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摘  要 

目的：建立并验证基于吲哚菁绿15分钟滞留率(ICG-R15)、ALBI评分、甲胎蛋白(AFP)及HBV-DNA载量

的肝切除术后肝功能衰竭(posthepatectomy liver failure, PHLF)发生风险预测模型。方法：回顾性纳入

2017年2月至2024年12月安徽医科大学第二附属医院及皖南医科大学第一附属医院接受择期肝切除术

的578例患者。以国际肝脏外科研究组(ISGLS)标准定义PHLF，并将B/C级事件作为结局。采用多因素

Logistic回归筛选独立预测因子并构建列线图，通过受试者工作特征曲线下面积(AUC)、校准曲线和决策

曲线分析(DCA)评价模型性能，并采用1000次Bootstrap重抽样和5折交叉验证进行内部验证。结果：共

纳入578例患者，其中72例发生B/C级PHLF (12.5%)。最终纳入ICG-R15、ALBI评分、log10(AFP + 1)及
HBV-DNA ≥ 1000 IU/mL 4个独立预测因子。模型开发集AUC为0.844 (95% CI 0.798~0.890)，Bootstrap
校正后AUC为0.839，Hosmer-Lemeshow检验P = 0.554，DCA显示在5%~35%阈值范围内具有较好净

获益。结论：基于ICG-R15、ALBI评分、AFP及HBV-DNA构建的列线图模型具有良好的区分度、校准度

与临床应用价值，可用于肝切除术前的个体化PHLF风险评估。 
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Abstract 
Objective: This paper aims to develop and validate a predictive model for posthepatectomy liver 
failure (PHLF) based on the indocyanine green retention rate at 15 minutes (ICG-R15), ALBI score, 
alpha-fetoprotein (AFP), and HBV-DNA level. Methods: This retrospective study included 578 pa-
tients who underwent elective hepatectomy between February 2017 and December 2024 at the Sec-
ond Affiliated Hospital of Anhui Medical University and the First Affiliated Hospital of Wannan Med-
ical University. PHLF was defined according to the International Study Group of Liver Surgery (IS-
GLS), and grade B/C events were used as the endpoint. Multivariable logistic regression was used to 
identify independent predictors and construct a nomogram. Model performance was evaluated us-
ing the area under the receiver operating characteristic curve (AUC), calibration plots, and decision 
curve analysis (DCA), with internal validation by 1000-bootstrap resampling and 5-fold cross-vali-
dation. Results: Among the 578 enrolled patients, 72 developed grade B/C PHLF (12.5%). Four in-
dependent predictors were retained in the final model: ICG-R15, ALBI score, log10(AFP + 1), and 
HBV-DNA ≥ 1000 IU/mL. The model yielded an AUC of 0.844 (95% CI 0.798~0.890) in the overall 
cohort and a bootstrap-corrected AUC of 0.839; the Hosmer-Lemeshow test was non-significant (P 
= 0.554). DCA demonstrated favorable net benefit across threshold probabilities of 5% to 35%. Con-
clusions: The nomogram based on ICG-R15, ALBI score, AFP, and HBV-DNA demonstrates good dis-
crimination, calibration, and clinical utility, and may serve as a practical tool for individualized pre-
operative PHLF risk assessment. 
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1. 引言 

肝切除术是肝细胞癌(HCC)等肝脏肿瘤的主要根治手段之一，但术后肝衰竭(posthepatectomy liver 
failure, PHLF)仍是限制肝切除范围与影响预后的关键并发症。既往研究报道 PHLF 的发生率存在较大差

异(约 0.7%~35%)，在大范围肝切除后约 8%，而重度 PHLF 的死亡率可显著升高，部分报道可达 50%左

右[1] [2]。本研究采用国际肝脏外科研究组(International Study Group of Liver Surgery, ISGLS)提出的 PHLF
定义与分级标准[3]。 

当前临床上常用的 Child-Pugh 分级和终末期肝病模型(MELD)主要用于评估基础肝功能，但在预测肝

切除术后结局方面仍有不足[4]。相比之下，吲哚菁绿 15 分钟滞留率(ICG-R15)能较好地反映肝脏的血流

灌注以及肝细胞的摄取与排泄功能，因此在亚洲地区成为肝切除术前评估的重要指标[5]-[7]。近年来，白

蛋白–胆红素(ALBI)评分作为一种客观、连续的肝功能量化方法，已被证实适用于肝功能储备分层，并
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在预测包括 PHLF 在内的肝切除术后结局中显示出优势[8]-[10]。此外，AFP 作为肝细胞癌常用的血清标

志物，与肿瘤负荷及预后相关[11] [12]，而 HBV-DNA 载量可作为病毒复制活性的指标，其高水平通常与

肝脏炎症及术后肝功能异常有关[13]。 
基于上述情况，本研究旨在整合 ICG-R15、ALBI 评分、AFP 和 HBV-DNA 载量，构建并验证一个可

视化列线图预测模型，以实现肝切除术前对 ISGLS B/C 级 PHLF 风险的个体化评估，同时采用 AUC、校

准曲线、决策曲线及交叉验证等方法，对该模型的区分度、校准性及实际应用价值进行全面评价。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

本研究为多中心回顾性队列研究。连续纳入 2017 年 2 月至 2024 年 12 月在安徽医科大学第二附属医

院及皖南医科大学第一附属医院肝胆外科接受择期肝切除术的成年患者，共 578 例。 
纳入与排除标准： 
研究纳入标准：1) 术前 1 周内完成 ICG-R15 检测，2) 临床–病理及围手术期资料完整(关键变量缺

失率 < 15%)，3) 术后住院时间 ≥ 5 天或有完整随访记录。 
研究排除标准：1) 急诊/外伤性肝破裂手术，2) 合并严重心、肺、肾功能不全(如 NYHA III~IV 级或

eGFR < 30 mL/min/1.73 m2)，3) 术前已存在肝衰竭表现，4) 同时行其他脏器切除或联合手术。 

2.2. 结局与变量定义 

本研究中，术后肝衰竭(posthepatectomy liver failure, PHLF)依据国际肝脏外科研究组(International 
Study Group of Liver Surgery, ISGLS)制定的标准进行界定[3]。按照该标准，PHLF 指的是患者在手术后第

5 天及其以后，出现血清胆红素(TBIL)和国际标准化比值(INR)同时升高且大于正常值的现象。预测因子

包括：ICG-R15 (术前 7 天内检测)，ALBI 评分(ALBI = 0.66 × log10[总胆红素(μmol/L)] − 0.085 × 白蛋白

(g/L)) [9]，AFP 呈右偏分布，故采用 log10(AFP + 1)转换以减小偏态与极端值影响，提高模型拟合稳定性，

HBV-DNA 按 1000 IU/mL 分组(<1000 与≥1000 IU/mL)。其余变量包括人口学特征、肝功能/凝血/炎症指

标及肝硬化相关信息等。 

2.3. 统计学方法 

所有统计学分析均在 R4.3.1 中完成。建模前进行数据预处理，包括异常值检查、变量类型与单位

统一及必要的变量变换(如对 AFP 取对数处理)，主分析中，对缺失值采用分类变量众数填充、连续变

量中位数填充，并进一步通过多重插补进行敏感性分析，连续变量共线性采用方差膨胀因子(VIF)评估，

并据此对候选变量进行共线性筛查。连续变量根据分布以均数 ± 标准差或中位数(四分位距)表示，分

类变量以例数(百分比)表示，组间比较分别采用 t 检验或 Mann-Whitney U 检验，以及 χ2 检验或 Fisher
精确检验。模型预测性能以受试者工作特征曲线下面积(AUC)评价区分度，结合校准曲线评估校准度，

同时采用决策曲线分析(DCA)评估临床净获益[14]，所有检验均为双侧检验，以 P < 0.05 为差异有统计

学意义。 

3. 结果 

3.1. 基线特征与单因素分析 

3.1.1. 患者基线特征 
本研究共收集 578 例接受肝切除术的成年患者，该队列的中位年龄为 59 岁(四分位数范围：52~68
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岁)，其中男性占比为 71.6% (414/578)。所有患者均接受了吲哚菁绿 15 分钟滞留率(ICG-R15)的检测，其

检测结果的中位值为 4.7% (四分位数范围：2.7%~7.7%)。根据国际肝脏外科研究组(ISGLS)的标准，共有

72 例患者术后出现肝衰竭(PHLF)，发生率为 12.5% (72/578)。 
与未发生 PHLF 组相比，PHLF 组在 ICG-R15、ALBI 评分、AFP 对数转换值、HBV-DNA 分组，以

及部分凝血功能与肝功能相关指标上存在差异(均 P < 0.05)，其余基线特征比较见表 1。 

3.1.2. 单因素分析结果 
对候选预测变量进行单因素 Logistic 回归分析(表 1)。其中，ICG-R15 (吲哚菁绿 15 分钟滞留率)、

ALBI 评分(白蛋白–胆红素评分)、log10(AFP + 1)、PT(凝血酶原时间)及肝硬化状态与 PHLF 发生风险显

著相关(均 P < 0.001)，HBV-DNA 定量分组、乙肝感染状态、MELD 评分(终末期肝病模型评分)及 Child-
Pugh 分级亦与 PHLF 发生相关(P < 0.001)，此外，性别、HB (血红蛋白)、WBC (白细胞)与 TBIL (总胆红

素)与 PHLF 发生呈统计学相关(P < 0.05)。为识别 PHLF 的独立危险因素，按单因素分析 P < 0.10 纳入候

选，并结合临床相关性将 AST (P = 0.088)一并纳入，随后对候选变量进行共线性筛查并剔除与主要变量

高度共线的衍生指标(如 INR、ALB、TBIL)，最终形成 13 个候选变量进入多因素分析。 
 
Table 1. Baseline characteristics and results of univariate analysis 
表 1. 基线特征及单因素分析结果 

变量 整体 
(n = 578) 

未发生 PHLF 
(n = 506) 

发生 PHLF 
(n = 72) 

组间 
P 值 

单因素 OR 值 
(95% CI) 

单因素 
分析 P 值 

吲哚菁绿 15 分钟滞留率(R15) 4.7  
(2.7, 7.7) 

4.3  
(2.5, 6.8) 

10.2  
(6.0, 15.7) <0.001 1.112  

(1.08~1.149) <0.0001 

血红蛋白(HB) 131  
(119, 143) 

131  
(120, 143) 

128  
(113, 136) 0.012 0.983  

(0.97~0.995) 0.0069 

白细胞(WBC) 5.30  
(4.29, 6.67) 

5.40  
(4.40, 6.70) 

4.59  
(3.32, 6.30) 0.003 0.854  

(0.746~0.964) 0.0159 

血小板(PLT) 160  
(115, 212) 

165  
(119, 216) 

123  
(78, 167) <0.001 0.99  

(0.986~0.994) <0.0001 

凝血酶原时间(PT) 11.80  
(11.20, 12.70) 

11.70  
(11.10, 12.60) 

12.60  
(12.05, 14.30) <0.001 1.576  

(1.335~1.87) <0.0001 

国际标准化比值(INR) 0.99  
(0.93, 1.07) 

0.98  
(0.93, 1.06) 

1.08  
(0.97, 1.20) <0.001 198.671  

(28.518~1498.536) <0.0001 

总胆红素(TBIL) 14  
(11, 20) 

13  
(10, 19) 

19  
(14, 25) <0.001 1.01  

(1.001~1.021) 0.0384 

天门冬氨酸氨基转氨酶(AST) 29  
(22, 44) 

28  
(22, 40) 

43  
(29, 67) <0.001 1.002  

(0.999~1.004) 0.0879 

白蛋白(ALB) 39.6  
(36.2, 42.1) 

39.8  
(36.6, 42.5) 

36.3  
(33.8, 39.3) <0.001 0.871  

(0.825~0.918) <0.0001 

肝硬化状态    <0.001 0.245  
(0.139~0.417) <0.0001 

发生肝硬化 249  
(43%) 

197  
(39%) 

52  
(72%)    

未发生肝硬化 329  
(57%) 

309  
(61%) 

20  
(28%)    
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续表 

是否感染乙肝    <0.001 0.335  
(0.184~0.58) 0.0002 

乙肝感染 318  
(55%) 

263  
(52%) 

55  
(76%)    

乙肝未感染 260  
(45%) 

243  
(48%) 

17  
(24%)    

HBV-DNA 定量分组    <0.001 2.754  
(1.641~4.589) 0.0001 

HBV-DNA < 1000 438  
(76%) 

397  
(78%) 

41  
(57%)    

HBV-DNA ≥ 1000 140  
(24%) 

109  
(22%) 

31  
(43%)    

Child-Pugh 分级    <0.001 3.248  
(1.607~6.285) 0.0006 

Child-Pugh A 529  
(92%) 

471  
(93%) 

58  
(81%)    

Child-Pugh B 49  
(8.5%) 

35  
(6.9%) 

14  
(19%)    

终末期肝病模型评分(MELD) 7  
(6, 9) 

7  
(6, 8) 

9  
(7, 11) <0.001 1.107  

(1.046~1.171) 0.0004 

白蛋白–胆红素评分(ALBI) −2.60  
(−2.84, −2.29) 

−2.62  
(−2.88, −2.35) 

−2.20  
(−2.52, −1.92) <0.001 4.323  

(2.628~7.255) <0.0001 

AFP 对数转换值 
(log10(AFP + 1)) 

0.74  
(0.53, 1.92) 

0.69  
(0.49~1.21) 

1.94  
(0.88~2.51) <0.001 1.65  

(1.383~1.97) <0.0001 

3.2. 多因素 Logistic 回归分析 

将单因素分析中具有统计学意义或临床相关性的 13 个候选变量纳入多因素 Logistic 回归模型，并结

合 AIC 准则进行逐步筛选。最终保留 ICG-R15 (OR = 1.100, 95% CI 1.062~1.145, P < 0.001)、ALBI 评分

(OR = 2.529, 95% CI 1.069~5.816, P = 0.032)、log10(AFP + 1) (OR = 1.556, 95% CI 1.247~1.946, P < 0.001)及
HBV-DNA ≥ 1000 IU/mL (OR = 2.067, 95% CI 1.025~4.247, P = 0.044)4 个独立预测因子(见表 2)。 
 
Table 2. Results of multivariate Logistic regression analysis 
表 2. 多因素 Logistic 回归分析结果 

变量 OR 95% CI P 显著性 

吲哚菁绿 15 分钟滞留率(R15) 1.1 (1.062~1.145) <0.001 *** 

血小板(PLT) 0.996 (0.99~1.001) 0.124  

凝血酶原时间(PT) 1.146 (0.919~1.423) 0.2202  

肝硬化状态(未发生 vs 发生) 0.767 (0.344~1.659) 0.507  

白蛋白–胆红素评分(ALBI) 2.529 (1.069~5.816) 0.0315 * 

AFP 对数转换值(log10(AFP + 1)) 1.556 (1.247~1.946) <0.001 *** 

HBV-DNA 定量分组(≥1000 IU/mL) 2.067 (1.025~4.247) 0.0443 * 
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续表 

乙肝感染状态(阴性) 0.936 (0.365~2.359) 0.8888  

Child-Pugh 分级(A 级) 0.456 (0.146~1.35) 0.1647  

性别(女) 0.608 (0.239~1.408) 0.2663  
血红蛋白(HB) 0.993 (0.977~1.01) 0.427  
白细胞(WBC) 0.988 (0.839~1.136) 0.872  

天门冬氨酸氨基转氨酶(AST) 0.998 (0.994~1.001) 0.1881  

注：显著性标记：***P < 0.001，**P < 0.01，*P < 0.05。 

3.3. 模型性能评价 

3.3.1. 预测模型总体性能 
基于上述 4 个独立预测因子构建的 Logistic 回归模型具有较好的区分度、校准度及内部稳健性(见表

3、图 1)。 

3.3.2. 模型区分能力 
该模型在开发集上展现出良好的区分度，其受试者工作特征曲线下面积(AUC)为 0.844 (95% CI 

0.798~0.890)。当以 10.3% (即 0.103)作为最佳截断概率时，模型的敏感度和特异度分别为 80.6%和 74.7%。

经 1000 次 Bootstrap 重抽样内部验证后，校正后的 AUC 为 0.839，进一步的 5 折交叉验证结果显示，模

型的平均 AUC 为 0.839，标准差为 0.021，提示模型具有较好的区分能力和稳定性(见图 1(a)、表 3)。 

3.3.3. 模型校准度与拟合优度 
模型预测概率与实际发生率总体一致(见图 1(b))。校准曲线显示平均绝对误差为 0.014，校准截距为

−0.032，校准斜率为 0.978，Hosmer-Lemeshow 检验 P = 0.554，提示模型校准度良好(见表 3)。 

3.3.4. 内部验证与稳健性 
1000 次 Bootstrap 重抽样及 5 折交叉验证结果均提示该模型具有较好的内部稳健性(见表 3)。 
 

Table 3. Model performance and internal validation results 
表 3. 模型性能与内部验证结果 

类别 指标 数值 

区分度 

开发集 AUC (95% CI) 0.844 (0.798~0.890) 
最佳截断概率 0.103 

敏感度 80.6% 
特异度 74.7% 

校准度 

校准斜率(Calibration slope) 0.978 
校准截距(Calibration intercept) −0.032 
Hosmer-Lemeshow 检验 P 值 0.554 

平均绝对误差(Mean absolute error) 0.014 
Nagelkerke R2 0.193 (19.3%) 

AIC 265.4 

内部验证 
Bootstrap 校正后 AUC 0.839 

5 折 CV 平均 AUC ± SD 0.839 ± 0.021 

注：AUC 为受试者工作特征曲线下面积，CI 为置信区间，SD 为标准差，HL 为 Hosmer-Lemeshow，AIC 为赤池信息

准则，R2 为 Nagelkerke 决定系数。 
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3.3.5. 模型决策曲线分析 
决策曲线分析结果(见图 1(c))表明，在 5%~35%的阈值概率范围内，本模型较“全体干预”或“完全

不干预”策略具有更高净获益，提示其具有一定的临床应用价值。 

3.3.6. 敏感性分析结果 
采用多重插补法处理缺失数据后，主要预测因子的效应方向与主分析一致，提示模型结果具有较好

的稳健性。 
 

 
Figure 1. (a) Receiver operating characteristic curve (ROC curve); (b) Cal-
ibration curve; (c) Decision curve analysis (DCA) 
图 1. (a) 受试者工作特征曲线(ROC 曲线)；(b) 校准曲线；(c) 决策曲

线分析(DCA) 
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3.4. 列线图构建与风险评估 

 
注：r15：吲哚菁绿 15 分钟滞留率；ALBI：白蛋白–胆红素评分；AFP-log10：AFP
对数转换值；HBV-DNA：定量分组。 

Figure 2. Nomogram for predicting PHLF risk: integrating four independent factors, ICG-
R15, ALBI score, log10(AFP + 1) and HBV-DNA value group, the individual PHLF risk 
was intuitively and quickly assessed by summing each score 
图 2. 预测 PHLF 风险的列线图：整合 ICG-R15、ALBI 评分、log10(AFP + 1)及 HBV-
DNA 值分组四个独立因子，通过累加各项得分直观快速评估个体化 PHLF 风险 

 
基于最终构建的多因素 Logistic 回归模型，本研究绘制了用于预测个体 PHLF 风险的列线图

(Nomogram) (见图 2)。该模型综合纳入 ICG-R15、ALBI 评分、log10(AFP + 1)及 HBV-DNA 分组 4 个变

量。临床应用中，可根据患者各变量对应分值累加获得总分，并进一步换算为个体发生 PHLF 的预测概

率。ROC 曲线分析显示，Youden 指数最大点对应的最佳统计学截断值为 10.3%。鉴于模型输出为连续预

测概率，其更适用于术前个体化风险评估。 

4. 讨论 

PHLF 依然是肝切除术后最为严重的并发症之一。为更好地评估 PHLF，本研究依据国际肝脏外科研

究组(International Study Group of Liver Surgery, ISGLS)制定的标准对其进行了定义和分级[3]，并在多中心

队列中建立了一个包含 ICG-R15、ALBI 评分、log10(AFP + 1)及 HBV-DNA 载量四项指标的列线图预测模

型。模型在开发集中表现出良好的区分度、校准度及临床净获益，1000 次 Bootstrap 与五折交叉验证结果

亦提示其具有较好的内部稳健性。 
从变量构成的角度来看，ICG-R15 以连续形式纳入模型中，有效避免了因采用固定阈值(如 10%)进行

二分类可能导致的信息损失[5]-[7]。而 ALBI 评分则利用白蛋白和胆红素这两项客观指标来衡量肝功能储

备，并能够进一步区分 Child-Pugh 评分中 A 级人群的肝功能差异[9]。既往研究亦显示，ALBI 评分与肝

切除术后的不良结局存在一定相关性[8] [10]。另外，log10(AFP + 1)作为一种广泛应用的肿瘤标志物，能

够在一定程度上反映肿瘤负荷及预后差异[11] [12]，并可能通过提示肿瘤生物学行为和肝炎活动影响术后

肝功能恢复，而 HBV-DNA 水平高则表明病毒复制活跃，研究表明其与术后快速肝功能衰退(PHLF)风险

增加有关[13]。 
本研究构建的模型在临床应用上具有一定实用性。与依赖 CT/MRI 三维重建及未来残肝体积(FLR)测
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量的方法相比，本模型所需的 ICG-R15、ALBI 评分、AFP 及 HBV-DNA 均为术前常规可获得指标，获取

便捷且成本较低，更适合作为肝切除术前的初步风险筛查工具。对于模型提示风险较高的患者，仍应进

一步接受三维重建及 FLR/sFLR 测算，并结合拟行切除范围等因素进行综合评估。由于本模型未纳入

FLR/sFLR 等关键影像学参数，因此不能独立用于指导 PVE 等特定干预措施。 
本研究为多中心回顾性研究，虽进行了 Bootstrap 和交叉验证，但仍缺乏外部验证。部分重要围手术

期因素，如肝切除范围、术中失血/输血及围手术期抗病毒治疗方案等，未纳入分析。尤其未纳入影像学

测量的未来残肝体积及标准化未来残肝体积(FLR/sFLR)等影像学参数，可能影响模型在复杂手术情境中

的适用性。因此，本模型更适用于术前风险识别与进一步检查分流，而不宜被解释为针对切除范围选择

或 PVE 实施与否的独立决策模型。最后，本研究未采用预测模型偏倚风险与适用性评估工具(PROBAST) 
[15]对模型进行系统评估，后续外部验证研究可纳入该流程，以进一步提升研究的透明度和可重复性。 

5. 结论 

本研究所构建的模型为临床提供了一种基于常规指标的 PHLF 术前风险评估工具，具有较好的区分

度、校准度和一定的临床应用价值，适用于个体化风险筛查与初步评估。 
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