证术

后肝功能代偿,肝切除术中保留足够体积且有功能的

肝组织是其基本原则。 Child - Pugh 评分可反映肝脏

储备功能,肝切除术中肝血流阻断可将肝细胞缺血缺

氧状态进一步加重[18] 。 因此,与术前肝功能Child -
Pugh 分级 A 级的患者比较,B 级患者肝切除术后并发

肝衰竭的风险更大。 张烈等[19] 研究结果显示 Child -
Pugh 分级 B 级 C 级为肝切除术后发生肝衰竭的危险

因素,与本研究结果一致。 术中出血量 > 1000ml 可导

致失血性休克,肝细胞受缺血再灌注损害,残肝无法实

现功能代偿,进而导致术后并发肝衰竭。 本研究结果显

示,术中出血量 >1000ml 是原发性肝癌患者术后并发肝

衰竭的独立危险因素,与唐丽等[20]研究结果一致。
本研究通过 Logistic 回归分析筛选出原发性肝癌

患者术后并发肝衰竭的独立危险因素,将其整合并构

建 Nomogram 预测模型。 内部验证结果显示,Nomo-
gram 模型预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的

C 指数为 0. 743(95% CI:0. 687 ~ 0. 938),校准曲线

表明,观测值与预测值吻合良好,Nomogram 模型预测

原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的阈值 > 0. 14 时,
提供临床净收益;Nomogram 模型临床净收益均高于

合并血管癌栓、肿瘤直径、术前肝功能 Child - Pugh
分级、术中出血量。 因此,该 Nomogram 模型可以早

期识别原发性肝癌术后并发肝衰竭的高危风险患者,
为肝衰竭的预防提供依据。 但本研究也存在一定局

限性,首先,本研究纳入的患者样本量虽然较大但未

进行外部数据集验证;另外,影响原发性肝癌患者术

后并发肝衰竭的潜在因素较多,该 Nomogram 模型可能

错过其他重要的危险变量;最后,这是一项单中心研

究,该 Nomogram 模型推广可能还需要进一步验证。
综上所述,本研究基于合并血管癌栓、肿瘤直径、

术前肝功能 Child - Pugh 分级、术中出血量,构建了

预测原发性肝癌患者术后并发肝衰竭的 Nomogram
模型,该模型对于原发性肝癌患者术后并发肝衰竭有

较好的预测价值,可用于识别术后肝衰竭发生的高危

患者,尽早采取干预措施从而改善预后。
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