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分析原发性胆汁性肝硬化"
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#合并自身免疫性疾病患者免疫指标及补体水平变化!探讨其与病情评估及诊

断的临床意义$方法
!

收集
UTR

患者
,$

例作为研究对象!根据是否合并其他免疫自身疾病分为
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组
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合并自身免

疫疾病组
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例$其中
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合并干燥综合征"
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!!

例&系统性红斑狼疮
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例&类风湿关节炎"
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例$并随机抽

取健康对照组
$"

例!检测三组免疫指标&补体水平并进行比较!并对
UTR

合并自身免疫疾病组免疫指标及补体水平与肝功能指

标"

0TWN

#及凝血酶原活动度"

U0/

#进行相关性分析$结果
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原发性胆汁性肝硬化合并自身免疫疾病患者的免疫指标"
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#水平在其病程中的变化体现了重要的相关性!联合检测免疫指标&补体!以及其与

0TWN

及
U0/

相关分析对于其病情评估和诊断有重要的临床意义$
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原发性胆汁性肝硬化$

UTR

%是一种慢性胆汁淤积性肝脏

疾病#主要表现为肝内小胆管非化脓性炎症和梗阻(

#

)

*

UTR

属于自身免疫性疾病#以
0

细胞介导的免疫反应攻击小叶内

胆管为特征#致病因子对胆管上皮细胞的持续攻击导致胆管结

构逐渐破坏'消失#胆管消失后引起胆汁淤积#最终发展为肝硬

化及肝功能衰竭(

!.'

)

*为探讨免疫机制与
UTR

发病及合并症

的相关性#本研究分析了
UTR

合并其他自身免疫性疾病患者

免疫学指标及补体水平'肝功能指标和凝血酶原活动度

$

U0/

%#旨在为病情评估及诊断提供理论依据*

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

随机选择
UTR

患者
,$

例#男
!&

例'女
'!

例#平均年龄$

$$)'$_(),+

%岁*纳入标准!$

#

%符合美国肝病

学会$

//HNM

%

!""(

年发布的相关诊断标准(

+

)

&$

!

%年龄
#,

!

+"

岁&$

&

%病历资料完整&$

%

%能够配合本研究并签署知情同意

-

(!,#

-

检验医学与临床
!"#'

年
'

月第
#&

卷第
#&

期
!

N2>O7:R4;3

!

G?4

5

!"#'

!

[14)#&
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L1)#&



书*排除标准!$

#

%临床症状与
UTR

类似的其他疾病患者#如

梗阻性黄疸'病毒性毛细胆管性肝炎'药物引起的黄疸'原发性

硬化性胆管炎等&$

!

%合并心'肝'脾'肺'肾等重要器官疾病或

血液系统疾病*根据是否合并其他自身免疫性疾病分为
!

组!
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%
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组!
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例#男
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例'女
&&

例#平均年龄$
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%岁&$
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%
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合并自身免疫性疾病组$合并组%!
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例#男
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例'女
!(

例#平均年龄$
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%岁#包括合并干燥综

合征$

HH

%

,

例#合并甲状腺炎
!!

例#合并系统性红斑狼疮

$
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%

&

例#合并风湿关节炎$
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%

'

例*随机选择同期于本院

体检健康者
$"

例纳入对照组#年龄
#,

!

+"

岁#男
&$

例'女
#$

例#平均年龄$

$$)!+_#")'$

%岁*各研究组间性别'年龄等一

般资料比较差异无统计学意义$

!

%
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%#具有可比性*
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方法
!

以一次性真空采血管采集受试对象晨起空腹静脉

血
&DN

#分离血清标本*采用美国贝克曼
.

库尔特公司
WO.

O/aY,""

型特定蛋白仪及配套免疫散射比浊法检测试剂进

行免疫球蛋白$
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W
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'
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%'补体$

R&

'

R%

%检测&?用美国

贝克曼
.

库尔特公司
3̂;R74MKR,""

型生化分析仪及北京利德

曼公司检测试剂进行丙氨酸氨基转移酶$

/N0

#连续监测法%'

清蛋白$

/NT

#溴甲酚绿法%'总胆红素$

0TWN

#钒酸盐氧化法%

检测*采用含乙二胺四乙酸二钾抗凝剂的采血管采集静脉血

!DN

#采用美国贝克曼库尔特公司
bR$""ORN

型流式细胞仪

及配套试剂进行
0

细胞亚群检测#包括
RM%

-细胞'

RM,

-细胞

和自然杀伤细胞$

LS

细胞%*采用含枸橼酸钠抗凝剂的采血

管采集静脉血
!DN

#分离血浆标本#采用美国
/RN

公司

0PU+""

型全自动凝血分析仪及日本希森美康公司凝固法检

测试剂进行凝血酶原时间$

U0

%检测#并计算
U0/

*所有检测

步骤均严格参照试剂盒和仪器操作说明书*各指标室内质控

品检测结果均在控制范围内*
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统计学处理
!

采用
Y

E

;M282&)"

软件录入数据#核对无

误后采用
HUHH!")"

统计学软件进行数据分析*计数资料以

例数或百分比表示#组间比较采用
!

! 检验*计量资料以
O_<

表示#多组间比较采用方差分析#采用
HLS

法进行两两比较*

相关性分析采用直线相关分析*计量资料不符合正态分布时#

先进行数据变换使其符合正态分布#再进行直线相关性分析*
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为差异有统计学意义*
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结
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果
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各研究组间免疫学指标及补体水平比较
!

各研究组间
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水平最低*

各研究组间
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-比较差异无统计学意义$
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各指标间相关性分析
!

以合并组患者为研究对象#分析

免疫学指标'补体与肝功能指标'

U0/

的相关性*结果显示#
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O_<

$

指标
' W

A

a

$

A

"

N

%

W

A

O

$

A

"

N

%

W

A

/

$

A

"

N

%

RM%

-细胞$

*

%

RM,

-细胞$

*

%

RM%

-

"

RM,

-

LS

细胞$

*

%

R&

$

A

"

N

%

R%

$

A

"

N

%

对照组
$" #!)#$_#)', #)%!_")(' !)!$_"),$ &%)!#_$)#% !,)+$_')&! #)%&_")%( !!)&#_+)(% ")(%_")#& ")!&_")"$

UTR

组
%'

#$)(%_!)'(

"

&),$_!)%"

"

&)!(_#),#

"

&,)%+_##)!!

"

!&)"(_#")&%

"

#),&_#)!'

##)$,_')$#

"

")+(_")!$

"

")!#_")##

合并组
&( #()$!_#")&%

"(

%)+'_!)'#

"(

&)&+_#)$+

"

&()"%_#!)$" !!),!_+),'

"

#)+$_")(! ,)(+_%)((

"

")+#_")!,

"

")#+_")#%

(

K e #+)%(# &#)('# ,)+%% &)&!( +)'&' !)%$% $%)!'+ #!)!,, &)'&$

! e ")""" ")""" ")""" ")"&( ")""# ")"(" ")""" ")""" ")"!(

!!

注!与对照组比较#
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各研究指标间相关性分析
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e")!%! ")#&( ")#'& ")&&" e")!$+ ")#&% ")%'! ")"""

LS

细胞$

*

%

e")!$" ")#%" ")#'$ ")&!, e")!%, ")#%& ")%%' ")"""

R&

$

A

"

N

%
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!!

论

近年来#

UTR

发病率逐年增高#好发于
%"

!

'"

岁女性#男

女性发病率比例为
#i(

&

UTR

起病隐匿#早期症状缺乏特异

性#仅表现为肝功能异常#乏力#右上腹不适等(

,

)

*部分
UTR

患者肝硬化病因不明#在出现肝硬化并发症时$如食管胃静脉

曲张破裂出血%#仍未确诊为
UTR

*

UTR

病程进展缓慢#但可

逐渐引起多器官受累#易合并其他自身免疫性疾病#以合并甲

状腺炎'

HH

为主(

(

)

*本研究中#合并
HH

的
UTR

患者有
,

例#

占
UTR

患者的
()%#*

&合并甲状腺炎患者
!!

例#占
!$),,*

&

合并
HNY

患者
&

例#占
&)$&*

&合并
F/

患者
'

例#占
+)"'*

*

UTR

具有与其他自身免疫性疾病类似的免疫学病变机

制#因此属于自身免疫性疾病#也是遗传易感性和环境触发因

素联和作用的结果*免疫球蛋白$

W

A

O

'

W

A

a

'

W

A

/

%及补体$

R&

'

R%

%是机体免疫系统的重要组成部分(

#".##

)

*在感染等因素的

诱导下#机体细胞免疫及体液免疫功能紊乱#

T

淋巴细胞活化

并产生大量抗体#导致体液免疫亢进#而抗原抗体复合物的形

-

"&,#

-
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成又激发补体系统#导致
R&

'

R%

水平下降*因此#

UTR

患者血

清免疫学指标异常通常表现为
W

A

O

升高#

W

A

a

'

W

A

/

升高或正

常#

R&

'

R%

降低(

#!

)

*合并自身免疫性疾病的
UTR

患者相关指

标的变化更为明显*本研究结果显示#单纯
UTR

患者'合并自

身免疫性疾病的
UTR

患者
W

A

a

'

W

A

O

'

W

A

/

均升高#且后者的

W

A

a

'

W

A

O

'

W

A

/

水平高于前者&单纯
UTR

患者'合并自身免疫性

疾病的
UTR

患者
R&

'

R%

水平均降低#且后者
R&

'

R%

水平低于

前者*这与
N77

等(

#&

)的研究结果一致*因此#

UTR

患者有必

要定期检测
W

A

a

'

W

A

O

'

W

A

/

'

R&

'

R%

水平*

国内外研究发现免疫反应异常和调节失衡是
UTR

的重要

发病机制之一(

#%

)

*有研究显示#

0

细胞与免疫反应异常密切

相关#且在破坏胆管及肝细胞方面具有重要作用(

#$

)

*

RM%

-细

胞的异常活化和增殖可能是
UTR

患者免疫功能异常的主要原

因#也是免疫功能紊乱的外周血主要表现之一*

RM,

-细胞介

导的免疫反应参与
UTR

患者胆管上皮细胞和肝细胞破坏的发

病过程#增殖后的
RM,

-细胞选择性聚集到肝组织病灶中#而

UTR

独特的炎性环境可促进
LS

细胞从外周血中转移至病灶

并逐渐凋亡*因此#

UTR

患者外周血
RM,

- 细胞'

LS

细胞数

量明显降低*本研究结果显示#单纯
UTR

患者'合并自身免疫

性疾病的
UTR

患者
RM%

-细胞水平均升高#

RM,

-

'

LS

细胞水

平均降低#且后者各指标的变化幅度大于前者#提示
UTR

患者

应定期检测
RM%

-细胞'

RM,

-细胞'

LS

细胞水平#以监测病情

变化*

0TWN

'

U0/

是评估肝功能的重要指标(

#'

)

*

0TWN

水平可

反映胆管缺失程度及胆道碎屑样坏死的严重程度*凝血酶原

是血液凝固因子之一#属于肝脏合成的维生素
S

依赖因子家

族成员#而
U0/

是判断肝细胞坏死严重程度及预后的敏感指

标*本研究分析了合并自身免疫性疾病的
UTR

患者多种指标

间的相关性#结果显示#

W

A

a

'

W

A

O

与
0TWN

呈正相关#

R&

'

R%

与

0TWN

呈负相关#

W

A

a

'

W

A

O

'

W

A

/

'

RM%

-细胞水平与
U0/

呈负相

关#

RM,

-细胞'

LS

细胞'

R&

'

R%

与
U0/

呈正相关*因此#联

合检测免疫学指标'补体'肝功能指标及
U0/

对于合并自身免

疫性疾病的
UTR

患者病情评估和预后判断具有重要的临床

意义*

综上所述#

UTR

合并自身免疫疾病患者的免疫机制和相

关指标变化尤为重要#与病情的发生发展紧密联系*其免疫指

标$

W

A

O

'

W

A

a

'

W

A

/

'

RM%

-

'

RM,

-

'

LS

%和补体$

R&

'

R%

%水平在

其发病中起了重要的相关和监测作用#联合检测免疫指标'补

体#以及进行其与
0TWN

及
U0/

相关分析对于其病情评估#诊

断以及预后判断有重要的临床意义*

参考文献

(

#

)

T7]82<O

#

H7J73a

#

W:;4D23F

#

7824)O231D78=;@2<<7<<.

D7381B7<1

E

92

A

724D181=B?3@8;13;3

E

28;738<I;89

E

=;D2.

=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

(

G

)

)Y?=GW387=O7:

#

!"#%

#

!$

$

&

%!

!&".

!&%)

(

!

)

U1?

E

13F)YJ;:73@7.>2<7:8=728D7381B

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

(

G

)

)M;

A

7<8M;<

#

!"#%

#

&!

$

$

%!

'!'.'&")

(

&

)

H2<2];S

#

O28<?:2O

#

P9]?=2d

#

7824)R4;3;@24<;

A

3;B;.

@23@71B97

E

287@81D

5

B1=

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

E

2.

8;738<I;8997

E

281@744?42=@2=@;31D2

!

=7

E

1=81B2<;3

A

47

@7387=@2<7<7=;7<23:=7J;7I1B897

E

?>4;<97:I1=]

(

G

)

)

C7

E

2814F7<

#

!"#%

#

%%

$

%

%!

%+%.%,")

(

%

)

a=;BB;89<N

#

G137<MY)U2891

A

737<;<1B

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;=.

=91<;<23:;8<B28;

A

?7

(

G

)

)M;

A

7<8M;<

#

!"#%

#

&!

$

$

%!

'#$.

'!$)

(

$

)

/;>2d

#

C2=2:2S

#

S1D1=;/

#

7824)H

5

<87D;@23:41@247K.

E

=7<<;1347J74<1B0Lb.4;]74;

A

23:#/23:;8<:7@1

5

=7@7

E

.

81=&2=7;3@=72<7:;3

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

(

G

)

)N;J7=

W387=

#

!"#%

#

&%

$

$

%!

'+(.',,)

(

'

)

H2<2];O

#

O;

5

2]1<9;O

#

H281d

#

7824)R97D1];37.@97D1.

];37=7@7

E

81= RRN!.RRF! 23: RV&RN#.RV&RF# 2K;<

D2

5E

42

5

2=147;38972

AA

=2J287:;3B42DD28;13;3

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

(

G

)

)M;

A

7<8M;<H@;

#

!"#%

#

$(

$

!

%!

&$,.&'%)

(

+

)

0<1@9286;<Y/

#

a?=?<2D

5

SH

#

a4??:ON

#

7824)̂=<1:7.

1K

5

@914;@2@;:23:

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<

!

Y/HN23:

//HNM

A

?;:74;37<

(

G

)

)G C7

E

2814

#

!""(

#

$#

$

'

%!

#",%.

#",$)

(

,

)

P9;=2C

#

Z28232>7C)U2891

E

9

5

<;141

A5

23:=7@738B;3:.

;3

A

<1B

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<@1D

E

4;@287:>

5

<

5

<87D;@

<@47=1<;<

(

G

)

)C7

E

2814F7<

#

!"#%

#

%%

$

%

%!

&++.&,&)

(

(

)

/]<1

5

YS

#

d;4D26T

#

S]4?H

#

7824)/?81;DD?3797

E

28;.

8;<

"

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<1J7=42

E

<

5

3:=1D7:7J741

E

7:

;32

E

28;738I;89J;8;4;

A

123:C2<9;D18189

5

=1;:;8;<

(

G

)

)

Y?=Ga2<8=17387=14C7

E

2814

#

!"#&

#

!$

$

#

%!

#!#.#!!)

(

#"

)

X731?6;F

#

Z7;47=LR

#

N19<7/Z

#

7824)W<B28;

A

?7;3

E

=;.

D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<@?=7:>

5

8=23<

E

423828;13

(

G

)

)GC7

E

.

2814

#

!"#&

#

$(

$

&

%!

%#,.%#()

(

##

)

F747<8;

A

N

#

O?442679;O

#

S1]]1373C

#

7824)/38;>1:;7<

2

A

2;3<8@

5

@4;@@;8=?44;3287:

E

7

E

8;:7<1BW

A

a

#

W

A

/23:W

A

O

;<18

5E

723:=97?D281;:B2@81=1BW

A

O23:W

A

/;<18

5E

72=7

;3@=72<7:;3?32BB7@87:D7D>7=<1BD?48;@2<7=97?D281;:

2=89=;8;<B2D;4;7<B=1D31=897=3HI7:73

(

G

)

)/33F97?D

M;<

#

!"#!

#

+#

$

'

%!

,!$.,!()

(

#!

)

R2>;>;M

#

02=238;31a

#

T2=>2=;2b

#

7824)W38=297

E

28;@W

A

a

"

W

A

O

E

42<D2@744<=28;1974

E

<;3@42<<;B

5

;3

A

2?81;DD?37

4;J7=:;<72<7<

(

G

)

)M;

A

7<8N;J7=M;<

#

!"#"

#

%!

$

,

%!

$,$.$(!)

(

#&

)

N77C

#

H82

EE

F0

#

P=D<>

5

/

#

7824)097?<7B?437<<1BW

A

a

23:W

A

O;DD?31<82;3;3

A

1B

E

7=;

E

1=824;3B42DD281=

5

@744<

$

E

42<D2@744<23:4

5

D

E

91@

5

87<

%

B1=897:;<8;3@8;131B2?.

81;DD?3797

E

28;8;<23:

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<23:897;=

<82;3;3

AE

2887=3;32?81;DD?3797

E

28;8;<.

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<1J7=42

E

<

5

3:=1D7

(

G

)

)/DGR4;3U28914

#

!"#"

#

#&&

$

&

%!

%&".%&+)

(

#%

)

YB7R

#

P62<423Y

#

C7?=

A

?7T/

#

7824)H7

\

?738;24

E

=7<7382.

8;131B

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<23:2?81;DD?3797

E

28;8;<

(

G

)

)Y?=Ga2<8=17387=14C7

E

2814

#

!"#%

#

!'

$

$

%!

$&!.$&+)

(

#$

)

YB7R

#

Z294;3H

#

P62<423Y

#

7824)/?81;DD?3797

E

28;8;<

"

E

=;D2=

5

>;4;2=

5

@;==91<;<1J7=42

E

<

5

3:=1D723:2<<1@;287:

7K8=297

E

28;@2?81;DD?37:;<72<7<

(

G

)

)Y?=Ga2<8=17387=14

C7

E

2814

#

!"#!

#

!%

$

$

%!

$&#.$&%)

(

#'

)

d23

A

d

#

M73

A

N

#

N;V

#

7824)/324

5

<;<1B

E

=1

A

31<;<.2<<1@;.

287:B2@81=<;3B?4D;3238J;=2497

E

28;8;<:?=;3

AE

=7

A

323@

5

;3R9;32

(

G

)

)W387=328Ga

5

37@14P><878

#

!"##

#

##%

$

&

%!

!%!.!%$)

$收稿日期!

!"#'."&."'

!!

修回日期!

!"#'."$."(

%

-

#&,#

-

检验医学与临床
!"#'

年
'

月第
#&

卷第
#&

期
!

N2>O7:R4;3

!

G?4

5

!"#'

!

[14)#&

!

L1)#&


