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【摘要】目的:探究肝硬化腹水患者血清二胺氧化酶(DAO)、血清-腹水白蛋白梯度(SAAG)水平与肝功能及病情严重程

度的关系。方法:回顾性分析207例肝硬化腹水患者的临床资料,根据DAO三分位数分为DAO
 

1组、DAO
 

2组和DAO
 

3
组;根据SAAG三分位数分为SAAG

 

1组、SAAG
 

2组和SAAG
 

3组;根据终末期肝病模型(MELD)评分为高 MELD评分组

(≥13分)、低 MELD评分组(<13分)。比较各组肝功能指标[血清谷丙转氨酶(ALT)、谷草转氨酶(AST)、总胆红素

(TBIL)]、DAO、SAAG水平;Pearson法分析DAO、SAAG与肝功能指标的相关性;多因素Logistic回归分析DAO、SAAG与

MELD评分的关系。结果:不同DAO、SAAG水平患者的血清 ALT、AST、TBIL水平比较有统计学差异(P<0.05)。DAO
和SAAG水平与ALT、AST、TBIL水平均呈正相关关系(P<0.05)。高 MELD评分组血清 DAO、SAAG水平均高于低

MELD评分组(P<0.05)。DAO、SAAG水平升高是高 MELD评分的影响因素(P<0.05)。结论:肝硬化腹水患者血清

DAO、SAAG水平与肝功能指标存在相关性,二者可能是病情严重程度的影响因素。
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【Abstract】Objective:To
 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

diamine
 

oxidase
 

(DAO),serum-ascites
 

albumin
 

gradient
 

(SAAG)
 

levels
 

and
 

liver
 

function,and
 

disease
 

severity
 

in
 

patients
 

with
 

cirrhosis
 

and
 

ascites.Methods:The
 

clinical
 

data
 

of
 

207
 

patients
 

with
 

cirrhosis
 

and
 

ascites
 

were
 

retrospectively
 

analyzed.According
 

to
 

the
 

tertiles
 

of
 

DAO,patients
 

were
 

divided
 

into
 

DAO1
 

group,DAO2
 

group,and
 

DAO3
 

group.According
 

to
 

the
 

tertiles
 

of
 

SAAG,patients
 

were
 

divided
 

into
 

SAAG1
 

group,

SAAG2
 

group,and
 

SAAG3
 

group.Based
 

on
 

the
 

model
 

for
 

end-stage
 

liver
 

disease
 

(MELD)
 

scores,patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

high
 

MELD
 

score
 

group
 

(≥13)
 

and
 

the
 

low
 

MELD
 

score
 

group
 

(<13).Liver
 

function
 

indicators
 

[serum
 

alanine
 

aminotransferase
 

(ALT),aspartate
 

aminotransferase
 

(AST),total
 

bilirubin
 

(TBIL)],DAO,and
 

SAAG
 

levels
 

were
 

compared
 

between
 

groups.Pearson’s
 

method
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

DAO,SAAG
 

and
 

liver
 

function
 

indicators.Mul-
tivariate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

relationship
 

between
 

DAO,SAAG
 

and
 

MELD
 

score.Results:There
 

were
 

significant
 

differences
 

in
 

serum
 

ALT,AST,and
 

TBIL
 

levels
 

among
 

patients
 

with
 

different
 

DAO
 

and
 

SAAG
 

levels
 

(P<
0.05).DAO

 

and
 

SAAG
 

levels
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

ALT,AST,and
 

TBIL
 

levels
 

(P<0.05).The
 

high
 

MELD
 

score
 

group
 

had
 

higher
 

serum
 

DAO
 

and
 

SAAG
 

levels
 

than
 

the
 

low
 

MELD
 

score
 

group
 

(P<0.05).Elevated
 

DAO
 

and
 

SAAG
 

levels
 

were
 

influencing
 

factors
 

of
 

high
 

MELD
 

score
 

(P<0.05).Conclusion:Serum
 

DAO
 

and
 

SAAG
 

levels
 

are
 

correlated
 

with
 

liver
 

function
 

indicators
 

in
 

patients
 

with
 

cirrhosis
 

and
 

ascites.The
 

two
 

may
 

be
 

influencing
 

factors
 

of
 

disease
 

severity.
【Key

 

words】Cirrhosis;Ascites
 

in
 

cirrhosis;Diamine
 

oxidase;Serum-ascites
 

albumin
 

gradient;Liver
 

function
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  在肝硬化失代偿期,腹水的形成不仅是一种典

型体征,更是肝硬化疾病进展、患者死亡风险增加的

重要影响因素[1]。识别肝硬化腹水风险并早期预

防,对改善肝硬化患者生存质量意义重大。对肝硬

化腹水形成的机制进行研究[2]发现,肠道屏障功能

损伤、门静脉高压参与了腹水的形成过程。二胺氧

化酶(diamine
 

oxidase,DAO)与肠黏膜上皮细胞完

整性有关,对肠黏膜损伤及通透性改变较为敏感[3];
血清-腹水白蛋白梯度(serum-ascites

 

albumin
 

gra-
dient,SAAG)与门静脉压力有关,通过监测SAAG
水平有助于鉴别门脉高压性腹水[4]。当前,已有研

究[5]表明,SAAG与肝硬化腹水患者肝功能有关,
相较而言,对于反映肠黏膜屏障功能的DAO在肝

硬化腹水患者中的临床意义尚待深入探讨。本研究

旨在评估DAO、SAAG同肝功能指标、终末期肝病

模型(model
 

for
 

end-stage
 

liver
 

disease,MELD)评
分的关系,进一步明确二者对病情严重程度的评估

效能。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究为回顾性研究,纳入2022年7月 至

2025年7月复旦大学附属上海市第五人民医院收

治的207例肝硬化腹水患者为研究对象。纳入标

准:(1)临床检查符合肝硬化腹水诊断标准[6];(2)排
除其他病因,因肝硬化引起腹水患者;(3)SAAG≥
11

 

g/L,腹水总蛋白浓度<25
 

g/L;(4)相关资料完

整。排除标准:(1)合并原发性腹膜炎、急性上消化

道大出血者;(2)存在腹腔恶性肿瘤、腹腔粘连者;
(3)合并严重免疫缺陷疾病者。

1.2 方法

1.2.1 血清DAO、SAAG水平检测 以确诊肝硬

化腹水为基线,所有患者均分离并获取血清标本,行
腹腔穿刺术获取腹水标本;采用 ELISA 法检测

DAO水平,溴甲酚绿法测定血清和腹水ALB水平,
计算SAAG;SAAG=血清ALB(g/L)-腹水ALB
(g/L)。

1.2.2 一般资料及肝功能指标收集 收集患者性

别、年龄、基础疾病、肝病家族史、肝硬化病程、腹水

病因、MELD评分等一般资料,谷丙转氨酶(alanine
 

aminotransferase,ALT)、谷 草 转 氨 酶 (aspartate
 

aminotransferase,AST)、总胆红素(total
 

bilirubin,

TBIL)等肝功能指标。

1.2.3 分组 (1)根据DAO(mg/L)三分位数将患

者分为DAO
 

1组、DAO
 

2组和DAO
 

3组;(2)根据

SAAG三分位数将患者分为SAAG
 

1组、SAAG
 

2

组和SAAG
 

3组;(3)根据 MELD评分将患者分为

高MELD评分组(≥13分)、低MELD评分组(<13
分)[7]。

1.3 统计学分析

采用SPSS
 

27.0软件进行数据分析。符合正

态分布的计量资料以(x-±s)表示,多组间比较采用

单因素方差分析,进一步两两比较采用SNK-q 比

较;计数资料以[n(%)]表示,组间比较行独立样本

χ2 检验;相关性分析采用Pearson法;Logistic回归

分析肝硬化腹水患者 MELD 评分的影响因素。

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 肝硬化腹水患者血清DAO、SAAG水平

肝硬化腹水患者血清 DAO 水平为(6.58±
1.25)mg/L;其中,<5.80

 

mg/L患者50例(DAO
 

1
组),5.80~7.52

 

mg/L患者108例(DAO
 

2组),>
7.52

 

mg/L患者49例(DAO
 

3组)。SAAG水平为

(19.15±3.58)g/L;其中,<16.50
 

g/L患者68例

(SAAG
 

1 组),16.50~21.60
 

g/L 患 者 74 例

(SAAG
 

2组),>21.60
 

g/L 患 者65例(SAAG
 

3组)。

2.2 DAO三分位分组患者的肝功能指标水平比较

不同DAO水平患者肝功能指标水平比较,差
异有 统 计 学 意 义(P<0.05);血 清 ALT、AST、

TBIL比较:DAO
 

3组>DAO
 

2组>DAO
 

1组

(P<0.05)。见表1。

表1 不同DAO水平患者的肝功能指标水平比较(x-±s)

组别 ALT(U/L) AST(U/L) TBIL(μmol/L)

DAO1组(n=50) 112.54±10.98 137.88±12.79 55.24±13.06

DAO2组(n=108)
 

118.30±11.50①
 

143.68±
 

9.77①
 

60.44±13.87①

DAO3组(n=49)
  

127.71±13.15①②
 

150.49±
 

9.54①②
  

68.24±12.40①②

F 值 21.123 17.805 11.966

P 值 0.001 <0.001 <0.001

  ①P<0.05,与DAO
 

1组比较;②P<0.05,与DAO
 

2组比较。

2.3 SAAG三分位分组患者的肝功能指标水平

比较

不同SAAG水平患者肝功能指标水平比较,差
异有统计学意义(P<0.05);各组血清ALT、AST、

TBIL水平比较:SAAG
 

3组>SAAG2组>SAAG1
组(P<0.05)。见表2。

2.4 DAO、SAAG与肝功能指标的相关性

相关性分析显示,DAO和SAAG均与 ALT、

AST、TBIL 水 平 呈 正 相 关 关 系(P<0.05)。见

表3。
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表2 不同SAAG水平患者的肝功能指标水平比较(x-±s)

组别 ALT(U/L) AST(U/L) TBIL(μmol/L)

SAAG1组(n=68) 113.69±10.60 139.96±12.99 55.72±12.36

SAAG2组(n=74)
 

119.09±12.82①
 

143.89±
 

9.80①
 

61.11±15.73①

SAAG3组(n=65)
  

124.89±11.78①②
  

148.34±
 

8.52①②
  

66.49±11.60①②

F 值 14.970 10.373 10.659

P 值 <0.001 <0.001 <0.001

  ①P<0.05,与 SAAG1组 比 较;②P<0.05,与 SAAG2组

比较。

表3 DAO、SAAG与肝功能指标水平的相关性

指标
ALT

r值 P 值

AST

r值 P 值

TBIL

r值 P 值

DAO 0.385 <0.001 0.369 <0.001 0.308 <0.001

SAAG 0.322 <0.001 0.263 <0.001 0.293 <0.001

2.5 不同 MELD评分患者一般资料比较

207例肝硬化腹水患者中,MELD评分≥13分

68例,MELD评分<13分139例。两组患者一般

资料无统计学差异(P>0.05)。见表4。

表4 不同 MELD评分患者一般资料比较[n(%),x-±s]

指标
高 MELD评分组

(n=68)
低 MELD评分组
(n=139) t/χ2值 P 值

性别 0.084 0.772
 女 25(36.76) 54(38.85)

 男 43(63.24) 85(61.15)
年龄(岁) 57.63±9.26 55.31±10.17 1.589 0.114
糖尿病 11(16.18) 17(12.23) 0.608 0.436
高血压 18(26.47) 32(23.02) 0.296 0.586
肝病家族史 22(32.35) 34(24.46) 1.441 0.230
肝硬化病程(年) 8.74±2.63 8.23±2.29 1.419 0.157
腹水病因 1.755 0.416
 肝炎后肝硬化 40(58.82) 78(56.12)

 酒精性肝硬化 19(27.94) 49(35.25)

 自身免疫性肝硬化 9(13.24) 12(8.63)

2.6 不同 MELD评分患者肝功能及血清 DAO、

SAAG水平比较

高 MELD评分组血清ALT、AST、TBIL、DAO
和SAAG水平均高于低MELD评分组(P<0.05)。
见表5。

 表5 不同 MELD评分患者肝功能指标、DAO、SAAG水

平比较(x-±s)

指标
高 MELD评分组

(n=68)
低 MELD评分组
(n=139)

t值 P 值

ALT(U/L) 121.79±13.46 117.84±10.93 2.259
 

0.025

AST(U/L) 146.59±10.19 142.73±10.57 2.497
 

0.013

TBIL(μmol/L) 65.66±14.09 58.76±14.57 3.235 0.001

DAO(mg/L) 7.45±0.75 6.15±1.22 8.095 <0.001

SAAG(g/L) 21.74±3.52 17.88±2.85 8.457 <0.001

2.7 影响肝硬化腹水患者 MELD评分的多因素

Logistic回归分析

将肝硬化腹水患者 MELD评分(低 MELD评

分=0、高 MELD 评 分=1)作 为 因 变 量,DAO、

SAAG作为自变量进行Logistic回归分析。结果显

示,DAO 作为分类变量时,以 DAO
 

1组为参照,

DAO
 

2组、DAO
 

3组是高 MELD评分的独立危险

因素(P<0.05);SAAG作为分类变量时,以SAAG
 

1组为参照,SAAG
 

3组是高 MELD评分的独立危

险因素(P<0.05)。见表6。

表6 肝硬化腹水患者MELD评分的多因素Logistic回归分析

变量 β 值 SE 值 Wald 值 P 值 OR 值 95%
 

CI

DAO(以DAO1组为参照)

DAO2组 4.461 1.010 19.505 <0.001 8.607 1.959~24.215

DAO3组 1.506 0.524
 

8.264
 

0.004 4.511 1.615~12.598

SAAG(以SAAG1组为参照)

SAAG2组 0.564 0.621
 

0.824
 

0.364 1.758 0.520~5.940

SAAG3组 2.650 0.516 26.369 <0.001 14.157 5.148~38.928
常量 ﹣1.847 0.411 20.240 <0.001

3 讨论

合并腹水的肝硬化患者免疫力下降明显,极易

诱发感染,严重影响患者预后[8]。肝硬化腹水病情

评估是临床研究的重点,本研究通过分析肝硬化腹

水患者的临床数据,系统探讨了血清DAO、SAAG
与肝功能指标及 MELD评分之间的关系。结果显

示,二者均与肝损伤程度和病情严重程度密切相关。
这一发现为肝硬化腹水患者的病情评估提供了新的

血清学组合指标,这对于早期识别高风险患者意义

重大。
  

DAO是一种胞内酶,可作为反映小肠结构与功

能状态的重要指标[9]。在门静脉高压、肾素-血管紧

张素-醛固酮系统失衡、肠道菌群移位等因素的影响

下,肠道黏膜通透性增加,大量DAO因此进入血液

循环[10]。本研究显示,随着血清DAO水平升高,患
者肝功能指标表达有上升趋势,且与DAO表达呈

正相关关系,提示血清DAO水平变化与肝硬化腹

水患者肝功能存在相关关系。肝硬化进展期间,因
肝脏纤维组织增生、瘢痕收缩等肝脏质地变化引起

的门静脉高压会导致肠道淤血、黏膜缺血缺氧,从而

引起肠道黏膜顶端上皮剥落,使肠道黏膜通透性增

强,DAO释放入血[11];与此同时,肠道通透性增加

可诱发内毒素易位,加重机体氧化应激及炎症反应,
进一步加剧肠道黏膜缺血,导致肝功能恶化,这可能

是患者 DAO 与肝功能指标同步升 高 的 关 键 机

制[12]。邵茉莉等[13]的研究发现,合并腹水的老年
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乙肝肝硬化患者存在明显肠道屏障功能损伤,其血

清DAO水平、肝功能指标随着感染严重程度的增

加而升高。SAAG是反映门静脉压力的可靠指标,
既往研究[14]发现,高水平的SAAG是肝硬化患者

肝功能分级为C级的独立危险因素。本研究显示,
与DAO类似,SAAG水平升高同样与肝损伤指标

呈正相关关系,高SAAG组患者表现出更严重的肝

功能异常。分析原因可能是,肝脏纤维化引起的血

管结构改变,会导致肝内血管变形、门静脉血流受

阻,门静脉血肿活性物质增加,进而引起门静脉压力

升高,而门静脉压力增高会加重肝内血流动力学紊

乱、促进肝细胞缺血坏死及炎症反应的病理过程,加
重肝功能损伤[15-16]。

  

值得注意的是,本研究通过三分位分组不仅验

证了DAO和SAAG与肝损伤的相关性,还发现二

者在评估病情严重程度方面具有协同价值。MELD
评分是评估肝功能分级、预测终末期肝病患者预后

的关键指标,可准确细分肝硬化严重程度[17]。本研

究发现,DAO、SAAG作为分类变量时,以DAO
 

1
组为参照,DAO

 

2组、DAO
 

3组是高MELD评分的

独立危险因素(P<0.05);以SAAG
 

1组为参照,

SAAG
 

3组是高 MELD评分的独立危险因素。提

示DAO和SAAG升高均与高 MELD评分有关,二
者可能共同参与肝硬化进展的病理生理过程。门脉

高压与肠屏障功能障碍可通过形成恶性循环,通过

肠道菌群移位、内毒素血症、炎症激活等机制加剧肝

功能损伤及其他器官功能障碍,进而加重患者机体

氧化应激及免疫损伤,使得机体炎症反应呈恶性循

环发展,最终导致病情恶化[18-19]。
  

综上,DAO、SAAG水平变化与肝硬化腹水患

者肝功能、MELD评分有关,或为病情严重程度的

影响因素。
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