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Abstract
AIM: To study the clinical significance of 
autoantibodies in patients with primary biliary 
liver cirrhosis (PBC). 

METHODS: The patients with PBC (n = 52), 
non-PBC (n = 202) and healthy physical exami-
nation people (n = 40) were examined in this 
research. Autoantibodies against cell nuclei 
(ANA), smooth muscle (SMA), mitochondria 
(AMA), heart cells, skeletal muscle, parietal cells, 
double-stranded DNA, live-kidney microsomes, 
soluble antigen, and neutrophil cytoplasm were 
detected by indirect immunofluorescence assay, 
and anti-myeloperoxidase (MPO) autoantibod-
ies were detected by enzyme-linked immunosor-
bent assay. 

RESULTS: AMA positive rate was 88.5% (46/52), 

which was the highest positive rate in PBC pa-
tients. ANA positive rate was 71.2% (37/52) in 
PBC patients. In non-PBC patients, 20 (positive 
rate 9.9%) were positive for AMA and 51 (25.2%) 
were positive for ANA, and these levels were 
much lower than those in patients with PBC (P 
< 0.01). AMA and SMA in patients with PBC 
and autoimmune hepatitis (AIH) were markedly 
different from each other (P < 0.01). However, 
ANA did not differ between PBC and AIH pa-
tients. Among 18 patients with primary scleros-
ing cholangitis (PSC), six were positive for ANA, 
seven for AMA, and these rates were lower than 
those in PBC. The ANA positive rate in hepatitis 
B and hepatitis C patients was 9.0 and 22.2%, re-
spectively. AMA positive rate in hepatitis B and 
hepatitis C patients was 7.9 and 3.7%, respective-
ly. These data were significantly different from 
those in PBC patients (P < 0.01). ANCA positive 
rate was 26.9% (14/52) in PBC patients, followed 
by MPO (25.0%). After χ2 test, both were much 
higher than those in AIH patients (P < 0.01). 

CONCLUSION: Determination of serum autoan-
tibodies is important for the diagnosis and treat-
ment of PBC, and is valuable for distinguishing 
PBC from other diseases.
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autoantibodies; Antinuclear autoantibodies; Neu-
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摘要
目的: 探讨自身抗体测定对诊断原发性胆汁
性肝硬化(PBC)的临床意义. 

方法: PBC患者52例和非PBC患者202例, 其
中包括自身免疫性肝炎(AIH)41例, 原发性
硬化型胆管炎(PSC)18例, 乙型肝炎(HBV)89
例, 丙型肝炎(HCV)54例以及健康体检者40
例, 采用间接免疫荧光法(I IF)检测抗核抗体

®

■背景资料
原发性胆汁性肝
硬化 ( P B C ) 是肝
内胆管进行性破
坏并以慢性胆汁
淤积为主要特征
的不明原因的疾
病. 中老年女性多
见, 主要表现为肝
内小胆管进行性
破坏伴门脉炎症
性改变, 最终导致
纤维化及肝硬化. 
PBC检测正日益
受到临床的重视, 
其中以自身抗体
的检测最为常用, 
血清自身抗体的
检测对诊断、治
疗和阻止原发性
胆汁性肝硬化的
发展有着十分重
要作用.

■研发前沿
原发性胆汁性肝
硬化患者检测自
身抗体对其疾病
的诊断有着十分
重要的意义, 但还
有许多机理不是
十分清楚; 对自身
抗体的检测目前
大多还是定性, 定
量检测将是今后
研究的热点.
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(ANA)、抗平滑肌抗体(SMA)、抗线粒体抗
体(A M A)、抗心肌抗体(H R A)、抗骨骼肌
抗体(ASA)、抗胃壁细胞抗体(PCA)、抗双
链DNA(ds-DNA)抗体、抗肝肾微粒体抗体
(LKM)、抗可溶性肝抗原(SLA)抗体和抗中性
粒细胞胞质抗体(ANCA)等自身抗体, ELISA
法检测抗髓过氧化酶抗体(MPO), 并对其结果
进行回顾性分析. 

结果: P B C患者中A M A阳性例数最高为46
例(88.5%), ANA阳性率为71.2%(37/52); 非
PBC患者中阳性例数则分别为20例(9.9%)和
51例(25.2%), 两组比较, 有非常显著性意义
(P <0.01). AMA、SMA抗体检测在PBC与AIH
患者中, 均有非常显著性意义(P <0.01). 但两
组之间的ANA阳性率无显著性意义(P >0.05). 
PSC患者18例ANA阳性6例, AMA阳性7例
均低于PBC患者. HBV, HCV感染患者检测
ANA阳性率分别只有9.0%和22.2%; AMA阳
性率也只有7.9%和3.7%, 与PBC患者比较均
有显著性差异(P <0.01). PBC患者及对照组
检测ds-DNA, ANCA, LKM, SLA和MPO抗
体结果显示P B C患者检测最高的A N C A阳
性率为26.9%(14/52), 其次是MPO阳性率为
25.0%(13/52), 与AIH比较, 均有非常显著性意
义(P <0.01).

结论: 血清自身抗体的检测对诊断、治疗和
阻止原发性胆汁性肝硬化的发展有着十分重
要作用.对提高PBC同其他疾病鉴别诊断和治
疗有着非常重要的意义.

关键词: 原发性胆汁性肝硬化; 抗线粒体抗体; 抗核
抗体; 抗中性粒细胞胞质抗体; 抗髓过氧化酶抗体; 
间接免疫荧光法; 酶联免疫测定
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0  引言

原发性胆汁性肝硬化(primary biliary cirrhosis, 
P B C)是一种慢性进展性自身免疫性疾病, 中
老年女性多见, 主要表现为肝内小胆管进行性

破坏伴汇管区炎性改变, 最终导致纤维化及肝

硬化. 过去认为国内很少发病, 而且对PBC的

认识非常模糊, 随着医学免疫学的发展和人们

认识水平不断提高, 国外文献报道该病患病率

呈逐年增加趋势. 国内随着检测抗线粒体抗体

(antimitochondrial antibody, AMA)的开展, 关于

PBC的报道也越来越多. 作者应用免疫荧光法对

52例PBC患者及202例非PBC等患者进行了自身

抗体检测, 现将结果报告分析如下.

1  材料和方法

1.1 材料 52例PBC及202例非PBC患者均为南

昌大学第二附属医院2000-01/2006-12月门诊、

住院确诊病例 ,  均符合2000年美国肝病学会

(AASLD)诊断建议[1], 52例PBC患者中男9例, 女
43例, 年龄14-69岁(平均45岁); 所查各项病毒感

染指标均为阴性, 但肝功能均不同程度异常; 202
例非PBC分别为自身免疫性肝炎(AIH)41例, 原
发性硬化型胆管炎(PSC)18例, 乙型肝炎(HBV)89
例, 丙型肝炎(HCV)54例, 男38例, 女164例, 年
龄为23-71(平均42); 健康对照组40例, 均为我

院体检中心健康体检者, 男15例, 女25例, 年龄

22-59(平均37). ANA、SMA、AMA、HRA、

ASA、PCA、ds-DNA、ANCA等自身抗体试剂

由德国欧蒙公司生产; MPO采用德国欧蒙公司

产生的ELISA法试剂.
1.2 方法 所采的被检标本均为空腹不抗凝血2-3 
mL, 以2500 r/min速度离心15 min分离血清, 各
种自身抗体检测的操作方法严格按试剂说明及

我科SOP标准文件进行操作. 
统计学处理 数据分析均采用SPSS11.5软件

进行统计分析, 计数资料行χ2检验.

2  结果

PBC组中AMA阳性率最高88.5%(46/52); 非PBC
对照组AMA阳性率为10.4%(21/202), 两组比两组比

较, 有显著性差异(显著性差异(P <0.01)(表1). PBC及非PBC
患者检测6种基质片中ANA、SMA、AMA、

HRA、ASA和PCA抗体结果显示PBC患者AMA
抗体阳性率最高, 为88.5%(46/52); 其次为ANA
阳性率71.2%(37/52), 与健康对照组比较, 均有均有

显著性差异(P <0.01). AMA、SMA抗体检测在

PBC与AIH中, 均有非常显著性意义(P <0.01). 但
两组之间的ANA阳性率无显著性意义(P >0.05), 
其中PBC患者SMA抗体的阳性率明显低于AIHPBC患者SMA抗体的阳性率明显低于AIH的阳性率明显低于AIH
患者(表2). P B C患者、非P B C患者及对照组

检测ds-DNA、ANCA 、LKM、 SLA和MPO
抗体结果显示P B C患者检测最高的是A N C A是A N C AA N C A
阳性率为26.9%(14/52), 其次是MPO阳性率为

25.0%(13/52), ANCA和MPO抗体检测在PBC与和MPO抗体检测在PBC与抗体检测在PBC与

■相关报道
原发性胆汁性肝
硬化患者检测自
身抗体相关文章
不少, 但都不是十
分全面, 而本研究
则对其全面报道, 
特别是ANCA和
MPO等抗体的检
测是其关键, 其相
关报道甚少.

■创新盘点
本研究对原发性
胆汁性肝硬化患
者血清自身抗体
进行了检测, 并对
其结果进行了比
较的研究, 进一步
加深了对原发性
胆汁性肝硬化与
自身抗体产生关
系的认识. 其创新
之处在于抗MPO
抗体的检测.
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AIH中, 差异具有显著性(差异具有显著性(显著性(P <0.01)(表3).表3).). 

3  讨论

PBC是一种可能与自身免疫有关的慢性进行性胆

汁淤积性肝脏疾病, 主要发生于中年女性, 病理学

表现为非脓性肝内胆管慢性炎症阻塞和汇管区淋

巴细胞浸润, 从而导致胆汁淤积, 发生肝纤维化及

肝硬化. PBC患者常同时合并干燥综合征、SLE
等其他自身免疫性疾病. ANA、AMA和ANCA
等自身抗体是PBC重要的免疫学诊断指标. 本研

究结果显示PBC患者中ANA37例阳性, 阳性率

为71.2%、AMA阳性46例, 阳性率为88.6%, 14例
ANCA阳性, 阳性率为26.9%, 其中AMA阳性率最

高. 与其他两组比较, 具有显著性意义.
线粒体存在于各种组织细胞, 线粒体抗原位

于线粒体的内膜和外膜、AMA作为一种自身抗

体可进入细胞, 并直接与线粒体抗原作用, 导致

组织细胞的免疫损伤[2]. 以目前研究表明, 许多肝

病如PBC、HCV、HEV等与自身免疫反应密切

相关, 但其发生机制仍未完全明了, Covini et al [3]

认为病毒可能参与激活自身免疫性疾病及自身

抗体的产生. 目前为止, 发现线粒体膜上存在9种
自身抗原(M1-9), M2与PBC关系最大[4-8].

AMA诊断PBC的特异性比较高, 为本病最

突出的免疫学指标异常, 也是最重要的诊断手

段. 本研究对52例PBC患者进行了AMA的检测结

表  1  PBC与非PBC患者检测ANA、AMA及ANCA的检出率比较

     
分组	               n

	                        ANA	                          AMA	                              ANCA

		                阳性           %	 阳性          %	  阳性	   %

PBC	            52	              37b          71.2	4 6b        88.5	   14         26.9

非PBC	          202	              51           25.2	2 0           9.9	   33         16.3

合计	          254	              88           34.1	 66         26.0	   47         18.5 

bP<0.01 vs  非PBC.

表  2  PBC及非PBC患者检测ANA、SMA、AMA、HRA、PCA和ASA抗体结果

     
 
疾病	    n

	       ANA	                 SMA	          AMA	                    HRA	                ASA                     PCA

		  阳性      %           阳性       %           阳性      %             阳性      %              阳性      %         阳性       %

PBC	  52	 37       71.2          6b	    11.5         46b    88.5           1        1.9           0       0.0           0        0.0

AIH	  41	25        61.0           26      63.4           4       9.8           0        0.0	         2       4.9           1        2.4

PSC	  18	   6       33.3          0	          0.0           7     38.9           0        0.0	         0	  0.0           0        0.0

HBV	  89	   8d        9.0d          1	       1.1              7       7.9           0        0.0	         1	  1.1           0        0.0

HCV	  54	 12d      22.2d          0	       0.0           2       3.7           0        0.0	         0        0.0           0        0.0

对照组	  40	   2         5.0          0	       0.0           1       2.5           0        0.0	         0	  0.0           0        0.0

bP<0.01 vs  AIH; dP<0.01 vs  PBC.

■应用要点
原发性胆汁性肝
硬化与自身抗体
的产生有着密切
的相关性, 原发性
胆汁性肝硬化患
者的血清中常会
出现一些特征性
的 自 身 抗 体 ,  对
于与其他各种肝
炎鉴别诊断是极
为 重 要 的 ,  其 中
A M A、A N A、

MPO和ANCA抗
体同原发性胆汁
性肝硬化疾病有
着密切的关系.

■名词解释
髓 过 氧 化 物 酶
( M P O ) :  是存在
于中性粒细胞的
嗜天青颗粒和单
核细胞的溶酶体
中 ,  约 占 中 性 粒
细胞蛋白总量的
5%, 是分子量为
140  KD, 等电点
为11 . 0的高阳离
子糖蛋白. MPO可
以催化过氧化氢
(H 2O 2)与氯化铁
反应生成次氯酸, 
在中性粒细胞的
氧爆炸产生超氧
离子的过程中发
挥作用, 并可作为
抗生素杀灭吞噬
的微生物和细菌.

表  3  PBC患者及非PBC患者检测ds-DNA、ANCA 、LKM 、SLA和MPO抗体结果

     
 
疾病	    n

	   ds-DNA	                ANCA	          LKM	                     SLA	                MPO

		  阳性      %           阳性       %           阳性      %             阳性      %              阳性      %

PBC	  52	   1         1.9        14b      26.9           1      1.9           8       15.4           13b      25.0           

AIH	  41	   9       22            25       61.0           4      9.8           4         9.8	         26       63.4           

PSC	  18	   1         5.6          8	       44.4           0      0.0           0         0.0	           7	    38.9          

HBV	  89	   0         0              0	       0.0            0      0.0           0         0.0	           0	      0.0  

HCV	  54	   0         0             0	       0.0            1      1.9           0         0.0	           0         0.0 

对照组	  40	   0         0              0	       0.0            0      0.0           0         0.0	           0	      0.0

bP<0.01 vs  AIH.
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果阳性46例, 阳性率达88.5%, 与非 PBC组比较差

异有非常显著性意义(P <0.01). 与文献报道基本

一致[10-11]. PBC一般认为是免疫调节紊乱引起的

自身免疫性疾病, 细胞免疫功能低下, 同时有体

液免疫功能显著增强, 血液中可检测到多种自身

抗体[12], 特别是AMA对PBC具有重要的早期诊断

价值. 因此对于长期梗阻性黄疸的患者, 尤其是

女性患者, 在除外肝外梗阻原因后, 应及早进行

AMA的检测, 以便早期明确诊断, 降低误诊率.
PBC及非PBC患者检测六种基质片结果显

示PBC患者AMA抗体阳性率最高; 其次为ANA
阳性率为71.2%(37/52), 经χ2检验, AMA抗体检

测在PBC与AIH中, 有非常显著性意义, P <0.01. 
而PBC患者SMA抗体只有6例阳性, 阳性率为

11.5%, AIH患者SMA抗体阳性则有26例, 阳性

率为63.4%, 明显高于PBC. 与文献报道基本一

致 [8-9]. 18例PSC患者检测结果显示ANA阳性

6例、AMA阳性7例均低于PBC, HBV、HCV
患者检测ANA阳性率分别只有9.0%和22.2%; 
AMA阳性率也只有7.9%和3.7%, 与PBC比较均

明显低于PBC患者. PBC患者及非PBC患者检

测ds-DNA、ANCA 、LKM、 SLA和MPO抗体

结果显示PBC患者检测最高的ANCA阳性率为

26.9%(14/52), 其次是MPO阳性率为25.0%(13/52), 
经χ2检验, ANCA抗体检测在PBC与AIH中, 均有

非常显著性意义(P<0.01). ANCA指与中性粒细胞

及单核细胞胞质中的溶酶体反应的抗体, 常见抗

原是PR3和MPO. Sobajima et al [13]研究发现在AIH
中p-ANCA的靶抗原是高泳动类蛋白. p-ANCA是

AIH相关自身抗体之一. 其靶抗原主要是MPO. 部
分PSC可检测出该抗体[14], 故p-ANCA有助于PSC
的诊断, 但不是疾病特异性抗体, p-ANCA还可见

于AIH、溃疡性结肠炎、克罗恩病和其他疾病.
我们对肝病患者进行自身抗体的检测, 结

果阳性率均高于对照组. 该结果报道的HBV和

HCV提示, HBV患者也可以检出自身免疫抗体, 
其ANA阳性率为9.0%、SMA阳性率为1.1%和

AMA阳性率为7.9%; HCV患者ANA阳性率为

22.2%、AMA阳性率为3.7%, 同HCV可以诱导

产生自身免疫抗体的结论相符[15-16]. 提示自身免

疫反应有可能参与了肝病的发病, 或是与自身

抗体具有共同抗原成份有关. 所以, 我们对肝病

患者进行自身抗体的检测十分必要.
总之, 血清自身抗体的检测对诊断、治疗

和阻止PBC的发展有着十分重要作用. 对提高

PBC在临床上同其他疾病鉴别诊断和治疗有着

非常重要的意义.
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■同行评价
本文采用简介免
疫荧光法对52例
原发性胆汁性肝
硬化(PBC)与202
例非PBC患者及
健康人的血清进
行了多种自身抗
体的检测, 得出了
一些有意义的结
果 ,  实 验 资 料 可
信, 对临床工作者
具有实际指导意
义, 有较好的参考
价值.


