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中间型人工肝对重型肝炎肝功能支持的效果评价 

何念海 王英杰 刘俊 李佳佳 刘国栋 王宇明 

【摘要】 目的 评价中间型人工肝支持方法——血浆置换对重型肝炎肝功能的支持效果和安全性。 

方法 对 17例重型肝炎患者进行血浆置换治疗，观察治疗前后患者临床症状、体征变化，比较治疗前后肝、肾 

功能，血常规，凝血酶原时间(PT)和凝血酶原活动度(PTa)变化。结果 血浆置换治疗后，患者的临床症状均 

有不同程度改善，总有效率为 58．8％，最终存活率仅为 11．8％。检测指标中转氨酶、总胆红素、凝血酶原时间、 

凝血酶原活动度和总蛋白治疗前后差异均有显著性(P<O．05或 P<0．01)；血尿素氮、血肌酐和血常规各指 

标治疗前后差异均无显著性(P均>O．05)；而且不良反应较轻。结论 中间型人工肝对重型肝炎患者肝功能 

有肯定的支持效果。 
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Disease．Southwest Hospital，Th|rd M ilitary Medical University．Chongqing 400038。China 

[Abstract] Objective To evaluate the clinical efficacy and safety of middle mode artificial liver—— 

plasma pheresis in treatment of severe hepatitis．Methods Seventeen patients with severe hepatitis were 

treated with plasma pheresis．The results of liver function，renal function，blood routine．prothrombin time 

(PT)，prothrombin time activity (PTa)before and after the treatment were analyzed． A11 patients were 

observed closely．Results Symptoms of patients treated with plasma pheresis were improved，and the total 

effective rate reached 58．8 ，but the survival rate was only 11．8 ．Compared with those before the 

therapy，there were significant differences in aminotransferase，total bilirubin，direct bilirubin，PT，PTa and 

total protein level after treatment(P< O．05 or尸< O．01)．The side—effects were mild．Conclusion M iddle 

artificial liver iS effective in the treatment of severe hepatitis． 
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重型病毒性肝炎所致肝衰竭的治疗一直是临床 

棘手的问题，早期的非生物型人工肝已广泛应用于 

临床，但其疗效各家报道出入较大。为客观评价非生 

物人工肝的疗效，我们观察了中间型人工肝 一 血 

浆置换对重型肝炎肝衰竭的支持效果。报告如下。 

1 资料与方法 

I．I 病例资料：17例由重型病毒性肝炎所致的肝 

衰竭患者均为我科 i999年 1月一2Oo0年 11月住 

院者，其中男 15例，女 2例；年龄 23～63岁，平均 

40．8岁；诊断符合全国病毒性肝炎会议制订的重型 

病毒性肝炎肝衰竭诊断标准 ，均为慢性重型肝炎； 

重型肝炎肝衰竭早期 1例，中期 6例，晚期 10例；单 
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纯乙型肝炎病毒(HBV)感染 13例，HBV合并丁型 

肝炎病毒(HDV)感染 2例，HBV合并甲型肝炎病 

毒(HAV)感染 1例，肝炎病毒标志全阴性 1例；治 

疗前并发肝性脑病 11例，肝肾综合征 3例，自发性 

腹膜炎 5例，感染性休克 1例，消化道出血 1例。 

1．2 治疗方法：在HSZ 2000型人工肝治疗仪计算 

机控制系统中，选择血浆置换治疗程序。将血液以 

6O～80 ml／min的速度从患者体内引出，通过血浆 

分离器将分离出的血浆弃去，血流与经另一通路以 

3O～50 ml／min速度输入的新鲜冰冻血浆混合后进 

入患者体内，严格控制出入量的平衡。置换过程持续 

1．5～3．0 h，置换血浆量 2 5o0～3 000 ml。结束后用 

白蛋白注射液 50 ml、生理盐水 100 ml自输液管中 

灌入，将血液回流患者体内。同时注入等量的鱼精蛋 

白中和肝素，使患者凝血时间正常化。治疗次数为 

1～4次，共计治疗 36次，平均 2．1次。 

1．3 指标检测：分别采集每次治疗开始前和治疗结 

束后血浆标本，检测肝、肾功能及凝血酶原时间 
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(PT)、凝血酶原活动度(PTa)、血常规。 

1．4 疗效判定：参照文献<23提出的综合方法评价 

和判定其疗效。①显效：治疗结束后患者乏力、纳差 

等中毒症状明显减轻，黄疸、腹水等体征明显减轻， 

肝性脑病明显改善，肝功能检测总胆红素(TB)下降 

5O ，PT缩短 4～6 S以上。②有效：治疗结束后患 

者乏力、纳差、腹胀等中毒症状减轻或有所改善，黄 

疸减轻，腹水减少，肝性脑病改善或好转，TB下降 

3O ，PT缩短 2～4 S以上。③无效：治疗结束后患 

者症状、体征无明显改善，TB虽下降，但 PT无缩 

短，甚至继续延长，或肝性脑病无变化，或患者病情 

继续按 自身发展规律加重甚至恶化。 

1．5 结果分析及统计学处理：检测数据均以均数± 

标准差( 士s)表示，同组治疗前后两两比较采用t检 

验，P<0．05为差异有统计学差异。 

2 结 果 

2．1 临床疗效：治疗后显效率为 11．8％(2／17)，有 

效率为 47．1 (8／17)，总有效率为58．8％(10／17)； 

最终转归仅 2例存活，存活率 11．8％；死亡 9例， 

6例因病情恶化或经济原因而自动出院(后死亡)； 

在存活的 2例中，早期患者 1例，中期患者 1例。 

2．2 实验室指标： 

2．2．1 肝功能变化：治疗后丙氨酸转氨酶(ALT)、 

天冬氨酸转氨酶(AST)、TB、间接胆红素(DB)及总 

蛋白(TP)治疗后下降，差异有显著性(P<0．05或 

P<0．01)，总胆汁酸(TBA)治疗后也有下降，但差 

异无显著性(P>0．05)。见表 1。 

表 1 17例患者治疗前后肝功能比较( ± ) 

Tab．1 Comparison on liver function of 17 patients 

between before and after treatment(T~ ) 

2．2．2 PT和 PTa变化：治疗后患者的凝血功能明 

显改善，治疗后 PT平均下降了 5．72 S(29．46 S比 

23．74 S，t一1．713，P<0．05)，PTa平均 升高 了 

8．42 (23．73 比 32．15 ，t一2．338，P< O．05)。 

2．2．3 肾功能和血常规变化：17例患者治疗前后 

电解质无明显变化；血尿素氮(BUN)、血肌酐(SCr) 

治疗前后差异无显著性(P均>0．05)；治疗前后白 

细胞(WBC)、红细胞(RBC)、血红蛋白(Hb)和血小 

板(PLT)差异均无显著性(P均>O．05)。 

·7 。 

表 2 17例患者治疗前后肾功能及血常规变化比较( ± ) 

Tab．2 Comparison on renal function and blood routine test 

0f 17 patients between be fore and after treatment(x+s) 

2．3 不良反应：治疗中有 3例患者发生不良反应 

3次。其中皮肤瘙痒、皮疹 1次；溶血反应 1次；输液 

反应 1次。所有不良反应经对症处理后症状都缓解， 

未影响治疗的继续进行。 

3 讨 论 

研究报道均证实，单用血浆置换清除胆红素等 

效果明显优于血液吸附，故国内外临床更多选用的 

是血浆置换。血浆置换通过分离肝衰竭患者血浆，代 

之以正常新鲜血浆，从而去除毒性物质(尤其是与蛋 

白结合的毒性物质)，同时也补充了人体必需的一些 

物质，如凝血因子、白蛋白、免疫球蛋白(Ig)分子等， 

达到改善肝脏微环境，促进肝细胞再生、肝功能恢复 

的治疗目的。 。本组患者进行血浆置换治疗，总有效 

率为 58．8％，然而最终生存率仅 11．8％，这与国外 

1wai等“ 报道的血浆置换治疗急性肝衰竭的疗效较 
一

致，但与国内文献报道的结果。 出入较大。考虑其 

主要原因可能与本组患者的病情较重、多为中晚期 

慢性重型肝炎肝衰竭有关，此外，也可能与本组患者 

治疗次数较少有一定关系。尽管本组患者的最终预 

后不尽如人意，但治疗结束后患者临床症状都有不 

同程度短时缓解，肝功能亦明显改善，说明血浆置换 

这种中间型人工肝对重型肝炎肝衰竭的治疗具有暂 

时性支持作用。虽然血浆置换从理论上讲是比较完 

整的肝脏替代疗法，疗效也已得到肯定，但治疗需大 

量血浆，成本很高，且易发生血液传播性疾病感染， 

同时置换会去除促肝细胞生长物质，可能影响肝细 

胞再生及远期疗效，大量血浆丢失后如补充不足可 

致血浆蛋白含量下降。Eguchi等 用全血置换肝衰 

竭鼠模型，发现其肝细胞再生受抑制，置换的冰冻血 

浆中含有大量的枸橼酸盐，输入体内不仅使不良反 

应发生率增高，而且会影响肝细胞的能量代谢和肝 

细胞再生。如何克服上述不足是摆在血液净化与人 

工肝研究者面前的重要课题之一。 

参考文献： 

1 中华医学会传染病分会．病毒性肝炎防治方案(J]．中华肝脏病杂 

志。2000，8(6)：324—329． 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


· 8· 中国危重病急救医学 2004年 1月第 16卷第 1期 Chin Crit Care Med，January 2004，Vo1．16，No．1 

2 王英杰，王宇明．何念海，等．混合生物人工肝支持系统治疗慢性 

重型肝炎的初步研究(J]．中华传染病杂志，2002，20(1)；14—16． 

3 Hughes R D，Nagaki M ，Sheron N，et a1．Artificial liver support in 

acute liver failure：are view of studies at King’S[J]．Artif 

Organs，1992，16：167—17O． 

4 1wai H，Nagaki M ，Naito T，et a1．Removal of endotoxin and 

cytokines by plasma exchange in patients with acute hepatic 

failure(J]．Ctit Care Med．1998，26：873—876． 

5 何金秋，陈JII英，邓见廷，等．人工肝支持系统治疗重症肝炎临床 

研究CJ3．中国危重病急救医学，2000，12(2)；105—108． 

6 Eguchi S．Sugiyama N，Kawazoe Y，et a1．Total blood exchange 

suppresses the early stage of liver regeneration following partial 

hepatectomyin rats[J]．ArtifOrgans，】998，22：847—853． 

(收稿日期：2003一O6一O2 修回日期：2003—07—31) 

(本文编辑：李银平) 

· 经 验 交 流 · 

106例急性毒鼠强中毒患者的急救探讨 

程玉枝 陈波增 

【关键词】 毒鼠强； 中毒，急性； 综合救治 
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毒鼠强化学名称为四亚甲基二砜四 

胺，其商品名包括三步倒、闻到死、四二 

四、没命鼠等，是一种高效、剧毒、惊厥型 

杀鼠剂。我科 1999年 8月一2Oo2年 8月 

间使用综合措旋救治急性毒鼠强中毒患 

者 106例，疗效满意，报告如下。 

1 临床资料 

1．1 一般资料：106例中男 67例，女 39 

例，年龄 2～78岁，平均(28．7±7．O)岁； 

经对可疑毒物、呕吐物、胃内容物送检和 

定性分析，证实其内含有毒鼠强成分。中 

毒途经均为胃肠道吸收中毒，其 中误服 

16例，自杀 56例，他人投毒 34例。发病 

时间：食后至症状出现的间隔时间最短 

为 10 min，多数在进食后 30 min发病， 

时间最长的 1例因服药时连塑料包装袋 

未开口一起吞服，故发病时间为 9 h。 

1．2 临床表现 ；根据症状与体征对患者 

进行分度：①轻度中毒：头疼、头晕、恶 

心、呕吐、腹疼等症状 ，无抽搐及意识障 

碍，无明显神经系统定位体征。②中度中 

毒：在轻度的基础上有抽搐和一过性意 

识丧失，有时出现谵忘、烦躁、幻听、幻视 

等精神症状。⑧重度中毒：在中度的基础 

上有频繁持续性抽搐状态．持续意识丧 

失，发生呼吸、循环和肝、肾等功能障碍。 

根据上述标准，本组轻度中毒 26例，中 

度中毒 48例，重度中毒 32例。 

1．3 辅助检查 ：54例头颅 CT检查者均 

未见异常。心电图检查：62例为窦性心 
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动过速 ，29例窦 性心 动过缓 ，15例心 电 

图正常。54例脑电图检查者均异常，表 

现为基本节律变慢，部分患者呈中、长程 

发放的棘波、棘慢波。血、尿常规，肝、肾 

功能，血清电解质检查：轻度中毒基本正 

常；中度、重度中毒出现白细胞增高，尿 

素氮增高，肝功能损害，心肌酶谱增高。 

1．4 救治措施及转归：确诊后立即进行 

催吐洗胃和插管洗 胃，必要时反复洗 胃 

(因初诊误诊未洗 胃 7例)，并予 以导泻 。 

使用可能有效的解毒剂，如二巯基丙磺 

酸钠(DMPs)“ 加维生素B (VitB )。同 

时采用对症治疗，如止痉、减轻脑水肿、 

补液、维持水和电解质及酸碱平衡、静脉 

营养、保护肝功能、营养心肌等 中、重度 

患者应用血液净化治疗。转归：治愈 102 

例 ；死亡 4例．病死率为3．67 。1例因 

最初对本病认识不足，措施不得力而死 

亡 ；2例因顽固性抽搐无法控制而死亡； 

1例因来院时间过迟，抽搐时间长，并发 

症 多而死亡 。 

2 讨 论 

毒 鼠强致惊厥作用为拮抗 一氨基 

丁酸(GABA)，兴奋 中枢神经和周围神 

经节，阻断抑制神经递质对神经元的作 

用，而产生强直性的痉挛和惊厥 。 

DMPS对毒鼠强中毒的解毒机制不 

详，是否通过与毒鼠强竞争 GABA受体 

而恢复正常生理功能或是有神经肌肉接 

头递质传递的双向调节作用，有待进一 

步探讨 。 

大剂量 VitB 联合DMPS使用对解 

除毒 鼠强中毒的抽搐较单用 DMPS效 

果好，其作用机制有待进一步探讨。 

关于镇静剂的应用，我们认为必须 

早期 足量应用 ，尽快控制抽搐，减轻缺 

血、缺氧是抢救的关键 。 

据文献报道，毒鼠强属小分子环状 

结构 ，相对分子质量为 240．27，与血浆 

蛋 白结合率低，溶于有机溶剂，微溶于 

水。采用血液净化疗法可以清除毒物。中 

毒早期应首选血液灌流。 。血浆置换不 

仅可以清除毒物，而且可以清除体内的 

炎性介质，减轻各脏器损害，防止多脏器 

衰竭的发生“ ，但二者疗效差异还有待 

进一步临床验证。 

毒鼠强中毒的主要症状如抽搐、精 

神症状与氟乙酰胺中毒相似，临床上不 

易鉴别，应采取 中毒者呕吐物、血、尿等 

标本进行检测，但基层医院不易做到，故 

建议对分辨不清者，可先给予乙酰胺治 

疗，以免延误氟乙酰胺中毒的治疗时机。 

同时还应与原发性癫痢、精神病、脑血管 

病抽搐及血糖过低所致抽搐相鉴别。 
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