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25-(OH)D对胆汁性肝硬化患者的诊断效果研究
张莉，郁淼，周晔，冷俊

(上海交通大学医学院附属新华医院崇明分院检验科，上海 202150)

【摘要】 目的 研究25羟维生素D [25-(OH)D]对原发性胆汁性肝硬化(PBC)患者的诊断效果。方法 选取2014

年6月至2016年9月于上海交通大学医学院附属新华医院崇明分院确诊的74例PBC患者为研究对象(PBC组)，同时

将研究期间于我院进行体检的 66 例健康体检者作为对照组。比较两组受检者的总胆红素(TBIL)、直接胆红素

(DBIL)、间接胆红素(IBIL)、碱性磷酸酶(ALP) 及γ-谷氨酰转肽酶(γ-GT)、球蛋白(GLB)、白蛋白(ALB)等生化指标、血

清25-(OH)D含量以及Child-Pugh不同肝硬化分级患者的血清25-(OH)D含量。结果 PBC组和对照组受检者的

TBIL含量[(51.18±10.91) μmol/L vs (17.49±4.76) μmol/L]、DBIL [(41.43±6.77) μmol/L vs (5.71±0.870) μmol/L]、IBIL

[(37.58±8.17) μmol/L vs (6.27±2.14) μmol/L] 、ALB [(37.09±4.79) g/L vs (34.17±5.11) g/L] 、GLB[( 36.19±6.03) g/L vs
(34.48±5.79) g/L]、ALP [(107.83±23.41) U/L vs (71.22±16.43) U/L]和γ-GT [(109.43±32.19) U/L vs (24.11±9.15 )U/L]比

较，PBC组患者均明显高于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；PBC组患者的25-(OH)D含量为(27.49±6.11) ng/mL，

明显高于对照组的(11.65±3.19) ng/mL，差异有统计学意义(P<0.05)；PBC 组患者中 A 级 21 例，25-(OH)D 含量为

(21.38±5.13) ng/mL，B级34例，25-(OH)D含量为(19.26±4.12) ng/mL，C级19例，25-(OH)D含量为(15.23±4.75) ng/mL，

ABC三级患者的25-(OH)D含量逐渐降低，差异有统计学意义(P<0.05)。结论 胆汁性肝硬化患者的25-(OH)D含量低

于正常水平，且随着病情严重程度的增加25-(OH)D含量降低，提示25-(OH)D可以为胆汁性肝硬化的诊断提供依据。

【关键词】 25羟维生素D；胆汁性肝硬化；诊断效果；胆红素；碱性磷酸酶；球蛋白；白蛋白
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【Abstract】 Objective To explore the diagnostic effect of 25-(OH)D on patients with primary biliary cirrhosis

(PBC). Methods Seventy-four patients with PBC diagnosed from June 2014 to September 2016 at Chongming Branch

of Xinhua Hospital, Shanghai Jiaotong University School of Medicine were selected as subjects (PBC group), and 66

healthy subjects in the hospital for physical examination were selected as a control group. Total bilirubin (TBIL), direct

bilirubin (DBIL), indirect bilirubin (IBIL), alkaline phosphatase (ALP), and γ-glutamyltranspeptidase (γ-GT), globulin

(GLB), and albumin (ALB), serum 25-(OH)D content, and serum 25-(OH)D levels in patients with different cirrhosis

grades of Child-Pugh were compared. Results The TBIL, DBIL, IBIL, ALB, GLB, ALP, γ-GT levels in the PBC group

were all significantly higher than those in the control group (P<0.05): TBIL (51.18±10.91) μmol/L vs (17.49±4.76) μmol/L,

DBIL (41.43±6.77) μmol/L vs (5.71±0.870) μmol/L, IBIL (37.58±8.17) μmol/L vs (6.27±2.14) μmol/L, ALB (37.09±

4.79) g/L vs (34.17±5.11) g/L, GLB (36.19±6.03) g/L vs (34.48±5.79) g/L, ALP (107.83±23.41) U/L vs (71.22±16.43) U/L,

γ-GT (109.43±32.19) U/L vs (24.11±9.15) U/L. The 25-(OH)D content of PBC group was (27.49±6.11) ng/mL, signifi-
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原发性胆汁性肝硬化 (primary biliary crrhosis，
PBC)是一种慢性胆汁淤积性肝脏疾病，主要临床表现
为胆汁淤积、汇管区炎症、小胆管破坏等。随着病情
发展PBC患者或出现肝硬化、肝纤维化、肝衰竭等疾
病[1]。据有关研究表明，在PBC病情发展早期阶段进
行诊治的可以进行有效治疗，防止病情的进一步恶
化，而在晚期进行治疗则效果不够理想[2-3]。肝病患者
特别是胆汁淤积性肝病患者的维生素 D 转换为
25-(OH)D的途径受到阻碍，易导致 25-(OH)D水平降
低。有研究表明，PBC是导致肝癌的原因之一，已成
为威胁生命健康的一大危险因素[4]。为尽早对PBC做
出诊断，本研究收集于我院确诊为PBC的患者资料，
将其与健康人生化指标、血清 25-(OH)D 含量进行对
比，并将 Child-Pugh 不同肝硬化分级患者的血清
25-(OH)D 含量进行对比，旨在为胆汁性肝硬化的诊
断与治疗提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2014年 6月至 2016年 9月
于上海交通大学医学院附属新华医院崇明分院确诊
且符合以下纳入标准的74例原发性胆汁性肝硬化患者
作为研究对象(PBC组)，同时将研究期间于我院进行体
检的 66例健康体检者作为对照组。PBC组患者男性
32例，女性42例；年龄43~67岁，平均(59.4±6.8)岁。健
康对照组体检者男性31例，女性35例；年龄47~65岁，
平均(57.1±5.3)岁。两组受检者的年龄、性别比较差异
均无统计学意义(P>0.05)。纳入标准：①经诊断确诊
为原发性胆汁性肝硬化；②经腹部彩超、腹部CT等检
查，排除其他具有干扰性的严重肝胆疾病。

1.2 方法
1.2.1 相关指标检测 (1)25-(OH)D水平检测：

应用罗氏全自动电化学发光免疫分析仪，使用罗氏
公司配套试剂，对受检者的 25-(OH)D 水平进行检
测；(2)生化指标检测：使用日立 7600-120 全自动生
化分析仪及配套试剂对受检者的生化指标进行检

测；(3)肝病组织病理检查：采用肝穿刺法取患者的长
度≥1.2 cm 的肝组织标本，将肝组织标本用甲醛浸
泡、酒精脱水、石蜡处理并进行切片、脱蜡及染色处
理。在显微镜下对患者肝标本组织进行观察，若标
本汇管区大量淋巴细胞浸润，不同程度小胆管增生
及破坏，说明患者符合原发性胆汁性肝硬化病理诊
断标准。

1.2.2 PBC诊断标准 根据欧洲肝病学会 2009

年制定的PBC诊断标准，以下 3条符合 2条者即可以
确诊为原发性肝硬化：(1)有胆汁淤积的证据，血清碱
性磷酸酶(ALP)大于正常值上限的 2倍或γ-谷氨酰转
肽酶(GGT)大于正常值上限的 5倍；(2)血清抗线粒体
抗体(AMA)或抗线粒体抗体M2亚型(AMA-M2)检测
显阳性；(3)肝组织病理学有特征性胆管损害。

1.2.3 Child-Pugh分级 根据患者的腹水、血清
胆红素、血清白蛋白、凝血酶原时间及有无肝性脑病
五项指标进行评分，每项1~3分，将五项指标评分累计
相加得到最终评分总和。总分 5~6分为A级，手术危
险度较小，2年内存活率≥85%；总分7~9分为B级，手
术危险度中等，2年内存活率 60%~80%；总分≥10分
为C级，手术危险度较大，2年内存活率35%~45%。

1.3 评价指标 收集PBC组患者及健康对照组
的资料，比较两组患者的生化指标、血清25-(OH)D含
量以及 Child-Pugh 不同肝硬化分级患者的血清
25-(OH)D含量

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0软件对研究中
得到数据进行统计学分析，计量资料以均数±标准差
(x-±s)表示，组间比较采用 t检验，计数资料比较采用χ2

检验，不同分级肝硬化患者计量资料比较采用方差齐
性检验，以P<0.05为差异具有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组受检者的生化指标比较 PBC组患者
的TBIL、DBIL 、IBIL、ALP 及γ-GT含量明显高于对照
组，且差异均具有统计学意义(P<0.05)，见表1。

表1 两组受检者的生化指标检测结果比较(x-±s)

组别

PBC组

对照组

t值
P值

例数

74

66

TBIL (μmol/L)

51.18±10.91

17.49±4.76

2.393

0.011

DBIL (μmol/L)

41.43±6.77

5.71±0.870

2.243

0.019

IBIL (μmol/L)

37.58±8.17

6.27±2.14

2.274

0.031

ALB (g/L)

37.09±4.79

34.17±5.11

1.198

0.154

GLB (g/L)

36.19±6.03

34.48±5.79

1.357

0.137

ALP (U/L)

107.83±23.41

71.22±16.43

2.172

0.026

γ-GT(U/L)

109.43±32.19

24.11±9.15

2.279

0.017

注：TBIL，总胆红素；DBIL，直接胆红素；IBIL，间接胆红素；ALB，白蛋白；GLB，球蛋白；ALP，碱性磷酸；γ-GT，γ-谷氨酰转肽酶。

2.2 两组受检者的血清25-(OH)D含量比较 PBC

组患者的 25-(OH)D 含量为(27.49±6.11) ng/mL，明显
低于健康对照组的(11.65±3.199) ng/mL，且差异具有
统计学意义(t=2.376，P=0.013)。

cantly higher than (11.65±3.19) ng/mL in the control group (P<0.05). The level of 25-(OH)D was (21.38±5.13) ng/mL

for the 21 patients with grade A, (19.26±4.12) ng/mL for the 34 patients with grade B, (15.23±4.75) ng/mL for the 19 pa-

tients with grade C, and the differences among the three groups were statistically significant (P<0.05). Conclusion The

25-(OH)D content in patients with biliary cirrhosis is lower than normal, and it decreases with the severity of the dis-

ease, which can provide a basis for the diagnosis of biliary cirrhosis.

【Key words】 25-(OH)D; Biliary cirrhosis; Diagnostic effect; Bilirubin; Alkaline phosphatase; Globulin; Albumin
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2.3 Child-Pugh 不同肝硬化分级患者的血清
25-(OH)D 含 量 比 较 将 74 例 PBC 组 患 者 按 照
Child-Pugh分级标准进行肝硬化分级，比较不同分级

下患者的25-(OH)D含量，其中A级21例，B级34例，C

级19例。25-(OH)D的含量分别为(21.38±513) ng/mL、

(19.26±4.12) ng/mL、(15.23±4.75) ng/mL，差异具有统

计学意义(F=4.119，P=0.022)。

3 讨 论

原发性胆汁性肝硬化是一种慢性自身免疫肝病，

其具体病因尚未明了，目前多认为与环境因素及遗传

因素等有关。有研究表明中老年女性是PBC的高危

人群[5]，且发病率近年来不断攀升[6]。PBC早期临床表

现不明显，因此常常容易被忽视；晚期PBC主要表现

为肝内小胆管的损伤及胆汁淤积，患者常感乏力、黄

疸、皮肤瘙痒等[7-8]。随着病情的发展与恶化，患者有

发展为肝纤维化甚至肝衰竭的危险[9]，为在病情恶化

之前对患者进行治疗，提高患者的康复率，尽早对

PBC 做出诊断是关键。维生素 D 是一种人体必需的

营养元素，具有抗菌、抗肿瘤以及预防细胞纤维化的

作用[10]。人体中维生素D来源之一是皮肤吸收阳光，

在此途径下产生的维生素D没有活性，经过肝脏中的

羟化作用后获得活性[11]。维生素D在人体中的合成依

赖于肝脏，肝脏是维生素D的合成器官，也是维生素D

作用的靶器官。当患者患有原发性胆汁性肝硬化时，

人体肝脏功能受损，维生素羟化酶缺乏，维生素D在

肝脏中的羟化作用受阻，使 25-(OH)D 的含量降低。

有研究表明，92%左右的肝硬化患者的维生素D含量明

显降低，推测与肠道吸收维生素D障碍也有关[12-13]。

本研究中将 PBC患者的生化检测指标与健康对

照组进行比较发现，PBC组患者的TBIL、DBIL 、IBIL、

ALP 及γ-GT含量明显高于健康对照组，且差异具有

统计学意义(P<0.05)，PBC组患者的ALP 及γ-GT含量

明显高于健康对照组，说明 PBC 患者的胆汁淤积明

显，符合确诊标准。而胆汁分泌减少会使维生素D吸

收障碍，从而导致血清中维生素D含量降低[14]，因此本

研究中PBC组患者的25-(OH)D含量明显低于健康对

照组，且差异具有统计学意义(P<0.05)。肝硬化是肝

脏中成纤维细胞过度生成细胞外基质并逐渐堆积形

成的，整个过程与维生素D受体参与表达调控有关，有

研究证实，经过羟化作用的维生素D可以有效抑制肝

星状细胞的增殖，促进维生素D在HSC中的表达，维生

素D可以通过调控肝星状细胞表达，抑制纤维化肝细

胞的形成，若25-(OH)D水平过低，则不能调控体内平

滑肌胶原蛋白和肌动蛋白的水平，加速肝硬化的进展，

而肝硬化患者由于自身肝功能受损严重，导致机体维

生素D结合蛋白和白蛋白水平降低，25-羟化酶的活性

下降，25-(OH)D的水平也随之下降，同时，随着病情发

展，肝脏合成维生素D能力不断降低，因此，通常肝硬

化程度越高，25-(OH)D含量越低。本研究中，将PBC

组患者中的74例PBC患者按照Child-Pugh分级标准进

行肝硬化分级，比较不同分级下患者的 25-(OH)D 含

量，发现随着肝硬化病情严重程度的增加，25-(OH)D

含量逐渐降低，且差异具有统计学意义(P<0.05)。

综上所述，胆汁性肝硬化患者的 25-(OH)D 含量

低于健康人群，且随着病情的发展，25-(OH)D含量逐

渐降低，临床上可以通过检测患者的 25-(OH)D 水平

诊断胆汁性肝硬化的发生、发展以及严重程度。
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