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肝纤维化指标应用于非酒精性脂肪性肝病的诊断意义及临床研究"

王瑞峰'

!王小兵(
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哈尔滨医科大学附属第四医院消化内科!黑龙江哈尔滨
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哈尔滨医科大学

附属第一医院消化内科!黑龙江哈尔滨
'-,,?'

%

!!

摘
!

要"目的
!

研究肝纤维化指标应用于非酒精性脂肪性肝病"

12e6\

%的诊断意义&方法
!

选取
(,'*

年
?

月至
(,'-

年
%

月收治的
?<

例
12e6\

患者!根据患者
;@

资料分为轻度"

%a)<

%'中度"

%a(?

%'重度"

%a((

%

)

组!另选取同期健康体检者
)%

例

作为对照组&结果
!

与对照组相比!轻度'中度'重度
12e6\

患者的明质酸"

[2

%'层粘连蛋白"

61

%'

+

型胶原"

;

+

%'

*

型前胶

原氨端肽"

O

*

1O

%水平相对较高"

!

%

,+,-

%!和轻度
12e6\

患者相比!中度'重度
12e6\

患者的
[2

'

61

'

;

+

'

O

*

1O

水平较

高"

!

%

,+,-

%!和中度
12e6\

患者相比!重度
12e6\

患者的
[2

'

61

'

;

+

'

O

*

1O

水平较高"

!

%

,+,-

%&经
O"4E37>

相关性分

析发现!轻度'中度'重度
12e6\

患者的
[2

'

61

'

;

+

'

O

*

1O

水平和肝纤维化程度呈正相关"

:

分别为
,+**)

'

,+-'(

'

,+%5-

'

,+?%5

!

!

%

,+,'

%&结论
!

[2

'

61

'

;

+

'

O

*

1O

肝纤维化指标在
12e6\

患者中具有重要的诊断意义&

关键词"肝纤维化$

!

非酒精性脂肪性肝病$

!

诊断

!"#

!

',+)<5<

"

=

+/33>+'5%)$*'),+(,'%+(,+,)'

文献标识码"

2

文章编号"

'5%)$*'),

"

(,'%

%

(,$(??)$,)

!!

近年来#伴随着人们生活习惯及饮食结构的不断变化#随

之增加了脂肪肝的发病率#仅次于病毒性肝炎)

'

*

'脂肪肝会给

人体健康带来严重威胁#在医学界中已得到广泛关注)

(

*

'相关

研究显示#脂肪肝和肝纤维化与肝硬化常常会先后发生或合并

存在)

)

*

'针对肝硬化的临床研究表明#在脂肪肝患者中大约有

'

"

*

的患者并存肝纤维化#

'+-P

"

?+,P

的患者易出现肝硬

化)

*

*

'在脂肪肝人群中主要分为非酒精性脂肪肝性肝病

$

12e6\

&和酒精性脂肪性肝病$

2e6\

&#其中
12e6\

的疾病

谱会根据单纯的肝脏脂肪朝非酒精性脂肪性肝炎$

12W[

&变

化#甚至发展为肝硬化乃至肝癌'为给临床在
12e6\

诊断方

面提供可借鉴之处#本文就肝纤维化指标应用于
12e6\

的诊

断意义予以分析#报道如下'

A

!

资料与方法

A+A

!

一般资料
!

选取
(,'*

年
?

月至
(,'-

年
%

月收治的
?<

例
12e6\

患者'纳入标准!患者的临床诊断和中华医学会所

制定的
12e6\

标准相符)

-

*

%影像学表现和脂肪肝诊断标准相

符%无嗜酒史'排除标准!遗传性疾病%慢性病毒性肝炎%糖尿

病(冠心病(高血压等疾病者'本次研究已得到医院伦理委员

会批准'根据患者
;@

资料分为轻度$

%a)<

&(中度$

%a(?

&(

重度$

%a((

&

)

组'轻度组中男
'5

例#女
()

例#年龄
(?

"

5(

岁#平均$

**+')b*+'(

&岁'中度组中男
''

例#女
'%

例#年龄

为
(<

"

5)

岁#平均$

**+'5b*+'%

&岁'重度组中男
?

例#女
'*

例#年龄为
(%

"

5*

岁#平均$

**+''b*+''

&岁'另选取同期在

医院进行健康体检的
)%

例健康者作为对照组#其中男
'%

例#

女
(,

例#年龄为
(?

"

5'

岁#平均$

**+,<b*+,?

&岁'

*

组研究

对象性别(年龄比较#差异无统计学意义$

!

$

,+,-

&'

A+B

!

方法
!

抽取
*

组研究对象
-.6

空腹静脉血#放置在干

燥管中#经离心处理后#提取血清放置在
V(,Y

冰箱中待测'

使用放射免疫法检测透明质酸$

[2

&(层粘连蛋白$

61

&(

+

型

胶原$

;

+

&(

*

型前胶原氨端肽$

O

*

1O

&#由北京北方生物技

术研究所提供试剂#均根据试剂盒说明书完成操作'由上海核

所日环公司提供
W1$5<-

.

测量仪'

A+C

!

统计学处理
!

本研究数据处理选择
WOWW''+-

软件包进

行#计量资料用
4bB

表示#单因素多个样本比较采用
I

检验#

并对相关指标进行
O"4E37>

相关性分析#以
!

%

,+,-

表明差异

具有统计学意义'

B

!

结
!!

果

B+A

!

各组研究对象肝纤维化指标分析
!

和对照组相比#轻度(

+

)??(

+

国际检验医学杂志
(,'%

年
',

月第
)?

卷第
(,

期
!

Q>#R64&J"B

!
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!

S7!+)?

!

17+(,

"

基金项目!黑龙江省卫生和计划生育委员会科研课题$

(,'5$,)(

&'

#

!

通信作者#
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!

IBBBI9B

!
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中度(重度
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

水平相对较

高$

!

%

,+,-

&#和轻度
12e6\

患者相比#中度(重度
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

水平较高$

!

%

,+,-

&#和中度

12e6\

患者相比#重度
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

水平较高$

!

%

,+,-

&#见表
'

'

表
'

!!

各组研究对象肝纤维化指标分析$

#

8

'

6

&

4bB

%

组别
% [2 61 ;

+

O

*

1O

对照组
)% -'+(*b-+,( 5'+)(b5+(' )(+'-b)+,( <'+)*b<+*-

12e6\

组

!

轻度组
)< 5-+,)b5+''

4

%)+*-b%+'(

4

*?+-5b*+()

4

''(+*-b'(+,<

4

!

中度组
(?

?)+(*b?+('

4&

?5+'-b?+'-

4&

-<+?%b-+,(

4&

')?+-?b')+--

4&

!

重度组
(( ''?+*)b',+*)

4&9

''*+-?b'(+%(

4&9

?(+**b?+'-

4&9

'<%+5-b'*+-*

4&9

I *),+%* (,,+-5 *<,+,( )%?+,*

! ,+,,, ,+,,, ,+,,, ,+,,,

!!

注!与对照组相比#

4

!

%

,+,-

%与轻度组相比#

&

!

%

,+,-

%与中度组相比#

9

!

%

,+,-

'

B+B

!

肝纤维化指标和
12e6\

严重程度的相关性
!

经
O"4E$

37>

相关性分析发现#轻度(中度(重度
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

水平和肝纤维化程度呈正相关$

:

分别为

,+**)

(

,+-'(

(

,+%5-

(

,+?%5

#

!

%

,+,'

&'

C

!

讨
!!

论

!!

12e6\

是一种存在于肝小叶中的病变#脂肪贮积和肝细

胞脂肪变性为此病的主要病理特征#其主要有脂肪性肝硬化(

非酒精性脂肪性肝炎(单纯性脂肪肝
)

种类型)

5

*

'患者常常伴

有
(

型糖尿病(糖耐量异常或肥胖(体质量超重等症状'相关

研究显示#

12e6\

预后良好#呈现不进展或缓慢进展趋势)

%

*

'

但相关研究指出大约
(,P

的
12e6\

患者可进展为肝硬化#

),P

"

*,P

的患者会因肝相关疾病而致死#也有部分患者会发

生肝细胞肝癌和亚急性肝衰竭)

?

*

'

12e6\

患者几乎均伴有脂质代谢紊乱#当肝细胞过量吸

入具有很强细胞毒性的游离脂肪酸时#不但会对肝细胞膜造成

损伤#并且会提示肝细胞中的三酰甘油等脂质的合成和堆积#

被脂肪过度浸润的肝细胞会出现坏死(变性#进而启动肝纤维

化的进程)

<$',

*

'需采取肝穿刺的形式完成病理诊断肝纤维化#

但肝穿刺作为有创性检查#在临床中的应用受到了限制'肝纤

维化的活动程度和
*

型胶原存在着密切关联性#并且
*

型胶原

和肝脏坏死或炎症存在密切关联性#能确切反映肝纤维化的发

生(发展过程#通过检测
O

*

1O

指标能有效反映肝纤维化和
*

型胶原的代谢程度#在肝纤维化的诊断中发挥着重要的作

用)

''$'(

*

'

61

和
;

+

在基底膜骨架中作为主要胶原成分#

;

+

在肝炎发展为肝硬化的纤维化过程中#以及肝内合成和代谢中

过量合成#发生毛细血管化#

;

+

在血液中的浓度异常上升#属

于最早增加的胶原#有着较快的转移率'在肝组织中
61

含量

较少#而在肝纤维化及肝硬化过程中#会有大量的
61

从肝星

状细胞中分泌出#和
;

+

形成肝窦毛细血管化)

')$'*

*

'伴随着肝

纤维化进展#

61

合成增加#

61

能有效反映肝纤维化增生'

[2

作为一种基质成分#主要是根据间质细胞合成#能灵敏(准

确反映肝细胞受损情况及肝内已生成的纤维量#相对于肝脏组

织活检#更能准确反映肝脏病状况#作为肝硬化和肝纤维化的

敏感指标)

'-

*

'

本次研究通过将
12e6\

患者按病情分为轻度(中度(重

度组#发现
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

肝纤维化水

平显著高于健康人群#提示
12e6\

时不但伴有肝细胞脂肪变

化#也存在纤维化(炎性反应等病理组织学变化#提示在

12e6\

中
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

指标具有临床诊断价值#同

时发现患者的病情越严重#其
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

越高#说明

其肝纤维化水平越高'经
O"4E37>

相关性分析发现#轻度(中

度(重度
12e6\

患者的
[2

(

61

(

;

+

(

O

*

1O

水平与肝纤维

化程度相关#尤其是中度
12e6\

患者存在相应的肝纤维化#

有向肝硬化发展的基础'

在
12e6\

患者中伴有不同程度的肝纤维化趋势#通过了

解患者肝纤维化指标#能有效了解
12e6\

肝纤维化程度#可

在临床诊疗中发挥极其重要的作用'

参考文献

)

'

* 郭亚楠#李明珍#孙丽荣#等
+(

型糖尿病合并非酒精性脂

肪性肝病血糖波动与非酒精性脂肪性肝病肝纤维化评分

的相关性分析)

R

*

+

中国糖尿病杂志#

(,'-

#

'(

$

-

&!

*'($

*'*+

)

(

* 朱锋#魏佳平#黄斌#等
+

血尿酸在老年
(

型糖尿病并发非

酒精性脂肪性肝病患者肝纤维化进展中的预测价值)

R

*

+

中国老年学杂志#

(,'5

#

)5

$

(,

&!

-,)($-,))+

)

)

* 李毓雯#朱传龙#储安贞#等
+

非酒精性脂肪性肝病儿童血

清人尾肢同源蛋白水平检测的临床意义)

R

*

+

医学研究生

学报#

(,'%

#

),

$

'

&!

*?$-'+

)

*

*

6/\\

#

6/C`

#

iC"6

#

"#4!+]

F

$E"

8

C!4#/7>7D./9E7012$

)5%

F

E7.7#"3!/A"E3#"4#73/3#GE7C

8

GE"

F

E"33/>

8

@H6'/>

7&"3"./9"

)

R

*

+UCE0"AJ"BOG4E.497!W9/

#

(,'%

#

('

$

%

&!

'-<?$'5,)+

)

-

* 中华医学会肝脏病学分会脂肪肝和酒精性肝病学组
+

非

酒精性脂肪性肝病诊治指南)

R

*

+

中华肝脏病杂志#

(,,5

#

'*

$

)

&!

'5'+

)

5

* 刘洪满#李欣#王晶晶#等
+

非酒精性脂肪性肝病研究现状

)

R

*

+

中国老年学杂志#

(,'-

#

')

$

(

&!

-5%$-%,+

)

%

* 王卓然#张秀英
+

非酒精性脂肪肝细胞损伤机制的研究进

展)

R

*

+

中国兽医杂志#

(,'(

#

*?

$

'

&!

-,$-(+

)

?

*

"̀>`[

#

;G">RH

#

;G">

8

H;

#

"#4!+]3/>

8

97>#E7!!"B4#$

#">C4#/7>

F

4E4."#"E97.&/>"BI/#GC!#E437C>B#73CEA"

K

>7>$4!97G7!/9D4##

K

!/A"EB/3"43"/>G".7B/4!

K

3/3

F

4#/">#3

!

2

F

E73

F

"9#/A"97G7E#3#CB

K

)

R

*

+O67W:>"

#

(,'%

#

'(

$

*

&!

",'%5,(%+

)

<

*

R4ECA7>

8

A4>/9GS

#

W4>

8

C4>L"72

#

0/4>

8

I/I4#@

#

"#4!+

@"3#73#"E7>"

#

3"c [7E.7>"$H/>B/>

88

!7&C!/>4>B>7>4!$

97G7!/9D4##

K

!/A"EB/3"43"

!

43

K

3#".4#/9E"A/"I4>BJ"#4$

2>4!

K

3/3

)

R

*

+2>>["

F

4#7!

#

(,'%

#

'5

$

)

&!

)?($)<*+

)

',

*

6

K

#!" 2̂

#

T7>

8

;O

#

RC.

F

\H+\79734G"c4">7/949/B

+

*??(

+

国际检验医学杂志
(,'%

年
',

月第
)?

卷第
(,

期
!

Q>#R64&J"B

!

:9#7&"E(,'%

!

S7!+)?

!

17+(,



&!79L3

F

E7

8

E"33/7>7DI"3#"E>B/"#$/>BC9"B>7>4!97G7!/9

3#"4#7G"

F

4#/#/3/>7&"3"6B!E$

"

$ ./9"

)

R

*

+O67W :>"

#

(,'%

#

'(

$

*

&!

",'%))%5+

)

''

*樊冬梅#曾燕静#吴咏梅#等
+
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!临床研究!

血标本纤维蛋白析出对血型鉴定和交叉配血及抗体筛查的影响"

江
!

涛!张勇萍%

!杨世明!陈
!

扬!徐
!

宁!张
!

开!雷
!

康!穆士杰#

"第四军医大学唐都医院输血科!陕西西安
%',,)?

%

!!

摘
!

要"目的
!

探讨血标本纤维蛋白析出对
2H:

血型鉴定'交叉配血试验及抗体筛查的影响及其处理方法&方法
!

对微柱

凝胶法血型鉴定'交叉配血及抗体筛查中出现混合凝集"

.D

%或弱凝集"

gI

%的假阳性血标本!采用试管法进行血型复检!对复检

结果无误仍出现弱阳性的血标本采用盐水置换'

)%Y

孵育及
(

次离心去除纤维蛋白再进行血型鉴定'交叉配血及抗体筛查&

结果
!

5<

份血浆标本在
2H:

反定型中出现意外凝集!在交叉配血中出现主侧凝集及抗体筛查阳性&纤维蛋白原测定值为
*+)

"

<+<

8

#

6

!凝集强度为"

.D

%

)'

例!"

gI

%

)?

例&采用盐水置换'

)%Y

孵育及
(

次离心去除纤维蛋白!以试管法进行血型复检'抗人

球蛋白法交叉配血及抗体筛查!排除了纤维蛋白对检测结果的影响&结论
!

若采用抗凝不充分'纤维蛋白析出的血标本进行血型

鉴定'交叉配血及抗体筛查!可出现不同程度的假凝集&采用去除纤维蛋白后的标本进行检测!可防止或减少假凝集的发生率&

关键词"纤维蛋白析出$

!

血型鉴定$

!

交叉配血$

!

抗体筛查

!"#

!

',+)<5<

"

=

+/33>+'5%)$*'),+(,'%+(,+,)(

文献标识码"

2

文章编号"

'5%)$*'),

"

(,'%

%
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!!

2H:

血型鉴定(交叉配血试验及不规则抗体筛查#是保证

患者输血安全和有效的必检项目和重要措施)

'

*

#其目的是检测

受血者血清中有无破坏供血者红细胞的抗体#防止溶血性输血

反应的发生'目前常用
2H:

血型鉴定(交叉配血及不规则抗

体筛查的方法有盐水法(凝聚胺法(抗人球蛋白法及微柱凝胶

法)

($)

*

'如果患者血液中纤维蛋白原增高#血标本抗凝不充分

或离心不彻底#导致纤维蛋白析出#可在检测试验中发生凝固

现象而引起混合外观凝集$

.D

&或弱凝集$

gI

&#该凝集为假阳

性#给结果判断及输血带来困难'因此#在检测试验中去除纤

维蛋白对血型鉴定(交叉配血及抗体筛查的影响至关重要'本

研究回顾性分析了
5<

份纤维蛋白析出血标本对
2H:

血型鉴

定(交叉配血及抗体筛查的影响及其处理方法#报道如下'

A

!

资料与方法

A+A

!

一般资料
!

在血型鉴定(交叉配血及抗体筛查中出现混

合凝集$

.D

&或弱阳性$

b

&的血标本
5<

份'单克隆抗
2

(抗
H

(

抗
2H

(抗
[

(抗
\

(抗
U

(抗
"

(抗
;

(抗
9

(抗
J

(抗
1

血型定型

试剂#

2H:

血型反定型细胞(抗体筛查细胞(抗体鉴定谱细胞(

抗人蛋白试剂均由上海市血液生物医药有限责任公司提供%

2H:

(

0G\

血型检测卡及微柱凝胶抗人球蛋白卡$抗
Q

8

Zg

;)B

&购自达亚美公司产品#凝聚胺试剂盒购自贝索公司产品#

上述试剂及检测卡均在有效期内使用'

2̂$((,,

型免疫血液

学离心机为久保田公司产品#恒温水浴箱为金坛恒丰仪器厂产

品#生物显微镜为奥林巴斯株式会社产品'其他物品有生理盐

水(

(-..7!

"

6

的
;4;!

(

溶液(抗凝及干燥采血试管等'

A+B

!

方法
!

抽取被检者
U\@2$̂

(

抗凝血
(

"

).6

#离心分

离血浆与红细胞#红细胞用生理盐水配成
'P

"

*P

的悬液

备用'

A+B+A

!

2H:

(

0G\

血型鉴定及交叉配血试验
!

采用微柱凝胶

法对患者血标本进行
2H:

血型正反定型和
0G\

抗原检测及

交叉配血试验#对出现
2H:

血型正反定型不一致及交叉配血

不合的血标本#红细胞用生理盐水洗涤
)

次#配成
*P

的悬液#

并将血浆再次离心后采用试管法进行
2H:

血型复检#采用试

管法先做交叉配血试验#观察有无凝集#再将配血试管置
)%Y

孵育
),./>

#洗涤后进行间接抗人球蛋白试验交叉配血#按说

明书操作'

A+B+B

!

不规则抗体筛查
!

对微柱凝胶法和试管法
2H:

血型

鉴定正反定型不一致及交叉配血不合的血标本#采用
(

(

)

(

*

号抗体筛查细胞与被检血浆分别在
*

(

((

(

)%Y

进行冷凝集试

验及不规则抗体筛查#结果阳性的血标本再采用
',

个谱细胞

进行抗体特异性鉴定#对检出特异性抗体的血标本再采用含有

相应抗原的纯合子红细胞进行效价检测'

A+B+C

!

去除纤维蛋白干扰的方法
!

将血标本中析出的纤维蛋

白用细玻璃棒剥离去除后离心#取血清与被检或试剂红细胞进

行试验#在显微镜下观察结果#若有弱凝集滴加生理盐水凝集

+
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