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·临床研究·

４８例自身免疫性肝病患者血清自身抗体水平的分析

郭　楠
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３，杨曦明１（１．北京市中医药大学东直门医院检验科，北京　１００７００；
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　　【摘要】　目的　探讨自身抗体对自身免疫性肝病（ＡＩＬＤ）的诊断意义。方法　收集北京市中医药大学东直门

医院４８例ＡＩＬＤ、５４例病毒性肝炎及３２例健康对照者的血清标本，采用间接免疫荧光和免疫印迹法对抗核抗体

（ＡＮＡ）、抗平滑肌抗体（ＳＭＡ）、抗肝肾微粒体１型抗体（ＬＫＭ１）、抗肝细胞胞质抗原１型抗体（ＬＣ１）、抗可溶性肝

抗原／肝胰抗原抗体（ＳＬＡ／ＬＰ）及抗线粒体抗体（ＡＭＡ）等６项指标进行检测。结果　ＡＩＬＤ组自身抗体检出总阳

性率为８９．６％，ＡＮＡ、ＳＭＡ、ＡＭＡ、ＬＫＭ１、ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ的阳性率分别为４１．７％、３１．２％、４３．７％、２２．９％、

１２．５％及１６．７％，均显著高于病毒性肝炎组和健康组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＡＩＬＤ中的自身免疫性肝炎

（ＡＩＨ）检出的抗体以的ＳＭＡ、ＬＫＭ１、ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ居多；而原发性胆汁性肝硬化（ＰＢＣ）组则以ＡＮＡ和ＡＭＡ

为主。结论　加强自身抗体的检测对自身免疫性肝病的诊断和鉴别具有重要的临床意义。

【关键词】　自身免疫性肝病；　自身抗体；　诊断
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　　自身免疫性肝病（ＡＩＬＤ）是一种病因不明，由自身免疫反

应介导的慢性肝脏疾病。根据病理组织学及生化免疫学特点，

可以将其分为原发性胆汁性肝硬化（ＰＢＣ），原发性硬化性胆管

炎（ＰＳＣ）以及自身免疫性肝炎（ＡＩＨ）
［１］。由于其临床表现及

组织学变化之间存在着相互交叉，给疾病的诊断和鉴别带来了

很大的困难。近年研究结果表明，抗核抗体（ＡＮＡ）、抗平滑肌

抗体（ＳＭＡ）、抗肝肾微粒体１型抗体（ＬＫＭ１）、抗肝细胞胞质

抗原１型抗体（ＬＣ１）、抗可溶性肝抗原／肝胰抗原抗体（ＳＬＡ／

ＬＰ）及抗线粒体抗体（ＡＭＡ）等自身抗体与自身免疫性肝病的

发生及分型密切相关［２］。本研究对北京市中医药大学东直门

医院４８例自身免疫性肝病患者、５４例病毒性肝炎患者及３２

例健康人血清中的自身抗体进行分析，现将结果报道如下。

１　材料与方法

１．１　研究对象　收集北京市中医药大学东直门医院２０１０年

１２月到２０１２年１２月的部分 ＡＩＬＤ患者４８例及５４例病毒性

肝炎患者血清标本，所有患者均经临床确诊。其中 ＡＩＨ患者

２０例，男５例，女１５例，平均４４．５岁；ＰＢＣ患者１６例，男４例，

女１２例，平均４８．９岁；ＰＳＣ１２例，男９例，女３例，平均４１．３

岁。病毒性肝炎患者中甲型肝炎（ＨＡ）１２例，其中男４例，女８

例，平均年龄４３．２岁；乙型肝炎（ＨＢ）２７例，其中男１０例，女

１７例，平均年龄３８．９岁；丙型肝炎（ＨＣ）１５例，其中男７例，女

８例，平均年龄４０．６岁。另随机抽取３２例健康体检者的血清

样品，男１５例，女１７例，平均３７．５岁。所有入选者均签署知

情同意书。

１．２　诊断方法

１．２．１　间接免疫荧光法　主要检测ＡＮＡ、ＳＭＡ及ＡＭＡ。所

用试剂均来自德国欧蒙医学实验诊断有限公司。选用 Ｈｅｐ２

细胞、猴肝及大鼠胃、肾组织冰冻切片作为抗原，将待检测血清

以１∶１００稀释后同抗原基质孵育３０ｍｉｎ，经异硫氰酸荧光素

标记的羊抗人ＩｇＧ结合３０ｍｉｎ后，洗片封片，荧光显微镜下观

察，出现黄绿色荧光为阳性。

１．２．２　免疫印迹法　主要检测ＬＫＭ１、ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ。所

用试剂均来自德国 ＨＵＭＡＮＩＭＴＥＣ有限公司。将待检测血

清以１∶１００稀释后同抗原孵育３０ｍｉｎ，再用酶标抗人ＩｇＧ孵

育３０ｍｉｎ，用底物显色１０ｍｉｎ。观察特定区域是否有阳性条

带。

１．２．３　化学发光免疫分析　主要用于检测病毒性肝炎的标志

物，包括乙肝２对半、抗 ＨＡＶ及 ＨＣＶ等。所用仪器为雅培

ｉ２０００。

１．３　统计学方法　所有数据均采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行分

析，计量资料采用狓±狊表示，抗体阳性率的比较采用χ
２ 检验，

以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组自身抗体的总阳性率比较　ＡＩＬＤ组自身抗体检出

总阳性率为８９．６％、病毒性肝炎阳性率为２５．９％、健康对照组

为６．３％。ＡＩＬＤ组与其他组之间差异有统计学意义（犘＜
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０．０１）。

２．２　自身免疫性肝病与病毒性肝炎的自身抗体比较　４８例

ＡＩＬＤ患者的自身抗体结果显示，ＡＮＡ、ＳＭＡ、ＡＭＡ、ＬＫＭ１、

ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ的阳性率分别为４１．７％、３１．２％、４３．７％、

２２．９％、１２．５％及１６．７％。与病毒性肝炎组及对照组进行组

间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５），结果详见表１。

２．３　自身免疫性肝病组内的自身抗体比较　４８例 ＡＩＬＤ患

者包括 ＡＩＨ２０例、１６例ＰＢＣ及１２例ＰＳＣ。结果显示，ＡＩＨ

的ＳＭＡ、ＬＫＭ１、ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ的检出率要高于 ＰＢＣ和

ＰＳＣ组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；而ＰＢＣ组的 ＡＮＡ和

ＡＭＡ检出率要高于ＡＩＨ组；相对来说，ＰＳＣ组的自身抗体检

测率要显著低于 ＡＩＨ 和 ＰＢＣ组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。详见表２。

表１　组间自身抗体检出率的比较［狀（％）］

组别 病例数 ＡＮＡ ＳＭＡ ＡＭＡ ＬＫＭ１ ＬＣ１ ＳＬＡ／ＬＰ

ＡＩＬＤ ４８ ２０（４１．７） １５（３１．２） ２１（４３．７） １１（２２．９） ６（１２．５） ８（１６．７）

病毒性肝炎 ５４ ５（９．３） ０（０．０） １４（２５．９） ２（３．７） １（１．８） ０（０．０）

健康者 ３２ １（３．１） ０（０．０） ２（６．３） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

表２　ＡＩＬＤ组内自身抗体检出率的比较［狀（％）］

组别 病例数 ＡＮＡ ＳＭＡ ＡＭＡ ＬＫＭ１ ＬＣ１ ＳＬＡ／ＬＰ

ＡＩＨ ２０ ８（４０．０） １２（６０．０） ５（２５．０） ９（４５．０） ５（２５．０） ７（３５．０）

ＰＢＣ １６ １０（６２．５） ２（１２．５） １５（９３．７） ２（１２．５） １（６．３） １（６．３）

ＰＳＣ １２ ２（１６．７） １（８．３） １（８．３） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

３　讨　　论

我国是慢性肝炎的高发区，虽然以病毒性肝炎为主，但近

年来ＡＩＬＤ的发病率逐年上升。由于在临床表现上的相似性，

将ＡＩＬＤ误诊为病毒性肝炎时有发生，从而导致患者的肝病无

法治愈，甚至恶化。本研究对ＡＩＬＤ患者及病毒性肝炎患者血

清中的自身抗体进行分析，发现ＡＩＬＤ患者自身抗体检出率高

达８９．６％，远高于病毒性肝炎患者及健康者，此结果与谭立明

等［３］的报道相近。

随着检测手段的不断提高，对自身免疫性肝病的诊断有了

很大的进步。各类自身抗体的检测对自身免疫性肝病的诊断

及鉴别诊断有着重要意义。本研究中 ＡＩＬＤ患者的 ＡＮＡ、

ＳＭＡ、ＡＭＡ 及 ＬＫＭ１检出率较高，能分别达到 ４１．７％、

３１．２％、４３．７％和２２．９％，均显著高于病毒性肝炎患者的水

平，与以往报道相一致［３］。但值得注意的事，病毒性肝炎患者

血清中的ＳＭＡ和ＡＮＡ的检出率也高达到２５．９％和９．３％，

因此，这些单一的非特异性自身抗体指标还难以鉴定不同的慢

性肝脏疾病。

ＡＩＬＤ患者中以ＡＩＨ最多，目前ＡＮＡ、ＳＭＡ及ＬＫＭ１被

公认为ＡＩＨ的重要血清学指标。本研究中有８０％ＡＩＨ 患者

存在自身抗体，其中 ＡＮＡ、ＳＭＡ、ＡＭＡ、ＬＫＭ１、ＬＣ１ 及

ＳＬＡ／ＬＰ检出率分别为 ４０．０％、６０．０％、２５．０％、４５．０％、

２５．０％及３５．０％。尤其是ＳＭＡ、ＬＫＭ１、ＬＣ１及ＳＬＡ／ＬＰ，

ＡＩＨ的检出率要显著高于ＰＢＣ和ＰＳＣ。临床上，根据血清自

身抗体，可以将ＡＩＨ分为Ⅰ、Ⅱ和Ⅲ型，Ｉ型ＡＩＨ主要以ＡＮＡ

及ＳＭＡ为主，而Ⅱ型主要为 ＬＫＭ１及 ＬＣ１，Ⅲ型主要为

ＳＬＡ／ＬＰ
［４］。从本研究的结果中可看出，ＡＩＨ的发生主要以Ⅰ

型为主，自身抗体则以ＳＭＡ为主。

ＰＢＣ是一种与自身免疫相关的慢性肝内胆汁淤积性疾

病。本研究中的研究结果表明ＰＢＣ患者的 ＡＮＡ和 ＡＭＡ检

出率的要高于ＡＩＨ，能分别达６２．５％和９３．７％。由此可推测

ＡＮＡ和ＡＭＡ对此病有较高的诊断价值，尤其是 ＡＭＡ抗体。

与本研究结果相似，姜小华等［５］报道 ＡＭＡ对ＰＢＣ的检测敏

感性可达９４％以上，且ＡＭＡ在疾病早期就可出现，从而说明

了ＡＭＡ对ＰＢＣ早期诊断具有非常重要的意义
［６８］。而在本

研究中ＰＳＣ的自身抗体检出率不高，因此可能说明了自身抗

体对ＰＳＣ的诊断意义不大，当然，由于病例偏少，有待于进一

步的研究分析。

总之，对于不明原因且肝功能持续异常的患者，应对血清

中自身抗体水平进行检测。鉴于病毒性肝炎也存在着一定的

自身抗体，因此，可对多个自身抗体进行联合检测，从而来提高

诊断的敏感性及特异性。
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２００２，１０（５）：３４１３４３．

［６］ 蔡晓燕，董光富，崔阳．原发性胆汁性肝硬化６３例［Ｊ］．实

用医学杂志，２０１１，２７（１２）：２２０８２２１０．

［７］ 王倩怡，贾继东．自身免疫性肝病诊断与治疗进展［Ｊ］．传

染病信息，２０１１，２４（５）：２５７２６０．

［８］ 胡春蓉，钟雪．自身免疫性肝病的药物治疗进展［Ｊ］．现代
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