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Abstract
AIM: To investigate the factors influencing the 
development and progression of hepatic en-
cephalopathy (HE) in patients with hepatitis B 
virus (HBV)-related cirrhosis (HBCE).

METHODS: The clinical data for 78 patients with 
HBCE and 52 patients with HBV-related cir-
rhosis without HE (HBCNE) treated at the First 
Affiliated Hospital of Dalian Medical University 
from March 2002 to May 2011 were retrospec-
tively analyzed. Factors analyzed include gen-

 
wcjd@wjgnet.com 

世界华人消化杂志 2012年5月8日; 20(13): 1148-1155
ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)
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乙肝后肝硬化合并肝性脑病的影响因素

张 鸣, 段志军

®

■背景资料
我国是乙型肝炎
的高流行区, 其中
25%以上的携带
者将发展为慢性
肝炎, 而肝性脑病
(HE)又是肝硬化
最危险的并发症, 
死亡率高. 目前肝
性脑病发病机制
仍未完全明了, 且
缺乏特效治疗. 

der, age, precipitating factors, ascites, esopha-
geal–gastric varices (EGV), splenomegaly, grade 
of HE, Child-Pugh grade, blood ammonia (NH4), 
serum sodium (Na), serum cholinesterase (CHE), 
serum total bilirubin (TBil), serum albumin 
(ALB), blood urea nitrogen (BUN), serum creati-
nine (Cr), and prothrombin time (PT).

RESULTS: Infection was the most common pre-
cipitating factor to induce HE in patients with 
HBV-related cirrhosis (35.6%). Grade Ⅱ HE was 
most common (36.8%), followed by grade Ⅳ HE 
(25.3%). Child-Pugh grade, ascites, NH4, Na, 
CHE, TBil, ALB, BUN, and PT were significantly 
different between the HBCE and HBCNE groups 
(0∶8∶79 vs 0∶21∶31, 19∶68 vs 36∶16, 20.74 ± 
70.44 vs 46.53 ± 10.67, 136.01 ± 6.65 vs 141.48 ± 3.34, 
1927.34 ± 70.52 vs 3342.01 ± 38.03, 91.75 ± 84.56 vs 
58.98 ± 14.46, 25.53 ± 3.84 vs 29.48 ± 2.58, 13.57 ± 
14.76 vs 6.41 ± 1.57, 21.34 ± 7.12 vs 18.59 ± 1.66; all 
P < 0.05). The level of NH4 in patients with grade 
Ⅳ HE was significantly higher than those in pa-
tients with gradeⅠ, Ⅱ or Ⅲ HE (156.91 ± 62.94 
vs 104.13 ± 73.07, 112.69 ± 60.87, 104.67 ± 82.00; all  
P < 0.05). Compared to patients with gradeⅠHE, 
the levels of Na in patients with grade Ⅱ, Ⅲ or Ⅳ 
HE significantly decreased (135.22 ± 6.05, 134.91 
± 7.79, 134.55 ± 6.25 vs 139.73 ± 5.15; all P < 0.05), 
and CHE declined in patients with grade Ⅳ HE 
(1605.19 ± 76.01 vs 2325.46 ± 71.31, P < 0.05). The 
level of BUN in patients with grade Ⅳ HE was 
higher than those in patients with gradeⅠor Ⅱ 
HE (21.65 ± 23.69 vs 6.53 ± 3.41, 10.62 ± 7.37; both 
P < 0.05).

CONCLUSION: Preventing and controlling infec-
tion could decrease the incidence of HE in pa-
tients with HBV-related cirrhosis. High levels of 
NH4, TBil and BUN, low levels of Na, CHE and 
ALB, Child-Pugh grade C, ascites, and prolonged 
PT could increase the incidence of HBCE. High 
levels of NH4 and BUN, and low levels of Na and 
CHE are associated with more severe HE. 

Key Words: Hepatitis B cirrhosis; Hepatic encepha-
lopathy; Precipitating factors; Blood ammonia
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■研发前沿
目前HE治愈后容
易 反 复 ,  尚 无 确
切彻底的治疗方
法 .  本 研 究 旨 在
寻求与HE发生、
发展密切相关的
因 素 ,  有 针 对 性
的进行监测或干
预 ,  减少HE的发
生或给予早期防
治 ,  以 提 高 患 者
的生活质量、延
长生存期及改善
预后.

encephalopathy in patients with hepatitis B virus-related 
cirrhosis. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi  2012; 20(13): 
1148-1155

摘要
目的: 探讨影响乙肝后肝硬化合并肝性脑病
(hepatic encephalopathy, HE)发生、发展的相
关因素, 为预防HE发生及改善预后提供依据. 

方法: 回顾性分析2002-03/2011-05在大连医科
大学附属第一医院收治的乙肝后肝硬化合并
HE患者共87例. 同时选取同期住院的乙肝后
肝硬化未合并HE患者52例作为对照. 分别统
计入院时的临床表现, 根据West Haven标准和
Child-Pugh分级进行HE分期和肝功能分级, 记
录入院后各生化指标的第一次结果, 包括血
氨、血钠、血清胆碱酯酶、血清总胆红素、

血清白蛋白、血尿素氮、血清肌酐、凝血酶
原时间. 对以上资料进行对比分析研究, 寻找
影响乙肝后肝硬化HE发生、发展的相关因素. 

结果: 因HE入院患者中, 感染位居HE诱因首
位(35.6%); HEⅡ期所占比例最高(36.8%), Ⅳ
期居第2位(25.3%). 合并HE组与未合并HE组
比较肝功能分级、腹水、血氨、血钠、血清
胆碱酯酶、血清总胆红素、血清白蛋白、血
尿素氮、凝血酶原时间均有统计学差异(0∶8
∶79 vs  0∶21∶31, 19∶68 vs  36∶16, 20.74±
70.44 vs  46.53±10.67, 136.01±6.65 vs  141.48
±3.34, 1927.34±70.52 vs  3342.01±38.03, 
91.75±84.56 vs  58.98±14.46, 25.53±3.84 
vs  29.48±2.58, 13.57±14.76 vs  6.41±1.57, 
21.34±7.12 vs  18.59±1.66; both P <0.05). 肝
功能程度与HE分期无关, 合并HE患者血氨水
平在Ⅳ期较其他各期显著升高(156.91±62.94 
vs  104.13±73.07, 112.69±60.87, 104.67±
82.00; both P <0.05). 血钠水平在Ⅱ期、Ⅲ期、

Ⅳ期较Ⅰ期显著降低(135.22±6.05, 134.91
±7.79, 134.55±6.25 vs  139.73±5.15; both 
P <0.05), 血清胆碱酯酶水平在Ⅳ期较Ⅰ期显
著降低(1605.19±76.01 vs  2325.46±71.31, 
P <0.05). 血尿素氮水平在Ⅳ期较Ⅰ期、Ⅱ期
显著升高(21.65±23.69 vs  6.53±3.41, 10.62±
7.37; both P <0.05).  

结论: 在因HE入院患者中, 感染居乙肝后肝
硬化发生HE诱因的首位. 肝功能C级、合并
腹水、高血氨、高血清总胆红素、高血尿素
氮、低血钠、低血清胆碱酯酶、低血清白蛋
白和凝血酶原时间延长可增加HE的发生率. 
高血氨、高血尿素氮、低血钠和低血清胆碱
酯酶可加重HE的程度, 并影响预后. 

关键词: 乙肝后肝硬化; 肝性脑病; 诱因; 血氨
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0  引言

肝性脑病(hepatic encephalopathy, HE)是以严

重肝脏疾病和/或门体分流所致的代谢紊乱为

基础, 并排除了其他已知脑病的中枢神经系统

功能失调综合征. 目前世界消化病协会(World 
Congress of Gastroenterology, WCOG)制定了维

也纳分类, 按肝脏功能失调或障碍的性质将HE
分为3种主要类型[1]: A型, 急性肝功能衰竭相关

HE; B型, 严重的门体分流相关HE; C型, 肝硬化

和门脉高压和/或门体分流相关HE, 是最常见的

类型, 按临床症状又分为轻微型HE和症状型HE. 
在我国, 大多数HE为C型. C型HE大部分是

由各种肝硬化引起, 其中以肝炎后肝硬化最多

见. 乙型肝炎病毒(hepatitis B virus, HBV)的感染

是全球范围内最常见的一种感染性疾病[2]. 而我

国又是乙型肝炎的高流行区, 全国HBV携带率

为9.7%, 其中25%以上的携带者将发展为慢性肝

炎[3]. 而慢性乙型肝炎患者发展为肝硬化的年发

生率估计为2.1%[4]. 由于HE发病机制尚未完全明

确, 且缺乏特效治疗, 故HE预后差, 死亡率高. 目
前国外主要针对A型、B型HE和酒精性肝硬化

引起的HE进行动物实验和临床研究, 国内学者

则对肝炎后肝硬化HE诊治研究较多, 而针对乙

肝后肝硬化HE发生、发展影响因素的临床研究

未见报道. 本文对上述影响因素进行分析及研

究, 找出与HE发生、发展密切相关的因素, 以便

今后可以及时对这些因素进行监测或干预, 减少

HE的发生或给予早期防治, 以提高患者的生活

质量、延长生存期及改善预后. 

1  材料和方法

1 .1  材料  选择大连医科大学附属第一医院

2002-03/2011-05住院的87例以乙肝后肝硬化合

并HE患者为主要诊断病例, 同时选取同期住院

的乙肝后肝硬化未合并HE患者52例作为对照. 
根据下述诊断标准及排除标准入选. 肝炎后肝硬

化诊断标准符合2000-09西安第10次全国病毒性

肝炎学术会议修订的诊断标准[5]. HE诊断标准符

合第11次世界消化病会议制定的诊断标准[1]. 根
据Child-Pugh分级[6]进行肝功能分级. 根据West 
Haven标准[1]进行HE分期. 排除标准: 排除曾接受
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■应用要点
把对影响乙肝后
肝硬化HE发生、
发展的相关因素
应用于指导临床, 
将对肝性脑病的
防治起到非常重
要的作用.

腹部手术(上消化道硬化术、脾切除、肝硬化门

腔静脉断流术及分流术等)及人工肝支持系统治

疗患者; 排除酒精性肝硬化以及其他原因引起的

肝硬化患者; 排除肝癌患者; 排除心、肺、肾等

重要脏器严重疾病患者; 排除尿毒症、低血糖、

糖尿病昏迷等代谢性脑病患者及排除酒精中

毒、镇静安眠药、铅、锰、汞等引起的中毒性

脑病患者; 排除脑血管疾病、颅内肿瘤、颅内感

染等颅脑疾病患者; 排除癫痫、精神病患者及其

他原因所致的昏迷或精神行为异常者. 
1.2 方法

1.2.1 一般情况: 记录87例乙肝后肝硬化合并HE
患者和52例乙肝后肝硬化未合并HE患者的性

别、年龄、生化指标、病程资料进行对比分析. 
分析乙肝后肝硬化合并HE诱因和分期的构成.
1.2.2 对比乙肝后肝硬化合并HE与未合并HE
患者的临床特征、生化指标: 临床特征包括性

别、年龄、肝功能分级、腹水、食管胃底静脉

曲张、脾大情况, 生化指标包括血氨、血钠、

血清胆碱酯酶、血清总胆红素、血清白蛋白、

血尿素氮、血清肌酐、凝血酶原时间. 所有资

料均来自于患者入院时全面系统的病史采集、

规范的体格检查及实验检查数据和胃镜、彩

超、CT及核磁共振结果. 
1.2.3 对比乙肝后肝硬化合并HE患者不同分期

的临床特征、生化指标: 临床特征包括H E诱
因、肝功能分级、腹水、食管胃底静脉曲张、

脾大情况, 生化指标包括血氨、血钠、血清胆

碱酯酶、血清总胆红素、血清白蛋白、血尿素

氮、血清肌酐、凝血酶原时间. 
1 .2.4  对比乙肝后肝硬化合并H E患者不同临

床特征的血氨水平: 包括不同诱因、肝功能分

级、有无腹水、食管胃底静脉曲张、脾大. 
统计学处理 采用SPSS11.5软件进行数据统

计分析, 定量数据统计用mean±SD, 两组间比较

采用t检验, 3组以上组间比较方差齐时采用单因

素方差分析, 方差不齐时用秩和检验, 统计构成

比用百分数, 定性数据比较采用χ2检验. P <0.05
有统计学差异. 

2  结果

2.1 分析乙肝后肝硬化合并HE诱因和分期的构

成 因乙肝后肝硬化合并HE入院患者中, HE最常

见的诱因是感染(35.6%), 其次是上消化道出血

(16.1%)和高蛋白饮食(16.1%). 入院患者中HEⅡ
期所占比例最高(36.8%), Ⅳ期居第2位(25.3%), 

其次分别为Ⅲ期(20.7%)和Ⅰ期(17.2%). 
2.2 对比乙肝后肝硬化合并HE与未合并HE患者

的临床特征、生化指标 两组肝功能分级、腹水

体征有差异; 血氨、血清总胆红素、血尿素氮

水平显著升高, 血钠、血清胆碱酯酶、血清白

蛋白水平显著降低, 凝血酶原时间显著延长, 均
有统计学差异(P <0.05); 而性别、年龄、食管胃

底静脉曲张、脾大、血清肌酐水平在两组之间

均无统计学差异(表1). 
2.3 对比乙肝后肝硬化合并HE患者不同分期的

临床特征、生化指标 Ⅳ期与其他各期比较, 血
氨水平显著升高; 其他各期与Ⅰ期比较, 血钠水

平显著降低; Ⅳ期与Ⅰ期比较, 血清胆碱酯酶水

平显著降低; Ⅳ期与Ⅰ期、Ⅱ期比较, 血尿素氮

水平显著升高, 均有统计学差异(P <0.05). 而不

同分期之间诱因、肝功能分级、门脉高压表现

(腹水、食管胃底静脉曲张和脾大)、血清总胆

红素水平、血清白蛋白水平、血清肌酐水平、

凝血酶原时间比较均无统计学差异(表2, 3). 
2.4 对比乙肝后肝硬化合并HE患者不同临床特

征的血氨水平 不同诱因、肝功能分级、有无腹

水、食管胃底静脉曲张、脾大的血氨水平比较

均无统计学差异(图1-3). 

3  讨论

本研究结果显示感染、上消化道出血、高蛋白

饮食、电解质紊乱、肾功能不全、便秘、医源

性因素(大量利尿放腹水、使用镇静药物等)、
劳累等诸多因素都可以诱发HE. 其中, 因HE入
院的乙肝后肝硬化患者中, 感染位居诱因首位, 
占所有诱因的35.6%, 远远高于上消化道出血和

高蛋白饮食. 结果与某些报道[7-9]一致. 与此不

图  1  乙肝后肝硬化合并HE不同诱因的血氨水平比较. 1: 感

染; 2: 上消化道出血; 3: 高蛋白饮食; 4: 电解质紊乱; 5: 肾功

能不全; 6: 便秘; 7: 医源性因素; 8: 不明原因; 9: 劳累. P  = 

0.135, 无统计学意义.
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同, 国内的有些文献报道上消化道出血是HE的
最常见诱因[10]. 存在这种不同的原因可能在于肝

硬化病因学选择的差异, 还可能与病例的选择

(部分上消化道出血患者住院期间发生HE不列

表  1  乙肝后肝硬化合并HE与未合并HE患者临床特征和生化指标比较

            合并HE(n  = 87)      未合并HE(n  = 52)   P 值

性别 0.688

  男           63(72.4%)           36(69.2%)

  女           24(27.6%)           16(30.8%)

年龄(岁)         60.01±11.99       67.23±10.32 0.187

  <45             8(9.2%)             8(15.4%)

  45-54           18(20.7%)           17(32.7%)

  55-64           31(35.6%)           15(28.8%)

  ≥65           30(34.5%)           12(23.1%)

肝功能分级 0.000

  A             0(0.0%)             0(0.0%)

  B             8(9.2%)           21(40.4%)

  C           79(90.8%)           31(59.6%)

门脉高压表现

  腹水           68(78.2%)           16(30.8%) 0.000

  食管胃底静脉曲张           52(59.8%)           32(61.5%) 0.837

  脾大           63(72.4%)           40(76.9%) 0.557

生化指标

  血氨(μmol/L)       120.74±70.44         46.53±10.67 0.000

  血钠(mmol/L)       136.01±6.65       141.48±3.34 0.000

  血清胆碱酯酶(U/L)     1927.34±70.52     3342.01±38.03 0.000

  血清总胆红素(μmol/L)         91.75±84.56         58.98±14.46 0.003

  血清白蛋白(g/L)         25.53±3.84         29.48±2.58 0.001

  血尿素氮(mmol/L)         13.57±14.76           6.41±1.57 0.000

  血清肌酐(μmol/L)       110.77±87.07         98.55±14.68 0.225

  凝血酶原时间(s)         21.34±7.12         18.59±1.66 0.029

表  2  不同HE分期的临床特征比较n (%)

     	 Ⅰ期(n  = 15) Ⅱ期(n  = 32) Ⅲ期(n  = 18) Ⅳ期(n  = 22)   P值

诱因 0.628

感染    4(26.7)  12(37.5)    7(38.9)   8(36.4)  

上消化道出血    1(6.7)    6(18.8)    1(5.6)   6(27.3)

高蛋白饮食    3(20.0)    4(12.5)    3(16.7)   4(18.2)

电解质紊乱    1(6.7)    2(6.3)    1(5.6)   2(9.1)

肾功不全    0(0.0)    1(3.1)    3(16.7)   0(0.0)

便秘    1(6.7)    2(6.3)    1(5.6)   0(0.0)

医源性因素    2(13.3)    1(3.1)    1(5.6)   0(0.0)

不明原因    3(20.0)    3(9.4)    1(5.6)   2(9.1)

劳累    0(0.0)    1(3.1)    0(0.0)   0(0.0)

肝功能分级 0.060

  A    0(0.0)    0(0.0)    0(0.0)   0(0.0)      

  B    4(26.7)    3(9.4)    1(5.6)   0(0.0)      

  C  11(73.3)  29(90.6)  17(94.4) 22(100.0)    

门脉高压表现

  腹水  10(66.7)  25(78.1)  13(72.2) 20(90.9) 0.305

  食管胃底静脉曲张  10(66.7)  21(65.6)    9(50.0) 12(54.5) 0.633

  脾大  11(73.3)  24(75.0)  13(72.2) 15(68.2) 0.958

■名词解释
肝性脑病: 一种以
严重肝脏疾病或
门体分流所致的
代谢紊乱为基础, 
并排除了其他已
知脑病的中枢神
经系统功能失调
综合征.
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入我们的入选标准)、患者所在的地区及对于上

消化道出血和感染的诊出率不同有关. 肝硬化

患者由于脾功能亢进, 导致粒细胞减少, 机体免

疫能力差, 加之肝脏对体内的细菌、毒素的清

除能力降低, 容易并发感染. 古希腊学者认为感

染是大脑功能的重要调节因素[11]. 炎症因子影响

脑细胞和血脑屏障功能, 引起细胞内新陈代谢

异常, 导致脑细胞死亡和脑损伤[12]. 最近的研究

表明, 感染与氨毒性有协同作用. 氨不只是对星

形细胞产生毒性作用, 而且还诱导中性粒细胞

功能障碍释放活性氧, 促进了全身炎症反应, 可
能进一步加剧氨毒性和减少中性粒细胞抗炎作

用, 产生恶性循环[13]. 另外, 已证实炎症前细胞因

子如肿瘤坏死因子-α和白介素在肝衰竭患者的

肝脏、大脑中高度表达, 炎症前细胞因子能和

氨在引起感染和肝细胞坏死方面起到协同作用, 
改变细胞与细胞间的信号传导, 引起兴奋性过

度的表现[14]. 近期有学者提出星形细胞能够介导

炎性疾病发生, 最终诱导HE[15]. 因此, 乙肝后肝

硬化患者应积极预防和控制感染, 可能降低HE

的发生率. 
根据West Haven标准, 本研究显示乙肝后肝

硬化合并HE的入院患者中Ⅱ期居多. 考虑HE已
引起乙肝后肝硬化患者及其家属的重视, 能够

较早发现, 及时入院治疗, 大大降低了HE的死亡

率, 明显改善预后. 近几年又提出轻微型HE, 即
无明显HE的临床表现和生化异常, 用精细的智

力测验和/或电生理检测可发现异常[1]. 但轻微型

HE缺乏明显的临床症状, 极易被忽视, 甚至患者

本身也不能察觉[16]. 国内学者已经证实轻微型

HE降低了我国慢性肝病患者的生活质量[17]. 但
目前我国对轻微型HE重视不够, 对肝硬化患者

未能做到全面的检测, 降低了早期HE的诊出率. 
临床上大部分HE患者都是出现神经精神症状后

入院, 延误了最佳的治疗时机. 因此, 对肝硬化

患者应完善智力测验及电生理检测, 并加强对

患者及其家属HE相关知识的宣传, 以便更早的

发现轻微型HE, 做到早治疗, 提高HE的好转率. 
乙肝后肝硬化合并HE组与未合并HE组比

较结果显示肝功能分级(Child-Pugh分级)、腹

表  3  不同HE分期的生化指标比较

     生化指标     Ⅰ期 (n  = 15)     Ⅱ期(n  = 32)      Ⅲ期(n  = 18)    Ⅳ期(n  = 22)

血氨(μmol/L)   104.13±73.07   112.69±60.87   104.67±82.00   156.91±62.94a

血钠(mmol/L)   139.73±5.15c   135.22±6.05   134.91±7.79   134.55±6.25

胆碱酯酶(U/L) 2325.46±71.31 1981.91±70.12 1799.70±52.54 1605.19±76.01e

总胆红素(μmol/L)     66.93±45.68     91.11±87.16     92.41±74.16   111.89±96.85

白蛋白(g/L)     26.21±3.82     25.47±3.84     25.33±5.15     25.24±2.75

尿素氮(mmol/L)       6.53±3.41     10.62±7.37     14.69±12.65     21.65±23.69g

肌酐(μmol/L)     70.43±18.04     94.68±49.88   129.90±75.08   147.56±94.48

凝血酶原时间(s)     17.79±2.17     22.49±9.15     23.74±9.28     21.19±4.73

aP<0.05 vs  Ⅳ期; cP<0.05 vsⅠ期; eP<0.05, Ⅳ vsⅠ期; gP<0.05, Ⅳ vsⅠ期, Ⅱ期.

图  2  乙肝后肝硬化合并HE不同肝功能分级的血氨水平比
较. 1: 肝功能B级; 2: 肝功能C级. P  = 0.295, 无统计学意义.
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图  3  乙肝后肝硬化合并HE有无门脉高压表现的血氨水平
比较. 1: 腹水; 2: 食管胃底静脉曲张; 3: 脾大. 分别P = 0.994, 

0.429, 0.542, 均无统计学意义.
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■同行评价
本研究旨在寻求
与HE发生、发展
密切相关的因素, 
结果有一定的临
床指导意义.



www.wjgnet.com

张鸣, 等. 乙肝后肝硬化合并肝性脑病的影响因素							                 1153

水、血氨、血钠、血清胆碱酯酶、血清总胆红

素、血清白蛋白、血尿素氮和凝血酶原时间有

统计学差异. Child-Pugh分级能很好的预测肝细

胞损害程度[18], 是迄今为止较为科学并在临床

上被普遍使用的肝功能评估方法. 他在各种肝

病患者的病情评估、治疗效果评价、预后判断

及慢性肝病患者的生活质量评估等方面均显示

了重要的指导价值[19,20], 也是对肝硬化及其各种

并发症病情转归的独立判断预后因素[21,22]. 本研

究显示Child-Pugh分级与HE的发生密切相关, C
级患者更易发生HE, 结果与国外报道[23]一致. 一
项前瞻性研究也发现肝功能从A级发展至C级的

肝硬化患者5年内并发HE的概率明显增高[24]. 而
轻微型HE到症状型HE的发展过程中Child-Pugh
分数也明显增加[25]. 本结果发现除了HE分期外

Child-Pugh分级中的评分指标(腹水、血清总胆

红素、血清白蛋白和凝血酶原时间)作为独立因

素均与HE的发生有密切关系. 有学者建立了肝

硬化HE发生的预测模型, 其中包括血清总胆红

素和凝血酶原时间[26]. 这些指标对HE发生的影

响与Child-Pugh分级一致, 同时也证明这些指标

对肝细胞损害程度的评估具有一定的科学性. 
肝硬化腹水发生率约为50%, 是肝硬化患者

最常见的并发症[27,28]. 腹水是多种因素综合作用

的结果. 门脉高压是主要原因, 钠潴留增加, 导
致细胞外液增多, 可滞留在腹腔内形成腹水. 低
钠血症也与腹水形成和持续存在有关. 虽然目

前钠潴留的发病机制尚不明确, 但抗利尿激素

分泌增加已证实是主要的低钠血症致病因子. 
血钠过低能够导致星形细胞水肿, 引发多种蛋

白质和RNA的修改, 影响大脑功能, 其中也影响

到了下丘脑结构的改变, 从而出现了HE症状[29]. 
Shaikh等[30]回顾性分析表明肝硬化患者血钠水

平低于130 mmol/L时与正常水平比较, 顽固性腹

水和HE的发生率显著升高. 很多研究[31,32]也证

实了这种观点. 另外, 有研究发现低血钠水平是

乙肝后肝硬化患者发生腹水的独立危险因素[33]. 
在乙肝后肝硬化合并HE患者不同分期的比较

中显示随HE程度加重血钠水平逐渐降低, 具有

统计学差异, 本结果与国外报道[34]一致. 目前已

经证实肝硬化患者HE分期越高, 预后越差[35]. 因
此, 血钠水平与HE发生、预后密切相关. 综上考

虑, 乙肝后肝硬化腹水患者应严格限水, 但不宜

盲目的限盐, 在应用强利尿剂的同时, 要注意监

测血钠水平, 严重时不仅需饮食补钠, 还要静脉

补钠. 积极处理低钠血症对预防HE的发生、改

善预后是非常必要的. 
血氨是HE发生的最重要因素, 氨中毒学说

多年来仍占中心地位[36]. 血清胆碱酯酶是一种肝

脏合成后释放到血液中的非特异性酯酶. 血清

胆碱酯酶活性降低的程度与肝病严重程度密切

相关. 因此, 其活性能较好地反映肝脏的合成功 
能[37]. 肝肾综合征时肾脏血管收缩, 肾小球滤过

率减少[28]. 而血尿素氮水平能粗略反映肾小球滤

过功能, 但其也受饮食、蛋白质分解、脱水等因

素的影响. 因此临床上常与血清肌酐配合来评价

肾功能. 但乙肝后肝硬化合并HE组与未合并HE
组比较血清肌酐并无统计学差异, 考虑肝硬化未

合并HE患者入院时肝硬化已发展至失代偿期, 
部分患者已经伴有不同程度的肾功能不全. 乙肝

后肝硬化合并HE组与未合并HE组比较以及合

并HE患者不同分期的比较结果说明高血氨、低

血清胆碱酯酶和高血尿素氮水平不仅与乙肝后

肝硬化HE的发生有关, 而且与HE的预后密切相

关. 进一步支持了氨中毒学说, 而Mathurin等[38]

研究也表明肝硬化患者肾功能不全时血钠、血

清胆碱酯酶水平降低, 血尿素氮水平升高, HE危
险系数增加. 国内学者的临床研究证实肝硬化患

者的血氨水平在发生肝肾综合征时明显升高, 并
且与血尿素氮、血清肌酐水平呈正相关, 进一步

说明肝肾综合征在HE的发展中起重要作用[39]. 
虽然本研究中绝大部分的HE患者血氨水平高于

正常范围, 但在不同诱因、肝功能分级、有无门

脉高压表现之间血氨水平比较却无统计学差异. 
说明血氨并不被某一单一因素影响而显著升高, 
而是多种毒素诱发HE的联络点. 且高氨血症绝

不是唯一的因素, 多种毒素都能与之相互协同, 
相互依赖, 互为因果, 导致代谢毒性物质产生增

多、比例失衡, 他们的协同毒性可能在HE的发

病机制中有重要作用. 因此, 应深入研究HE的发

病机制, 了解他们的相互作用, 发现阻断途径和

靶点, 指导临床治疗. 
总之, 在因HE入院患者中, 感染居乙肝后肝

硬化发生HE诱因的首位. 肝功能C级、合并腹

水、高血氨、高血清总胆红素、高血尿素氮、

低血钠、低血清胆碱酯酶、低血清白蛋白和凝

血酶原时间延长可增加HE的发生率. 高血氨、

高血尿素氮、低血钠和低血清胆碱酯酶可加重

HE的程度, 并影响预后. 本研究致力于寻找乙肝

后肝硬化HE患者发生、发展的影响因素, 在临

床工作中能够更好的进行监测和干预, 降低HE
的发生率和改善预后. 但本研究作为回顾性分
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析, 对一些可疑因素如血脂指标、C反应蛋白等

因素没有完整的数据资料未能进行监测与分析, 
对患者病情发展无法做到随访观察. 因此, 今后

可进一步对乙肝后肝硬化患者进行前瞻性研究, 
以便更全面的研究乙肝后肝硬化患者HE的发生

与发展, 指导预防和治疗. 
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮

下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成ML, lcpm(应

写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成tl/2或T , V max

不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与种名, 包括亚属、

亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.glaber Chang(命名者

勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验和概率P , 相关系数r ); 化学

名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), 

O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-

甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), 

l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 

用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面

积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓

度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), 

R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16

蛋白.
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