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研究原发性胆汁性肝硬化患者的免疫功能改变及肝功能损伤情况&方法
!

选取
#&"(

年
(

月至
#&"'

年
(

月

攀枝花市中西医结合医院收治的原发性胆汁性肝硬化患者
(&

例作为观察组!肝功能轻度损伤者
"D

例!肝功能严重损伤者
"(

例$

另外选取同期因其他肝脏疾病入院的
(&

例患者作为其他肝病组!选取同期行健康体检的
(&

例作为健康组!采用流式细胞术对
(

组研究对象的免疫细胞进行检测!比较
(

组外周血树突状细胞亚群及肝功能指标等&结果
!

观察组患者
;*E

C细胞"

#@$@B
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C细胞"
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%显著高于健康组!且差异有统计学意义"
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#
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%明显低于健康组!且差异具有统计学意义"
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%&观察组患者
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C细胞"
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;*"".

C细胞"

&$&?DB

%(

;*"#(

C细胞"

&$&(%B

%明显高于其他肝病组!但
]a

细胞"

"($(B

%显著低于其他肝病组!差异具有统计

学意义"

!

#

&$&%

%&健康组
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C细胞!差异具有统计学意义"
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C细胞"
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C细胞"
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%(

;*"#(

C细
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%均显著高于其他肝病组"
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%&肝功能严重损伤组
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C

(

;*?

C

(

;*"#(

C细胞显著高于肝

功能一般损伤组!而
;*"".

C

(

]a

细胞则显著低于肝功能一般损伤组!差异均具有统计学意义"
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%&血清抗线粒体抗体

"

=+=

%

1+#

阴性组
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C
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C细胞显著低于
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阳性组!而
;*"#(

C

(

;*"".

C

(

]a

细胞则显著高于
=+=1+#

阳性组!

差异均具有统计学意义"
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%&结论
!

原发性胆汁性肝硬化患者的免疫功能与肝功能都与血清
=+=1+#

抗体的产生有关

系!其中
;*"".

C与
;*"#(

C或为影响疾病发展及
=+=1+#

抗体产生的主要因素&
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原发性胆汁性肝硬化$

9:;

%是一种病因不明的自身免疫

性疾病#多数患者的肝内胆管$中*小%发生非化脓性破坏#临床

表现以皮肤瘙痒*乏力*胆汁淤积为主#且最终发展为肝衰竭与

肝硬化)

9:;

女性发病多于男性#且发病高峰年龄为
%&

#

'&

岁#到目前为止还未明确该病的发病机制'

"

(

)现阶段的多数研

究指出
9:;

的发生与患者的免疫功能*个体易感性*环境因素

及感染等有关'

#

(

)其中免疫系统对肝内胆管上皮细胞的破坏

是导致疾病最重要的一个特征'

(

(

#主要包括机体内的各种炎症

因子和多种淋巴细胞都参与其中)树突状细胞是一种专职抗

原提呈细胞#也是唯一一种能刺激静息型
!

细胞活化的细胞#

+

(E%#

+

国际检验医学杂志
#&"D

年
@

月第
(?

卷第
"?

期
!
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在免疫反应中起着重要调节作用的细胞)近年来#部分研究也

指出树突状细胞在自身免疫性疾病中起重要的作用#特别是某

些自身免疫性疾病患者的
;*"".

C 与
;*"#(

C 亚群显著降

低'

%

(

)本文对
9:;

患者的免疫功能进行了研究#同时对比了

其肝功能损伤的情况#现报道如下)

A

!

资料与方法

A$A

!

一般资料
!

选取
#&"(

年
(

月至
#&"'

年
(

月攀枝花市中

西医结合医院收治的
9:;

患者
(&

例作为观察组#肝功能轻度

损伤者
"D

例'谷氨酰转肽酶$

))!

%*碱性磷酸酶$

=X9

%

&

%

倍

正常值(#肝功能严重损伤者
"(

例$

))!

*

=X9

'

%

倍正常

值%&选取同期因其他肝脏疾病入院的
(&

例患者作为其他肝病

组#选取同期行健康体检的
(&

例作为健康组)所有
9:;

患者

均满足
#&&@

年美国肝脏病学会$

==ZX*

%修订的
9:;

临床实

践指南'

'

(

#包括以下
(

项中的
#

项即可!$

"

%血清抗线粒体抗体

$

=+=

%阳性&$

#

%血清
=X9

水平升高&$

(

%病理出现非化脓性

破坏性胆管炎及小叶间胆管损伤)观察组患者肝硬化程度按

照
;L-0N197

O

L

进行分级!

=

级
"'

例#

:

级
"&

例#

;

级
E

例)其

他肝脏疾病的肝病组包括隐性肝硬化
E

例#酒精肝
"D

例#药物

性肝炎
#

例#胆管炎
#

例#心源性肝硬化
%

例&

;L-0N197

O

L

进行

分级!

=

级
"D

例#

:

级
"&

例#

;

级
(

例)

(

组患者的性别*年龄

比较#差异无统计学意义$

!

$

&$&%

%#且观察组与其他肝病组

患者在肝硬化程度上比较#差异无统计学意义$

!

$

&$&%

%#具

有可比性)

A$B

!

检测方法
!

采用流式细胞术对细胞表面的分子进行检

测#每组研究对象各抽取
#IX

全血#加入肝素钠抗凝#立即送

检)取外周血
"&&

%

X

加入
#&

%

X

的相应抗体混合后#在避光

的室内环境下孵育
#&I-H

#再加入
#IX

流式细胞仪专用红细

胞裂解液#将其混匀后#继续避光的室内环境孵育
"&I-H

#随后

放置到
"#&&J

"

I-H

的离心机上离心
%I-H

#摒弃上清液后加入

#IX

的磷酸盐缓冲液#再置入
"&&&J

"

I-H

的离心机上离心
%

I-H

#摒弃上清液后将其洗涤
#

次#再加入
%&&

%

X

的磷酸盐缓

冲液#即 刻 上 机 检 测)对 于 树 突 状 细 胞 亚 群
;*"".

C 与

;*"#(

C测定方式!将每个标本分别置入标有
=

*

:

*

;

*

*

的
E

个试 管 中#包 括!

;*"".

C

*

;*"#(

C

*

;*"".

阴 性 对 照 与

;*"#(

C阴性对照#并加入
"&&

%

X

的全血#

#&

%

X

树突状细胞

非特异性标志物$

98J;91=HK-12X=1*<

#购于北京泰泽瑞达科

技有限公司%*

#&

%

X

荧光素
,R!;

流式抗体#分别向
E

个试管

内再加入
;*"".

C

*

;*"#(

C

*

;*"".

C阴性对照与
;*"#(

C阴性

对照#采用侧向散色光与前向散色光对设门
<"

进行测定#以

排除细胞碎片造成的干扰'

D

(

)再以
X-H1

设门
<#

测定#

)#

作为

;*"".

C对照设门
<(

#

)"

作为
;*"#(

C 对照设门
<(

#结果以

<(

中设定的
;*"".

C

*

.*"#(

C树突状亚群细胞)

A$C

!

观察指标
!

采用酶联免疫吸附试验$

SXRZ=

%对血清抗线

粒体抗体
=+=1+#

亚型进行检测#操作方法按照试剂盒使用

说明进行)采用日本
W0

3

I

4

7G=\#D&&

全自动生化仪对肝功

能指标进行检测#比较
(

组研究对象两两之间的树突状细胞亚

群*

]a

细胞)

A$D

!

统计学处理
!

本次研究数据采用
Z9ZZ"@$&

统计学软件

进行分析处理#各组外周血各类细胞阳性百分率比较以
FAE

表示#多组间比较采用方差分析#进一步两两比较采用
Z]a1

P

检验)以
!

#

&$&%

表示差异有统计学意义)

B

!

结
!!

果

B$A

!

观察组与健康组外周血各类细胞阳性率比较
!

观察组患

者
;*E

C

*

;*?

C细胞明显高于健康组#而
;*"".

C

*

;*"#(

C及

]a

细胞则明显低于健康组#差异均具有统计学意义$

!

#

&$&%

%)观察组患者
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"".

C

*

;*"#(

C细胞明显

高于其他肝病组#

]a

细胞明显低于其他肝病组#差异均具有

统计学意义$

!

#

&$&%

%)健康组
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"".

C

*

;*"#(

C及
]a

细胞均显著高于其他肝病组#差异均具有统计

学意义$

!

#

&$&%

%)见表
"

)

B$B

!

不同
9:;

患者外周血细胞阳性率比较
!

肝功能严重损

伤组
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"#(

C细胞显著高于肝功能一般损伤组#

而
;*"".

C

*

]a

细胞则显著低于肝功能一般损伤组#差异均具

有统计学意义$

!

#

&$&%

%)见表
#

)

=+=1+#

阴性组
;*E

C

*

;*?

C细胞显著低于
=+=1+#

阳性组#而
;*"#(

C

*

;*"".

C

*

]a

细胞则显著高于
=+=1+#

阳性组#差异均具有统计学意
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表
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表
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!!

不同
9:;

患者外周血细胞阳性率百分率比较#

FAE

%

B

$

分组
/ ;*E

C

;*?

C

;*"".

C

;*"#(

C

]a

=+=1+#

阴性组
"# #D$DA"$" #%$#A"$? &$&@'A&$&&? &$&'(A&$&&' "%$'A"$(

=+=1+#

阳性组
"? ("$&A"$( (E$"A"$% &$&D'A&$&&% &$&EDA&$&&D "#$&A"$"

8 D$## "E$D& ?$E% '$E? ?$"'

! &$&&& &$&&& &$&&& &$&&& &$&&&

C

!

讨
!!

论

9:;

是一种自身免疫性疾病#患者常表现出乏力*黄疸*

皮肤瘙痒等症状#随着近年来对该病的研究报道越来越多'

?1@

(

#

国内对该病的了解也逐渐增加#特别是自身抗体
=+=

的检

查#让疾病的确诊率得到明显提升'

"&

(

)患者的免疫功能异常

已经得到临床证实#包括以下几点!$

"

%多个细胞系无法对丙酮

酸脱氢酶
S#

亚单位$

9*;1S#

%耐受#其中囊括了
;*E

C

*

;*?

C

与高度
:

细胞直接应答&$

#

%生长认知缺失*固有免疫缺失#该

病的病理机制为在疾病的不同阶段参与的细胞因子不同)有

研究指出#外源性致病微生物和外源性化学物质都会导致胆管

上皮细胞不断分泌细胞因子#刺激
9:;

的发展'

""

(

)由于
9:;

的发病机制复杂#所以在多个环节都存在免疫紊乱#包括
!L

"

!G

细胞比例失调*

!

细胞高度活化且增生*细胞因子异常*自

身抗体大量产生'

"#

(

#但最主要的还是机体丧失了对自身抗原

的耐受#导致疾病的发生)

9:;

患者与其他肝病患者不同#大多数
9:;

患者的病情

发展缓慢#从起病到发展为肝硬化或肝衰竭为
"&

#

#&

年'

"(

(

#

其中不乏部分患者的胆管提前消失造成病情在
%

年内迅速改

变)本研究结果发现#

9:;

患者体内的
;*E

C与
;*?

C相比#健

康组与其他肝病组均显著升高#且差异具有统计学意义$

!

#

&$&%

%#这提示患者体内的
!

细胞被大量活化#尤其是
;*?

C

!

细胞群)但不同的树突状细胞群在以上自身反应性
!

细胞的

活化过程中对
!

细胞的刺激能力也不同#现阶段已经得到临

床证实的树突状细胞类型有两种#一种是髓细胞来源的

;*"".

C

#另一种是浆细胞来源的
;*"#(

C

'

"E

(

)

;*"".

C在受到

活化后会分泌大量的白细胞介素$

RX

%

1"

&

*

RX1#

(

*

RX1'

*

RX1"&

*

RX1"#

#促使
!L"

大量的分化&

;*"#(

C在受到活化后会分泌大

量的
RX1?

#促使
!L#

大量的分化)

;*"".

C与
;*"#(

C是自身

免疫性疾病中的决定因素#所以在血液中对以上两种因子进行

检测能有效的反映机体的免疫状态'

"%

(

)本研究发现#观察组

患者
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"".

C

*

;*"#(

C 细胞明显高于其他肝病

组#但
]a

细胞又明显低于其他肝病组#观察组患者
;*E

C

*

;*?

C细胞明显高于健康组#而
;*"".

C

*

;*"#(

C 及
]a

细胞

则明显低于健康组)对比不同肝功能损伤的
9:;

患者发现#

肝功能严重损伤组
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"#(

C细胞显著高于于肝

功能一般损伤组#而
;*"".

C

*

]a

细胞则显著低于肝功能一般

损伤组&且
=+=1+#

阴性组与
=+=1+#

阳性组在
;*E

C

*

;*?

C

*

;*"".

C

*

;*"#(

C

*

]a

细胞比较上#差异有统计学意义

$

!

#

&$&%

%)这都提示了
9:;

患者的肝功能与病情发展和

=+=1+#

抗体的产生与
;*"".

C和
;*"#(

C有密切关系)

由于
9:;

患者的自身抗原损伤以及机体的免疫系统在呈

递抗原时过度进行#患者的免疫功能与肝损伤功能都和血清抗

体
=+=1+#

抗体的产生有关系#其中
;*"".

C与
;*"#(

C为影

响疾病发展及
=+=1+#

抗体产生的主要因素)

参考文献

'

"

( 孙丽梅#王一鹏#刘燕敏#等
$

抗线粒体抗体
+#

亚型在非

原发性胆汁性肝硬化患者中的特点'

_

(

$

中华肝脏病杂

志#

#&"%

#

#(

$

%

%!

(E(1(E@$

'

#

( 江洪娟#杨晋辉#唐映梅#等
$

自身免疫性肝病的临床及病

理研究现状'

_

(

$

胃肠病学和肝病学杂志#

#&"%

#

#E

$

?

%!

"&"@1"&#%$

'

(

( 杨俊#于雅丽#郑长青#等
$

药物性肝损伤与原发性胆汁性

肝硬化的临床特征比较'

_

(

$

临床肝胆病杂志#

#&"'

#

(#

$

E

%!

D#?1D("$

'

E

( 韩炎炎#戴晓波
$

云芝肝泰胶囊辅助熊去氧胆酸片治疗原

发性胆汁性肝硬化及对患者免疫学指标的影响'

_

(

$

中国

老年学杂志#

#&"%

#

(%

$

#(

%!

'?"#1'?"E$

'

%

( 李腾达#刘挺挺#吴林洪#等
$

原发性胆汁性肝硬化患者外

周血单个核细胞中
!-I1"

表达增高及其意义'

_

(

$

现代检

验医学杂志#

#&"'

#

("

$

E

%!

E"1E($

'

'

( 胡伟
$

自身抗体和免疫指标在原发性胆汁性肝硬化诊断

中的价值'

_

(

$

广西医学#

#&"E

#

#'

$

""

%!

"%'%1"%'D$

'

D

( 万敏
$

自身抗体和免疫功能指标对诊断原发性胆汁性肝

硬化及评估病情的价值'

_

(

$

中国卫生标准管理#

#&"'

#

D

$

?

%!

"%%1"%'$

'

?

( 钟燕明#武希润#王琦#等
$

原发性胆汁性肝硬化患者外周

血
#%1

羟维生素
*(

*

!L"D

细胞*

;*E

C调节性
!

细胞的变

化及其意义'

_

(

$

中华肝脏病杂志#

#&"'

#

#E

$

""

%!

?#@1?(($

'

@

( 胡志明
$

原发性胆汁性肝硬化患者食管静脉曲张程度与

肝功能评价的相关性研究'

_

(

$

临床医学工程#

#&"'

#

#(

$

"

%!

%?1%@$

'

"&

(肖琼怡#杨晋辉
$

原发性胆汁性肝硬化及其重叠综合征的

治疗进展'

_

(

$

中国医师进修杂志#

#&"E

#

(D

$

%

%!

D&1D#$

'

""

(罗莉丽#周璐#王邦茂#等
$

抗线粒体抗体阴性原发性胆汁

性肝硬化患者的临床*生化和病理学特点'

_

(

$

山东医药#

#&"E

#

%E

$

D

%!

%1?$

'

"#

(邱春婷#卢建华#刘勇钢#等
$

原发性胆汁性肝硬化
'%

例

临床分析'

_

(

$

山东医药#

#&"E

#

%E

$

?

%!

'%1''$

'

"(

(姚兰杰
$

原发性胆汁性肝硬化前期及肝硬化期治疗前后

肝功能指标水平分析'

_

(

$

中国现代药物应用#

#&"E

#

?

$

"'

%!

'%1''$

'

"E

(陈春先
$

慢性乙型肝炎合并原发性胆汁性肝硬化
"

例

'

_

(

$

中西医结合肝病杂志#

#&"%

#

#%

$

"

%!

%D$

'

"%

(钱#谷明莉#陈燕#等
$

原发性胆汁性肝硬化患者外周血

单个核细胞
RX1#(

4

"@

表达增高及意义'

_

(

$

现代检验医

学杂志#

#&"'

#

("

$

#

%!

#&1#"$

$收稿日期!

#&"D1&#1""

!

修回日期!

#&"D1&E1"&

%

+

%E%#

+

国际检验医学杂志
#&"D

年
@

月第
(?

卷第
"?

期
!

RHK_X5>+8N

!

Z8

4

K8I>8J#&"D

!

/̀0$(?

!

]/$"?


	国检18（终） 47.pdf
	国检18（终） 48.pdf
	国检18（终） 49.pdf

