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  摘 要:目的 研究血γ-谷氨酰转移酶(GGT)、直接胆红素(DBIL)、总胆红素(TBIL)、总胆汁酸(TBA)对

婴儿胆道闭锁(BA)的诊断价值。方法 选取2018年10月至2021年10月入院治疗的604例胆汁淤积症患儿

作为研究对象。按照胆管造影和肝活检组织学检查结果将患儿分为BA组(n=288)和非BA胆汁淤积组(n=
316),再按月龄分为<1月龄组、1~<2月龄组、2~<3

 

月龄组和3~<4月龄组。分别比较BA组和非BA胆

汁淤积组,以及各月龄组中BA
 

组和非BA胆汁淤积组GGT、DBIL、TBIL、TBA水平。对差异有统计学意义的

指标进行受试者工作特征(ROC)曲线分析,计算曲线下面积(AUC)和最佳临界值,最后将每个月龄组AUC面

积较大的前两项指标进行联合诊断的ROC曲线分析。结果 BA组与非BA胆汁淤积组间年龄、性别比较差

异无统计学意义(P>0.05);各月龄组中BA组与非BA胆汁淤积组间性别、年龄比较差异均无统计学意义

(P>0.05)。BA组GGT、DBIL、TBIL、TBA水平均明显高于非BA胆汁淤积组(P<0.001)。GGT诊断BA
的AUC最大,为0.884,当GGT为206.75

 

U/L时,诊断BA的灵敏度、特异度分别为87.5%、79.1%。<1月

龄组TBA诊断BA的AUC最大,为0.884,其次为GGT;当TBA为57.20
 

μmol/L时,诊断BA的灵敏度、特

异度分别为72.0%、85.0%。1~<2月龄组、2~<3
 

月龄组和3~<4月龄组中GGT诊断BA的AUC均最大

(0.876、0.903、0.886),其次为DBIL。1~<2月龄组、2~<3
 

月龄组和3~<4月龄组GGT的最佳临界值分

别为205.85、214.85、242.30
 

U/L;<1月龄组TBA联合GGT诊断BA的 AUC为0.950;1~<2月龄组、

2~<3
 

月 龄 组 和3~<4月 龄 组 中 GGT 联 合 DBIL 诊 断 BA 的 AUC 分 别 为0.910、0.921、0.907。
结论 GGT对0~4月龄

 

BA
 

患儿均具有良好诊断价值;TBA仅在<1月龄BA患儿中具有较高诊断意义。

DBIL对0~4月龄BA
 

患儿均具有较好诊断价值。相较于单一指标,联合指标诊断效能均有明显提升。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

γ-glutamyl
 

transpeptidase
 

(GGT),direct
 

bili-
rubin

 

(DBIL),total
 

bilirubin
 

(TBIL)
 

and
 

total
 

bile
 

acid
 

(TBA)
 

in
 

biliary
 

atresia
 

(BA).Methods A
 

total
 

of
 

604
 

infantile
 

patients
 

with
 

cholestasis
 

hospitalized
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

October
 

2018
 

to
 

October
 

2021
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

study
 

subjects.According
 

to
 

the
 

results
 

of
 

intraoperative
 

cholangiography
 

and
 

his-
tology

 

of
 

liver
 

biopsy,they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

BA
 

group(n=288)and
 

non-BA
 

cholestasis
 

group
 

(n=316).
According

 

to
 

the
 

month
 

age,the
 

infantile
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

<1
 

month
 

group,1-<2
 

month
 

group,2-<3
 

month
 

group
 

and
 

3-<4
 

month
 

group.Then
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

GGT,DBIL,TBIL
 

and
 

TBA
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

BA
 

group
 

and
 

non-BA
 

cholestasis
 

group,between
 

the
 

BA
 

group
 

and
 

non-BA
 

cho-
lestasis

 

group
 

among
 

the
 

different
 

month
 

age
 

groups.The
 

indicators
 

with
 

statistical
 

difference
 

conducted
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

analysis,the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

and
 

the
 

optimal
 

cut-
off

 

value
 

for
 

diagnosis
 

were
 

calculated.Finally,the
 

combined
 

ROC
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

first
 

two
 

in-
dexes

 

with
 

large
 

AUC
 

area
 

in
 

each
 

month
 

age
 

group.Results There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

age
 

and
 

sex
 

between
 

the
 

BA
 

group
 

and
 

non-BA
 

cholestasis
 

group
 

(P>0.05);in
 

each
 

month
 

group,the
 

sex
 

and
 

age
 

had
 

no
 

statistical
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05);the
 

levels
 

of
 

serum
 

GGT,DBIL,

TBIL
 

and
 

TBA
 

in
 

the
 

BA
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

non-BA
 

cholestasis
 

group
 

(P<
0.001).AUC

 

of
 

GGT
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

was
 

the
 

highest,which
 

was
 

0.884,when
 

GGT
 

was
 

206.75
 

U/L,its
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sensitivity
 

and
 

specificity
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

were
 

87.5%
 

and
 

79.1%
 

respectively.AUC
 

of
 

TBA
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

in
 

the
 

<1
 

month
 

group
 

was
 

the
 

highest,which
 

was
 

0.884,followed
 

by
 

GGT,when
 

TBA
 

was
 

57.20
 

μmol/

L,the
 

sensitivity
 

and
 

specificity
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

were
 

72.0%
 

and
 

85.0%
 

respectively.AUC
 

of
 

GGT
 

for
 

di-
agnosing

 

BA
 

in
 

the
 

1-<2
 

months
 

old
 

group,2-<3
 

months
 

old
 

group
 

and
 

3-<4
 

months
 

old
 

group
 

was
 

the
 

largest
 

(0.876,0.903,0.886),followed
 

by
 

DBIL.The
 

diagnostic
 

threshold
 

values
 

of
 

GGT
 

in
 

the
 

1-<2
 

months
 

old
 

group,2-<3
 

months
 

old
 

group
 

and
 

3-<4
 

months
 

old
 

group
 

were
 

205.85,214.85
 

U/L
 

and
 

242.30
 

U/L
 

respectively.AUC
 

of
 

TBA
 

combined
 

with
 

GGT
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

in
 

the
 

<1
 

month
 

old
 

group
 

was
 

0.950;AUC
 

of
 

GGT
 

combined
 

with
 

DBIL
 

for
 

diagnosing
 

BA
 

in
 

1-<2
 

months
 

old
 

group,2-<3
 

months
 

old
 

group
 

and
 

3-<4
 

months
 

old
 

group
 

were
 

0.910,0.921
 

and
 

0.907
 

respectively.Conclusion GGT
 

has
 

good
 

diagnostic
 

value
 

for
 

BA
 

in
 

the
 

0-4
 

month
 

group.TBA
 

has
 

a
 

higher
 

diagnostic
 

significance
 

only
 

in
 

the
 

<1
 

month
 

old
 

infants
 

with
 

BA.DBIL
 

has
 

good
 

diagnostic
 

value
 

in
 

the
 

0-4
 

month
 

old
 

infantile
 

patients
 

with
 

BA.
Compared

 

with
 

the
 

single
 

index,the
 

diagnostic
 

efficiency
 

of
 

the
 

combined
 

indexes
 

has
 

significant
 

promotion.
Key

 

words:biliary
 

atresia; γ-glutamyl
 

transpeptidase; direct
 

bilirubin; total
 

bilirubin; total
 

bile
 

acid

  胆道闭锁(BA)是一种以肝脏内外胆管进行性炎

症和纤维化为特征的特发性胆管疾病,早期肝内纤维

化是小儿终末期肝病的主要原因[1-2]。尽管外科治疗

BA在20世纪取得了进展,Kasai肝门肠吻合术和肝

移植的结合,有助于预防肝硬化的发展并提高长期生

存率,但缺乏早期诊断标志物和对肝纤维化的干预往

往导致患者早期死亡[3-5]。目前BA诊断的“金标准”
是手术胆道造影,但这种方法是侵入性的[6],同时,超
声检查,肝胆核素显像和磁共振胰胆管成像诊断BA
各自有其不足[7],因此寻找更加简便、准确的BA诊断

方法尤为重要。
有研究表明,γ-谷氨酰转移酶(GGT)是反映胆管

病理改变的敏感指标,可用于BA 的诊断和预后判

断[8-9]。国外有相关委员会建议,出生2周时出现黄

疸的婴儿应通过测量血清直接胆红素(DBIL)和总胆

红素(TBIL)来评估是否患有胆汁淤积症[10],以尽早

筛查出胆道梗阻的BA患儿。此外,在胆汁酸的肠肝

循环受阻的情况下,可以发现不同类型的血清胆汁

酸[11],提示总胆汁酸(TBA)可能在诊断BA中有价

值。本研 究 分 析 604 例 胆 汁 淤 积 症 患 儿 血 清 中

GGT、DBIL、TBIL、TBA
 

4项指标水平,并按月龄划

分,旨在更好地探索上述生化指标在不同月龄组BA
婴儿中的诊断意义。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究选择2018年10月至2021
年10月复旦大学附属儿科医院收治的604例胆汁淤

积症患儿作为研究对象。按照胆管造影和肝活检组

织学检查结果将288例BA患儿作为BA组,316例

患儿有其他原因引起的胆汁淤积症作为非BA胆汁

淤积组。然后每组患儿根据月龄再次分为<1月龄

组、1~<2月龄组、2~<3月龄组和3~<4月龄组。

BA患儿的纳入标准:(1)通过术中胆管造影结合肝活

检的组织学特征诊断为BA,显示胆管增生等病变;
(2)无其他严重的系统性畸形,如BA脾畸形综合征。
胆汁淤积症患儿的入选标准:DBIL>1

 

mg/L或当

TBIL>5
 

mg/L时,DBIL与TBIL的比值>20%[12],
以及无其他(系统)严重畸形。由于病程复杂,<1月

龄组中本研究未排除早产儿及可能患有部分其他基

础疾病的患儿,因而可能存在选择偏差,导致对特异

性的低估[13]。

1.2 数据收集 记录患儿月龄和性别,收集患儿入

院当日或次日晨起空腹血清GGT、DBIL、TBIL、TBA
 

检查结果,分析这些指标对BA的诊断价值。

1.3 统计学处理 应用SPSS
 

20.0软件分析数据。
计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2 检

验;非正态分布计量资料以M(P25,P75)表示,组间比

较采用 Mann-Whitney
 

U 秩和检验。采用受试者工

作特征(ROC)曲线评估单因素分析中差异有统计学

意义的指标对BA的诊断效能,计算ROC曲线下面

积(AUC)及最佳临界值。以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 BA组和非BA胆汁淤积组的对比
 

2.1.1 两组年龄、性别情况 BA 组中男141例

(48.96%),女147例(51.04%)。非BA胆汁淤积组

中男173例(54.75%),女143例(45.25%)。两组间

性别及年龄比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
见表1。

2.1.2 两组生化指标水平的比较 BA
 

组 GGT、

DBIL、TBIL、TBA水平均明显高于非
 

BA
 

胆汁淤积

组(P<0.001)。见表1。

2.1.3 各项生化指标诊断BA的ROC曲线分析 
分别对GGT、DBIL、TBIL、TBA诊断BA的效能进行

ROC曲线分析,结果显示:GGT诊断BA的AUC最
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大,为0.884。当 GGT为206.75
 

U/L时,诊断BA
的灵敏度、特异度分别为87.5%、79.1%。见表2。

2.2 不同月龄组对比
 

2.2.1 各月龄组年龄、性别情况 各月龄组BA与

非BA胆汁淤积组间性别、年龄比较差异均无统计学

意义(P>0.05)。各月龄组基本情况见表3。

表1  BA
 

组和非
 

BA
 

胆汁淤积组的比较[n/n或M(P25,P75)]

组别
 

n 男/女 年龄(d) GGT(U/L) DBIL(μmol/L) TBIL(μmol/L) TBA(μmol/L)

BA组 288 141/147 62.40(43.67,78.63)445.60(250.98,758.25)118.75(100.00,114.60)168.00(142.05,203.38)107.90(86.13,131.33)

非BA胆汁淤积组 316 173/143 65.52(48.42,80.40) 124.65(80.08,191.30)91.90(65.00,119.23)130.35(96.43,170.00)94.35(67.25,251.95)

χ2或Z 2.023 -1.539 -16.317 -8.911 -9.202 -3.777

P 0.155 0.124 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表2  ROC曲线分析各项生化指标对BA的诊断价值

指标 AUC 标准误 AUC的95%CI 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

GGT 0.884 0.014 0.857~0.911 206.75
 

U/L 87.5 79.1 0.666

DBIL 0.710 0.021 0.669~0.750 95.85
 

μmol/L 80.9 53.2 0.341

TBIL 0.717 0.021 0.676~0.757 125.55
 

μmol/L 89.6 46.2 0.358

TBA 0.589 0.023 0.544~0.634 83.05
 

μmol/L 79.9 39.2 0.191

表3  各月龄组年龄、性别情况[n/n或M(P25,P75)]

组别
<1月龄组

n 男/女 年龄(d)

1~<2月龄组

n 男/女 年龄(d)

BA组 25 8/17 14.77(8.45,19.65) 109 53/56 45.38(39.37,51.65)

非BA胆汁淤积组 20 10/10 6.49(1.52,19.10) 109 63/46 47.37(41.51,52.47)

χ2 或Z 1.5 -1.896 1.842 -0.884

P 0.221 0.058 0.175 0.377

组别
2~<3月龄组

n 男/女 年龄(d)

3~<4月龄组

n 男/女 年龄(d)

BA组 119 62/57 73.47(66.78,80.63) 35 18/17 98.59(93.35,108.48)

非BA胆汁淤积组 145 79/66 72.75(67.45,80.48) 42 21/21 101.49(95.31,108.91)

χ2 或Z 0.149 -0.046 0.016 -1.115

P 0.699 0.963 0.901 0.265

2.2.2 各月龄组内生化指标水平比较 <1月龄组:

BA
 

组GGT、DBIL、TBA水平均明显高于非BA胆汁

淤积组,差异均有统计学意义(P<0.05);两组TBIL
水平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。1~<2月

龄组、2~<3月龄组、3~<4月龄组:BA
 

组 GGT、

DBIL、TBIL、TBA水平均明显高于非BA胆汁淤积

组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表4。

2.2.3 各月龄组各项生化指标诊断BA的ROC曲

线分析 分别对各月龄组差异有统计学意义的生化

指标诊断 BA 的效能进行 ROC曲线分析,结果显

示:<1月龄组中 TBA 诊断 BA 的 AUC最大,为

0.884,当TBA为57.20
 

μmol/L时,诊断BA的灵敏

度、特异度分别为72.0%、85.0%;1~<2月龄组、

2~<3月龄组、3~<4月龄组中 GGT诊断BA的

AUC最大,依次为0.876、0.903、0.886,当各组GGT
依次为205.85、214.85、242.30

 

U/L时,诊断BA的

灵敏 度、特 异 度 分 别 为 88.1%、78.0%,89.9%、

82.1%,80.0%、88.1%。见表5。各月龄组各生化指

标诊断BA的ROC曲线见图1~4。

2.2.4 各月龄组AUC较大的前两项生化指标联合

诊断BA的ROC曲线分析 结果显示:<1月龄组中

GGT联合TBA诊断BA的AUC为
 

0.950。1~<2
月龄组、2~<3月龄组、3~<4月龄组中GGT

 

联合

DBIL诊断BA的AUC依次为
 

0.910、0.921、0.907。
见表6。各月龄组生化指标联合诊断BA的ROC曲

线见图1~4。
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图1  <1月龄组各项生化指标诊断BA的ROC曲线

图2  1~<2月龄组各项生化指标诊断BA的ROC曲线

图3  2~<3月龄组各项生化指标诊断BA的ROC曲线

图4  3~<4月龄组各项生化指标诊断BA的ROC曲线

表4  各月龄组内生化指标水平的比较[M(P25,P75)]

组别
<1

 

月龄组

GGT(U/L) DBIL(μmol/L) TBIL(μmol/L) TBA(μmol/L)

BA组 617.00(382.90,878.30) 74.70(48.80,96.70) 172.60(132.70,257.25) 81.10(40.65,96.25)

非BA胆汁淤积组 165.50(94.70,326.52) 30.55(12.20,55.48) 161.30(80.53,225.58) 25.00(9.13,55.03)

Z -3.369 -3.152 -1.393 -3.929

P 0.001 0.002 0.164 <0.001

组别
1~<2

 

月龄组

GGT(U/L) DBIL(μmol/L) TBIL(μmol/L) TBA(μmol/L)

BA组 385.00(215.50,648.00) 117.00(100.00,138.50) 168.00(144.50,194.50) 96.00(81.50,115.00)

非BA胆汁淤积组 125.90(79.05,190.60) 95.00(62.50,121.00) 129.00(97.00,176.50) 84.00(63.50,118.50)

Z -9.587 -5.443 -5.024 -2.075

P <0.001 <0.001 <0.001  0.038

组别
2~<3月龄组

GGT(U/L) DBIL(μmol/L) TBIL(μmol/L) TBA(μmol/L)

BA组 483.00(239.00,882.40) 127.20(105.80,154.80) 177.20(144.60,210.60) 118.90(95.70,138.60)

非BA胆汁淤积组 102.10(71.65,182.85) 93.50(72.80,119.65) 128.00(98.15,164.70) 104.70(80.00,129.15)

Z -11.275 -7.368 -7.357 -2.872

P <0.001 <0.001 <0.001 0.004

组别
3~<4月龄组

GGT(U/L) DBIL(μmol/L) TBIL(μmol/L) TBA(μmol/L)

BA组 412.00(254.70,655.00) 118.20(104.70,133.70) 148.40(126.10,176.40) 138.10(122.30,283.40)

非BA胆汁淤积组 145.40(94.30,193.35) 96.70(65.23,115.05) 134.95(87.23,159.50) 120.25(79.43,277.18)

Z -5.801 -2.880 -2.399 -2.015

P <0.001  0.004  0.016  0.044

·977·检验医学与临床2023年3月第20卷第6期 Lab
 

Med
 

Clin,March
 

2023,Vol.20,No.6



表5  各月龄组各项生化指标单项诊断BA的效能分析

组别 生化指标 AUC 标准误 95%CI 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

<1月龄组 GGT 0.795 0.070 0.659~0.931 420.70
 

U/L 76.0 85.0 0.610

DBIL 0.776 0.078 0.623~0.929 44.00
 

μmol/L 88.0 65.0 0.530

TBA 0.884 0.057 0.733~0.955 57.20
 

μmol/L 72.0 85.0 0.570

1~<2月龄组 GGT 0.876 0.023 0.831~0.921 205.85
 

U/L 88.1 78.0 0.661

DBIL 0.713 0.035 0.645~0.781 104.50
 

μmol/L 72.5 62.4 0.349

TBIL 0.697 0.036 0.626~0.768 125.00
 

μmol/L 90.8 46.8 0.376

TBA 0.581 0.039 0.504~0.658 83.50
 

μmol/L 73.4 49.5 0.229

2~<3月龄组 GGT 0.903 0.019 0.867~0.940 214.85
 

U/L 89.9 82.1 0.720

DBIL 0.764 0.290 0.707~0.820 98.10
 

μmol/L 89.9 54.5 0.444

TBIL 0.763 0.290 0.707~0.820 128.15
 

μmol/L 90.8 50.3 0.411

TBA 0.603 0.035 0.535~0.671 118.40
 

μmol/L 52.1 66.9 0.190

3~<4月龄组 GGT 0.886 0.043 0.802~0.969 242.30
 

U/L 80.0 88.1 0.681

DBIL 0.691 0.061 0.573~0.810 103.50
 

μmol/L 77.1 61.9 0.390

TBIL 0.660 0.062 0.539~0.780 120.65
 

μmol/L 88.6 40.5 0.291

TBA 0.634 0.064 0.508~0.760 97.85
 

μmol/L 94.3 38.1 0.324

表6  各月龄组生化指标联合诊断BA
 

的效能分析

组别 联合指标 AUC 标准误 AUC的95%CI

<1月龄组 GGT+TBA 0.950 0.030 0.892~1.000

1~<2月龄组 GGT+DBIL 0.910 0.019 0.873~0.947

2~<3月龄组 GGT+DBIL 0.921 0.016 0.890~0.953

3~<4月龄组 GGT+DBIL 0.907 0.035 0.838~0.975

3 讨  论

  BA的发病率在全球范围内各不相同,东亚地区

的BA发病率最高,中国台湾地区为(1.7~3.7)/

10
 

000[14-15]。BA的病因机制复杂,多种途径的相互

作用加速肝纤维化[16]。BA何时开始同样未知,有人

认为这种疾病是部分健康婴儿出生后的一段时间内

获得,也有研究在将要发展为BA的儿童出生时检测

到胆红素水平升高,表 明 BA 可 能 发 生 在 胎 儿 阶

段[17]。肝功能检查是诊断BA的一种必要辅助手段,
有助于早期诊断BA,并对患儿实施治疗以便获得更

好的预后。
本研 究 纳 入604例 胆 汁 淤 积 症 患 儿,并 对 其

 

GGT、DBIL、TBIL、TBA进行分析,其中 GGT诊断

BA的AUC值最大,与LIU等[18]研究结果一致,说
明

 

GGT对BA有良好的诊断价值,有助于BA与其

他胆汁淤积原因的鉴别。在<1月龄组BA患儿中,

GGT对BA具有较好的诊断价值,而相比于其他的月

龄组,<1月龄组 GGT诊断BA 的 AUC为0.795
时,高于其他月龄组,这可能与纳入研究的<1月龄组

BA患儿胆管损伤等病情更为严重,从而更容易被早

发现进而住院治疗有关。GGT在<3月龄时诊断BA
的AUC逐渐升高,在2

 

~<3月龄组GGT诊断BA
的 AUC最大(AUC

 

=0.903),在3~<4月龄组

AUC(AUC
 

=0.886)降低,提示3月龄后GGT诊断

效能降低,与部分研究[19-20]的结果相似。与SHEN
等[21]推荐的GGT最佳临界值为191.20

 

U/L(≤60
 

d
组)、213.20

 

U/L(>60~90
 

d组)、281.50
 

U/L(>
90~120

 

d组)较为一致,本研究1~<2月龄组GGT
最佳临界值为205.85

 

U/L,2~<3月龄组GGT最佳

临界值为214.85
 

U/L,3~<4月龄组GGT最佳临界

值为242.30
 

U/L。由此可见,GGT是诊断BA的良

好生化指标。

DBIL在胆红素的异常滞留、胆汁淤积时作为生

物标志物被广泛应用[22-23]。本研究各月龄组中,BA
 

组DBIL水平明显高于非BA胆汁淤积组,提示与其

他原因引起的胆汁淤积相比,BA患儿在各月龄组均

更为严重。在<1月龄组中TBIL水平在BA组与非

BA 胆 汁 淤 积 组 患 儿 中 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05),在其余3个月龄组中差异有统计学意义(P<
0.05),但AUC、灵敏度、特异度均低于DBIL,原因可

能是由于TBIL由间接胆红素和DBIL组成,因此相

较于DBIL,TBIL受到的影响因素更多,导致诊断效

能降低。本研究中,对于<1月龄组
 

BA
 

组患儿,

DBIL具有较高的诊断价值
 

(AUC
 

=
 

0.776,最佳临

界值为44.00
 

μmol/L时,灵敏度和特异度分别为

88.0%、65.0%),其次在2
 

~<3
 

月龄组DBIL诊断
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BA的AUC为
 

0.764(最佳临界值为
 

98.10
 

μmol/L
时,灵敏度和特异度分别为89.9%、54.5%)。研究发

现,有BA新生儿在第1周内甚至第1天即可表现出

胆汁淤积,BA可能开始于妊娠期或围生期早期,并且

BA新生儿的DBIL水平随着时间的推移而升高,提
示DBIL 早 期 显 著 升 高 可 作 为 BA 的 筛 查 线 索

之一[13,24]。
   

胆汁淤积症是一种慢性肝病,其特征是肝内胆汁

流动受阻、胆汁酸积聚 以 及 体 循 环 中 BA 水 平 升

高[25]。本研究发现,TBA水平在各个月龄组均升高

但仅在<1月龄组的AUC较大,为0.884,此时TBA
最佳临界值为57.20

 

μmol/L(灵敏度为72.0%,特异

度为85.0%),表明此月龄段BA患儿相较于非BA
胆汁淤积患儿肝脏中胆汁流动阻塞更为严重,胆汁酸

积聚并使体循环中的胆汁酸水平升高明显。其他月

龄组中TBA诊断BA的ROC曲线分析显示 AUC、
灵敏度和特异度均较低,提示胆汁酸代谢异常不能有

效反映BA后期肝细胞损伤加重,该指标对月龄较大

的BA患儿诊断价值不大。
考虑到单一生化指标诊断BA的价值有限,本研

究对各个月龄段AUC面积较大的前两项指标进行联

合诊断BA的ROC曲线分析,<1月龄组选择TBA
联合GGT分析,AUC为0.950;其余3个月龄组均选

择GGT联合DBIL分析,1~<2月龄组、2~<3月

龄组、3~<4月龄组的 AUC依次为0.910、0.921、

0.907,上述各月龄组联合指标诊断BA的AUC均高

于单一指标,表明联合指标检测可提高对BA的诊断

效能。
本研究不足之处为回顾性分析,未能纳入更多的

无创性检查项目进行统计分析,纳入研究的<1月龄

组和3~<4月龄组样本量较少,且<1月龄组中由于

未排除早产儿、患有部分其他基础疾病的患儿,可能

存在选择偏差,导致对特异性的低估,因此仍需进一

步扩大样本量进行深入研究。
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