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摘要 目的：探讨胆道闭锁（BA）术前系统性免疫炎症指数（SII）与 Kasai 术后自体肝生存情况的相关性。方法：收集 148 例行

Kasai 术 BA 患儿临床资料，根据术前化验结果计算 SII 并二分化处理（低和高 SII 组），进行倾向性评分匹配（PSM）后运用单因

素/多因素回归分析 SII 水平对术后临床结局的影响。结果：以 24 个月自体肝生存情况为因变量，利用受试者工作特征曲线（ROC 曲

线）确定 SII 高低分组的最佳临界值为 143.8。经 1∶1 匹配后筛选出低或高 SII 患者各 34 例，两组临床资料差异无统计学意义

（P＞0.05）。PSM 后分析发现，高 SII 组较低 SII 组在术后 24 个月自体肝生存率、黄疸清除及肝功能恢复良好率更低（均 P＜0.05）。回归

分析显示：高肝纤维化分级（Ⅳ级相对Ⅰ级，OR= 29.894，95%CI：4.393～70.322）、营养不良（OR=28.434，95%CI：3.285～246.109）
及术前高 SII 水平（OR=41.027，95%CI：7.836～214.805）为 24 个月自体肝未生存的独立危险因素（均 P＜0.05）。结论：SII 可作为

BA 患者 Kasai 术后对临床结局进行评估判断的早期生物指标，并作为独立危险因素影响 Kasai 术后的自体肝生存时间。
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Abstract Objective：To investigate the correlation between the preoperative systemic immune-inflammation index（SII）of biliary
atresia（BA）and native liver survival after Kasai surgery. Methods：The clinical data of 148 children with BA receiving Kasai operation
were collected，and SII was calculated and dichotomized（low and high SII groups）based on preoperative laboratory results. Propensity
score matching（PSM）was performed followed by univariate/multi-factor regression to analyze the effect of SII level on postoperative
clinical outcomes. Results：Using 24-month native liver survival as the dependent variable，the ROC curve was used to determine the
optimal threshold value of 143.8 for the high and low SII groups. Thirty-four patients each with low or high SII were screened after 1：1
matching，and there was no statistical difference in the clinical data between the two groups（P＞0.05）. Post-PSM analysis revealed that
the high SII group had lower postoperative 24-month native liver survival，jaundice clearance and good recovery of liver function compared
to the low SII group（all P＜0.05）. Regression analysis showed that high liver fibrosis grade（gradeⅣversus gradeⅠ，OR=29.894，95%CI：
4.393-70.322），malnutrition（OR=28.434，95%CI：3.285-246.109）and high preoperative SII level（OR=41.027，95%CI：7.836-214.805）
were independent risk factors for 24-month native liver non-survival（all P＜0.05）. Conclusion：SII can be used as an early biological
indicator to assess the judgment of clinical outcomes after Kasai in BA patients and as an independent risk factor to influence the time to
native liver survival after Kasai operation.
Key words systemic immune-inflammation index；biliary atresia；Kasai operation；clinical outcome；native liver survival

胆道闭锁（biliary atresia，BA）是一种炎症性闭塞

性胆管病，表现为肝内、外胆管进行性炎症和纤维化，

常伴有新生儿期黄疸和大便苍白[1-2]。国外数据显示，

每万例活产中 BA 的发病率为 0.58～1.06 例[3-4]，而

国内数据显示每万例活产中 BA 的年发病率为 1.85
例[5]。BA 的病因复杂，其中淋巴细胞介导的胆道炎

症可能是胆管损伤发生的主要机制[1]。国内外多数

学者认为，基于肝外胆管闭锁不同部位进行分型可

能更有利于指导手术方案和临床结局，包括Ⅰ型：

胆总管闭锁（5%）；Ⅱ型：肝管闭锁（3%）；Ⅲ型：肝门

部闭锁（92%）。
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BA 病情发展迅速，需要积极治疗。有专家指

出，应早期施行肝移植。但主流学者赞成采用 Kasai
术式进行治疗，实现自体肝存活的治疗效果或者为

肝移植创造手术时机和条件。尽管如此，Kasai 术后

仍面临胆管炎、门脉高压在内的多种并发症，以及

自体肝是否存活等问题[6-7]。研究显示，Ⅲ型 BA 术后

临床结局较Ⅰ型和Ⅱ型差[8]。肝移植作为Kasai 术
后继续恶化的挽救性治疗，占儿科肝移植的近 80%[9]。

但如何预测术后自体肝的生存状态，现阶段尚无明

确指标。寻找影响自体肝生存状态的危险因素和预

测自体肝生存状态生物标志物具有重要意义。

近年来，基于血常规结果的炎症评估指标，如

中性粒细胞-淋巴细胞比率、血小板-淋巴细胞比率

及系统性免疫炎症指数（systemic immune-inflamma－
tion index，SII）等，广泛应用于炎症或相关疾病的病

情严重程度或预后的判断。研究认为，血小板、中性

粒细胞和淋巴细胞均作为炎症细胞参与炎症，基于

三者开发的综合指数 SII 能更全面地评估全身炎症

和免疫应答之间的平衡状态 [10]。Lakshminarayanan
等[2]发现，BA 患者中 30%的肝组 织 病理检查提示有

明显炎症浸润，且基因芯片检测发现与炎症途径相

关的基因在 BA 患者肝组 织 中具有明显过表达现

象[11]。此外，当肝脏在被炎症浸润时，淋巴细胞介导

的胆道炎症是发生胆管损伤的最可能机制[1]。鉴于

此，笔者提出猜想：SII 或许可作为 BA 术后的预后

相关指标。查阅文献发现，现阶段尚缺乏 SII 与 BA
联系的相关研究。因此，本研究旨在探讨 SII 水平是

否与 BA 患者 Kasai 术后的临床结局相关，主要评

估标准为 24 个月自体肝生存时间。

1 对象与方法

1.1 研究对象 回顾性收集乌鲁木齐儿童医院和

天津市儿童医院 2018 年 1 月—2021 年 12月收治的

BA 患者为研究对象，其纳入标准：（1）参考2018 年

版中华小儿外科《胆道闭锁诊断及治疗指南》中

Kasai 分型 [8]，术中探查明确为Ⅲ型 BA 且行 Kasai
手术（主刀术者均相同）。（2）术后取肝脏组 织 进行

病理检查判断肝纤维化分级。（3）临床资料完整，术

后配合定期随访。排除标准：（1）合并其他结构畸形

或遗传代谢性疾病者。（2）患者家属不配合诊疗或

相关资料不齐全、失访者。（3）Kasai 术后因各种情

况再次行腹部手术者，如胆汁引流不畅再次行 Ka－
sai 术、黏连性肠梗阻/吻合口瘘行开腹探查术等。本

研究中所有病例均采用开腹手术方式，临床资料收

集获得乌鲁木齐儿童医院和天津市儿童医院伦理

委员会审核通过（伦理号：2022-45、2021-YKY-01）。

1.2 研究方法 查阅相关文献，回顾性收集可能或

潜在影响患儿 Kasai 术后自体肝生存时间的术前临

床资料，包括基本资料：胎龄、出生体重、性别、Kasai
术时日龄、身长、体重、肝脏纤维化分级；术前相关

化验指标：白蛋白（ALB）、谷丙转氨酶（ALT）、谷草

转氨酶（AST）、总胆红素（TB）、直接胆红素（DB）、碱
性磷酸酶（ALP）、γ-谷氨酰转肽酶（γ-GT）、血小板

计数、中性粒细胞计数及淋巴细胞计数。所有患儿

于术后 1、3、6、12、24 个月于我科门诊进行随访评

估，研究终点为术后 24 个月。本研究关注的主要结

果为术后自体肝生存时间，次要结果为黄疸清除、

肝功能恢复及胆管炎发生情况。

1.3 相关标准或定义 SII：收集术前的血常规结果

进行计算，公式为：血小板计数（109/L）×中性粒细胞

计数（109/L）/淋巴细胞计数（109/L）[12]。

营养状况评估：采用 Z 值评分法，根据 Kasai 术
时日龄、身长、体重计算年龄别身长（HAZ）及年龄别

体重（WAZ）进行评估，当 HAZ 和 WAZ 的分值＜-2
则认为存在营养不良[13]。肝纤维化分级：术中取肝脏

组 织 进行 Masson 染色后在光镜下依据 Ohkuma′S
分级标准将其分为Ⅰ～Ⅳ级：Ⅰ级，肝门管区轻度纤

维化；Ⅱ级，临近门管区轻度桥连接纤维化；Ⅲ级，

伸向临近门管区重度桥连接纤维化；Ⅳ级，肝硬化，

假小叶形成。黄疸消除：Kasai 术后 6 个月内血清总

胆红素降至 20 μmol/L 以下[14]。肝功能恢复：（1）良
好：术后 1 年内 ALT、AST 下降达术前指标的 30%，

胆汁引流通畅。（2）较差：术后 1 年内 ALT、AST 下

降未达术前的 30%或不降反升，胆汁引流不畅，出

现相关并发症等[15]。 胆管炎：排除其他疾病或其他

原因无法解释的高热（体温≥38.5℃）；皮肤巩膜黄

染加重或消退后反复出现；大便颜色变浅或再次出

现陶土色；血清总胆红素与直接胆红素升高；血常

规提示 C 反应蛋白及中性粒细胞升高。早发胆管炎

为发病时间在术后 1 个月内，晚发胆管炎为 1 个月

后；偶发胆管炎为 6 个月内发作次数＜3 次，频发胆

管炎为 6 个月内发作次数≥3 次[16]。

1.4 统计学处理 利用 Excel 2010 软件对病历数

据进行双人核对录入，采用 SPSS 22 软件进行统计

分析。首先采用受试者工作特征（ROC）曲线和约登

指数（约登指数=敏感度+特异度-1）对 SII 数值变量

进行二分化处理，以术后 24 个月自体肝生存率为

结局变量，计算出 SII 的最佳截断值，将其记为低或

高 SII 组 。应用倾向性评分匹配（PSM）模块按 1∶1进
行低 SII 组 与高 SII 组 患者的匹配，卡钳值设置为 0.25，
组 间均衡性的评价因素为标准差异，标准差异＜0.1则
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认为组 间变量均衡较好。本研究中计量资料经

Shapiro-Wilk 检验评估正态性，若符合则采用 ｘ±ｓ
表示，t 检验；若不符合则以四分位间距表示，非参

数秩和检验（Mann-Whitney检验）。计数资料以 n（%）

表示，组 间比较采用 χ2 检验。单因素/多因素回归分

析 Kasai 术后自体肝生存时间的的独立影响因素。

以 P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 基本资料 本研究共计收集符合标准研究对

象 148 例，其中男 58 例（39.2%），女 90 例（60.8%）；

手术日龄 17～115 d（平均日龄 60.2 d）；Kasai 术中取

肝脏组 织 进行 Masson 染色，肝纤维化分级分别为Ⅰ
级 25 例（16.9%）、Ⅱ级 59 例（39.9%）、Ⅲ级 46 例

（31.1%）、Ⅳ级 18 例（12.2%）；经营养评估发现术前

营养不良 37 例（25.0%）。本研究关注：主要结果患

者在随访期内发现最低自体肝生存时间为 2.8 个月

（平均 15.7 个月），3、6、12、24 个月总体自体肝生存

率分别 98.6%、81.8%、58.1%及 42.6%；次要结果病

例中黄疸清除率 45.3%、肝功能恢复良好率 52.0%
及胆管炎发生率 55.4%（早发率与频发率分别为

10.8%、15.5%）。

2.2 SII数值变量的二分化处理 Kasai 术后 24 个

月自体肝生存的患者 SII 数值明显低于自体肝未生

存者（中位数：103.7vs.218.5），差异具有统计学意义

（P＜0.05，图 1）。以自体肝生存情况作为因变量，采

用 ROC 曲线对 SII 数值变量进行二分化处理（图

2），通过计算最大约登指数确定最佳临界值：143.8，
此时敏感度和特异度分别为 88.89%、92.94%。根据

截断值将患者分为低 SII 组（SII≤143.8，n=62）和高

SII 组（SII＞143.8，n=86）。

2.3 临床资料 PSM 结果本研究在 PSM 前，共计

纳入研究对象 148 例，其中低 SII 者 62 例（41.9%）。

总体而言，低 SII 组 和高 SII 组 临床资料比较见表

1，低 SII 组 患者术时日龄、ALT、AST、TB、DB、ALP、
γ-GT、肝纤维化分级及营养不良比例低于高 SII
组 ，而 ALB 水平高于高 SII 组 患者，差异均具有统

计学意义（均 P＜0.05），两组 中以上因素的标准化均

数差均＞0.1，提示未匹配前组 间变量均衡性较差。为

降低混杂偏倚，以高 SII 为基准进行 PSM，共 34 对

匹配成功。匹配后，低 SII 组 和高 SII 组 患者的临床

资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05，表 1）。且

PSM 后基线均衡性分析显示组 间均衡性较好，具有

可比性（图 3）。

2.4 SII 水平对短期临床结局的影响 本研究将

BA 患者 Kasai 术后 24 个月自体肝生存作为主要临

床结局，黄疸清除、肝功能恢复、胆管炎发生情况为

次要临床结局，探究 SII 水平对预后影响。匹配前结

果显示（表 2），高 SII 组 较低 SII 组 术后 24 个月自
图 1 SII数值在 24个月自体肝生存情况中的比较

Fig 1 Comparison of SII level in 24-months native liver survival

图 2 SII水平预测自体肝生存情况的 ROC曲线

Fig 2 ROC curve analysis of SII level for predicting native liver
survival

图 3 PSM后基线均衡性分析示意图

Fig 3 Schematic diagram of baseline equilibrium analysis after
PSM
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体肝生存率（8.1%vs.90.3%）、黄疸清除（30.2%vs.
88.7%）及肝功能恢复良好（27.9%vs.85.5%）的比

例更低，术后胆管炎发生率更高（69.8%vs.35.5%），

组 间差异均有统计学意义（P＜0.05）；但胆管炎发生

时间及频次与 SII 水平的差异未显示统计学意义

（P＞0.05）。24个月自体肝累计存活率的比较，高 SII
组 3、6、12、24 个月自体肝生存率分别为 97.7%、

70.9%、32.6%、8.1%，低 SII 组 为 100%、96.8%、93.5%、

90.3%，两组 差异均具有统计学意义（均 P＜0.05），见
图 4A。匹配后结果显示（表 2），高 SII 组 较低 SII 组
在术后 24个月自体肝生存率、黄疸清除及肝功能恢复

良好的比例更低，而术后胆管炎发生情况无统计学意

义。24个月自体肝累计存活率的比较，高 SII 组 3、6、
12、24月自体肝生存率分别为 100%、73.5%、41.2%、

20.6%，低 SII 组 为 100%、94.1%、88.2%、82.4%，两组

差异均具有统计学意义（均 P＜0.05），见图 4B。

表 1 PSM分析前后 BA患者术前 SII高低情况的临床资料比较
Tab 1 Comparison of clinical data of preoperative SII high or low in BA patients before and after PSM analysis

注：PSM：倾向性评分匹配；BA：胆道闭锁；ALB：白蛋白；ALT：谷丙转氨酶；AST：谷草转氨酶；TB：总胆红素；DB：直接胆红素；ALP：碱性磷酸
酶；γ-GT：γ-谷氨酰转肽酶；* 采用四分位间距表示，非参数秩和检验；# 采用 ｘ±ｓ 表示，t 检验

因素
匹配前，n=148

P
匹配后，n=68

P
低 SII 组（n=62） 高 SII 组（n=86） 低 SII 组（n=34） 高 SII 组（n=34）

胎龄（周）* 37.4（35.5，38.3） 37.0（35.8，38.1） 0.468 38.2（37.1，38.6） 38.4（37.4，39.6） 0.620

出生体重（g）* 2 985（2 613，3 345） 2 940（2 610，3 270） 0.868 3 090（2 775，3 430） 3 000（2 735，3 403） 0.808

性别[n（%）] 0.052 0.612

男 30（48.4） 28（32.6） 11（32.4） 13（38.2）

女 32（51.6） 58（47.4） 23（67.6） 21（61.8）

术时日龄（d）# 55.3±15.7 63.9±19.9 0.005 57.8±16.6 62.9±18.2 0.227

肝纤维化分级[n（%）] <0.001 0.454

Ⅰ级 17（27.4） 8（9.3） 5（14.7） 5（14.7）

Ⅱ级 30（48.4） 29（33.7） 17（50.0） 11（32.4）

Ⅲ级 13（21.0） 33（38.4） 10（29.4） 14（41.2）

Ⅳ级 2（3.2） 16（18.6） 2（5.9） 4（11.8）

营养不良[n（%）] 0.001 1.000

是 7（11.3） 30（34.9） 6（17.6） 6（17.6）

否 55（88.7） 56（65.1） 28（82.4） 28（82.4）

ALB（g/L）* 37.9（32.8，40.1） 33.9（30.6，36.4） 0.001 35.7（31.1，，39.1） 31.8（28.4，37.3） 0.467

ALT（U/L）* 68.0（38.7，142.5） 88.4（46.7，163.1） 0.030 59.0（43.7，146.8） 54.9（37.9，187.7） 0.808

AST（U/L）* 99.3（63.4，174.4） 154.5（96.3，269.9） 0.030 111.5（67.1，187.4） 137.0（75.6，287.4） 0.467

TB（μmol/L）* 36.7（12.9，73.4） 112.2（36.6，297.7） <0.001 68.7（19.8，360.0） 61.5（18.5，308.8） 1.000

DB（μmol/L）* 21.0（7.0，46.2） 103.5（32.5，227.9） <0.001 38.2（13.9，278.1） 40.2（10.7，218.8） 0.808

ALP（U/L）* 348.1（260.8，477.0） 598.5（416.2，884.0） <0.001 418.0（309.4，531.5） 438.6（274.0，663.0） 0.330

γ-GT（U/L）* 173.8（94.7，279.6） 300.3（171.2，，518.0） 0.002 219.7（93.5，367.0） 261.7（115.0，387.9） 0.467

匹配前 匹配后

低 SII 组（n=62） 高 SII 组（n=86） 低 SII 组（n=34） 高 SII 组（n=34）

24 个月自体肝生存 56（90.3） 7（8.1） 28（82.4） 7（20.6）

黄疸清除 55（88.7） 26（30.2） 27（79.4） 11（32.4）

肝功能恢复

良好 53（85.5） 24（27.9） 29（85.3） 13（38.2）

较差 9（14.5） 62（72.1） 5（14.7） 21（61.8）

胆管炎发生 22（35.5） 60（69.8） 16（47.1） 20（58.8）

早发胆管炎 2（9.1，n=22） 14（23.3，n=60） 2（12.5，n=16） 2（10.0，n=20）

频发胆管炎 2（9.1，n=22） 18（30.0，n=60） 2（12.5，n=16） 4（20.0，n=16）

临床结局

99.531

49.724

47.852

17.138

2.079

3.816

χ2 P

<0.001

<0.001

<0.001

＜0.001

0.149

0.051

25.964

15.270

15.941

0.944

0.056

0.360

χ2 P

<0.001

<0.001

<0.001

0.331

0.813

0.549
注：PSM：倾向性评分匹配；BA：胆道闭锁
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表 2 SII水平对 BA患者 Kasai术后短期临床结局的影响[n（%）]
Tab 2 Influence of SII level on short-term outcomes after Kasai operation in BA children[n（%）]
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注：A：PSM前；B：PSM后；SII：系统性免疫炎症指数；BA：胆道闭锁

图 4 不同 SII分组 BA患者 Kasai术后生存曲线

Fig 4 Survival curvesof BA patients with different SII level after
Kasai operation

2.5 影响自体肝生存时间的单因素分析 仅分析

匹配后的 68 例患者，随访 24 个月自体肝生存率为

51.5%，根据自体肝生存情况（Group1：超过 24 个

月；Group2：不足 24 个月）对收集的临床资料进行

单因素分析，结果见表 3。结果显示：两组 患者肝纤

维化分级、术前营养不良及 SII 水平的分布比例不

同，且 Group 1 术时日龄、AST 及 γ-GT 水平低于

Group 2，而 ALB 水平高于 Group 2，以上差异均具

有统计学意义（均 P＜0.05）。
2.6 影响自体肝生存时间的多因素回归分析 将

以上单因素分析结果中具有统计学意义的因素纳

入多因素回归分析，以术时日龄、肝纤维化分级（以

Ⅰ级作为哑变量）、营养状况、ALB、AST、γ-GT 及

SII 水平及作为自变量，24 个月自体肝生存情况作

为因变量（赋值：生存＝0；未生存＝1），见表 4。显示高

肝纤维化分级（Ⅳ级相对Ⅰ级，OR=29.894，95%CI：
4.393~70.322）、营养不良（OR=28.434，95%CI：
3.285~246.109）及术前高 SII 水平（OR=41.027，95%
CI：7.836~214.805）为 24 个月自体肝生存的独立危

险因素（均 P<0.05）。

3 讨论

BA 病因复杂，目前已报道可能与遗传、炎症、

免疫及感染等多种因素相关[1，17-18]。而免疫与炎症在

发病及疾病进展中的角色受到越来越多学者的重

因素 Group 1（n=35） Group 2（n=33） t/Z/χ2 P

胎龄（周）# 37.7±2.0 38.3±1.3 1.358 0.179

出生体重（g）# 3 002±579 3 066±383 0.537 0.593

性别[n（%）] 9.032 0.858

男 12（34.3） 12（36.4）

女 23（65.7） 21（63.6）

术时日龄（d）# 56.3±15.9 64.7±18.2 2.030 0.046

肝纤维化分级[n（%）] 9.955 0.019

Ⅰ级 7（20.0） 3（9.1）

Ⅱ级 19（54.3） 9（27.3）

Ⅲ级 7（20.0） 17（51.5）

Ⅳ级 2（5.7） 4（12.1）

营养不良[n（%）] 7.066 0.008

是 2（16.7） 10（30.3）

否 33（58.9） 23（69.7）

ALB（g/L）* 36.7（32.0，39.2） 31.8（28.4，35.8） -2.228 0.026

ALT（U/L）* 48.6（43.7，142.5） 83.2（39.7，213.2） -1.111 0.267

AST（U/L）* 91.3（63.4，175.5） 154.5（84.7，287.4） -2.007 0.045

TB（μmol/L）* 67.5（19.8，360.0） 75.0（23.4，266.7） -0.166 0.868

DB（μmol/L）* 37.2（12.9，286.0） 53.2（17.6，187.1） -0.080 0.936

ALP（U/L）* 419.7（311.1，538.9）493.0（274.0，658.5） -1.136 0.256

γ-GT（U/L）* 163.0（94.7，315.2） 287.3（141.0，398.3） -2.068 0.039

SII水平[n（%）] 25.964 <0.001

低 28（80.0） 6（18.2）

高 7（20.0） 27（81.8）

注：ALB：白蛋白；ALT：谷丙转氨酶；AST：谷草转氨酶；TB：总胆红
素；DB：直接胆红素；ALP：碱性磷酸酶；γ-GT：γ-谷氨酰转肽酶；SII：系
统性免疫炎症指数；*采用四分位间距表示，非参数秩和检验；# 采用
ｘ±ｓ 表示，t检验

表 3 影响 24个月自体肝生存时间的单因素分析

Tab 3 Univariate analysis of factors affecting 24-months native
liver survival

因素 B SE Wald

肝脏纤维化 14.982

Ⅱ级 0.617 1.156 0.285

Ⅲ级 1.148 1.672 8.544

Ⅳ级 3.398 2.210 18.363

营养不良 3.348 1.101 9.242

高 SII 水平 3.714 0.845 19.336

常数 -2.603 0.733 12.610

P

0.001

0.593

0.060

<0.001

0.002

<0.001

<0.001

OR 95%CI

1.854 0.192~3.566

3.285 0.879~20.143

29.894 4.393~70.322

28.434 3.285~246.109

41.027 7.836~214.805

0.074 -

表 4 BA患者 Kasai术后 24个月自体肝生存情况影响的多因素
回归分析

Tab 4 Multi-factor regression analysis for 24-months native liver
survival in BA patients after Kasai operation

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0
3.0 8.0 13.0 18.0 23.0

自体肝生存时间（月）

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

累
计

生
存

率

3.0 8.0 13.0 18.0 23.0
自体肝生存时间（月）

累
计

生
存

率
A

B

SII 水平分组
低 SII 组
高 SII 组

SII 水平分组
低 SII 组
高 SII 组

注：BA：胆道闭锁
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视。研究表明，在 BA 患者肝组 织 中可发现单核细胞

在胆管周围浸润，HLA-DR 在血管和胆道上皮上的

扩增表达，并表达 ICAM1 等细胞内黏附分子[19]。同

时血清 VCAM-1 的表达水平具有预后意义[20]。除肝

脏组 织 中的炎症细胞浸润，在循环中同样检测到包

括：IL-2、IL-18、TNFα 等可溶性炎症黏附分子和细

胞因子的数量增加[21]。而与年龄匹配的胆汁淤积对

照患者相比，BA 具有明显的 Th-1 和 Th-17 优势特

征，且 Th-17 细胞浸润与更差的术后相关[22]。此外，

细胞凋亡可能通过 IFN-γ 和 TNFα 的协同作用在

胆管损伤中发挥重要作用[23]。故笔者猜想，寻找免疫

炎症相关生物标志物可能有利于早期评估 BA 患者

Kasai 术后自体肝生存状态和基于自体肝的生存状

态制定个体化治疗方案。

Kasai 手术可以达到清除黄疸，恢复胆汁排泄

和肝功能的目的。对于 Kasai 手术成功的患者，如

果术后存在持续性或进行性胆汁淤积、肝硬化伴

肝功能障碍，或出现门静脉高压伴腹水和静脉曲

张出血对内镜治疗无反应，应考虑肝移植[1]。而肝

移植的首条适应症正是胆汁淤积：BA[9]。从长期生

存率来看，两项研究表明术后 20 年天然肝脏存活

率仅为 49%[24]和51%[25]。Kasai 术后是否实施肝移

植以及确定合适的时机实施肝移植都依赖对自体

肝的生存状态评估。研究预测移植的因素有助于与

家属沟通，协助患者远期规划。同时早期预测实施

移植更有利于患儿在肝移植等待期间的照护与个

体化治疗方案制定。一项研究显示，儿童终末期肝

病评分接近 10 分应与家人讨论肝移植[26]。另一项研

究表明术后 30 d 总胆红素水平较高的 BA 患儿需

要在术后 15 个月内进行原位肝移植[27]。但这些研究

的指标为术后预测，研究术前自体肝生存状态的生

物标志物，不仅有助于患者远期肝移植的评估，同

时针对我国发病率较国外更高的流行病学特点，有

利于集中医疗资源治疗危重症患儿从而挽救肝脏

改善预后减轻医疗负担。

SII 于 2014 年首次提出，初次临床应用是作为

肝细胞癌 的独立预测指标[10]。SII 通过血常规检测血

小板计数、中性粒细胞计数和淋巴细胞计数计算得

到，是评估炎症的新型生物标志物。随着临床研究

的深入，SII 能够反映炎症的平衡和机体的免疫反

应的特点，促进了其在结直肠癌 [28]、胰腺癌 [29]等的

诊断，预测病情发展等方面中越来越多的运用[30-31]。

BA 作为一种炎症性疾病，本研究发现 Kasai 术后

24 个月自体肝生存的患者 SII 数值明显低于自体肝

未生存者，且差异具有显著性，说明 SII 可能和预后

有关联。为更好的分析术前 SII 水平对自体肝生存

情况的影响，利用 ROC 分析确定最佳截断值并将

患者划为高或低 SII 组 。PSM 能够有效消除潜在混

杂因素产生的潜在偏倚，调整倾向评分值后，除了

处理因素和预后变量分布差异外，其他协变量都均

衡可比，从而利用非随机分组 数据研究试验因素和

预后之间的关系，得出可信度更高的研究结果。本

研究采用 PSM 分析 SII 水平对 Kasai 术后临床结局

的影响发现，高 SII 组 较低 SII 组 在术后 24 个月自

体肝生存率、黄疸清除及肝功能恢复良好的比例更

低，两组 差异均具有统计学意义（均 P<0.05）。该结

果进一步说明术前低 SII 可能更有利于预后。通过

自体肝生存时间的多因素回归分析结果表明，高肝

纤维化分级、营养不良及术前高 SII 水平为 24 个月

自体肝生存的独立危险因素，揭示 SII 可作为术前

指标对预后结局进行评估判断。

本研究所有指标均采用规范化标准对患者进

行评估，数据收集详实可靠。在 SII 数值变量的二分

化处理后，高 SII 组 和低 SII 组 基线资料具有差异，

研究中利用 PSM 消除组 间的干扰因素，达到控制混

杂因素，提高研究证据的目的。但 148 例患者最后

共计 34 对匹配成功，研究的患者数目有限，研究结

果需要大样本和多中心研究的进一步论证。

随着免疫炎症在 BA 发生、发展中的重要作用

越来越清楚，SII 可作为 Kasai 术后自体肝生存的独

立危险因素，除了作为创新应用的术前早期预测指

标，也可随着研究的深入指导 BA 患者 Kasai 术后

的个体化随访及治疗。
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