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PE与 DPMAS治疗肝衰竭的临床疗效对比及WBC、NLR的影响 *
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摘要目的：研究血浆置换（plasma exchange，PE）与双重血浆分子吸附系统（double plasma molecular adsorption system，DPMAS）治

疗肝衰竭的临床疗效以及对白细胞（white blood cells，WBC）、中性粒细胞与淋巴细胞的比值（neutrophil to lymphocyte ratio，NLR）

的影响。方法：选取 2017年 1月至 2019年 12月期间我院收治的 170例肝衰竭患者，采用随机数字表法分为对照组和观察组，对

照组 64例，观察组 106例。两组患者均给予内科综合治疗，对照组采取 PE治疗方案，观察组采取 DPMAS治疗方案，对比两组患

者的疗效。分别于治疗前后检测两组患者肝功能指标、凝血功能指标、电解质水平、WBC和 NLR值。观察并记录两组患者治疗期

间发生的不良反应。结果：治疗后两组患者的总有效率无统计学差异（P＞0.05）。治疗后两组患者的血清谷丙转氨酶（alanine

transaminase，ALT）、谷草转氨酶（aspartate transaminase，AST）和总胆红素（total bilirubin，TBIL）的水平均显著下降（P＜0.05）；与对

照组治疗后相比，观察组治疗后患者的血清 ALT、AST无统计学差异（P＞0.05），而 TBIL的表达水平较低（P＜0.05）。对照组治疗

后凝血酶原时间（prothrombin time，PT）与治疗前无统计学差异（P＞0.05），而凝血酶原活动度（prothrombin activity，PTA）显著高于

治疗前（P＜0.05）；观察组治疗后的 PT和 PTA与治疗前相比均有统计学差异（P＜0.05）。治疗后对照组 Na+和 K+水平与治疗前

无统计学差异（P＞0.05），而 Cl-水平显著下降（P＜0.05）；观察组治疗后 K+和 Cl-水平与治疗前相比无统计学差异（P＞0.05），而

Na+水平显著下降（P＜0.05）。两组患者治疗后WBC值无统计学差异（P＞0.05）；两组患者治疗后 NLR均显著降低（P＜0.05）。两

组患者不良反应总发生率无统计学差异（P＞0.05）。结论：PE和 DPMAS对肝衰竭均具有显著的的临床疗效，均可显著改善肝功

能，降低 NLR，但两种治疗方案对凝血功能、电解质等部分指标的影响不一，在实际应用中应综合考虑，权衡利弊，选取应用最合

适的治疗方案以达到最佳疗效。
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Comparison of Clinical Efficacy and Effect on WBC and NLR of PE and
DPMAS in the Treatment of Liver Failure*

To investigate the clinical efficacy of plasma exchange(PE) and double plasma molecular adsorption system

(DPMAS) and their effects on WBC and neutrophil to lymphocyte ratio(NLR) in the treatment of liver failure. 170 patients with

liver failure admitted to our hospital from January 2017 to December 2019 were randomly divived into the control group and observation

group, with 64 cases for control group and 106 cases for observation group. Both groups were treated with comprehensive physical

treatment, the control group was treated with PE and observation group was treated with DPMAS, the clinical efficacy of two groups

were compared. The liver function indexes, coagulation function indexes, electrolyte levels, WBC and NLR of two groups were detected

before and after the treatment. The adverse reactions of all patients were recorded during the treatment. The total efficacy rate of

two groups had no significant difference(P>0.05). The expression of serum alanine transaminase(ALT), aspartate transaminase(AST) and

total bilirubin (TBIL) of two groups were decreased after the treatment (P<0.05), compared with control group, the ALT and AST of

observation group had no difference after the treatment(P>0.05) while TBIL was much lower(P<0.05). The prothrombin activity(PTA) of
control group was increased after the treatment (P<0.05), the prothrombin time (PT) and PTA of observation group were significantly

different comparing with pre-treatment (P<0.05). The Cl- of control group was decreased after the treatment (P<0.05), and the Na+ of

observation group was decreased after the treatment (P<0.05). The WBC of two groups had no significant difference after the treatment

(P>0.05), and the NLR of two groups were decreased after the treatment (P<0.05). The incidence of adverse reactions of two groups had
no significant difference (P>0.05). Both PE and DPMAS had significant clinical efficacy in the treatment of liver failure, the

liver function was improved and the NLR was decreased, but the coagulation function indexes and electrolyte levels were different, we
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should weigh the advantage and disadvantage to choose the most suitable treatment to achieve the best curative effect.

Plasma exchange; Double plasma molecular adsorption system; Liver failure; WBC; Neutrophil to lymphocyte ratio

前言

肝衰竭（Liver failure）是指由诸如病毒感染、药物、酒精等

各种体内外有害因素作用于肝脏组织使其严重受损，从而导致

合成、生物转化、解毒、排泄等一系列功能障碍或失代偿，出现

以黄疸、腹水、凝血功能障碍、肝肾综合征、肝性脑病等为主要

表现的一组复杂的临床症候，病死率高达 70 %[1]。目前肝衰竭

尚无特异性治疗方法，临床主要采取内科基础治疗、人工肝支

持及肝脏移植的综合治疗方案[2]。其中人工肝支持系统是治疗

肝衰竭最为重要的手段之一，它包括生物型人工肝支持系统、

非生物型人工肝支持系统和混合型人工肝支持系统三类。PE

是我国目前广泛应用于临床的非生物型人工肝支持系统，其借

助于血浆分离装置将含有毒素的血浆替换为健康血浆，是治疗

肝衰竭的重要手段[3]。然而，近年来的多项研究[4-6]认为，PE技术

在置换除去患者血浆中有害物质的同时也一并除去了其中有

益于肝细胞再生的物质，且大量异体血浆的输入也存在潜在感

染的风险，除此之外，日益紧张的血源也大大限制了其临床应

用。DPMAS是一种较为新颖的人工肝技术，其借助于离子交换

树脂和大孔吸附树脂的强大吸附能力，吸附患者血浆中的毒

素、炎症因子等有害物质，将血浆净化后再次输回患者体内，不

消耗血浆，无血液制品相关并发症，具有广阔的应用前景[7]。中

性粒细胞与 NLR是反映机体系统性炎症的重要指标，多位学

者研究[8-11]认为，WBC和 NLR 可作为肝衰竭早期诊断和预后

评估的重要指标。为探究 PE和 DPMAS两种治疗方案的具体

应用价值，本研究选取了 170例肝衰竭患者，分别采取 PE和

DPMAS技术进行治疗，对比其临床疗效及对相关指标的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2017年 1月至 2019年 12月期间我院收治的 170例

肝衰竭患者，采用随机数字表法分为对照组和观察组，对照组

采取 PE治疗方案，共 64例，观察组采取 DPMAS治疗方案，共

106例。

对照组男 50 例（78.12 %），女 14 例（21.88 %），平均年龄

（48.06依13.29）岁，BMI（21.13依2.14）kg/m2；观察组男 82 例

（77.36 %），女 24例（22.64 %），平均年龄（50.63依12.04）岁，BMI

（21.46依2.38）kg/m2。以上两组一般资料无统计学差异（P＞
0.05），具有可比性。本研究经我院伦理委员会审批通过，所有

受试者家属均自愿参与并签署知情同意书。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：（1）依据《肝衰竭诊治指南（2012年版）》[12]确诊为

肝衰竭；（2）血清总胆红素（total bilirubin，TBIL）＞171 滋mol/L；
（3）患者或家属签署知情同意书。排除标准：（1）活动性出血者；

（2）对血浆、人血白蛋白及肝素等过敏者；（3）存在循环功能衰

竭或严重的原发性心、肺、脑、肾等重要器官功能异常的患者；

（4）临床资料不完善者。

1.3 治疗方法

所有患者均给予内科综合治疗，包括抗病毒、保肝、抗炎、

抗氧化、改善微循环、血浆白蛋白支持治疗等。

对照组采用 PE法治疗：治疗前于股静脉留置单针双腔导

管，建立体外循环的血管通路（旭化成 PE-CSGNL1或哈娜好

BLS -121-CX (注册证编号 20153451633)），肝素（北京赛生药

业有限公司，国药准字 H11020362)预冲洗管路，术前常规给予

异丙嗪(北京市永康药业有限公司，国药准字 H11020529)25 mg

抗过敏，使用血液净化机（旭化成血液净化机(Plasauto撞)，健帆
血液净化机(DX-10)）和血浆分离器（日本旭化成 OP-08W和威

高WG -F50-PP）缓慢分离血浆约 2000～3000 mL，控制血液流

速为 100~120 mL/min，血浆分离速度 20~30 mL/min，同时补充

新鲜血浆约 2000～3000 mL，术中根据患者凝血功能注射相应

剂量的肝素钠，每次治疗时间为 2~3 h，根据病情决定每位患者

的治疗总次数，且每次治疗间隔 2~5 d。

观察组采取 DPMAS的治疗方法：术前操作同 PE，血管通

路旭化成 PA -CSGNL1或哈娜好 BLS -121-CX (注册证编号

20153451633)，将患者血浆泵过血液灌流器（HA330-Ⅱ血液灌

流器购自珠海健帆生物科技股份有限公司）和胆红素吸附器

（BS330血浆胆红素吸附器购自珠海健帆生物科技股份有限公

司）后与血细胞混合输回患者体内，无需补充血浆或置换液，根

据病情决定每位患者的治疗总次数，每次治疗间隔 2~5 d。部分

患者给予联合血浆置换。

1.4 疗效评价

有效：治疗后患者乏力、纳差、腹胀、恶心、呕吐等症状明显

改善，黄疸、腹水、肝性脑病、肝肾综合征等得以控制，生化指标

明显改善，TBIL下降大于 40 %；无效：未达到上述指标或病情

恶化[13]。总有效率（%）=（有效例数 /总病例数）伊100 %。
1.5 观察指标

肝功能指标：ALT、AST、TBIL；凝血功能指标：PT、PTA；电

解质水平：Na+、K+、Cl-；WBC、中性粒细胞（neutrophil）、淋巴细

胞（lymphocyte），并计算 NLR：NLR=neutrophil (N)/lymphocyte

(L)伊100%。
1.6 安全性评价

观察并记录两组患者治疗期间发生的不良反应。

1.7 统计学方法

采用 SPSS 22.0，计数资料以率[n(%)]表示，比较采用 x2检
验，等级资料采用秩和检验，计量资料以（x依s）表示，比较采用
配对 t检验或独立 t检验，P＜0.05表示有统计学差异。

2结果

2.1 疗效比较

对照组总有效率为 51.56 %，观察组总有效率为 61.32 %，

两组相比无统计学差异（P＞0.05），见表 1。
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Note: Compared with pre-treatment, *P<0.05; compared with the control group, #P<0.05.

表 4两组患者治疗前后电解质水平比较（x依s）
Table 4 Comparison of electrolyte levels of two groups before and after treatment（x依s）

Groups n

Na+(mmol/L) K+(mmol/L) Cl-(mmol/L)

pre-

treatment

post-

treatment

pre-

treatment

post-

treatment

pre-

treatment

post-

treatment

Control group 64 134.73依4.09 135.02依5.66 3.87依0.79 3.65依0.53 97.45依6.00 92.69依13.53*

Observation group 106 134.45依4.74 132.34依5.15*# 3.72依0.66 3.79依0.58 97.18依11.14 98.47依11.38#

Groups n Effective Ineffective Total effective rate(%)

Control group 64 33 31 51.56

Observation group 106 65 41 61.32

表 1两组患者临床疗效对比

Table 1 Comparison of clinical efficacy of two groups

表 2两组患者治疗前后肝功能指标的表达水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of expression levels of liver function indexes of two groups before and after treatment（x依s）

Note: Compared with pre-treatment, *P<0.05; compared with the control group, #P<0.05.

Groups
ALT(U/L) AST(U/L) TBIL(滋mol/L)

Pre-treatment Post-treatment Pre-treatment Post-treatment Pre-treatment Post-treatment

Control group 243.94依326.35 63.27依82.26* 204.28依246.35 77.48依66.15* 426.11依146.71 225.03依109.83*

Observation group 261.50依311.70 80.42依109.57* 191.16依184.63 91.57依73.71* 391.44依129.17 178.18依88.82*#

表 3两组患者治疗前后凝血指标比较（x依s）
Table 3 Comparison of coagulation indexes of two groups before and after treatment（x依s）

Note: Compared with pre-treatment, *P<0.05; compared with the control group, #P<0.05.

Groups n
PT(s) PTA(%)

Pre-treatment Post-treatment Pre-treatment Post-treatment

Control group 64 25.15依9.19 24.82依13.47 34.17依18.27 46.86依18.51*

Observation group 106 25.23依11.07 43.47依26.22*# 38.27依26.34 19.98依19.88*#

2.2 肝功能指标比较

治疗前两组患者血清 ALT、AST、TBIL的表达水平均无统

计学差异（P＞0.05）；治疗后两组患者的血清 ALT、AST 和

TBIL的表达水平均显著下降（P＜0.05）；与对照组治疗后相

比，观察组治疗后患者的血清 ALT、AST无统计学差异（P＞
0.05），而 TBIL的表达水平较低（P＜0.05），见表 2。

2.4 电解质水平比较

治疗前两组患者 Na+、K+、Cl-水平均无统计学差异（P＞
0.05）；治疗后对照组 Na+和 K+水平与治疗前无统计学差异

（P＞0.05），而 Cl-水平显著下降（P＜0.05）；观察组治疗后 K+和

Cl-水平与治疗前相比无统计学差异（P＞0.05），而 Na+水平显

著下降（P＜0.05），见表 4。

2.3 凝血功能指标比较

治疗前两组患者的 PT和 PTA无统计学差异（P＞0.05）；

对照组治疗后 PT无差异（P>0.05），而 PTA显著升高（P＜

0.05）；观察组治疗后的 PT和 PTA与治疗前相比均有统计学

差异（P＜0.05），见表 3。

2.5 WBC和 NLR比较

两组患者治疗前后WBC值均无统计学差异（P＞0.05）；

两组患者治疗前 NLR 值无统计学差异（P＞0.05），治疗后两

组均显著降低（P＜0.05），且观察组下降程度稍大（P＞0.05），

见表 5。

2.6 不良反应比较

对照组不良反应总发生率为 18.75 %，观察组总发生率为

24.53 %，两组相比无统计学差异（P＞0.05），见表 6。

3 讨论

人工肝支持系统治疗肝衰竭的根本机制是基于肝细胞本

身强大的再生能力，借助体外机械循环和净化装置，暂时性的

替代肝脏的功能，清除血液中的各种有害物质并补充有益物

质，改善机体内循环环境，为肝细胞再生和肝功能的恢复争取

时间，已成为肝衰竭患者等待肝源的桥梁[14，15]。PE技术在清除

体内毒素的同时不可避免的伴随大量有益物质如补体、白蛋
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表 6两组患者不良反应对比[例(%)]

Table 6 Comparison of adverse reactions of two groups[n(%)]

Groups n Rash Hypotension Hemorrhage Palpitate Fever Total rate（%）

Control group 64 3(4.69) 4(6.25) 1（1.56） 1（1.56） 3(4.69) 12(18.75)

Observation group 106 6(5.66) 9(8.49) 3（2.83） 3（2.83） 5(4.72) 26(24.53)

Groups n
WBC(伊109/L) NLR

pre-treatment post-treatment pre-treatment post-treatment

Control group 64 7.09依3.77 6.42依4.18 5.81依2.34 2.17依0.72*

Observation group 106 8.43依12.98 9.32依18.69 5.72依2.32 1.99依0.74*

表 5两组患者治疗前后WBC和 NLR比较（x依s）
Table 5 Comparison of WBC and NLR of two groups before and after treatment（x依s）

白、免疫球蛋白等的流失，且对于小分子毒性物质的清除能力

不甚理想[16，17]；而 DPMAS在 PE的基础上串联胆红素吸附器和

树脂灌流器，不仅能特异性吸附血浆中胆红素、胆汁酸等，还对

内毒素、炎症因子等具有强大的吸附能力，且不消耗血浆。李荣

华等[18]的研究表明，DPMAS对肝衰竭尤其是早期肝衰竭疗效

显著，且对血细胞及凝血功能影响较小。本研究对比了 PE和

DPMAS对肝衰竭的临床疗效，两者总有效率并无显著差异，说

明 DPMAS在不消耗血浆的同时也达到了良好的疗效，且未明

显增加不良反应的发生，缓解了部分医疗机构血源匮乏的难

题，为更多患者创造了治疗条件。在本研究中，两组患者治疗后

的血清 ALT、AST、TBIL水平均显著下降，且治疗后对照组与

观察组 ALT和 AST的水平无统计学差异，与刘春涛[19]等学者

的研究类似，发现 DPMAS模式治疗乙肝相关慢加急性早期肝

衰竭患者，患者的 TBIL水平均显著低于 PE联合常规内科治

疗，同时也显示肿瘤坏死因子 -琢（tumor necrosis factor-琢,
TNF-琢）、白介素 -6（interleukin-6，IL-6）也显著低于 PE 联合常

规内科治疗，且并发症少，说明 DPMAS模式治疗乙肝相关慢

加急性肝衰竭的疗效优于 PE模式，不良反应发生率更低，3个

月存活率更高，可作为临床优先选择。分析为两种人工肝方

案均可明显改善患者的肝功能状态；而由于观察组采取了

DPMAS治疗方案，得益于胆红素吸附器对血浆中胆红素的特

异性吸附能力，使得观察组治疗后 TBIL的水平显著低于对照

组。然而，DPMAS在吸附血浆中胆红素、胆汁酸、内毒素等有害

物质的同时，也不可避免的会吸附血浆中的凝血因子等有益物

质，造成凝血功能的下降；而在 PE术中置换的健康血浆中则含

有多种凝血因子[20，21]，因此本研究中，对照组治疗后 PT略有下

降、PTA显著上升，观察组治疗后 PT显著上升、PTA显著下

降，与秦含玉等[22]的研究报道相符，显示急性肝衰竭患者经过

DPMA治疗的后，患者的 PT较治疗前延长，PTA较治疗前降

低；但是张宝文 [23]的研究与本研究结果不同，其结果显示

DPMAS和 PE均能显著升高 PTA，且 PE组升高 PTA的效果

最佳，分析其原因可能与 PE治疗时血浆的剂量有关。因此，对

于凝血功能存在异常的患者，应权衡利弊，综合考虑选用何种

治疗方案，以及注意在治疗过程中及时补充凝血因子。对比本

研究中两组患者治疗前后电解质水平发现，治疗后对照组 Na+

和 K+水平与治疗前无统计学差异，而 Cl-水平显著下降；观察

组治疗后 K+和 Cl-水平与治疗前相比无统计学差异，而 Na+

水平显著下降，与 Xian YC[24]等学者对研究类似，DPMAS 治

疗急性慢性衰弱患者，治疗后血清 Na+水平较治疗前降低，PE

组患者血清 K+和 Cl-水平明显降低。可见两种治疗方案对患

者的电解质的影响不一。叶晓玲等 [25] 的研究认为，PE和 DP-

MAS治疗过程中往往会出现电解质紊乱、水钠潴留、稀释性

低迪钠钾血症等。此外，肝衰竭患者摄入过少、呕吐导致丢失

过多亦会造成电解质平衡被打破，因此在治疗过程中应因注

意电解质的适宜补充。

肝衰竭的发病机制尚不明确，目前普遍认可的为免疫损

伤、缺血缺氧和内毒素血症的三重打击学说[26]。肝衰竭患者往

往伴随炎症浸润、肝细胞的大量坏死，内毒素介导的内毒素 -

巨噬细胞 -细胞因子风暴 [27] 在肝衰竭的发生发展中起重要作

用。细胞因子风暴在直接损伤肝细胞的同时，还可刺激巨噬细

胞释放炎症因子，如 TNF-琢、IL-2、IL-6 等，从而进一步损伤肝
细胞。随着病情的进展，白介素还可进一步激活细胞免疫和体

液免疫，导致 T淋巴细胞表面黏附因子表达显著增加，T淋巴

细胞大量聚集浸润于肝脏，从而使得 NLR显著升高。本研究

中，两组患者治疗后 NLR均显著降低，表明机体炎症反应明显

好转，结合患者病情变化和肝功能指标，提示 NLR可作为评估

病情变化及预后的指标之一。而两组患者治疗前后WBC值均

无统计学差异，推猜测肝衰竭患者可能存在合并其他感染，具

体原因有待进一步探研究。Nieto等[28]的研究结果显示，PE和

DPMAS治疗肝衰竭后患者血清 TNF-琢和 IL-6均显著降低，炎

症因子的降低对维持内环境稳定、减轻肝脏损伤、延缓甚至阻

止肝功能进一步衰竭至关重要。李元元等[29]的研究表明，NLR

与慢加急性肝衰竭之间呈正相关，NLR值越高，肝衰竭发生率

越高。研究认为[30]，肝衰竭会引起机体WBC水平的上升，从而

对机体起到保护作用。诸海军等[31]研究也表明，WBC、NLR和

IL-6可作为肝衰竭早期诊断的参考指标，且敏感度可能高于

ALT 和 AST。此外，本研究中并未检测具体炎症因子（如

TNF-琢、IL-6等）的表达水平的变化，无法准确反映 PE和 DP-

MAS术前术后机体炎症反应的情况，在今后的研究中将进一

步完善。

Note: Compared with pre-treatment, *P<0.05.
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综上，PE和 DPMAS对肝衰竭均具有显著的的临床疗效，

显著改善了肝功能，降低了 NLR，但两种治疗方案对部分指标

的影响不一，在实际应用中应综合考虑，权衡利弊，选取最合适

的治疗方案以达到最佳疗效。
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