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３项指标联合检测肝硬化的临床价值
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２△（１．四川省成都市妇女儿童中心医院检验科　６１００３１；２．四川省成都市锦江区

妇幼保健院检验科　６１００６１）

　　【摘要】　目的　探讨血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、丙酮酸激酶 Ｍ２（Ｍ２ＰＫ）、清蛋白（ＡＬＢ）联合检测在肝硬化诊断中

的临床价值。方法　将２０１１年３月至２０１３年３月成都市妇女儿童中心医院收治的１７８例各类肝病患者按照疾病

类型分为急性肝炎组５２例、慢性肝炎组５７例、肝硬化组６９例，另选择同期健康体检的健康者６０例作为对照组，对

比各组研究对象的血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平。结果　与对照组相比，急性肝炎组、慢性肝炎组、肝硬化组血清

ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平均明显升高，ＡＬＢ明显降低，组间相比差异有统计学意义（犘＜０．０５）；与其他３组相比，肝硬化组

血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平最高，ＡＬＢ水平最低（犘＜０．０５）。ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平随着ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级增高而升高，ＡＬＢ

水平随着ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级增高而降低，组间相比差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ联合检测能够

提高检测特异性和准确性。结论　ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ联合检测在肝硬化诊断中有较高的临床应用价值。
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　　肝癌是危害人类生命的重大疾病之一，我国肝癌的发生率

和病死率均较高。导致肝癌病死率高居不下的原因之一是对

于肝癌早期诊断缺乏特异性指标［１］，一经确诊往往已经为肝癌

的中、晚期。调查显示，９０％的肝癌患者均为肝硬化的基础病

变［２］。因此在肝硬化早期阶段寻找到一些特异性指标，并通过

对病情治疗预后的评估，从而及时采取积极的治疗干预措施，

可以有效预防肝硬化患者进一步发展成肝癌。本研究通过对

各种肝病患者血清甲胎蛋白（ＡＦＰ）、丙酮酸激酶 Ｍ２（Ｍ２

ＰＫ）、清蛋白（ＡＬＢ）水平进行检测，探讨三者联合检测在肝硬

化早期诊断及预后评估中的临床价值。现将研究结果报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年３月至２０１３年３月成都市妇女

儿童中心医院门诊、住院治疗的各类肝病患者１７８例作为研究

对象，男１０９例，女６９例，年龄１８～７３岁，平均（４１．５±８．７）

岁。按照疾病类型分为急性肝炎组５２例、慢性肝炎组５７例、

肝硬化组６９例，所有患者均符合２０００年全国肝病学会制定的

相关诊断标准［３］。肝硬化患者同时行肝功能ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级

（ＣＴＰ评分）：Ａ级２７例（ＣＴＰ评分５～６分），Ｂ级２１例（ＣＴＰ

评分７～９分），Ｃ级２１例（ＣＴＰ评分大于或等于１０分）。另选

择同期健康体检的健康者６０例作为对照组，男３７例，女２３

例，年龄１６～７８岁，平均（４２．１±１０．６）岁。各组患者的一般资

料比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法

１．２．１　标本收集　所有研究对象均于清晨空腹静脉取血５

ｍＬ，采用含乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）抗凝的采血管收集，静置１０

ｍｉｎ后高速离心分离血浆，－２０℃冰箱中保存待检。

１．２．２　检测方法　（１）ＡＦＰ采用电化学发光分析法进行检

测，仪器为贝克曼ＤＳＩ８００全自动免疫分析仪，相关试剂盒由

贝克曼公司提供；（２）采用酶联免疫吸附试验对 Ｍ２ＰＫ进行检
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测，相关试剂盒由上海凯博生化试剂有限公司提供；（３）ＡＬＢ

采用溴甲酚绿法检测，仪器为罗氏Ｐ８００全自动生化分析仪，

相关试剂盒由罗氏公司提供。所有操作均严格按照试剂盒说

明书进行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析，计量

资料以狓±狊表示，独立样本采用狋检验或犉 检验，相关性采用

Ｐｅａｒｓｏｎ检验。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组间血清 ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平对比　与对照组相

比，急性肝炎组、慢性肝炎组、肝硬化组血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平

均明显升高，ＡＬＢ水平明显降低，组间相比差异有统计学意义

（犘＜０．０５）；其中与其他３组相比，肝硬化组血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ

水平最高，ＡＬＢ水平最低（犘＜０．０５）。见表１。

表１　各组间血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平对比（狓±狊）

组别 狀 ＡＦＰ（ｎｇ／ｍＬ）Ｍ２ＰＫ（Ｕ／ｍＬ）ＡＬＢ（ｍｇ／ｍＬ）

对照组 ５２ ４．１３±１．０８ ５．７６±１．４３ ４０．３１±３．４９

急性肝炎组 ５７ ８７．３５±２３．１８ａ １７．３７±８．４７ａ ３５．４３±６．４６ａ

慢性肝炎组 ６９ １０８．６４±５６．３７ａｂ １８．４１±１０．５７ａ ３６．９７±８．０４ａ

肝硬化组 ６０ ２０６．４７±１４３．７６ａｂｃ２３．１９±１３．２６ａｂｃ２９．１７±６．６４ａｂｃ

　　注：与对照组相比，ａ犘＜０．０５；与急性肝炎组相比，ｂ犘＜０．０５；与慢

性肝炎组相比，ｃ犘＜０．０５。

２．２　肝硬化组血清 ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平与ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分

级的关系　ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平随着ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级增高而升

高，ＡＬＢ水平随着ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级增高而降低，组间相比差异

有统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表２　肝硬化组血清ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平与

　ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级的关系（狓±狊）

ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级 狀 ＡＦＰ（ｎｇ／ｍＬ） Ｍ２ＰＫ（Ｕ／ｍＬ） ＡＬＢ（ｍｇ／ｍＬ）

Ａ级 ２７ １３１．５４±１３．７４ １６．４３±１０．８６ ３１．２９±５．５９

Ｂ级 ２１ ２５１．３７±１７１．２５ａ ２７．３６±１５．４７ａ ２７．４６±７．４１ａ

Ｃ级 ２１ ３９７．３３±１９４．４３ａｂ ４７．５７±２１．３９ａｂ ２３．６５±３．４９ａｂ

　　注：与Ａ级相比，ａ犘＜０．０５；与Ｂ级相比，ｂ犘＜０．０５。

２．３　ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级与 ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平相关性分

析　ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ水平与ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级呈明显正相关关系，

ＡＬＢ水平ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级呈负相关关系（犘＜０．０５）。见表３。

表３　ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级与ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ水平相关性分析

统计值 ＡＦＰ Ｍ２ＰＫ ＡＬＢ

狉 ０．５１７ ０．３３１ －０．３２４

犘 ０．０００ ０．０１８ ０．０１５

２．４　单项指标与３项指标联合检测的特异性和敏感性对比　

３项指标联合检测后能够使特异性和准确性提高至８１．１６％和

９５．６５％。见表４。

表４　单项指标与３项指标联合检测的特异性

　　和敏感性对比（％）

检测指标 狀 特异性 敏感性

ＡＦＰ ６９ ７１．０１ ７５．３６

Ｍ２ＰＫ ６９ ６６．６７ ６０．８７

ＡＬＢ ６９ ５２．１７ ５６．６２

３项联合 ６９ ８１．１６ ９５．６５

３　讨　　论

肝硬化是由多种病因长期反复发作所导致的肝细胞坏死、

结缔组织再生、假小叶形成，最终会引起肝脏发硬、变形。绝大

多数肝癌患者均有肝硬化基础病变，因此在早期肝硬化阶段寻

找特异性的标志物能够对肝癌、肝硬化分型的诊断起到临床预

警作用。肝脏具有物质代谢的功能，当发生肝硬化时，特别是

发展至失代偿期肝硬化，肝细胞会受到损害［４５］，体内蛋白质代

谢、各种肝脏酶均存在相应的功能障碍。

ＡＦＰ是由肝细胞合成的一种蛋白，临床上常作为原发性

肝癌特异性的标志物。龚显恩等［６］认为对肝炎患者定期检查

ＡＦＰ能够及时发现肝脏的恶变倾向。本研究中发现，肝硬化

患者血清ＡＦＰ水平明显高于其他３组，且随着ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分

级增高ＡＦＰ水平也随之升高，提示ＡＦＰ作为肝硬化诊断指标

的可能性。但是单独检测ＡＦＰ对肝硬化检测的特异性和敏感

性均较低，而联合检测则可以明显提高诊断准确率。

Ｍ２ＰＫ是与糖酵解有关的一种酶
［７］，在肿瘤形成阶段起

到调控作用，临床上常用于胃癌、肝癌等恶性肿瘤的早期诊断。

曲秋月等［８］在研究中发现，肝癌患者Ｍ２ＰＫ水平异常升高，进

而推测 Ｍ２ＰＫ在肝癌的发生、发展中起着重要作用。本研究

中发现，肝硬化患者Ｍ２ＰＫ水平高于急慢性肝炎患者，提示随

着肝炎的不断加重，血清 Ｍ２ＰＫ水平不断升高。

肝脏是合成蛋白质的主要器官，当各种原因导致肝功能损

害时会引起ＡＬＢ浓度降低。但是ＡＬＢ的半衰期为１６～２２ｄ，

因此在早期肝脏损害时难以检测到 ＡＬＢ水平降低，只有肝脏

损害到一定程度后 ＡＬＢ才明显降低
［９］。林一民等［１０］对急性

肝炎、肝癌患者血清ＡＬＢ水平进行对比研究后发现，肝癌患者

ＡＬＢ水平明显低于健康人群和肝炎患者，而急性肝炎患者血

清ＡＬＢ水平则与健康对照组差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

因此测定ＡＬＢ水平能够准确体现出肝脏的损害程度，对于肝

硬化、肝癌的早期诊断有一定的临床意义。

综上所述，ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、ＡＬＢ均可作为诊断肝硬化的指

标，且随着肝功能降低，３项指标均发现明显变化。但就单项

检测而言，每个指标的特异性和敏感性均较低，而联合检测则

可以明显提高诊断的特异性和准确性，说明 ＡＦＰ、Ｍ２ＰＫ、

ＡＬＢ联合检测能够作为肝硬化早期诊断和预后的有效指标。
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同组内治疗前相比，差异有统计学意义（犘＜０．０５），且联合组

疗效明显好于特布他林组（犘＜０．０５）。治疗后联合组及特布

他林组ＦＶＣ、ＦＥＶ１明显较治疗前升高（犘＜０．０５），且联合组

疗效明显好于特布他林组（犘＜０．０５）。正是由于两种药物的

作用靶点不同，联合吸入可从不同环节抑制慢性炎症引发的气

流阻塞，改善通气，缓解呼吸道梗阻，改善黏液流变性质，减轻

纤毛受损功能及气流受限的症状。

并且，ＣＯＰＤ患者血清细胞因子ＴＮＦα、ＩＬ８随着疾病病

情增加而增加。相关研究认为，ＴＮＦα是决定ＣＯＰＤ患者肺

功能的主要因子，在细胞因子网络中起关键性的作用。ＴＮＦ

杀伤细胞的机理还不十分清楚，现代研究主要认为其有直接杀

伤或抑制作用，与相应受体结合后向细胞内移，被靶细胞溶酶

体摄取导致溶酶体稳定性降低，各种酶外泄，引起细胞溶解，导

致细胞死亡。同时ＴＮＦα诱导单核巨噬细胞产生ＩＬ８，而后

者的主要功能是趋化和激活中性粒细胞，使之释放大量活性氧

自由基、蛋白水解酶、脂类介质及细胞因子，这些因子共同引起

严重肺损伤。本研究结果显示，两组患者治疗后的血清细胞因

子ＴＮＦα、ＩＬ８水平与治疗前相比，水平明显下降，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。两组比较发现，联合组血清细胞因子

ＴＮＦα、ＩＬ８水平明显下降，下降幅度大于特布他林组（犘＜

０．０５）。

综上所述，异丙托溴铵和特布他林联合吸入在临床总有效

率、ＰａＯ２ 升高、ＰａＣＯ２ 降低，在ＦＥＶ１、ＦＶＣ以及血清细胞因子

ＴＮＦα、ＩＬ８水平的改善方面上，效果明显好于特布他林组，亦

未出现严重的不良反应。因此，短期内异丙托溴铵和特布他林

联合治疗可以缓解老年患者的ＣＯＰＤ症状，值得临床推广。
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ｅｎｇｉｎｅｅｒｅｄｍａｎｎｏｓｙｌａｔｅｄｈｕｍａｎｓｅｒｕｍａｌｂｕｍｉｎａｓａｖｅｒ

ｓａｔｉｌｅｃａｒｒｉｅｒｆｏｒｌｉｖｅｒｓｅｌｅｃｔｉｖｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ［Ｊ］．ＪＣｏｎｔｒｏｌ

Ｒｅｌｅａｓｅ，２０１０，１４５（１）：９１６．

［１０］林一民，黄学梅，易琳，等．血清ＰＡ、ＡＬＢ及ＴＢＡ联合检

测在肝病诊断中的应用价值［Ｊ］．重庆医学，２０１１，４０

（３４）：３４５５３４５６．

（收稿日期：２０１４０３２８　　修回日期：２０１４０６１２）

·６４１３· 检验医学与临床２０１４年１１月第１１卷第２２期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．２２




