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Abstract
BACKGROUND
The use of transient elastography for the differential 
diagnosis of non-alcoholic fatty liver and chronic hepatitis 
B has been increasing, but little research has been done to 
differentiate primary biliary cirrhosis from autoimmune 
hepatitis (AIH) by using this technique. 

AIM
To investigate the identification of primary biliary cirrhosis 
(PBC) and autoimmune hepatitis (AIH) by transient 
elastography (Fibroscan) and its correlation with the degree 
of liver fibrosis and liver function.

METHODS
A total of 89 patients with PBC admitted to our hospital 
from February 2020 to February 2022 were selected as a 
research group, and 89 patients with AIH treated during the 
same period were included as a control group. Fibroscan 
parameter [liver stiffness (LSM value)] and liver function 
indexes [alanine aminotransferase (ALT), aspartate 
aminotransferase (AST), B cell activating factor (BAFF), and 
Klotho protein] were calculated, and the correlation of LSM 
value with the degree of liver fibrosis and liver function 
indexes was assessed by Spearman correlation analysis. 
Receiver operating characteristic (ROC) curve analysis 
was performed to assess the value of LSM value and liver 
function indexes in the differential diagnosis of PBC and 
AIH.

RESULTS
The LSM value of the study group was significantly higher 
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than that of the control group (P < 0.05). The proportion of 
patients with stages III and IV liver fibrosis and the levels 
of serum ALT, AST, and BAFF in the study group were 
significantly higher than those of the control group, and the 
level of Klotho protein was significantly lower than that of 
the control group (P < 0.05). LSM values were positively 
correlated with the degree of liver fibrosis, ALT, AST, and 
BAFF, and negatively correlated with Klotho protein (P < 
0.05).

CONCLUSION
LSM value is closely related to the degree of liver fibrosis and 
liver function, and further studies are needed to explore the 
value of transient elastography for the differential diagnosis 
of PBC and AIH.

© The Author(s) 2023. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.
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摘要
背景
目前瞬时弹性成像技术已逐渐应用非酒精性脂肪
肝、慢性乙肝等鉴别诊断, 但有关其同时鉴别原
发性胆汁性肝硬化和自身免疫性肝炎(autoimmune 
hepatitis, AIH)鲜有研究. 

目的
探讨瞬时弹性成像技术对原发性胆汁性肝硬化、

AIH的鉴别及与肝脏纤维化程度、肝功能的相关性.

方法
选取2020-02/2022-02我院收治的89例原发性胆汁性
肝硬化患者作为研究组, 同期纳入89例AIH患者作为
对照组. 统计2组瞬时弹性成像技术参数[肝硬度(liver 
stiffness measurement, LSM)]、肝功能指标[丙氨酸氨
基转移酶(alanine aminotransferase, ALT)、谷草转氨
酶(aspartate aminotransferase, AST)、B细胞激活因子
(b cell activating factor, BAFF)、Klotho蛋白], Spearman
分析LSM值与肝脏纤维化程度、肝功能指标相关性, 
绘制受试者工作特征(receiver operating characteristic, 
ROC)曲线分析LSM值、肝功能指标对原发性胆汁性
肝硬化、AIH鉴别诊断价值.

结果
研究组LSM值高于对照组(P<0.05); 研究组Ⅲ-Ⅳ期所

占比例及血清ALT、AST、BAFF水平高于对照组, 
Klotho蛋白水平低于对照组(P<0.05); LSM值与肝纤维
化程度、ALT、AST、BAFF呈正相关, 与Klotho蛋白
呈负相关(P<0.05); ROC显示, LSM值诊断原发性胆汁
性肝硬化价值的AUC为0.846(95%CI: 0.785-0.896), 高
于ALT、AST、BAFF、Klotho蛋白.

结论
瞬时弹性成像技术参数与肝脏纤维化程度、肝功能
密切相关, 对准确鉴别原发性胆汁性肝硬化和AIH, 尚
需进一步研究, 探索鉴别诊断参数值.

© The Author(s) 2023. Published by Baishideng Publishing 
Group Inc. All rights reserved.

关键词: 原发性胆汁性肝硬化; 自身免疫性肝炎; 瞬时弹

性成像技术; 肝纤维化; 肝功能

核心提要: 自身免疫性肝炎与原发性胆汁性肝硬化临床

表现症状相似, 极易混淆. 瞬时弹性成像技术具有无创、

无痛、快捷等优势, 为自身免疫性肝病鉴别诊断及治疗

提供一定参考信息. 

文献来源: 张兆辉, 庄轶超, 杨文宪. 瞬时弹性成像技术对原发性胆汁性肝
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0  引言

自身免疫性肝病是由患者自身免疫机制异常所致肝脏

损伤病症, 涉及自身免疫性肝炎(autoimmune hepatitis, 
AIH)、原发性胆汁性肝硬化, 两者临床表现症状相似, 
无特异性, 误诊及漏诊可能性大[1,2]. 肝纤维化是肝炎向

肝硬化发展的重要环节, 早期肝硬化及肝纤维化均具有

可逆性, 早期识别肝纤维化进程并开展相关治疗尤为重

要. 肝硬化活检是肝硬化诊断金标准, 但其属于侵入性

操作, 不适用于临床筛查及动态监测[3]. 瞬时弹性成像技

术以超声检查为基础, 利用低频弹性剪切波测定肝硬度

(liver stiffness measurement, LSM), 现已广泛应用于慢性

乙肝、非酒精性脂肪肝鉴别诊断[4,5], 但有关其同时鉴别

原发性胆汁性肝硬化和AIH研究较少, 本研究对此展开

研究, 并分析其与肝脏纤维化程度、肝功能关系, 现将

结果报道如下.

1  材料和方法

1.1 材料 选取2020-02/2022-02我院收治的89例原发性胆

汁性肝硬化患者作为研究组, 同期纳入89例AIH患者作

为对照组. 纳入标准: 对照组符合AIH诊断标准[6]; 研究
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组符合原发性胆汁性肝硬化诊断标准[6]; 均为初治患者; 
患者知晓并签署同意书. 排除标准: 其他肝脏疾病(病毒

性肝炎、肝癌); 严重心脑血管疾病; 肥胖; 应用肝损害药

物; 输血史; 酗酒史; 肝脏手术史; 其他严重免疫系统疾

病(类风湿性关节炎、系统性红斑狼疮、HIV感染等)、
其他影响研究结果疾病; 临床资料缺失, 且依从性差. 本
研究经医院伦理委员会审核批准.
1.2 方法 瞬时弹性成像技术检查方法: 应用法国爱科森

公司FibroScan502瞬时弹性成像扫描仪及M型探头, 受试

者取平卧位, M型探头涂抹耦合剂, 自右侧腋前线至腋

中线第7、8、9肋间进行扫描, 注意紧贴肋间隙中间部

位, 共扫描10次, 取中位数为最终测定结果, 操作成功率

≥60%, 四分位间距/中位数≤0.3, 以LSM值表示. 上述操

作均由2名影像科医师完成, 意见不一致时请教上级医

师, 得出统一结论. 
肝脏纤维化程度[7]: 参照肝活检结果, 将肝脏纤维

化划分为0期(正常)、Ⅰ期(汇管区纤维化, 未见纤维间

隔)、Ⅱ期(汇管区纤维化, 少量纤维间隔)、Ⅲ期(间隔纤

维化)、Ⅳ期(肝硬化, 假小叶形成)5个等级. 
肝功能指标检测: 瞬时弹性成像技术检测后1 wk内

采集空腹静脉血2 mL, 离心15 min(2500 r/min), 分离血

清, 应用全自动生化分析仪(Olympus AU800)测定丙氨

酸氨基转移酶(alanine aminotransferase, ALT)、谷草转氨

酶(aspartate aminotransferase, AST), 酶联免疫吸附法测

定Klotho蛋白、B细胞激活因子(B-cell activation factor, 
BAFF). 严格参数试剂盒说明书(上海通蔚实业有限公

司)操作.
1.3 观察指标 (1)2组LSM值; (2)2组肝脏纤维化程度及肝

功能指标; (3)LSM值与肝脏纤维化程度、肝功能指标关

系; (4)LSM值、肝功能指标诊断效能.
统计学处理 应用SPSS 22.0软件包处理数据, 符

合正态分布的计量资料以(mean±SD)表示, 组间比

较采用独立样本t检验, 计数资料以n (%)表示, χ 2检验, 
Spearman分析各指标间相关性, 绘制受试者工作特征

(receiver operating characteristic, ROC)曲线及曲线下

面积(area under the curve, AUC)分析各指标诊断效能, 

P <0.05表明差异有统计学意义.

2  结果

2.1 2组一般资料 2组性别、年龄、体质量指数、高血

压、糖尿病比较, 差异无统计学意义. 见表1. 
2 . 2  2 组 L S M 值  研究组、对照组L S M值分别为

(18.85±5.41)、(13.35±3.85), 组间比较差异有统计学意

义(t  = 7.814, P <0.001). 
2.3 2组不同肝脏纤维化程度、肝功能指标 研究组

Ⅲ-Ⅳ期所占比例高于对照组, 血清ALT、AST、BAFF
水平高于对照组, Klotho蛋白水平低于对照组(P <0.05). 
见表2和3. 
2 .4  L S M值与肝脏纤维化程度、肝功能指标相关

性 Spearman相关系数显示, LSM值与肝纤维化程度、

ALT、AST、BAFF呈正相关, 与蛋白呈负相关(P <0.05). 
见表4. 
2.5 LSM值、肝功能鉴别诊断原发性胆汁性肝硬化、

AIH价值 以原发性胆汁性肝硬化为阳性样本, AIH为

阴性样本, 绘制ROC曲线, 结果显示, LSM值鉴别诊断

原发性胆汁性肝硬化价值的AUC为0.846(95%CI: 0.785-
0.896), 高于ALT、AST、BAFF、Klotho蛋白诊断价值. 
见表5、图1. 

3  讨论

原发性胆汁性肝硬化和AIH病理、病变性质均存在差

异, 但两种疾病发病早期症状隐匿, 且临床症状相似, 早
期鉴别诊断率低[8,9]. 肝穿刺活检虽具有良好诊断价值, 
但由于其创伤性, 不适用于同一患者重复或多位点检查, 
加以针刺方式获取肝组织量小, 无法反映肝脏整体纤维

化水平[10,11]. 探索一种无创方案在自身免疫性肝病治疗

及长期随访中存在显著现实意义. 
瞬时弹性成像技术是最早经过证明的超声弹性成

像技术, 具有便捷、无创等优点, 其原理是通过探头发

出瞬时剪切波传递至脏器, 引起肝脏位移. 瞬时弹性成

像技术取样容积约为肝脏穿刺活检的100倍, 在肝脏纤

维化量化评估方面具有独特优势[12]. 相关研究表明, 瞬

     

表  1  2组一般资料

组别 例数 性别(男/女) 年龄(岁) BMI(kg/m2) 高血压 糖尿病

研究组 89 40/49 48.16±4.42 19.11±0.65 15(16.85) 18(20.22)

对照组 89 37/52 46.92±5.66 18.89±0.87 10(11.24) 14(15.73)

χ 2/t 0.206 1.629 1.911 1.163 0.610

P 0.650 0.105 0.058 0.281 0.435

BMI: 体质量指数.
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时弹性成像技术检查期间, 剪切波在肝脏传播速度可反

映肝脏内部纤维化程度, 肝脏内硬化程度越高, 剪切波

传播速度越快[13]. 亦有学者指出, 肝脏纤维化程度越高, 
LSM值越大, 瞬时弹性成像技术诊断准确性越高[14]. 本
研究数据显示, 研究组LSM值高于对照组(P <0.05), 提示

LSM值在鉴别原发性胆汁性肝硬化和AIH中具有一定

提示作用. 随着病情进展, AIH逐渐演变为原发性胆汁

性肝硬化, 若未积极处理, 可破坏胆管细胞, 引起胆汁淤

积、肝细胞大量坏死、部分胆管缺失、纤维增生等一

系列病理变化, 最终导致肝脏纤维化, 升高LSM值. 但有

学者指出, 瞬时弹性成像技术易受胆管系统炎症、肝脏

水肿影响, 一旦出现肝脏水肿、胆管系统炎症, 均可升

高LSM值, 临床实际中应尽可能避免上述因素影响[15]. 
另统计2组肝穿刺活检测得肝纤维化分期显示, 研究组

Ⅲ-Ⅳ期所占比例高达60.67%, 明显高于对照组47.19%, 
进一步佐证原发性胆汁性肝硬化患者肝脏纤维化相对

严重. Spearman相关系数显示, LSM值与肝脏纤维化分期

呈显著正相关(r  = 0.601), 与龚航等[16]研究观点相近, 该
结果说明瞬时弹性成像技术参数可客观评价自身免疫

性肝病患者肝脏纤维化程度, 在疾病鉴别及病情评估方

面凸显明显优势. 
本研究数据显示, 研究组血清ALT、AST、BAFF

     

表  5  LSM值、肝功能鉴别诊断原发性胆汁性肝硬化、AIH价值

指标 AUC 95%CI 截断值 敏感度(%) 特异度(%)

LSM值 0.846 0.785-0.896 >17.21 80.90 76.40

ALT 0.775 0.706-0.834 >80.26 60.67 85.39

AST 0.839 0.777-0.890 >52.99 83.15 74.16

BAFF 0.809 0.744-0.864 >507.15 77.53 70.79

Klotho蛋白 0.747 0.676-0.809 ≤4.28 86.52 50.56

LSM: 肝硬度; ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 谷草转氨酶; BAFF: B细胞激活因子; AUC: 曲线下面积; AIH: 自身免疫性肝炎.

     

表  4  LSM值与肝脏纤维化程度、肝功能指标相关性

项目 肝脏纤维化程度 ALT AST BAFF Klotho蛋白

LSM值
r 0.601 0.613 0.605 0.578 -0.589

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.05 <0.05

LSM: 肝硬度; ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 谷草转氨酶; BAFF: B细胞激活因子.

     

表  3  2组肝功能指标(mean±SD)

组别 例数 ALT(U/L) AST(U/L) BAFF(pg/mL) Klotho蛋白(μg/L)

研究组 89 84.26±25.21 70.81±21.21 622.21±186.63 3.24±0.97

对照组 89 58.87±17.68 48.52±14.72 434.78±130.35 4.25±1.21

χ 2 7.780 8.145 7.767 6.144

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 谷草转氨酶; BAFF: B细胞激活因子.

     

表  2  2组不同肝纤维化程度n (%)

组别 例数 Ⅰ-Ⅱ期 Ⅲ-Ⅳ期

研究组 89 35(39.33) 54(60.67)

对照组 89 47(52.81) 42(47.19)

χ 2 3.256

P 0.071
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水平高于对照组, Klotho蛋白水平低于对照组(P<0.05). 
ALT、AST是肝脏主要的生化指标, 其值越高提示肝脏

损伤程度越大, 已得到临床学者广泛认可[17,18]. Klotho蛋
白属抗衰老基因, 以往多用于抗衰老及肾脏疾病鉴别诊

断, 近年研究发现, Klotho蛋白参与肝脏纤维化过程, 随
着肝纤维化程度增加而升高, 可作为肝纤维化敏感检测

指标[19]. BAFF是TNF家族成员之一, 一旦机体耐受状态

被打破, 可出现自身反应性B细胞及自身抗体, 加强B细
胞体液免疫反应, 升高BAFF值[20]. 相对于AIH患者来说, 
原发性胆汁性肝硬化患者肝脏功能损伤相对严重, 故肝

功能指标变化尤为明显. 相关性显示, LSM值与ALT、
AST、BAFF呈正相关, 与Klotho蛋白呈负相关(P<0.05), 
说明LSM值可量化原发性胆汁性肝硬化和AIH患者肝

功能损伤程度. 绘制ROC曲线显示, LSM值诊断原发性

胆汁性肝硬化价值的AUC为0.846, 高于ALT、AST、
BAFF、Klotho蛋白, 可见瞬时弹性成像技术检查在原发

性胆汁性肝硬化和AIH鉴别诊断中具有一定价值, 可为

后续确定治疗方案及预后改善提供有利依据.

4  结论

综上所述, 瞬时弹性成像技术参数与肝脏纤维化程度、

肝功能密切相关, 对准确鉴别原发性胆汁性肝硬化和

AIH, 尚需进一步研究, 探索鉴别诊断参数值. 但本研究

仍存在不足, 即单中心、样本量小, 日后需多中心、多

渠道选取样本, 提高样本代表性进行更为深入研究证实.

文章亮点

实验背景

我国自身免疫性肝病的发病率远高于欧美国家, 危害性

较大, 其中自身免疫性肝炎(autoimmune hepatitis, AIH)和
原发性胆汁性肝硬化的诊断容易被混淆, 造成误诊, 对
患者的及时对症治疗产生影响. 

实验动机

原发性胆汁性肝硬化和AIH在发病的早期不仅症状较

轻, 而且相似度高, 导致早期诊断正确率低. 肝穿刺活检

虽准确率高, 但其创伤性造成一定的应用局限性, 因此, 
准确率高且无创的诊断技术将更有临床意义. 

实验目标

瞬时弹性成像技术多被应用与肝脏相关疾病的诊断, 具
有便捷、无创等优点, 本研究对原发性胆汁性肝硬化、

AIH的鉴别及与肝脏纤维化程度、肝功能的相关性进行

探讨. 

实验方法

通过使用瞬时弹性成像技术进行诊断, 并辅以血生化和

酶联免疫等血液学检测手段, 对肝纤维化程度和肝功能

进行评价, 间接对影响诊断技术的性能进行观察和评价. 

实验结果

与对照组相比, 研究组的LSM值、Ⅲ-Ⅳ期所占比例、

血清ALT、AST、BAFF水平更高, Klotho蛋白水平更低. 
LSM值与肝纤维化程度、ALT、AST、BAFF呈正相关, 
与蛋白呈负相关. 

实验结论

瞬时弹性成像技术在原发性胆汁性肝硬化和AIH鉴别诊

断中真确度较高, 临床价值显著, 可为后续确定治疗方

图  1  LSM值、肝功能鉴别诊断原发性胆汁性肝硬化、AIH价值. LSM: 肝硬度; ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 谷草转氨酶; BAFF: B细胞激活

因子; AIH: 自身免疫性肝炎.
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案及预后改善提供有利依据. 

展望前景

瞬时弹性成像技术可以较准确鉴别AIH和原发性胆汁性

肝硬化,但本研究属于单中心、样本量较小, 日后需多中

心、增大样本量, 为诊断结论提供更准确的数据支持. 
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