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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

肝硬化食管静脉曲张破裂出血的危险因素

张海平, 林 军

®

■背景资料
肝 硬 化 食 管 静
脉 曲 张 破 裂 出
血 ( e s o p h a g e a l 
varices bleeding, 
EVB)发病突然、
出血量大、止血
难度大、病死率
高, 是临床上常见
的危急重症. 正确
认识EVB的危险
因素至关重要, 但
国内外大量研究
对于肝硬化EVB
的危险因素尚无
统一结论. 
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Abstract 
AIM: To investigate risk factors for esophageal 
variceal bleeding (EVB) in patients with liver cir-
rhosis. 

METHODS: Clinical data for 178 esophageal 
varices patients with liver cirrhosis were ana-
lyzed retrospectively. The patients were divided 
into either an EVB group (n = 118) or a non-EVB 
group (n = 60). Twenty-four potential factors 
were analyzed by t-test, chi-square test and mul-
tivariate Logistic regression analysis to identify 
the risk factors for EVB. 

RESULTS: Red blood cell (RBC) count, hemo-
globin (Hb), albumin (ALB), prothrombin time 
activity (PTA), Child-Pugh class B and C hepatic 
function, history of EVB, portal vein width, 
splenic vein width, splenic thickness, and red-
color sign demonstrated statistically significant 
differences between the EVB group and the non-
EVB group. Multivariate Logistic regression 

analysis showed and Hb (OR = 0.204, P = 0.001) 
and ALB (OR = 0.126, P = 0.000) were correlated 
negatively with EVB, while history of EVB (OR 
= 3.622, P = 0.01), portal vein width (OR = 2.619, 
P = 0.032) and red-color sign (OR = 4.647, P = 
0.001) were correlated positively with EVB. 

CONCLUSION: Anemia, hypoalbuminemia, 
history of EVB, extended portal vein width, and 
positive red-color sign are independent risk fac-
tors for EVB. 

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的:  探讨肝硬化食管静脉曲张破裂出血
(esophageal varices bleeding, EVB)的危险因素. 

方法: 回顾性分析178例肝硬化食管静脉曲张
患者的临床资料, 其中出血组118例, 未出血组
60例; 分别统计2组24个指标, 通过t 检验、χ2

检验和多因素非条件Logistic回归分析得出肝
硬化EVB的危险因素. 

结果: 出血组与未出血组之间红细胞计数、

血红蛋白、血清白蛋白、凝血酶原活动度、

肝功能Child B级、肝功能Child C级、既往
EVB史、门静脉内径、脾静脉内径、脾脏厚
度、红色征差异有统计学意义. 多因素非条
件Logistic回归分析结果提示血红蛋白(OR = 
0.204, P  = 0.001)、血清白蛋白(OR = 0.126, 
P  = 0.000)与EVB风险呈负相关, 既往EVB
史(OR = 3.622, P  = 0.01)、门静脉内径(OR 
= 2.619, P  = 0.032)、红色征(OR = 4.647, P  = 
0.001)与EVB风险呈正相关. 
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■研发前沿
分 析 血 常 规 检
查 、 肝 功 能 状
况 、 门 静 脉 内
径 、 脾 静 脉 内
径、脾脏厚度和
内镜下曲张静脉
的表现与肝硬化
EVB的相关性是
目前肝硬化EVB
危险因素的研究
重 点 .  正 确 认 识
上述指标与肝硬
化EVB风险的确
切关系是临床上
亟待研究的问题.

结论: 贫血、低蛋白血症、既往EVB史、门
静脉内径增宽、红色征阳性是EVB的独立危
险因素. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 

关键字: 肝硬化; 食管静脉曲张破裂出血; 危险因素

核心提示: 本文分析了24个肝硬化食管静脉曲张

破裂出血(esophageal varices bleeding, EVB)的指

标, 多因素非条件Logistic回归分析结果提示贫

血、低蛋白血症、既往EVB史、门静脉内径增

宽、红色征阳性是EVB的独立危险因素, 临床医

师需高度重视, 及时采取相应的治疗措施, 避免

致死性EVB的发生.
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0  引言

食管静脉曲张是肝硬化失代偿期的常见并发

症, 常可并发出血加重病情或直接导致死亡. 肝
硬化食管静脉曲张破裂出血(esophageal varices 
bleeding, EVB)具有发病突然、出血量大、止血

难度大、病死率高等特点[1], 首次出血1 wk内的

死亡率为25%-50%[2]. 因此及早识别肝硬化EVB
的危险因素, 对于降低患者出血率和死亡率意

义重大. 我们收集2012-05/2014-05在武汉大学中

南医院消化内科住院的178例肝硬化食管静脉

曲张患者的临床资料做回顾性分析, 探讨肝硬

化EVB的危险因素, 为临床正确认识和防治肝

硬化EVB提供理论依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 收集2012-05/2014-05在武汉大学中南

医院消化内科住院的肝硬化合并食管静脉曲张

的病例. 纳入标准: (1)符合肝硬化诊断标准[3], 并
合并有食管静脉曲张; (2)经内镜检查证实为食

管静脉破裂出血. 排除标准: (1)入院时合并肝癌

或其他恶性肿瘤的患者; (2)内镜检查是消化系

溃疡出血或其他原因引起的出血; (3)既往已行

内镜下硬化、套扎或组织胶注射治疗的患者; 
(4)既往行脾切除或贲门周围血管离断术的患者. 
1.2 方法 记录可能影响肝硬化食管静脉曲张患

者并发出血的临床、实验室、内镜、超声检查

指标, 即年龄、性别、病因、腹水征、红细胞

(red blood cell, RBC)、白细胞(white blood cell, 
WBC)、血小板(platelet, PLT)、血红蛋白(hemo-
globin, Hb)、总胆红素(total bilirubin, TBIL)、白

蛋白(albumin, ALB)、凝血酶原活动度(prothrom-
bin time activity , PTA)、凝血酶原时间(prothrom-
bin time, PT)、钠离子(Na+)、Child-Pugh评分、

Child-Pugh分级、既往EVB史、红色征、门静脉

内径、脾静脉内径、脾脏厚度. 
统计学处理 应用SPSS21统计软件, 将各统

计指标输入计算机. 首先进行单因素分析, 计量

资料采用t检验, 以mean±SD表示, 计数资料采

用χ2检验, P <0.05为差异具有统计学意义; 将上

述差异有统计学意义的指标进行多因素非条件

Logistic回归分析, 计算相对危险度OR值, 筛选

独立危险因素, P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 两组临床资料比较结果 对118例出血组和

60例未出血组患者的各项指标进行t 检验和χ2

检验, 结果显示: 年龄、性别、病因、腹水、

WBC、PLT、TBIL、PT、Na+、Child-Pugh评
分、Child-Pugh A级共13项指标变量差异无统

计学意义;  RBC、Hb、ALB、PTA、Child-Pugh 
B级、Child-Pugh C级、红色征、既往EVB史、

门静脉内径、脾静脉内径、脾脏厚度11个指标

差异有统计学意义(表1). 
2.2 多因素非条件Logistic回归分析结果 将上

述11个差异有统计学意义的指标进行多因素非

条件Logistic回归分析. 结果显示Hb、ALB与

EVB呈负相关, 既往EVB史、门静脉内径、红

色征与EVB呈正相关(表2). OR值分别为0.204、
0.126、3.622、2.619、4.647, 说明贫血、低蛋

白血症、既往EVB史、门静脉内径增宽、红色

征阳性是肝硬化EVB的独立危险因素.

3  讨论  

EVB是晚期肝硬化患者的严重并发症. 据统计

无静脉曲张的肝硬化患者中1年后有5%、3年
后有28%发生食管静脉曲张[4]. EVB年发病率约

5%-15%, 且30%-40%患者6 wk内出现早期再发

EVB, 超过50%的患者1年内再发EVB[5]. 反复上

消化道出血可加重肝功能损害, 本研究提示既

往有EVB史的肝硬化患者出血风险更高, 与之

前报道相符[6]. 
肝功能Child-Pugh分级和Child-Pugh评分综

合血清ALB、TBIL、PT、腹水、肝性脑病5项

2014-11-18|Volume 22|Issue 32|WCJD|www.wjgnet.com
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■相关报道
陈素钻等认为白
细胞计数增高是
肝硬化EVB的危
险因素, Chavez-
Tapia等证实在肝
硬化并发上消化
道出血患者中预
防性使用抗生素
可以降低早期再
出血率及死亡率.

指标全面反映肝功能的受损程度. 肝脏是合成

ALB的唯一场所, 能特异性地反映肝功能状况. 
肝功能下降, 凝血因子合成减少, PT延长, PTA
下降, 血液处于低凝状态增加EVB的风险. 单成

祥等[7]的临床荟萃分析发现肝功能评分Child C
级、P TA下降、低蛋白血症是E V B的危险因

素; Child A级是EVB的保护因素; 肝功能Child 
B级、出现腹水、肝性脑病、高胆红素血症与

EVB无显著相关. 孔德润等[8]对57例肝硬化患者

进行前瞻性研究发现, Child-Pugh评分、ALB、
TBIL、PT和腹水在出血组与未出血组之间差异

无统计学意义. 本研究结果提示Child-Pugh B、
Child-Pugh C级、PTA和ALB在两组间存在显

著差异, 其中低蛋白血症是EVB的独立危险因

素, 说明肝功能越差发生EVB的风险越高. 本研

究未发现PT、TBIL、腹水、Child-Pugh评分与

EVB存在明显相关性. 本研究的结果与其他不

尽相同的原因可能是研究对象的纳入排除标准

2014-11-18|Volume 22|Issue 32|WCJD|www.wjgnet.com

表  1  两组临床资料比较结果

     一般资料     出血组     未出血组   t/χ2值 P 值

性别(男/女)     86/32     43/17    0.029 0.758

年龄(岁)     60.73±15.61     56.91±14.11    1.649 0.101

病因

  乙型肝炎(是/否)     72/46     31/29    1.426 0.232

  丙型肝炎(是/否)       13/105       9/51    0.583 0.445

  血吸虫肝病(是/否)       15/103       9/54    0.014 0.907

腹水(有/无)     65/53     39/21    1.610 0.205

既往EVB史(有/无)     56/62     13/47  11.146 0.001

红细胞计数(×1012/L)     2.60±0.75     3.32±0.75  -6.037 0.000

白细胞计数(×1012/L)     6.35±3.89     5.43±4.02    1.470 0.143

血小板计数(×109/L)     90.04±53.25     99.97±79.28  -0.991 0.323

血红蛋白(g/L)     75.42±23.39   103.54±26.43  -7.254 0.000

总胆红素(µmol/L)     34.48±27.79     35.69±21.98  -0.294 0.769

白蛋白(g/L)   28.79±6.83   31.19±7.74  -2.122 0.035

凝血酶原活动度     74.09±23.10     81.60±25.13  -1.989 0.048

凝血酶原时间(s)   15.42±4.50   15.04±5.56    0.503 0.616

血清钠离子(mmol/L) 136.44±6.79 138.14±8.05  -1.477 0.141

Child-Pugh评分     8.31±2.05     7.83±1.95    1.476 0.142

Child-Pugh分级   

  A     31     16    0.003 0.955

  B     48     34    4.093 0.043

  C     39     10    5.352 0.021

门静脉内径(cm)     1.25±0.37     1.12±0.24    2.505 0.013

脾静脉内径(cm)     0.83±0.31     0.71±0.24    2.546 0.012

脾脏厚度(cm)     4.84±1.03     4.41±0.85    2.778 0.006

红色征(有/无)     88/30     20/40  28.355 0.000

EVB: 食管静脉曲张破裂出血.

表  2  肝硬化并发EVB的多因素非条件Logistic回归分析结果

     因素 回归系数 标准误   P 值 OR值 95%可信区间

血红蛋白 -1.588  0.468 0.001 0.204 0.082-0.511

白蛋白 -2.074  0.460 0.000 0.126 0.051-0.310

既往EVB史   1.287  0.500 0.010 3.622 1.359-9.653

门静脉内径   0.963  0.449 0.032 2.619 1.086-6.317

红色征   1.536  0.446 0.001 4.647 1.939-11.14
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■应用要点
本文的研究结果
提示门静脉内径
增宽是EVB的危
险因素. 因此在临
床上可对肝硬化
食管静脉曲张患
者 例 行 腹 部 B 超
检查, 观察门静脉
内径宽度评价出
血的风险.

不一, 本研究排除了合并有肝癌患者, 既往行内

镜下治疗、脾切除、贲门周围血管离断术亦排

除在外. 
门脉高压是肝硬化病理生理学的重要特征, 

是食管曲张静脉形成的基础. 当门静脉压力梯度

(hepatic venous pressure gradien, HVPG)达10-12 
mmHg时可形成食管或胃底静脉曲张, 12 mmHg
以上极易发生曲张静脉破裂出血. 但HVPG测

定是一种有创性检查, 在临床上的应用受到限

制. 有报道发现门静脉内径、脾静脉内径和脾

脏厚度可间接地反映门静脉压力水平, 门静脉

内径、脾静脉内径和脾脏厚度与EVB发生率呈

正相关[9,10]. 超声检查可以评估门静脉内径、脾

静脉内径和脾脏厚度, 相比HVPG测定具有无

创、快速、经济等特点, 在临床应用中具有重要

意义. 杨少奇等[10]的研究表明门静脉内径和脾脏

厚度在肝硬化食管静脉曲张患者出血组与未出

血组之间存在显著差异, 进一步Logistic回归分

析显示两者均是EVB的危险因素. 本研究提示门

静脉内径增宽是肝硬化EVB的独立危险因素, 与
之报道结果相似. 红色征本质上是与黏膜下曲张

静脉相通的上皮内和上皮下曲张小静脉丛, 在持

续增高的静脉压力作用下, 血管壁变薄增加出血

的风险. 国内外大量研究[6,11,12]发现红色征作为

EVB的独立危险因素可预测EVB的出血风险. 本
研究提示红色征阳性的出血风险是红色征阴性

的4.647倍, 故红色征可作为早期预防性药物治

疗、内镜下或外科手术治疗的重要指标. 
有研究发现PLT减少、WBC计数增多、贫

血是肝硬化EVB的危险因素[7,11,13]. Sen等[14]发现

当PLT计数≤90×109/L, 在预测丙型肝炎肝硬

化EVB的敏感性和特异性可达90%. 亦有临床

报道PLT在预测EVB方面未发现显著相关性[6]. 
WBC升高常提示感染征象, 而肝硬化患者常易

合并感染. 感染时细菌内毒素诱导的内皮素及

环氧化酶的物质可以收缩肝内星状细胞, 增加

肝内血管阻力, 使门脉压力进一步升高, 易引

发早期再出血[15]. Chavez-Tapia等[16]的研究结

果显示在肝硬化并发上消化道出血患者中预

防性使用抗生素可以降低早期再出血率及死

亡率. 本研究发现贫血是EVB的危险因素, 未
发现W B C计数、P LT计数在出血组与未出血

组之间存在统计学差异. 分析其原因可能包括

研究对象的纳入排除标准、样本量的大小、

统计学方法的差异. 
总之, 贫血、低蛋白血症、既往EVB史、门

静脉内径增宽、红色征阳性是EVB的危险因素, 
临床医师需高度重视. 应及时采取相应的干预

措施, 避免致死性EVB. 可预防性地应用β受体

阻滞剂降低门脉压, 或内镜下治疗使曲张静脉

消失, 或外科进行分流和断流术, 改善患者预后, 
延长患者生存时间. 
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