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Abstract
AIM: To analyze the clinical and laboratory char-
acteristics of autoimmune liver disease (ALD) 
to provide a theoretical basis for diagnosis and 
treatment of ALD.

METHODS: The clinical and laboratory data for 
23 ALD patients were retrospectively analyzed. 
By comparing autoimmune hepatitis (AIH), pri-
mary biliary cirrhosis (PBC), primary sclerosing 
cholangitis (PSC) and autoimmune overlap syn-
drome (OLS) in terms of clinical manifestations, 
autoantibody detection and pathological fea-
tures, the clinical and laboratory characteristics 
of ALD were summarized.

RESULTS: ALD patients often showed skin 
itching and abnormal liver function. The posi-
tive rate of antinuclear antibody (ANA) showed 
no significant difference in AIH patients (P > 
0.05) but differed significantly in PBC patients 
(P > 0.05) among Han, Uygur and other ethnic 
groups (including Kazake, Mongolia, Hui, etc.). 
The positive rate of ANA was lower in Han and 
Uygur patients than in other ethnic groups (40% 
and 47.82% vs 70.58%). The positive rates of anti-
mitochondrial antibody (AMA) and anti-smooth 
muscle antibody (SMA) showed no significant 
differences in either AIH or PBC patients among 
different ethnic groups (all P > 0.05). A total of 
96 patients underwent routine liver puncture 
biopsy, and 75.72% (75/96) of them were clearly 
diagnosed.

CONCLUSION: The rate of early diagnosis of 
ALD is very low due to atypical manifestations 
of the disease. Analysis of clinical manifestations 
and serum biochemical and autoantibody detec-
tion can help diagnose ALD.
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摘要
目的: 分析自身免疫性肝病(ALD)临床特征及
实验室检测结果, 为进一步ALD的诊断和治
疗提供理论依据. 

方法: 对321例ALD患者的临床及实验室检查
资料进行回顾性分析, 比较自身免疫性肝炎
(AIH)、原发性胆汁性肝硬化(PBC)、原发性
硬化性胆管炎(PSC)及自身免疫重叠综合征
(OLS)的临床表现、自身抗体的检测、病理
特点等. 

结果: (1)ALD临床表现特点各异, 以皮肤瘙
痒、肝功异常较多; (2)自身抗体检测: 汉、

维、其他民族 (包括哈萨克、蒙古、回族
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■背景资料
自身免疫性肝病
(ALD)是机体自
身免疫反应过度
造成肝组织损伤, 
出现肝功能异常
及相应症状体征
的一组疾病, 表现
为肝脏持续性损
伤, 进一步发展为
肝纤维化, 甚至肝
硬化.

■同行评议者
徐可树, 教授, 华
中科技大学同济
医学院附属协和
医院消化内科



等)A N A阳性率比较, A I H组差异均无统计
学意义 (P >0.05) ,  P B C组差异有统计学意
义(P <0.05),  其他民族(哈萨克、蒙古、回
族)ANA阳性率高于汉、维族(70.58% vs  40%, 
47.82%). AMA阳性检测, AIH、PBC组差异均
无统计学意义(P >0.05), SMA阳性检测, AIH、

PBC组差异均无统计学意义(P >0.05); (3)病理
组织: 共有96例行肝穿刺病理活检, 病理结果
显示75.72%(75/96)符合诊断.

结论: ALD早期诊断率低, 而且常常表现不典
型, 往往要密切联系临床表现、血液生化及自
身抗体检测结果等才能作出正确诊断.

关键词: 自身免疫性肝病; 临床表现; 自身抗体; 病

理组织
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0  引言

自身免疫性肝病(autoimmune liver disease, ALD)
是机体自身免疫反应过度造成肝组织损伤, 出
现肝功能异常及相应症状体征的一组疾病, 表
现为肝脏持续性损伤, 进一步发展为肝纤维化, 
甚至肝硬化[1]. 根据其临床表现、生物化学、

影像学和组织病理学特点, 可分为以肝细胞胞

实质损害为主的自身免疫性肝炎(autoimmune 
hepatitis, AIH)、以胆管病变为主的原发性胆汁

性肝硬化(primary biliary cirrhosis, PBC)和原发

性硬化性胆管炎(primary sclerosing cholangitis, 
PSC)3组疾病及相互重叠的疾病. 该类疾病目前

亦无治愈性药物, 仍是导致肝衰竭的重要病因, 
各占肝移植术患者的4%-5%[1,2]. ALD早期诊断

率低, 而且常常表现不典型, 往往要密切联系临

床表现、血液生化及自身抗体检测结果等才能

作出正确诊断. 

1  材料和方法

1.1 材料 新疆医科大学第一附属医院2002-05/ 
2008-10确诊为ALD的住院患者321例, 其中男

39例, 女282例. 其中AIH 62例, 男7例, 女57例; 
PBC 227例, 男19例, 女208例; PSC 24例, 男17
例, 女7例; 重叠综合征(PBC与AIH)8例, 均为

女性.
1.2 方法 
1.2.1 诊断标准: AIH诊断标准: AIH诊断符合
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2002年美国肝脏病学会发表了新的诊疗指南的

诊断计分系统[3]; PBC诊断标准: 参照2000年美

国肝病学会(AASLD)推荐的诊断标准[4]. PSC的
诊断标准[5]: (1)临床表现为慢性胆汁淤积; (2)
血清抗线粒体抗体(antimitochondrial antibody, 
AMA)阴性, 抗中性粒细胞胞质抗体(antineutro-
phil cytoplasmic antibody, ANCA)多为阳性; (3)
胆管造影发现肝内外胆管弥漫性、多灶性狭窄

或局部扩张; (4)病理检查发现肝内胆管周围纤

维化. 重叠综合征的诊断参照Czaja等[6]标准. 该
321例患者经查各项病毒感染指标均为阴性, 并
排除了药物性、酒精性、遗传代谢性肝病. 自
身抗体检测方法: 利用HepG2细胞系, 采用间接

免疫荧光技术, 自身抗体的存在是AIH诊断的必

要条件, 自身抗体包括抗核抗体(antinuclear anti-
bodies, ANA), 抗平滑肌抗体(anti-smooth muscle 
antibodies, SMA)和抗肝肾微粒体抗体Ⅰ型(anti-
Ⅰ-kidney microsomal antibody, anti-LKMⅠ), 
PBC特异性自身抗体为抗线粒体抗体, M2阳性

有确定诊断价值, 约90%PBC可检出AMA或M2
抗体, 同时可检出ANA, SMA等. PSC患者中约

70%可检出核周型ANCA(perinuclear staining pat-
tern of antineutrophil cytoplasmic antibodies, pAN-
CA), 该抗体在溃疡性结肠炎检出率为30%-40%. 
此外约20%-30% PSC血清ANA或SMA阳性. 上述

自身抗体在PSC诊断中并无特异性, 只作为参考.
1.2.2 研究指标: 按患者的民族、临床表现、免

疫、病理活检、发病情况等进行分析.
统计学处理 实验数据以mean±SD表示, 采

用SPSS13.0统计分析软件包进行数据处理, 计
量资料后进行方差分析和两两比较. 计数资料

采用Fisher精确概率检验.

2  结果

2.1 一般资料 AIH组男女比1∶8, PBC患者男

女比1∶10, PSC组患者男女比1∶1, 重叠综合

征患者均为女性. 发患者群以中老年女性为主, 
40-60岁为高峰, 且各民族均可发病, 以汉族居

多. 临床表现多样化, AIH患者以肝功异常伴乏

力较多见, 25例(41.00%); PBC组以肝功异常、

皮肤瘙痒较多见, 分别为155例(68.37%)、134例
(58.87%); PSC组以黄疸为多见, 14例(56.98%); 
重叠综合征仍以肝功异常为多见, 4例(45.65%). 
在肝硬化失代偿表现中有腹水表现者AIH所占

比例较多, 17例(22.05%); 在肝硬化失代偿表现

中有脾亢表现者中PBC患者所占比例较多112例

www.wjgnet.com

■相关报道
姜 小 华 等 报 道 , 
AMA阳性是PBC
最具诊断价值的
免 疫 学 指 标 ,  有
90%-95%的PBC
患者AMA阳性.
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(占49.42%); 在PSC、重叠综合征患者进展为肝

硬化失代偿期均明显减少(表1). 
2 . 2  自身抗体检测结果  对 3 2 1例患者进行

ANA、AMA、SMA抗体检测. 采用χ2检验, 对
汉族、维吾尔族、其他民族(包括哈萨克、蒙

古、回族等)A N A阳性率进行对比, A IH组差

异无统计学意义(P >0.05), PBC组差异有统计

学意义(P <0.05), 其他民族(哈萨克、蒙古、

回族)A N A阳性率(70.58%)高于汉、维吾尔

族. AMA阳性检测结果, 经χ2检验, 汉、维吾

尔族、其他民族AMA阳性率进行对比, AIH、

PBC2组差异均无统计学意义(P >0.05), SMA阳

性检测结果, 经χ2检验, 汉、维吾尔族、其他民

族SMA阳性率进行对比, AIH、PBC2组差异均

无统计学意义(P >0.05). 重叠综合征8例患者中

仅汉族患者检出ANA及AMA, 故而未行统计学

分析(表2). 
2.3 肝穿病理组织检查结果 ALD行病理组织检

查见表3, AIH组中, 27例行肝脏活检, 结合临床

症状、自身抗体和肝穿病理三要素相结合最终

能确诊者为23例(86.36%). 组织学检查以界面

性肝炎为主, 伴有不同程度肝细胞变性、坏死

及淋巴细胞、浆细胞浸润, 无胆管周围炎症及

小胆管损伤, 炎症分级G1S1-G3S3均存在; PBC
组中, 66例行肝穿刺者结合临床症状、自身抗

体和肝穿病理三要素相结合最终能确诊者为59
例(89.39%). 其中23例有淤胆表现, 19例伴有纤

维组织增生, 8例伴有结节性肝硬化形成. 伴有

不同程度肝细胞变性、碎片状坏死以及淋巴细

胞、浆、白细胞浸润及纤维间隔形成, 炎症分

级为G0S1-G3S4; PSC组中, 有4例行肝脏病理, 
最终能确诊者为4例(100.0%). 主要表现为汇管

区炎性细胞浸润, “洋葱皮样”同心圆结构. 重
叠综合征(PBC与AIH)者同时可见肝细胞点灶

状、碎屑样坏死、汇管区大量炎性细胞浸润、

胆管周围炎及小胆管损伤.

■应用要点
自身免疫性肝病
早期诊断率低, 而
且常常表现不典
型, 往往要密切联
系临床表现、血
液生化及自身抗
体检测结果等才
能作出正确诊断.

表  1  不同类型的自身免疫性肝病的临床特点

     
分组    n

临床表现 n (%)

皮肤瘙痒 肝功异常伴乏力 食欲不振      黄疸 肝区不适     腹水 呕血便血       脾亢

AIH   62     8(13.26)     25(41.00) 16(24.58)   6(10.19)   2(3.26) 17(22.05)     1(8.06)     8(13.48)

PBC 227 134(58.87)   155(68.37) 77(33.87) 74(32.65) 58(25.74) 11(4.76)   19(8.20) 112(49.42)

PSC   24     2(6.67)     11(47.68)   9(39.38) 14(56.98)   6(26.33)   3(12.90)     0(0.0)     2(9.76)

重叠综合征     8     1(11.32)       4(53.27)   4(45.65)   1(12.00)   3(31.45)   2(28.57)     0(0.0)     1(17.73)

表  2  321例ALD患者自身抗体检测结果

     
分组     n

ANA AMA SMA

阳性n (%) χ2值 P 值   阳性n (%) χ2值 P 值 阳性n (%) χ2值 P 值

AIH 汉族   46 27(58.69) 1.03 0.31     6(13.04) 31.23 2.30 15(32.60) 6.45 0.01

维吾尔族     8   6(75.00)     1(12.50)   4(50.00)

其他民族     8   2(25.00)     2(25.00)   2(25.00)

　 合计   62 35(56.45)     9(14.51) 35(56.45) 　 　

PBC 汉族 167 67(40.00) 2.33 0.13 138(82.58) 73.30 1.11 23(13.77) 1.29 1.19

维吾尔族   33 16(47.82)   23(69.56)   1(3.03)

其他民族   27 19(70.58)   17(64.71)   5(18.51)

　 合计 227 98(43.07) 164(72.38) 98(43.07) 　 　

表  3  各组ALD肝脏病理情况

     
分组     n 行肝脏病理(n ) 诊断符合(n ) 诊断符合率(%)

AIH   62          27        23        86.36

PBC 227          66        59        89.39

PSC   24            4          4      100.00

重叠综合征     8            2          1        50.00
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3  讨论

ALD病因尚不十分清楚, 可能与感染、药物、

遗传、免疫等因素有关[7]. 临床具有自身免疫病

的一些表现, 有自身抗体的异常. 发病者以女性

居多. 本组病例中女性患者占87.90%, 其中AIH
以中年女性患者多见, 而PBC则多见于中老年女

性. ALD起病隐匿, 临床表现缺乏特异性, 一般

病程都在6 mo以上, 本组321例病例病程最长者

达60 mo. AIH以肝实质损害为主, 表现为如乏力, 
嗜睡, 全身不适, 食欲减退, 恶心, 腹痛和瘙痒. 
小关节疼痛常见查体除肝脾肿大, 黄疸和慢性

肝病的体征, 可能没有其他阳性发现, 甚至可直

接进展为肝硬化, 出现门脉高压的体征, 如食管

胃底静脉曲张、腹水等, 病情常呈波动性变化. 
PBC临床表现疲劳60%-70%, 瘙痒40%-70%, 瘙
痒症状与黄疸不平行, 黄素瘤、皮肤色素沉着

(好发于眼睑、手、掌), 胆汁淤积性黄, 肝脾肿

大, 吸收不良(脂溶性维生素的吸收异常、脂肪

泻、体质量下降). 门脉高压症表现为食管静脉

曲张破裂出血、腹水、下肢浮肿等, 提示病情

晚期已到肝硬化. PSC与PBC相似, 患者之间差

异较大, 常见的症状有乏力、食欲减退、体质

量减轻, 皮肤瘙痒、右上腹疼痛、间断发热. 可
能伴随的其他疾病为溃疡性结肠炎(70%), 干燥

综合征、甲状腺炎、腹膜后纤维化、结节病等. 
血清免疫学检查对自身免疫性疾病的诊断

具有重要意义[8]. ALD诊断的必要条件是检测到

人体内存在相关的特异性自身抗体. AIH患者血

中存在多种自身抗体, 包括ANA、SMA、LKM
Ⅰ及抗可溶性肝或肝/胰抗原抗体等, 根据血清

抗体的不同可将AIH分为Ⅲ型, ANA和SMA是

AIHⅠ型最常出现的抗体. 李继强等[9]报道, AIH
Ⅰ型ANA的阳性率为70%-80%, SMA的阳性率

为84%, 抗-ASGPR的阳性率为40%-88%, pAN-
CA阳性率为65%-96%, AMA阳性非常少见, PSC
的SMA阳性率为74%. 对PBC自身抗体中最具诊

断意义的是AMA. 姜小华等[10]报道, AMA阳性

是PBC最具诊断价值的免疫学指标, 有90%-95%
的PBC患者AMA阳性. 线粒体膜上存在9种自身

抗原(M1-M9), 其中M2亚型(AMA-M2)对PBC检
测的敏感性达93%-94%, 特异性近乎100%, 而且

有助于早期诊断无症状的PBC患者. ANA是诊断 
PBC的另一重要抗体, 在PBC患者中的阳性率

为50%[11]. 本组病例AIH患者中有58例(93.54%)
为Ⅰ型, ANA阳性率为56.45%, SMA阳性率为

33.87%. 在PBC患者中AMA检测结果阳性率为

72.38%, 其中AMA-M2检出阳性共101例, 阳性

率51.80%, ANA检出阳性率为43.07%. 对本组

患者汉、维、其他民族(包括哈萨克、蒙古、

回族)ANA阳性率进行对比, 不同民族均可患有

AIH组, 其他民族患有PBC者高于汉族维吾尔族, 
考虑与选取病例数太少不足以做出结论. 本组

患者特征性阳性率均低于文献报道. 考虑原因: 
(1)肝硬化终末期患者比例太多, 自身抗体特点

趋向于不典型; (2)检测技术试剂的误差; (3)新疆

地区的人群特点. 重叠综合征患者中PBC-AIH7
例示ANA阳性率为83.33%(5/6), AMA阳性率为

66.67%(4/6). PBC-PSC1例AMA阳性率为100%, 
SMA阳性率为100%, 均与文献报道大致相符. 

肝脏病理结果: AIH组织病理学变化主要

表现为3个: (1)界面性肝炎; (2)门管区及门管区

周围淋巴-浆细胞浸润; (3)肝细胞花环状排列. 
PBC组织病理学变化可分为4期: 1期(门管期)
主要表现是破坏性肉芽肿性胆管炎-FDL; 2期
(门管周围期)主要是胆汁性碎屑样坏死; 3期(间
隔期)主要是间隔或桥样纤维化, 陈旧性桥样坏

死; 4期(硬化期)主要是假小叶结构形成. PSC的
组织病理学特点是表现为胆管和胆管周围炎, 
浸润的炎性细胞主要为淋巴细胞, 增生的纤维

结缔组织像一团纤维线围绕在胆管周围, 形成

“洋葱皮样”同心圆结构. 根据上述病理特点

对该组ALD患者行肝脏病理检查结果分析(99
例), 87.87%的肝穿患者(87/99)可明确并符合诊

断, AIH组占86.36%, PBC组占89.39%, PSC组占

100.0%. 无法明确诊断仅能是倾向于考虑ALD
诊断的有21例, 需进一步动态随访观察或多次

多部位点肝穿刺以便进一步明确诊断. 
由于近年来实验室检查特别是免疫血清学

检查及ERCP、PTC等技术的广泛开展, 尤其是

肝穿病理学检查对该病的诊断有了很大提高. 
ALD早期阶段, 针对肝炎成分应用免疫抑制剂

治疗, 针对胆汁淤积给予熊去氧胆酸治疗, 疗效

比较肯定[12], 但进展到肝硬化后, 药物疗效欠佳, 
且不良反应增大, 至肝功能衰竭期, 肝移植是

唯一有效的治疗方法[12]. 在该组人群中已有1例
PBC患者行肝移植术, 存活良好, 随着对ALD认

识的不断深入和各种自身抗体检测技术的日益

普及, 近年来此类病例逐渐增多, 国内文献中的

相关报道也不断增加, 本研究提示通过上述各

项临床特点检查分析, 根据肝脏病变特点, 不仅

可为诊断和鉴别诊断提供依据, 也为临床治疗

方案给予指导和观察疗效提供依据.

■同行评价
本文内容丰富, 对
临床有一定的参
考意义, 但新颖性
一般.
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《世界华人消化杂志》入选北京大学图书馆
2008 年版《中文核心期刊要目总览》 

本刊讯 《中文核心期刊要目总览》(2008年版)采用了被索量、被摘量、被引量、他引量、被摘率、影响因

子、获国家奖或被国内外重要检索工具收录、基金论文比、Web下载量等9个评价指标, 选作评价指标统计源

的数据库及文摘刊物达80余种, 统计文献量达32 400余万篇次(2003-2005年), 涉及期刊12 400余种. 本版还加大

了专家评审力度, 5 500多位学科专家参加了核心期刊评审工作. 经过定量评价和定性评审, 从我国正在出版的

中文期刊中评选出1 980余种核心期刊, 分属七大编73个学科类目. 《世界华人消化杂志》入选本版核心期刊

库(见R5内科学类核心期刊表, 第66页). (编辑部主任: 李军亮 2010-01-08)


