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［摘　要］　目的　构建并验证肝癌患者经肝动脉化疗栓塞术（ＴＡＣＥ）后感染风险预测模型。方法　回顾性收集

２０１６年１月—２０１８年３月某院１０４３例肝癌行ＴＡＣＥ手术患者的临床资料，根据ＴＡＣＥ后是否发生感染分为感

染组及未感染组，采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析筛选肝癌患者ＴＡＣＥ后感染的危险因素并构建列线图模型，采用Ｂｏｏｔ

ｓｔｒａｐ法对模型进行内部验证。收集２０２０年１—７月该院３４９例肝癌行ＴＡＣＥ患者作为验证集对模型进行外部验

证，采用Ｃ统计量、校准曲线评价模型的预测性能。结果　１０４３例肝癌患者接受ＴＡＣＥ后感染１０５例，感染发生

率为１０．０７％。胆道介入手术史、最大肿瘤直径＞５ｃｍ、腹腔积液、肝癌破裂出血、碘化油剂量＞１２ｍＬ及加用补充

栓塞材料是ＴＡＣＥ后感染的独立危险因素（均犘＜０．０５），既往ＴＡＣＥ史为ＴＡＣＥ后感染的保护因素（犘＜０．０５）。

肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险预测模型为Ｌｏｇｉｔ（犘）＝－４．４０３＋１．８７４×胆道介入手术史－１．１０１×既往ＴＡＣＥ史

＋１．２５３×最大肿瘤直径＞５ｃｍ＋１．１６３×腹腔积液＋１．３４６×肝癌破裂出血＋０．９０１×碘化油剂量＞１２ｍＬ＋

１．３６９×加用补充栓塞材料。该模型Ｃ统计量为０．８５７，９５％犆犐为０．８２２～０．８９２，约登指数最大值为０．５９６，临界

值为０．１０９，灵敏度为８４．８％，特异度为７４．８％。内、外部验证Ｃ统计量分别为０．８４７、０．８２９，校准曲线和Ｂｒｉｅｒ得

分均显示模型拟合良好。结论　研究构建的肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险预测模型的区分度及校准度良好，可作为

临床上肝癌患者ＴＡＣＥ后感染的预测工具。

［关　键　词］　肝癌；肝动脉化疗栓塞术；感染；风险预测；列线图
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　　最新的全球癌症负担统计数据
［１］显示，我国新

发肝癌病例４１万例，占全球肝癌新发病例的４５％，

死亡病例３９万例，占全球肝癌死亡病例的４７％，位

居我国癌症死亡人数的第二位。经肝动脉化疗栓塞

（ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｒｔｅｒｉａｌｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ，ＴＡＣＥ）

被公认为是目前最常用的肝癌局部治疗方法之一［２］。

然而，其益处会受到其并发症的限制，ＴＡＣＥ可导

致肝肿瘤细胞及肝周组织缺血坏死，可引起多种并

发症。既往研究［３４］表明，ＴＡＣＥ后继发感染的发病

率较高，达４．４％～４５％。早期识别其继发感染高

风险因素，尽早采取干预措施，能够避免 ＴＡＣＥ后

感染的发生，缩短住院时间，提高患者生存质量。本

研究聚焦肝癌行ＴＡＣＥ的特殊重点人群，了解肝癌

行ＴＡＣＥ患者栓塞后感染发生率、特征，识别感染

相关风险因素，初步构建风险预测模型，并将风险预

测模型以列线图形式可视化，为肝癌患者ＴＡＣＥ 后

感染发生情况提供评估工具，并为后续治疗和护理提

供预警，从而减少ＴＡＣＥ后感染的发生。

１　对象与方法

１．１　研究对象　回顾性收集２０１６年１月—２０１８

年３月广州市某三甲医院肝癌行ＴＡＣＥ的住院患

者１０４３例为建模集，选取２０２０年１—７月该院肝

癌行ＴＡＣＥ的住院患者３４９例为验证集。纳入标

准：①经肝癌高危因素筛查、血清甲胎蛋白、影像学

特征、病理组织学检查确诊为肝细胞癌患者；②接受

常规 ＴＡＣＥ（ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌＴＡＣＥ，ｃＴＡＣＥ）治疗。

排除标准：①术前合并感染患者；②ＴＡＣＥ合并其

他手术患者；③围手术期使用抗菌药物预防感染患

者；④病案资料不全患者。本研究经该院伦理委员

会批准［ＮＦＥＣ２０２１－００６］。

１．２　研究方法

１．２．１　感染诊断标准　基于２００１年卫生部颁布的

《医院感染诊断标准（试行）》［５］及《介入放射科抗菌

药物使用指南（草案）》［６］，并结合患者临床症状进行

诊断，由医院感染管理专家复核确定感染诊断。主

要结局指标为患者ＴＡＣＥ后３０ｄ内是否发生感染。

感染类型主要包括腹腔感染、胆道感染、胃肠道感

染、自发性腹膜炎、肝脓肿、血流感染，排除与此次

ＴＡＣＥ无关的感染类型，如肺部感染、尿路感染、生

殖道感染等。

１．２．２　预测模型指标的收集　在查阅文献及咨询

专家的基础上筛选预测因子，共收集患者ＴＡＣＥ前

及ＴＡＣＥ中２８项临床指标，主要包括：①一般资

料，年龄、性别、身体质量指数（ＢＭＩ）、病因、糖尿病

史、胆道介入手术史、肝切除手术史、既往 ＴＡＣＥ

史、ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级；②ＴＡＣＥ前生化指标（ＴＡＣＥ

前最后一次生化指标检查结果），凝血酶原时间、血

清清蛋白、血清胆红素、天门冬氨酸氨基转移酶

（ＡＳＴ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）；③术前影像学

指标，最大肿瘤直径、肿瘤个数、肿瘤位置、合并门静

脉癌栓、肝外转移、腹腔积液、门脉高压、胆囊炎、肝

囊肿、胸腔积液、肝癌破裂出血；④ＴＡＣＥ 相关因素，

ＴＡＣＥ手术时长、加用补充栓塞材料、碘化油剂量。

１．３　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２５．０软件进行数据

分析。根据ＴＡＣＥ后是否感染分为感染组和未感

染组，进行单因素分析，偏态分布的计量资料使用

犕（犘２５，犘７５）描述，组间比较采用犕犪狀狀犠犺犻狋狀犲狔犝

检验；计数资料采用频数、百分比描述，组间比较采

用卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。将单因素分析

中差异具有统计学意义的变量纳入进行多因素ｌｏ

ｇｉｓｔｉｃ回归分析，完成风险因素的筛选，建立模型。

应用Ｒ软件（Ｗｉｎｄｏｗｓ版４．１．２），加载ｒｍｓ包构建

肝癌患者 ＴＡＣＥ后感染风险列线图模型。采用

Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ自抽样法对ＴＡＣＥ后感染风险预测模型
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进行内部验证，用验证集数据进行外部验证；以Ｃ

统计量（＞０．７表示模型分辨能力较好）评价模型区

分度，校准曲线和Ｂｒｉｅｒ得分（＜０．２５为宜）评估模

型校准度。犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＴＡＣＥ后感染情况　１０４３例肝癌患者接受

ＴＡＣＥ后感染１０５例，感染发生率为１０．０７％。感

染包括腹腔感染、自发性腹膜炎、胆道感染、血流感

染、胃肠道感染、肝脓肿，占比最高为腹腔感染，其次

为自发性腹膜炎及胆道感染等。见表１。

２．２　ＴＡＣＥ后感染单因素分析　单因素分析结果

显示，ＴＡＣＥ后感染组患者在既往ＴＡＣＥ史、肝切

除手术史、胆道介入手术史、ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级、最大

肿瘤直径＞５ｃｍ、腹腔积液、肝癌破裂出血、凝血酶

原时间、总胆红素、ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＡＣＥ中加用补充

栓塞材料及碘化油剂量方面，与未感染组患者比较

差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。见表２。

表１　肝癌患者ＴＡＣＥ后感染情况

犜犪犫犾犲１　ＩｎｆｅｃｔｉｏｎｏｆｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥ

感染诊断 例数 构成比（％）

腹腔感染 ７２ ６８．５７

自发性腹膜炎 １３ １２．３８

胆道感染 ８ ７．６２

血流感染 ５ ４．７６

胃肠道感染 ５ ４．７６

肝脓肿 ２ １．９１

合计 １０５ １００

表２　建模集肝癌患者ＴＡＣＥ后感染单因素分析

犜犪犫犾犲２　ＵｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥｉｎｔｈｅｍｏｄｅｌｉｎｇｓｅｔ

项目 感染组（狀＝１０５） 未感染组（狀＝９３８） χ
２／犣 犘

年龄［犕（犘２５，犘７５），岁）］ ５３．００（４６．００，６２．００） ５３．００（４２．００，６０．００） －１．６３３ ０．１０２

ＢＭＩ［犕（犘２５，犘７５），ｋｇ／ｍ２］ ２１．３０（１９．７２，２３．４４） ２２．１５（１９．８３，２４．６８） １．６１１ ０．１０７

性别［例（％）］ ０．１０５ ０．７４５

　男 　 ８９（８４．７６） 　８０６（８５．９３）

　女 　 １６（１５．２４） 　１３２（１４．０７）

糖尿病史［例（％）］ ０．５８７ ０．４４４

　无 　 ８３（７９．０５） 　７７０（８２．０９）

　有 　 ２２（２０．９５） 　１６８（１７．９１）

病因［例（％）］ ０．８４８ ０．８２３

　乙型肝炎 　 ９９（９４．２９） 　８７６（９３．３９）

　丙型肝炎 　　１（０．９５） 　 ２１（２．２４）

　酒精性肝炎 　　１（０．９５） 　　７（０．７５）

　其他 　　４（３．８１） 　 ３４（３．６２）

既往ＴＡＣＥ史［例（％）］ ５２．６０６ ＜０．００１

　无 　 ６６（６２．８６） 　２６４（２８．１４）

　有 　 ３９（３７．１４） 　６７４（７１．８６）

肝切除手术史［例（％）］ ５．３１７ ０．０２１

　无 　 ９６（９１．４３） 　７７５（８２．６２）

　有 　　９（８．５７） 　１６３（１７．３８）

胆道介入手术史［例（％）］ ８．７６２ ０．００３

　无 　１００（９５．２４） 　９３０（９９．１５）

　有 　　５（４．７６） 　　８（０．８５）

ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级［例（％）］ ７．９３８ ０．００５

　Ａ级 　 ８３（７９．０５） 　８３１（８８．５９）

　Ｂ级 　 ２２（２０．９５） 　１０７（１１．４１）

最大肿瘤直径［例（％），ｃｍ］ ５６．１１０ ＜０．００１

　≤５ 　 １３（１２．３８） 　４７７（５０．８５）

　＞５ 　 ９２（８７．６２） 　４６１（４９．１５）
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续表２　（犜犪犫犾犲２，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

项目 感染组（狀＝１０５） 未感染组（狀＝９３８） χ
２／犣 犘

肿瘤位置 １．８５３ ０．３９６

　肝左叶 　　５（４．７６） 　 ５９（６．２９）

　肝右叶 　 ４２（４０．００） 　４２５（４５．３１）

　两叶 　 ５８（５５．２４） 　４５４（４８．４０）

肿瘤个数［例（％）］ １．４９８ ０．２２１

　≤３ 　 ４６（４３．８１） 　４７０（５０．１１）

　＞３ 　 ５９（５６．１９） 　４６８（４９．８９）

门静脉癌栓［例（％）］ ３．３６２ ０．０６７

　无 　 ６５（６１．９０） 　６６２（７０．５８）

　有 　 ４０（３８．１０） 　２７６（２９．４２）

肝外转移［例（％）］ １．９９３ ０．１５８

　无 　 ８６（８１．９０） 　８１５（８６．８９）

　有 　 １９（１８．１０） 　１２３（１３．１１）

腹腔积液［例（％）］ ５８．４４１ ＜０．００１

　无 　 ５３（５０．４８） 　７７３（８２．４１）

　有 　 ５２（４９．５２） 　１６５（１７．５９）

胸腔积液［例（％）］ ２．２１５ ０．３１７

　无 　 ９２（８７．６２） 　８６２（９１．９０）

　有 　 １３（１２．３８） 　 ７６（８．１０）

门脉高压［例（％）］ ０．３２４ ０．５５９

　无 　 ４８（４５．７１） 　４５７（４８．７２）

　有 　 ５７（５４．２９） 　４８１（５１．２８）

胆囊炎［例（％）］ ０．８０１ ０．３７１

　无 　 ６５（６１．９０） 　５３８（５７．３６）

　有 　 ４０（３８．１０） 　４００（４２．６４）

肝囊肿［例（％）］ １．５２１ ０．２１７

　无 　 ８７（８２．８６） 　７２８（７７．６１）

　有 　 １８（１７．１４） 　２１０（２２．３９）

肝癌破裂出血［例（％）］ ２４．３１６ ＜０．００１

　无 　 ９７（９２．３８） 　９３０（９９．１５）

　有 　　８（７．６２） 　　８（０．８５）

手术时长［例（％），ｈ］ ０．３９１ ０．５３２

　≤１ 　 ９５（９０．４８） 　８６５（９２．２２）

　＞１ 　 １０（９．５２） 　 ７３（７．７８）

加用补充栓塞材料［例（％）］ ３９．１７５ ＜０．００１

　无 　　７（６．６７） 　３４９（３７．２１）

　有 　 ９８（９３．３３） 　５８９（６２．７９）

碘化油剂量［犕（犘２５，犘７５），ｍＬ］ １５．００（１０．００，１５．００） ８．００（５．００，１０．００） －８．７４２ ＜０．００１

凝血酶原时间［犕（犘２５，犘７５），ｓ］ １３．５０（１２．６０，１４．４０） １３．００（１２．１０，１４．２０） －２．４２７ ０．０１５

总胆红素［犕（犘２５，犘７５），μｍｏｌ／Ｌ］ １７．７０（１１．２０，２３．５０） １４．４０（９．８０，２０．６０） －２．６５５ ０．００８

清蛋白［犕（犘２５，犘７５），ｇ／Ｌ］ ３６．５０（３２．３０，３９．３０） ３６．６０（３２．８０，４０．４０） －１．２３０ ０．２１９

ＡＬＴ［犕（犘２５，犘７５），ＩＵ／Ｌ］ ３４．００（２５．００，４９．００） ３１．００（２１．００，４４．００） －２．３７４ ０．０１８

ＡＳＴ［犕（犘２５，犘７５），ＩＵ／Ｌ］ ５４．００（３６．００，９２．００） ４０．００（２７．００，６１．００） －５．２４８ ＜０．００１

２．３　ＴＡＣＥ后感染多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　将

单因素分析中差异具有统计学意义的变量纳入多因

素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，将碘化油剂量连续变量进行

ＲＯＣ曲线分析，最佳截断值为碘化油剂量＞１２ｍＬ。
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采用基于似然比检验的向后逐步回归法，将单因

素分析中犘＜０．０５的变量作为自变量（既往ＴＡＣＥ

史：０＝无，１＝有；肝切除手术史：０＝无，１＝有；胆道

介入手术史：０＝无，１＝有；ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级：０＝Ａ

级，１＝Ｂ级；最大肿瘤直径：０＝≤５ｃｍ，１＝＞５ｃｍ；

腹腔积液：０＝无，１＝有；肝癌破裂出血：０＝无，１＝

有；术中加用补充栓塞材料：０＝无，１＝有；碘化油剂

量：０＝≤１２ｍＬ，１＝＞１２ｍＬ；凝血酶原时间、总胆

红素、ＡＬＴ和 ＡＳＴ 均为连续性变量以实际值代

入），将肝癌患者ＴＡＣＥ后是否发生感染作为因变

量（０＝否，１＝是）。结果表明，胆道介入手术史、最

大肿瘤直径＞５ｃｍ、腹腔积液、碘化油剂量＞１２ｍＬ、

加用补充栓塞材料、肝癌破裂出血是ＴＡＣＥ后感染

的危险因素，而既往ＴＡＣＥ史为ＴＡＣＥ后感染的保

护因素。见表３。

表３　建模集肝癌患者ＴＡＣＥ后感染的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲３　ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥｉｎｔｈｅｍｏｄｅｌｉｎｇｓｅｔ

指标 β 犛犈 犠犪犾犱χ
２ 犗犚（９５％犆犐） 犘

常数 －４．４０３ ０．４８０ ８４．０８２ 　　　　－ ＜０．００１

胆道介入手术史 １．８７４ ０．７３５ ６．５０８ ６．５１５（１．５４４～２７．４９６） ０．０１１

既往ＴＡＣＥ史 －１．１０１ ０．２３９ ２１．３０１ ０．３３３（０．２０８～０．５３１） ＜０．００１

最大肿瘤直径＞５ｃｍ １．２５３ ０．３３２ １４．２７９ ３．５００（１．８２７～６．７０２） ＜０．００１

腹腔积液 １．１６３ ０．２３９ ２３．７６０ ３．１９８（２．００４～５．１０５） ＜０．００１

肝癌破裂出血 １．３４６ ０．６２１ ４．６９７ ３．８４０（１．１３７～１２．９６６） ０．０３０

碘化油剂量＞１２ｍＬ ０．９０１ ０．２５０ １３．０１９ ２．４６１（１．５０９～４．０１５） ＜０．００１

加用补充栓塞材料 １．３６９ ０．４１７ １０．７５４ ３．９３２（１．７３５～８．９１１） ０．００１

２．４　ＴＡＣＥ后感染风险预测模型的构建　根据ｌｏ

ｇｉｓｔｉｃ回归分析结果构建肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风

险预测模型，Ｌｏｇｉｔ（犘）＝－４．４０３＋１．８７４×胆道介

入手术史－１．１０１×既往ＴＡＣＥ史＋１．２５３×最大肿

瘤直径＞５ｃｍ＋１．１６３×腹腔积液＋１．３４６×肝癌破

裂出血＋０．９０１×碘化油剂量＞１２ｍＬ＋１．３６９×加用

补充栓塞材料。该模型的Ｃ统计量为０．８５７，９５％犆犐

为０．８２２～０．８９２，最大约登指数为０．５９６，临界值为

０．１０９，对应灵敏度为８４．８％，特异度为７４．８％，准

确度为７５．８％，该模型区分度良好。对模型进行拟

合优度检验，ＨｏｓｍｅｒＬｅｍｅｓｈｏｗ拟合优度检验值为

２．９５６（犘＝０．８１４）。绘制预测模型列线图，见图１。

根据患者资料，在列线图中每个预测变量的横轴上

读取患者在此变量的对应分数，将每个预测变量的

得分相加计算获得总分以对应相应风险预测概率。

如１例肝癌行ＴＡＣＥ患者，既往存在胆道介入手术

史及ＴＡＣＥ史，最大肿瘤直径＞５ｃｍ，无肝癌破裂

出血，合并腹腔积液，碘化油剂量＞１２ｍＬ及加用补

充栓塞材料，对应的总分为１００＋０＋６８＋０＋６２＋

４８＋７２＝３５０分，通过列线图预测该患者ＴＡＣＥ后

发生感染的概率约为７４％。
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最大肿瘤直径
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图１　肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险列线图

犉犻犵狌狉犲１　Ｎｏｍｏｇｒａｍｆｏｒｔｈｅｒｉｓｋｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒ

ｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥ

２．５　ＴＡＣＥ后感染风险预测模型验证效能评价　

建模集中采用Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ自抽样法对构建的风险预

测模型进行内部验证，重复抽样次数为１０００次，获

得Ｃ统计量为０．８４７，表明该模型区分度较好。校

准图显示，该模型所预测的肝癌患者ＴＡＣＥ后感染

发生风险与实际发生风险一致性较好，Ｂｒｉｅｒ得分为

０．０７４，校准斜率为０．９３９。外部验证集３４９例肝癌
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患者接受ＴＡＣＥ后感染３８例，感染率为１０．８９％。

利用验证集对模型进行外部验证，基于验证集数据

模型Ｃ统计量为０．８２９，９５％犆犐为０．７６２～０．８９６，

灵敏度为８６．８％，特异度为６５．６％，表明模型区分

度较好。见图２。校准图显示，该模型所预测的

ＴＡＣＥ后感染发生风险与实际发生风险一致性较

好，Ｂｒｉｅｒ得分为０．０８１，校准斜率为０．８５５。见图３。
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图２　内部验证集肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险预测模型的

校准曲线

犉犻犵狌狉犲２　Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒｉｓｋｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ

ｍｏｄｅｌｆｏｒｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥｉｎｔｈｅ

ｉｎｔｅｒｎａｌｖａｌｉｄａｔｉｏｎｓｅｔ
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图３　外部验证集肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险预测模型的

校准曲线

犉犻犵狌狉犲３　Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒｉｓｋｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ

ｍｏｄｅｌｆｏｒｌｉｖｅｒｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒＴＡＣＥｉｎｔｈｅ

ｅｘｔｅｒｎａｌｖａｌｉｄａｔｉｏｎｓｅｔ

３　讨论

３．１　肝癌患者ＴＡＣＥ后感染情况　ＴＡＣＥ是治疗

中期肝细胞癌首选的治疗方式，但其属于侵入性操

作且ＴＡＣＥ中通过栓塞肿瘤组织供血动脉引起组

织细胞缺血坏死，形成厌氧环境，增加病原菌感染的

风险。本研究结果显示，１０４３例肝癌行 ＴＡＣＥ治

疗的患者中，感染１０５例，感染发生率为１０．０７％，

与马冰等［７］报道结果相似，高于姜敏霞等［３］报道结

果，低于秦喜竹等［４］报道结果。可能与不同研究采

用的诊断标准、样本量及样本区域的差异有关。肝癌

患者经 ＴＡＣＥ 后感染的部位主要以腹腔为主，占

６８．５７％，与相关研究
［８］结果相似。究其原因，可能

为ＴＡＣＥ影响肝组织的血液供应，破坏肝脏的防御

机制，导致患者胃肠屏障改变，肠道黏膜保护功能减

弱，为胃肠道内条件致病菌移位至腹腔提供了有利

条件［９１０］。提示肝癌患者 ＴＡＣＥ后感染发生率较

高，是临床上发生医院感染的高危人群。因此，肝癌

患者ＴＡＣＥ后感染问题仍是医护人员在临床工作

中需要关注的重点之一。

３．２　肝癌患者ＴＡＣＥ后感染的发生受多种因素影

响　本研究结果显示，ＴＡＣＥ后感染的发生受７项

因素影响。（１）胆道介入手术史。既往胆道介入手

术史是 ＴＡＣＥ后感染的最强预测因子，犗犚 值为

６．５１５。存在胆道介入手术史患者ＴＡＣＥ 后感染的

发生率介于５％～２５％
［１１］。Ｌｖ等

［１２］对２１例ＴＡＣＥ

后发生肝脓肿患者进行临床危险因素分析，发现

５７．１４％的患者有胆肠吻合术或胆道支架植入术的

病史。肝组织的血供由肝动脉和门静脉血双重供应，

肝肿瘤组织的血液供应主要来源于肝动脉，ＴＡＣＥ通

过阻断肝癌细胞的血液供应控制肿瘤生长。与正常

肝实质不同，肝内胆管的血供仅由肝动脉分支供应，

肝动脉分支在胆管周围形成血管丛（胆管周围毛细

血管丛）。在ＴＡＣＥ过程中，胆管毛细血管被碘化

油或其他栓塞材料阻塞，因此，ＴＡＣＥ后易发生肝

内胆管供血不足［１３１４］。既往胆道介入手术史可引起

胆管局部的防御破坏，而ＴＡＣＥ可引起肝内胆管供

血不足坏死，胆管细菌容易透过坏死的胆管内皮进

入肝脏导致感染。建议对既往合并胆道介入手术史

的患者，术前可预防性使用抗菌药物，以避免 ＴＡ

ＣＥ后感染的发生
［１１］。（２）最大肿瘤直径＞５ｃｍ。

Ｓｈｉｎ等
［１５］研究结果显示，肿瘤直径≥３ｃｍ和多发

性肿瘤（≥３个）是ＴＡＣＥ后感染的独立危险因素。
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Ｃｈｅｎ等
［１６］报道，肝癌患者接受ＴＡＣＥ后５例肝脓

肿患者中有４例肿瘤直径＞５ｃｍ，其余患者双侧多

发肝细胞癌直径均＜３ｃｍ。根据巴塞罗那（Ｂａｒｃｅ

ｌｏｎａＣｌｉｎｉｃＬｉｖｅｒＣａｎｃｅｒ，ＢＣＬＣ）分期标准
［１７］，最大

肿瘤直径＞５ｃｍ提示肝癌患者病情已进入中晚期，

肝功能存在不同程度损伤，患者自身免疫力低下，

ＴＡＣＥ后感染风险增加，建议在ＴＡＣＥ前，需仔细

评估患者病情，对于巨块型或多结节性的肝癌，可以

考虑分期处理［１８］。（３）腹腔积液。腹腔积液是中晚

期肝癌患者常见的并发症［１９］，ＴＡＣＥ可导致肿瘤及

周围组织的缺血坏死，肝功能受损，进一步促进腹腔

积液的生成，大量的腹腔积液可导致肠道的通透性

增加，肠道内菌群移位，增加患者ＴＡＣＥ后细菌感

染的风险［２０］，提示对 ＴＡＣＥ前合并腹腔积液的患

者在围手术期应严格控制静脉液体和血液产品的输

入量，控制腹腔积液，防止加重门静脉高压、细胞外

液体聚集。（４）肝癌破裂出血。肝癌的自发性破裂出

血是一种危及生命的并发症，需要紧急治疗。肝癌破

裂出血的发生率约为３．０％～１５．０％，其致死率高达

３５．６％～７５．０％
［２１２３］，其主要治疗方式包括肝切除

术和ＴＡＣＥ
［２４２５］。由于慢性肝炎或肝硬化，晚期肝

癌患者的肝功能往往较差，通常会降低患者对手术

的耐受性，ＴＡＣＥ被认为是控制晚期肝癌患者肝癌

破裂出血的首选方法［２６２７］，但也会受到并发症的限

制。本研究显示肝癌破裂出血为 ＴＡＣＥ后感染的

独立危险因素，肝癌破裂出血患者，局部组织缺血缺

氧，继发坏死感染，此与既往研究［４，２８］结论一致。提

示对肝癌破裂出血患者接受ＴＡＣＥ前可预防性使

用抗菌药物，以降低ＴＡＣＥ后感染的风险。（５）碘

化油剂量＞１２ｍＬ。适量的碘化油可以选择性地

堵塞肝癌组织的间质和毛细血管，引起细胞缺血、

缺氧和坏死，导致无菌性炎症，但过量的碘化油可能

通过血液循环进入其他组织器官，导致微梗塞，易引

起感染［２９３０］。胡添松等［３１］研究结果显示，碘化油用

量≥１５ｍＬ是肝癌ＴＡＣＥ患者并发栓塞性胆囊炎

的独立危险因素，当碘化油乳剂量过大时可反流进

入胆囊动脉，增加ＴＡＣＥ后胆囊炎发生风险，提示

ＴＡＣＥ过程中需注意碘化油的用量，根据肿瘤的血

供情况合理评估，对于血供丰富的肿瘤结节，在

ＴＡＣＥ中碘化油的用量为肿瘤直径的２～３倍（２～

３ｍＬ／ｃｍ），对于缺乏血供的肿瘤结节，推荐用量为

１ｍＬ／ｃｍ直径
［３２］。碘化油单次用量不宜过大，以免

因过量的剂量造成栓塞剂回流到正常肝脏或周边的

非靶器官。对于巨块型肿瘤，除了使用碘化油乳剂

外，还可在此基础上加入颗粒栓塞剂，以保证其疗

效。（６）加用补充栓塞材料。ＴＡＣＥ过程中单纯使

用碘化油进行肿瘤栓塞效果有限［３３３４］，加用明胶海

绵对肿瘤进行补充栓塞其效果优于单纯使用碘化油

乳剂。《中国肝细胞癌经动脉化疗栓塞（ＴＡＣＥ）治

疗临床实践指南（２０２１年版）》
［３５］建议，对于体积较

大的肿瘤，在碘化油乳剂栓塞的基础上加用颗粒栓

塞剂，但其益处可能会受到ＴＡＣＥ后缺血性和／或

感染性并发症的限制［３６３７］，如肝梗塞、胆囊梗塞、胆

囊炎、胆管坏死和胰腺炎等。肝癌患者进行ＴＡＣＥ

加用补充栓塞材料发生的并发症，常与颗粒栓塞剂

的非靶向栓塞有关［３８］，当非靶向分支被回流的栓塞

颗粒栓塞时，可能会引起缺血性和／或感染性并发

症，提示在使用颗粒栓塞剂进行补充栓塞时应注意

栓塞位置和栓塞量，以避免非靶向栓塞。（７）既往

ＴＡＣＥ史。多次行ＴＡＣＥ患者栓塞后感染发生率

低于首次接受 ＴＡＣＥ的患者
［３９］，可能是ＴＡＣＥ后

肿瘤组织坏死，促进了患者的炎症反应，而多次行

ＴＡＣＥ的患者在治疗后肿瘤组织坏死较少，从而降

低并发症的严重程度和发生率，提示对于首次行

ＴＡＣＥ的患者，栓塞后应密切观察患者的症状与体

征，如有异常应立即对症处理。

３．３　肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险预测模型预测能

力良好　本研究纳入胆道介入手术史、既往ＴＡＣＥ

史、最大肿瘤直径＞５ｃｍ、腹腔积液、肝癌破裂出

血、碘化油剂量＞１２ｍＬ、加用补充栓塞材料７项指

标构建的ＴＡＣＥ感染风险预测模型，模型在建模集

和验证集的Ｃ统计量分别为０．８４７、０．８２９，校准曲

线中预测概率与实际概率一致性良好，表明该模型

区分度与校准度良好，可较好地预测肝癌患者ＴＡ

ＣＥ后感染发生的风险。本研究中，将肝癌患者

ＴＡＣＥ后感染风险预测模型以列线图的形式可视

化，医护人员通过该列线图可计算出每例肝癌患者

接受ＴＡＣＥ后感染的风险值，极大地提高了工作效

能和使用依从性，且本研究中所纳入的７项指标可

在ＴＡＣＥ前和ＴＡＣＥ中快速采集，方便快捷，便于

临床评估。

综上所述，本研究基于胆道介入手术史、既往

ＴＡＣＥ史、最大肿瘤直径＞５ｃｍ、腹腔积液、肝癌破

裂出血、碘化油剂量＞１２ｍＬ、加用补充栓塞材料７

项指标构建的ＴＡＣＥ后感染风险列线图模型，简便

易行，能较好地评估肝癌患者ＴＡＣＥ后感染的个体

化风险，为早期识别和干预提供支持。但本研究基

于既往病例资料构建肝癌患者ＴＡＣＥ后感染风险

·６５１· 中国感染控制杂志２０２３年２月第２２卷第２期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２２Ｎｏ２Ｆｅｂ２０２３



预测模型，为单中心回顾性研究，样本代表性欠缺且

回顾性研究本身存在影响因素收集不全的局限性，

未来可进行更深入的前瞻性分析，增加样本含量及

影响因素，进一步优化模型。由于时间及条件限制，

外部验证仅采用同一中心时段验证，模型的外推性

验证效果有限，未来可通过空间验证进一步评估该

模型是否适合推广至其他医院或地区。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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［１９］国家卫生健康委办公厅．原发性肝癌诊疗指南（２０２２年版）
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ｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ（２０２２ｅｄｉｔｉｏｎ）［Ｊ］．ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｕｒｇｅｒｙ，
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ｔｕｒｅｏｆｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｗｉｔｈｏｕｔｐｏｒｔａｌｔｒｉａｄｃｌａｍｐｉｎｇ
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ＷａｎｇＹＸ，ＬｉｕＹ，ＷａｎｇＨＲ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｐｏｓｔｏｐｅｒａ
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２０１４，２５（８）：９７６－９８１．
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ｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎ

ｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＴｅｃｈｎｏｌＣａｎｃｅｒＲｅｓＴｒｅａｔ，２０２０，１９：１５３３０３３８２

０９７０６７３．

［３１］胡添松，彭新建，陈宗杰，等．影响肝癌介入治疗患者并发栓

塞性胆囊炎的危险因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析［Ｊ］．胃肠病学和肝

病学杂志，２０２０，２９（１２）：１３５４－１３５８．

ＨｕＴＳ，ＰｅｎｇＸＪ，ＣｈｅｎＺＪ，ｅｔａｌ．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
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ｍｅｎｔｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｈｅｐａｔｉｃｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌｃｈｅｍｏｅｍｂｏｌｉｚａｔｉｏｎ
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Ｃｏｌｌｅｇｅ．Ｃｈｉｎｅｓｅｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｔｒａｎｓａｒｔｅｒｉａｌ
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［３７］ＬóｐｅｚＢｅｎíｔｅｚＲ，ＲａｄｅｌｅｆｆＢＡ，ＢａｒｒａｇáｎＣａｍｐｏｓＨＭ，ｅｔａｌ．
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