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Abstract
AIM
To compare the clinical classification of drug-induced 
liver injury (DILI) by different methods and analyze 
their relationship with the pathological features of the 
liver.

METHODS
In this study, 133 patients who were clinically 
diagnosed with DILI and underwent liver pathological 
examinat ion were enro l led . We adopted the 
criteria established and updated by the Council for 
International Organizations of Medical Sciences 
(CIOMS classification standard) and the guidelines 
developed by the European Association for the Study 
of the Liver in 2009 (EASL diagnostic criteria) for 
DILI clinical classification. The classification results 
were compared with liver pathological damage 
types to analyze the relationship between different 
classification standards and liver pathology.

RESULTS
The results of classification using “R value” were 
consistent to those using “R’ value”. The differences 
among the results of classification using the CIOMS 
classification standard, EASL diagnostic criteria, and 
liver pathology were statistically significant (P < 0.01). 
The percentage of cases with hepatocellular type and 
the overall percentage of cases with cholestatic type 
and mixed type diagnosed by the three methods were 
as follows: (CIOMS: 79.70% vs 20.30%; EASL: 54.89% 
vs 45.11%; liver pathology: 37.59% vs 62.41%). Based 
on liver pathology, the diagnostic accordance rates of 
“R value”, “R’ value”, and EASL diagnostic criteria 
were 41.35%, 41.35%, and 51.13%, respectively. During 
the one-year follow-up period, 24 (18.05%) cases 
developed chronic DILI, including 15 (62.50%) cases 
with cholestasis in liver pathology. 
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CONCLUSION
The biochemical method based on the CIOMS classifica
tion standard and the EASL diagnostic criteria cannot 
objectively reflect the pathological manifestations in the 
liver.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Drug-induced liver injury; Cholestasis; Clinical 
injury classification; Pathology; Histology
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摘要
目的
分析不同方法对药物性肝损伤(drug induced liver 
injury, DILI)进行临床分型的区别、关系.

方法
对133例DILI患者采用医学科学国际组委会(Council 
for International Organizations of Medical Sciences, 
CIOMS)提出、修改更新的DILI标准(入院R值、峰
值R'值)、欧洲肝病学会(European Association for 
the Study of the Liver, EASL)胆汁淤积性肝病指南、

肝脏病理进行分型, 分析其区别、关系.

结果
R和R'分型结果一致, 其余两者差异均有统计学意
义(P <0.01). 肝细胞损伤型与胆汁淤积和混合型在
不同分型标准中所占比例分别为: R和R'(79.70% vs  
20.30%), EASL(54.89% vs  45.11%), 肝脏病理(37.59% 
vs  62.41%). 以病理为准, R、R'、EASL标准符合率
为41.35%、41.35%、51.13%. 以肝脏病理表现为标
准, R值、R'值、EASL标准的分型结果与肝脏病理
的诊断符合率分别为41.35%、41.35%、51.13%. 随
访1年, 有24例(18.05%)患者发展为慢性DILI, 其中15
例(62.50%)肝脏病理有胆汁淤积的表现.

结论
以生化指标为分型依据的CIOMS、EASL标准不能
客观反映肝脏病理, 需进一步研究.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 本研究采用CIOMS分型标准、EASL胆汁淤

积性肝病实践指南和肝脏病理对133例药物性肝损伤患

者进行临床分型, 结果显示采用以生化指标为基础的

CIOMS分型标准和EASL胆汁淤积性肝病实践指南相对

于肝脏病理, 低估了胆汁淤积的发生.
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0  引言

药物性肝损伤(drug induced liver injury, DILI)是指在

应用药物过程中由药物或其代谢产物引起的肝脏疾

病 [1],  是导致近年来肝脏疾病死亡率和发病率升高

的一个重要原因[2,3]. DILI的诊断主要依赖排除法, 临
床最常用的是Roussel Uclaf因果关系评估法(Roussel 
Uclaf causality assessment method, RUCAM)[4,5]量表. 
DILI病理损伤的靶细胞包括肝细胞、胆管上皮细胞

及肝窦和肝内静脉系统的血管内皮细胞, 其中以肝细

胞和胆管损伤最为多见. 但临床中对DILI损伤类型的

判断并非依据肝脏病理表现, 而是采用国际医学科学

组织委员会(Council for International Organizations of 
Medical Sciences, CIOMS)提出并修改更新的DILI分
型标准[6-9], 通过血清中肝脏的生化指标谷丙转氨酶

(alanine aminotrasferase, ALT)和碱性磷酸酶(alkaline 
phosphatase, ALP)进行计算R值并推断, 该标准是否能

客观反应肝脏真实的病理损伤情况尚有争议[10,11], 需
要进一步的研究. 另外, 大多数研究中所用的CIOMS
分型纳入的是入院后首次获得的肝脏生化指标[2], 但
相关指标会随疾病变化和进展发生变化, 仅依靠入院

时指标是否能准确判断临床损伤类型尚不清楚. 最
后, 各种原因导致的肝损伤多可出现胆汁淤积, 对于

是否存在胆汁淤积可以根据“2009年欧洲肝病学会

(European Association for the Study of the Liver, EASL)
的胆汁淤积性肝病的处理临床实践指南(EASL诊断标

准)[12,13]”进行判断, 也可以根据肝脏病理是否存在胆

汁淤积的表现判断, 那么对于DILI患者根据EASL指
南判断胆汁淤积情况是否与肝脏病理表现相符尚不

清楚. 综上原因, 本研究分别采用CIOMS分型(包括入

院首次计算的R值、病程中ALT和ALP峰值计算的R'
值)、EASL诊断标准对DILI患者的临床肝损伤类型进

行分类, 并与肝脏病理表现进行相关性分析, 探讨更准

确的临床肝损伤类型诊断标准. 
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1  材料和方法

1.1 材料 收集2015-01/2017-01于天津市第二人民医院

住院的DILI患者205例. DILI的诊断标准采纳CIOMS
推出的RUCAM量表[5], 评估标准为: >8分为非常可能

(或确定), 6-8分为很可能, 3-5分为可能, 1-2分为不可

能, ≤0分为可除外. 将RUCAM评分≥6分并同时进行

肝脏病理检查的患者纳入本研究. 排除标准包括: 合并

巨细胞病毒、EB(Epstein-barr)病毒、柯萨奇病毒感染

者, 各型病毒性肝炎, 自身免疫性肝病, 酒精性肝病, 遗
传性肝病及胆道梗阻性等疾病. 最终共133例纳入本研

究. 所有研究对象皆签署知情同意书, 本研究获医院伦

理委员会审核批准. 
1.2 方法

1.2.1 生化指标: 入院后24 h内及入院后每周空腹抽

血2 mL, 检测ALT、天冬氨酸氨基转移酶(aspartate 
transaminase, AST)、ALP、谷氨酰转肽酶(glutamyl 
transpeptidase, GGT)、总胆红素(serumtotal bilirubin, 
TBIL)、直接胆红素(direct bilirubin, DBIL)、总胆汁

酸(total bile acid, TBA), 均有全自动生化分析仪(日立

-7180)测定, 试剂购自日本和光与中生北控. 取入院24 h
内以及住院期间ALT和ALP的峰值进行计算及相关统

计学分析.
1.2.2 肝脏病理检查: 入院1 wk内完成肝脏病理检查. 
在B超引导下进行肝穿刺检查, 用Bard肝穿刺枪(16G)
肝穿针穿刺, 获取长约1.5-2.5 cm的肝组织. 包含至少4
个汇管区. 肝组织经10%甲醛液固定, 石蜡包埋, 连续

5 μm切片后, 常规进行HE、Masson染色, 显微镜下观

察炎症, 纤维化程度及病变特点; 普鲁士蓝染色观察

肝细胞铁沉积情况. 链霉亲和素-生物素复合物(strept 
avidin-biotin complex, SABC)法检测肝组织原位乙型

肝炎表面抗原(hepatitis B surface antigen, HBsAg)、乙

型肝炎核心抗原(hepatitis B core antigen, HBcAg)表达

情况; 免疫组织化学染色(streptavidin-perosidase, SP法)
检测cytokeratin 19(CKl9)表达用于观察胆管增生情况. 
1.2.3 DILI临床损伤分型参考标准: 根据不同的诊断

标准对DILI患者肝损伤类型进行分型, 采纳的诊断标

准包括: (1)参考CIOMS建立,修改并更新的以R值[R 
= (ALT实测值/ALT正常值上限(upper limit of normal, 
ULN))/(ALP实测值/ALP ULN)]为标准的DILI临床分

型[6](其中ALT、ALP均为入院24 h内首次获得的肝

功能): (a)肝细胞损伤型: ALT≥3 ULN, 且R≥5; (b)胆
汁淤积型: ALP≥2 ULN, 且R≤2; (c)混合型: ALT≥
3 ULN, ALP≥2 ULN, 且2<R<5. (2)以住院期间ALT和
ALP峰值计算R'值[R' = (ALT峰值/ALT ULN)/(ALP峰
值/ALP ULN)]. 肝细胞损伤型为: ALT≥3 ULN, 且R'≥

5; 胆汁淤积型: ALP≥2 ULN, 且R'≤2; 混合型: ALT≥
3 ULN, ALP≥2 ULN, 且2<R'<5. (3)根据2009年EASL
诊断标准[12]当ALP>1.5 ULN且GGT>3 ULN, 即考虑存

在胆汁淤积(包括单纯胆汁淤积以及混合型). (4)肝脏

病理分型: 胆汁淤积型的病理表现包括: 肝细胞内胆

汁淤积, 肝细胞呈羽毛状变性, 伴毛细胆管扩张, 胆栓

形成, 胆汁淤积严重时以扩张含胆栓的毛细胆管为中

心, 肝细胞呈腺泡样排列, 形成胆汁花环, 肝窦内增生

肥大的Kupffer细胞吞噬胆汁, 门管区小叶间胆管胆汁

淤积伴胆栓形成[13-15]. 肝细胞损伤型主要表现为: 点灶

状坏死、融合坏死、桥接坏死或多小叶坏死, 小叶内及

汇管区的炎症主要为混合性炎细胞浸润, 其中包括单核

细胞及嗜酸性粒细胞, 还可见肝细胞再生修复现象[11,16]. 
同时具有胆汁淤积和肝细胞损伤特点的患者为混合型. 
所有肝穿标本除由天津市第二人民医院病理专家阅片

外, 均送北京王泰龄或上海胡锡琪教授进行病理会诊. 
1.2.4 随访: 患者出院后每1-3 mo随访1次. 随访达1年者

共133例.
1.2.5 预后评价: 按照DILI诊治指南[6]慢性DILI定义为

在DILI发生6 mo后, 血清ALT、AST、ALP、TBIL仍
持续异常, 或者存在门静脉高压或慢性肝损伤的影像

学和组织学证据. 部分学者[17]提出以1年为界定义慢性

DILI.
统计学处理 应用SPSS17.0统计软件包处理数据, 

计量资料应用mean±SD表示, 采用t检验、单因素方

差分析, 计数资料应用χ2检验, P <0.05为差异有显著统

计学意义. 同时计算每种分型及肝脏病理分型的诊断

符合率: (a+d)/(a+b+c+d)×100%.

2  结果

2.1 一般资料情况  133例D I L I患者中 ,  男性51例
(38.35%), 女性82例(61.65%), 年龄为9-74岁, 平均年龄

46.42岁±12.45岁. 经计算发现, 无论采用哪种临床损

伤分型标准, 所得单纯胆汁淤积型例数均较少, 故本研

究将其与同样存在胆汁淤积的混合型组合并一起进行

统计[10,18]. 按不同分型标准进行分型, 相同损伤类型中

性别比例和平均年龄相近, 差异无统计学意义(表1, 2).
2.2 DILI患者肝脏病理表现 133例DILI患者的肝脏病

理表现包括肝细胞损伤和胆汁淤积等. 肝细胞损伤的

表现中以肝细胞肿胀最为常见; 胆汁淤积的表现以肝

细胞淤胆最为常见. 结果显示, 所有患者都存在不同

程度的肝细胞损伤, 不存在单纯的胆汁淤积, 其中单

纯肝细胞损伤有50例(37.59%), 既有肝细胞损伤又有

胆汁淤积的有83例(62.41%). 不同病理损伤的发生情

况如表3. 
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2.3 采用不同标准判断DILI患者临床损伤类型 对133
例DILI患者分别采用CIOMS分型[6](包括R值和R'值)、
EASL诊断标准[7]、肝脏病理表现进行临床分型. 其中

以R值和R'值为依据进行分型的结果一致, 均为肝细

胞损伤型106例(79.70%), 胆汁淤积型和混合型27例
(20.30%); 以EASL标准分型结果为肝细胞损伤型73例
(54.89%), 混合型和胆汁淤积型60例(45.11%); 肝脏病

理损伤分型结果为肝细胞损伤型50例(37.59%), 混合

型和胆汁淤积型83例(62.41%). 两两比较结果显示: R
值与R'值分型结果完全一致(0.00、1.000); 与R值和

R'值相比, 按EASL分型所得肝细胞损伤型比例下降

(54.89% vs  79.70%), 而胆汁淤积型和混合型明显升

高(45.11% vs  20.30%), 差异有统计学意义(χ2 = 18.6, 
P <0.001); 同样与R值和R'值比较, 以肝脏病理分型所

得肝细胞损伤型比例进一步下降(37.59% vs  79.70%), 
而胆汁淤积型和混合型所占比例明显升高(62.41% vs  
20.30%), 差异有统计学意义(χ2 = 48.61, P <0.001); 与
EASL分型结果比较, 肝脏病理分型所得胆汁淤积型和

混合型比例升高(62.41% vs  45.11%), 差异有统计学意

义(χ2 = 8.00, P  = 0.005)(表4). 此外, 以肝脏病理分型情

况为标准, 计算不同分型标准与之诊断符合率, 结果显

示R值和R'值的诊断符合率均为41.35%, EASL标准诊

断符合率为51.13%(表5). 
2.4 预后分析 133例DILI患者随访均达到1年, 按照

DILI诊治指南[6](以6 mo为界)发展为慢性DILI的24例

(18.05%). 24例DILI患者的肝脏病理损伤类型以胆汁

淤积型和混合型为主(15/24, 62.50%). 若按照部分学

者意见以1年为界定义慢性DILI[17], 则9例(6.77%)发展

为慢性, 其中7例(7/6, 77.78%)肝脏病理有胆汁淤积的

表现.

3  讨论

近年来, 随着药物、草药及膳食补充剂的种类和应用

人群不断扩大, DILI的发生不断增加[10,19-21]. 但迄今为

止, DILI的诊断、临床分型及治疗仍面临很多挑战. 现
阶段DILI的诊断标准国内外多采用设计相对合理、

要素相对全面、操作方便, 诊断准确率相对较高的

RUCAM量表[22]. 而药物造成的肝脏损伤类型临床多

采用CIOMS分型标准, 即根据血清ALT和ALP两个指

     

表  1  不同标准相同损伤类型的性别构成比较 n  (%)

分型标准
肝细胞损伤型 胆汁淤积型和混合型

例数 男 女 例数 男 女

R值 106 (79.70) 41 (38.68) 65 (61.32) 27 (20.30) 10 (37.04) 17 (62.96)

R'值 106 (79.70) 41 (38.68) 65 (61.32) 27 (20.30) 10 (37.04) 17 (62.96)

EASL标准   73 (54.89) 32 (43.84) 41 (56.16) 60 (45.11) 19 (31.67) 41 (68.33)

病理   50 (37.59) 20 (40.00) 30 (60.00) 83 (62.41) 31 (37.35) 52 (62.65)

χ2值 0.602 0.564

P值 0.896 0.905

     

表  2  不同标准相同损伤类型年龄比较 (mean±SD)

分型标准 肝细胞损伤型 胆汁淤积型和混合型

R值 46.42±12.45 48.70±11.86

R'值 46.03±12.25 50.30±12.28

EASL诊断标准 45.23±11.60 48.90±12.96

病理 47.98±12.11 46.23±12.47

F值 0.527 0.987

P值 0.664 0.400

     

表  3  133例DILI患者肝脏病理表现

病理改变 n  (%)

肝细胞损伤

嗜酸性变 129 (96.99)

肝细胞肿胀   133 (100.00)

脂肪变   73 (54.89)

点灶状坏死 130 (97.74)

桥接坏死 11 (8.27)

凋亡小体   66 (49.62)

混合炎细胞浸润   85 (63.91)

界面炎   89 (66.92)

中央静脉炎   29 (21.80)

胆汁淤积

肝细胞淤胆   82 (61.65)

胆栓   51 (38.35)

胆管反应   70 (52.63)

胆管增生   71 (53.38)

纤维化 100 (75.19)

蜡质样沉积   51 (38.35)

褐色素沉积   18 (13.53)

DILI: 药物性肝损伤.
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标计算R值, 并将DILI的肝脏损伤类型分为肝细胞损

伤型、胆汁淤积型以及混合型. 理论上讲, 肝脏病理观

察对于判断是否存在肝细胞损伤、胆汁淤积或混合型

损伤更为准确、全面, 应看作相对的“金标准”. 但
CIOMS的DILI临床损伤分型标准并非依据病理表现, 
大多数情况是采用入院后首次血清生化指标进行评

判, 故难免会存在一定缺陷和局限性, 可能造成临床分

型的误判. 而正确判断临床损伤类型意义重要, 不仅有

助于了解不同药物造成肝损伤的机制, 还可以预测预

后并指导治疗. 
本研究选取根据RUCAM评分确定为DILI的患者

共133例, 然后分别根据CIOMS分型标准(包括入院首

次的R值以及入院后峰值的R'值)、EASL胆汁淤积诊

断标准以及肝脏病理表现对其肝脏损伤类型进行分

型. 结果显示依据不同标准所判断的肝脏损伤分型结

果存在一定差异. 首先, CIOMS分型标准中R值在整个

疾病过程中的计算时间点是一个重要的问题, 尽管标

准中没有明确规定, 但多数研究[2]多是以入院时首次

获得的ALT和ALP为依据计算R值, 并没有纳入同样

与肝细胞损伤有关的AST水平以及与胆汁淤积有关的

GGT水平, 另外也没有考虑在肝病进展过程中相关指

标的变化情况, 这些因素均有可能造成临床损伤类型

的误判. 因此我们的研究中, 同时以病程中ALT和ALP
的峰值计算了R'值, 并依此进行临床分型, 结果显示二

者的分型结果一致, 均以肝细胞损伤型(79.70%)为主. 

虽然采用了ALT和ALP的峰值进行计算, 但在肝损伤

中ALT升高的幅度通常要远远高于ALP, 不足以引起R'
值的明显变化, 这可能是通过R值或R'值计算出的临床

分型结果一致的原因. 
CIOMS分型标准中将ALP≥2 ULN, 且R≤2判断

为胆汁淤积型DILI, 而EASL对胆汁淤积性肝病也有

相应的诊断标准. 因此本研究对133例DILI患者又按

照EASL标准进行了临床分型, 判断存在胆汁淤积的

情况. 结果显示存在胆汁淤积患者的比例高于CIOMS
标准(45.11% vs  20.30%), 但仍以肝细胞损伤(54.89%)
为主, 与CIOMS分型结果差异有统计学意义. EASL
标准中是通过ALP的水平来评判胆汁淤积的发生情

况, CIOMS分型标准是以ALT和ALP比值进行判断, 
而A LT水平的变化幅度通常远远大于A L P, 因此按

CIOMS标准进行判断有可能降低了ALP对胆汁淤积判

断的效能, 从而低估DILI患者胆汁淤积的发生. 
DILI的病理损伤特点为损伤靶点多、无明显特

异性, 但以肝细胞及胆管上皮变性、坏死、炎细胞浸

润、肝细胞淤胆、胆栓等表现为主. 其中所有患者均

存在不同程度的肝细胞损伤, 没有任何患者只表现为

单独的胆汁淤积, 根据病理表现单纯只有肝细胞损伤

的比例仅37.59%, 而既有肝细胞损伤又有胆汁淤积的

混合型患者比例高达62.41%, 远远高于按照CIOMS标
准诊断的胆汁淤积型. 肝脏病理检查通常被认为是相

对“金标准”, 尽管是有创检查, 也存在一些缺陷, 但

表  4  不同诊断标准判断DILI患者的临床损伤类型 n  (%)

     分型标准 肝细胞损伤型 胆汁淤积和混合型

R值 106 (79.70) 27 (20.30)

R'值 106 (79.70) 27 (20.30)

EASL诊断标准   73 (54.89) 60 (45.11)

肝脏病理   50 (37.59) 83 (62.41)

χ2/P值                              χ2 = 72.38, P<0.001

以上分型标准4组之间比较的检验水准α = 0.05. DILI: 药物性肝损伤.

表  5  不同分型标准判断的临床损伤类型与肝脏病理的符合率

     
分型标准 临床损伤类型

        肝脏病理

肝细胞损伤型 胆汁淤积和混合型 符合率

R值 肝细胞损伤型 39 67 41.35%

胆汁淤积和混合型 11 16

R'值 肝细胞损伤型 39 67 41.35%

胆汁淤积和混合型 11 16

EASL标准 肝细胞损伤型 29 44 51.13%

胆汁淤积和混合型 21 39
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在显微镜直视下观察到的病理损伤情况更直接、准

确[23]. 本研究病理检查发现无论是肝细胞损伤还是胆

汁淤积的发生情况都高于CIOMS标准的判断, 尤其是

超过一半的患者都存在胆汁淤积, 而如果按照CIOMS
标准则会导致大大低估胆汁淤积的发生情况, 也因

此CIO M S分型标准与肝脏病理的诊断符合率较低. 
CIOMS分型标准纳入了ALT和ALP两个指标并进行比

值计算, 而临床中ALT变化幅度通常较大, 因而有可能

降低了ALP对胆汁淤积的诊断效能, 掩盖了胆汁淤积

的发生情况. EASL标准只根据ALP的水平进行判断, 
不受ALT水平的影响, 与肝脏病理的诊断符合率更高

一些, 但也仅达到51.13%. 上述情况提示仅仅依赖ALT
和/或ALP指标进行临床分型存在缺陷, 有必要探索更

准确的无创指标及模式来判断DILI的临床损伤分型. 
重视DILI临床分型的意义一方面在于可以了解不

同药物造成肝损伤的机制, 另外还可以预测预后. 既
往研究[24-26]显示, 在以CIOMS为分型标准时胆汁淤积

型DILI更容易慢性化, 尤其是药物相关的胆管消失综

合征预后较差[27]. 本研究的随访结果显示, 如果按照

DILI诊治指南[6]以6 mo为界有18.05%患者发展为慢

性, 这与既往研究结果一致[6,28-30]. 其中62.50%(15/24)
进展为慢性DILI的患者, 其肝脏病理表现为胆汁淤积

型和混合型. 也有部分学者[17]提出以1年为界定义慢性

DILI, 如果以1年为界, 有9例(6.77%)患者发展为慢性

DILI, 其中7例(7/9, 77.78%)存在胆汁淤积的表现. 同样

证明伴有胆汁淤积的DILI预后较差. 而本研究又发现

CIOMS分型标准会低估胆汁淤积的存在, 这就会影响

对DILI预后的正确判断, 并可能贻误治疗时机. 
总之, CIOMS分型标准不仅低估了DILI患者胆汁

淤积的存在, 也无法准确反映肝细胞损伤的情况, 而伴

有胆汁淤积的DILI更容易慢性化[24]. 肝脏病理检查可

以更准确判断DILI的损伤类型, 并有助于了解DILI的
机制及鉴别诊断, 在现阶段应该重视DILI患者的病理

检查. 此外, 有研究[31]显示TBIL、TBA、ALP可以独立

的预测DILI预后, 在未来我们将进一步探讨这些指标

跟肝脏病理的关系, 同时探讨更加准确的判断DILI损
伤靶点的无创诊断指标及模型也是今后的研究方向.

背景资料

随着药物滥用的发生, 药物性肝损伤(drug induced liver 
injury, DILI)的发生逐渐增加. 而DILI的诊断最常采用的

Roussel Uclaf因果关系评估法评分标准, 临床损伤类型

也仅以生化指标为依据, 均并未将肝脏病理纳入评分标

准. 近期许多肝病专家逐渐发现某些肝组织学改变的组

合可能具有一定的DILI特异性. 所以无论对于诊断DILI
还是DILI的临床损伤分型, 肝脏病理都非常重要.

研发前沿

DILI的诊断、治疗、临床损伤分型、预后都是此领域

的研究热点和重点, 亟待研究的问题是除了采用排除

法外, 可以诊断DILI的特异性方法, 以及DILI肝脏病理

的损伤特点.

相关报道

Andrade团队、Verma团队、叶丽红等的研究证明了存

在胆汁淤积的DILI更加容易慢性化. 刘丽娜等的研究采

用Logistic回归分析了影响DILI预后的因素, 为DILI的
进一步研究提供了理论基础. 这些研究均为进一步探索

准确判断DILI临床损伤类型的方法提供了依据.

创新盘点

本研究除采用医学科学国际组委会(Council for Inter-
national Organizations of Medical Sciences, CIOMS)临床

分型方法外, 还采用EASL胆汁淤积性肝病实践指南对

DILI进行临床分型, 同时与肝脏病理进行比较. 此外还

采用入院时R值和谷丙转氨酶(alanine aminotrasferase, 
ALT)、碱性磷酸酶(alkaline phosphatase, ALP)达峰值时

的R'值进行临床分型, 探讨在疾病变化过程中R值对临

床分型的影响.

应用要点

本文为探讨DILI临床损伤分型更准确的判断方法提供

了理论依据, 同时提示了肝脏病理在DILI诊断中的重

大意义, 有助于DILI诊断方法的改进. 

名词解释

R值: 采用入院首次获得的ALT、ALP计算所得; 
R'值: 采用住院期间ALT峰值、ALP峰值计算所得; 
EASL诊断标准: 2009年欧洲肝病学会的胆汁淤积性肝

病的处理临床实践指南; 
CIOMS分型标准: 国际医学科学组织委员会提出并修

改更新的DILI分型标准. 

同行评价

本文通过对比DILI指南推荐的R值、EASL指南推荐

的胆汁淤积诊断标准、临床实例的肝脏病理组织学改

变特点, 指出了单纯依靠ALT、ALP和R值判断DILI临
床类型的不足, 为今后DILI临床分型的改进提供了很好

的参数, 对肝病医生的临床实践具有现实的指导意义.

 文章亮点
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分别叙述. 如: 图1 萎缩性胃炎治疗前后病理变化．A: …; B: …; C: …; D: …; E: …; F: …; G: …. 曲线图可按●、○、■、□、

▲、△顺序使用标准的符号. 统计学显著性用: aP <0.05, bP <0.01(P >0.05不注). 如同一表中另有一套P值, 则cP <0.05, dP <0.01; 第

3套为eP <0.05, fP <0.01. P值后注明何种检验及其具体数字, 如P <0.01, t  = 4.56 vs  对照组等, 注在表的左下方. 表内采用阿拉伯

数字, 共同的计量单位符号应注在表的右上方, 表内个位数、小数点、±、-应上下对齐.“空白”表示无此项或未测, “-”

代表阴性未发现, 不能用同左、同上等. 表图勿与正文内容重复. 表图的标目尽量用t /min, c /(mol/L), p /kPa, V /mL, t /℃表达. 

黑白图请附黑白照片, 并拷入光盘内; 彩色图请提供冲洗的彩色照片, 请不要提供计算机打印的照片. 彩色图片大小7.5 cm

×4.5 cm, 必须使用双面胶条黏贴在正文内, 不能使用浆糊黏贴. (5)志谢 后加冒号, 排在讨论后及参考文献前, 左齐.
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