
书书书

博硕论坛!论著

原发性胆汁性肝硬化 !! 例临床和免疫学及

病理学特征分析

王海霞!"张彩彩!"宋其双

作者单位! #$$%$&"山东"青岛科技大学校医院#王海霞$% #'&%%%"山东"泰山医学院附属医院传染科#张彩彩"宋其双$

作者简介! 王海霞#&(') *$"女"医学博士"副教授"研究方向!传染病学及肝脏病学& +,-./0!!)1'$21(%344567-

"""摘要#"目的"了解原发性胆汁性肝硬化#89:$患者的临床'免疫学和病理学特点& 方法"回顾性分

析 !! 例89:患者的一般资料'临床特点'生化检查'免疫学检查'自身抗体和病理的结果& 结果"!! 例 89:

患者男女比例 &;'<1"发病年龄为#)'<$1 =&%<'&$岁"首次发病诊断分别为肝功能异常##2 例")#<#'>$'肝硬

化#&& 例"#)<%%>$'自身免疫性肝炎## 例"!<))>$等%临床表现主要为乏力##) 例")$<1#>$"皮肤瘙痒#&'

例"21<$!>$"黄疸#&$ 例"2$<2$>$"口干'眼干#&) 例"2!<%(>$等& 89:重叠自身免疫性肝炎#?@A$' 例

#&)<(&>$"合并其他自身免疫性疾病 #) 例#)$<1#>$"生化检查显示碱性磷酸酶#?B8$'

!

,谷氨酰转肽

#CCD$水平升高"@EF升高明显"自身抗体中以?G?'?F?'?F?,F# 阳性者为主& 肝活检 #) 例"&' 例可见肝

小叶内散在点'片状坏死"#% 例汇管区碎屑状坏死"#& 例汇管区淋巴细胞浸润"&& 例细小胆管增生"&$ 例纤维

组织增生"$ 例假小叶形成"$ 例胆管上皮变性"' 例胆管炎性细胞浸润"2 例肝小叶内及汇管区见肉芽肿形成"

) 例小叶间胆管消失"2 例羽毛状变性"# 例胆栓形成"$ 例小叶间胆管炎& 结论"89:女性多见"发病和临床

表现无特异性"肝功能检查以肝汁淤积为主"?F?'?F?,F# 阳性可诊断& 肝组织学改变小叶间胆管炎'胆管

数目减少"汇管区淋巴细胞聚集'肉芽肿形成'细小胆管增生"以及肝细胞羽毛状变性是主要病理特点&
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""原发性胆汁性肝硬化#TO/-.OVW/0/.OV6/OOS7L/L"

89:$是一种好发于中年女性的慢性进行性自身免

疫性胆汁淤积性肝病(&)

"病理上表现为进行性胆管

破坏"伴汇管区和汇管区周围炎症及肝纤维化"最终

导致肝硬化(#)

& 全世界均有该病分布"发病率约为

每百万人口中 !% _!%% 例(2)

& 我国尚缺乏确切的发

病资料"既往认为本病少见或罕见"近年来随着对此

病认识的加深和诊断技术的提高"发现并不少见&

我们对 !! 例 89:患者的临床'免疫学和病理学特

点进行分析&

>?资料与方法

>@>?临床资料?!! 例均为 #%%%,%& _#%%1,%1 我院

确诊为89:的住院患者"其中男 ) 例"女 2( 例"男

女比例为 &;'<1%%发病年龄为#)'<$1 =&%<'&$岁"

其中男#)#<'& =(<($$岁"女#$&<!% =&'<)$$岁"男

女发病年龄差异无统计学意义#A %̀<%)$& 符合

#%%% 年美国肝脏病研究协会#??aBb$的 89:处理

指南(!)

&

>@A?方法

&<#<&"肝功能检查指标"肝功能检查采用美国

9+:cF?G:[dBD+H公司生产的全自动免疫发光

仪?::+aa测定"指标主要包括!血清丙氨酸氨基转

移酶#?BD$参考值范围#) _!% dJB$'天冬氨酸氨

基转移酶#?aD$参考值范围#&2 _2) dJB$'碱性磷

酸酶#?B8$参考值范围#!% _&)% dJB$'

!

,谷氨酰转

肽酶#CCD$参考值范围 #' _!) dJB$'总胆红素

#D9/0$参考值范围## _#)

"

-70JB$'直接胆红素

#b9/0$参考值范围#&<' _1

"

-70JBdJB$'总蛋白

#D8$参考值范围#$) _1) EJB$'白蛋白#?B9$参考

值范围#!% _)) EJB$'球蛋白#CB[$参考值范围##% _

!% EJB$'总胆汁酸#D9?$参考值范围#% _&%

"

-70JB$&

&<#<#"自身抗体的检测"采用美国德灵公司9G,8

全自动特种蛋白分析仪测定"指标包括抗线粒体抗

体#?F?$'?F?,F#'抗核抗体#?G?$'抗平滑肌抗

体#aF?$'抗肝肾微粒体抗体#抗 B?c$'抗肝特异

性胞质抗原型 & 抗体#抗 B:&$'抗可溶性肝脏抗原

抗体#抗 aB?$'抗核糖体抗体#抗 HG8$'抗着丝点

抗体#抗?:?$'抗肝细胞膜抗体#抗 BF?$'抗肝细

胞膜特异性脂蛋白抗体#抗 Ba8$'抗中性粒细胞胞

质抗体#?G:?$'抗 aa?'抗 aa9'抗 a-'抗 abG?'

a:B,'%'抗][,& 等"参考值范围为阴性&

&<#<2"肝组织活检"#) 例患者进行了肝组织活

检"蜡块包埋"切成 !

"

-厚度切片"常规A+F.LL7M

:c&( 染色&

>@B?统计学方法?应用 a8aa&'<% 统计软件进行数

据处理"计量资料以均数 =标准差#

!

)=0$表示"用 <

检验"Ae%<%) 为差异有统计学意义&

A?结果

A@>?临床表现?首次发病诊断为肝功能异常者 #2

例#)#<#'>$%肝硬化者 && 例##)<%%>$%89:者 !

例#(<%(>$%自身免疫性肝炎#?@A$'药物性肝损

害者各 # 例#!<))>$%原发性硬化性胆管炎#8a:$'

淋巴瘤者各 & 例##<#'>$& #! 例#)!<))>$平均误

诊时间为##<21 =%<''$年"最长误诊时间为 $ 年&

主要症状为乏力 #) 例#)$<1#>$"皮肤瘙痒 &' 例

#21<$!>$"黄疸 &$ 例#2$<2$>$"口干'眼干 &) 例

#2!<%(>$"下肢水肿 &# 例##'<#'>$"腹胀'纳差

各 && 例##)<%%>$"口苦'关节疼痛和呕血黑便各 )

例#&&<2$>$"齿龈出血 ! 例#(<%(>$"恶心 2 例

#$<1#>$"发热'肝区不适各 # 例#!<))>$& 主要

体征为肝大 &) 例#2!<%(>$"脾大 &! 例#2&<1#>$"

猖獗齿 ! 例#(<%(>$"黄色瘤 # 例#!<))>$& 89:

重叠?@A' 例#&)<(&>$"合并其他自身免疫性疾病

#) 例#)$<1#>$"其中干燥综合征 &2 例##(<))>$"

糖尿病 2 例#$<1#>$"甲状腺机能减退症'桥本氏

甲状腺炎'类风湿性关节炎各 # 例#!<))>$"大动

脉炎'皮肤淀粉样变'肾病综合征各 & 例##<#'>$&

合并有骨质疏松者 ) 例#&&<2$>$&

A@A?肝功能指标?!! 例 89:患者 ?BD#$%<&! =

)2<2)$dJB"?aD#1%<#2 =)'<&$$dJB"?aDJ?BD#&<$' =

&<#)$"?B8#2&%<$! =#&&<&'$dJB"CCD##&'<#$ =

#%!<$($dJB"D8#$$<!! =1<)1$EJB"?B9#22<1$ =

$<%&$EJB"CB[#2#<)! =$<11$EJB"D9/0#)#<&1 =

$(<)&$

"

-70JB"b9/0#2)<11 =)!<)'$

"

-70JB"D9?

#'$<&! =1!<)&$

"

-70JB& 其中有 2# 例#'#<'2>$

?B8高于正常值上限#dBG$"?BA 2̀ dBG者 &# 例

##'<#'>$%21 例#1$<2$>$CCD高于正常值上限"

CCD̀ 2 dBG者 2& 例#'%<!)>$%?aDJ?BD

"

& 者

2# 例#'#<'2>$"22 例#')<%%>$D9?高于正常值上

限"##例#)%<%%>$D9/0高于正常值上限"&%例###<'#>$

*''1*
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CB[高于正常值上限&

A@B?免疫学指标?!! 例 89:患者 @EC#&1#(<)# =

2%&<&'$MEJ-0"@E?#!%)<(' =&($<'%$MEJ-0"@EF#211<2' =

#'%<12$ MEJ-0":2#&%#<)% =#!<$$$-EJ-0":!#&!<$# =

$<#)$-EJ-0& 其中 #! 例#)!<))>$@EF高于正常

值上限"&% 例###<'2>$@EC高于正常值上限"' 例

#&)<(&>$@E?高于正常值上限& :2':! 水平无明

显升高&

A@5?自身抗体检测?!! 例 89:患者中 ?G?阳性

为 !# 例#()<!)>$"?F?阳性者 !% 例#(%<(&>$"

?F?,F# 阳性者 !% 例#(%<(&>$"抗 aa?阳性者 2

例#$<1#>$"抗 aa9阳性及抗 HG8阳性者各 & 例

##<#'>$"其余抗体均阴性&

A@C?肝脏病理学改变?肝活检 #) 例患者中
#

期 1

例"

$

期 ' 例"

%

期 ) 例"

&

期 ) 例& &' 例患者可见

肝小叶内散在点'片状坏死"#% 例患者汇管区碎屑

状坏死"#& 例患者汇管区淋巴细胞浸润"&& 例患者

细小胆管增生"&$ 例患者纤维组织增生"$ 例患者假

小叶形成"$ 例患者胆管上皮变性"' 例胆管炎性细

胞浸润"2 例肝小叶内及汇管区见肉芽肿形成") 例

小叶间胆管消失"2 例患者羽毛状变性"# 例胆栓形

成"$ 例小叶间胆管炎&

B?讨论

B@>?在我国自身免疫性肝病既往未受重视"临床易

导致误诊& 89:作为自身免疫性肝病的一种"起病

隐匿"有一个相对可以预测的演变过程"从无症状到

有症状平均需 $ _1 年"从出现症状到死亡平均 1 _

&% 年())

"因此早期诊断尤为重要& 本组资料中 !!

例患者有 )!<))>存在不同时间的误诊"最长达 $

年之久& 在就诊过程中"初诊肝功能异常者 #2 例"

肝硬化者 &# 例"其中 ) 例以上消化道出血为主诉首

诊& 但我们也应该看到随着对疾病认识的加深和诊

疗水平的提高"有 ) 例首诊即考虑自身免疫性肝病&

本资料结果显示"男女比例为 &;'<1"好发年龄在 )% _

'% 岁"与文献($"')报道基本相符& 89:患者以乏力'

皮肤瘙痒为主要症状(1)

"本组资料中上述异常率分

别为 )$<1#>' 21<$!>& 值得注意的是有 &) 例

#2!<%(>$患者以口干'眼干为主诉就诊"进一步检

查证实为89:& 除肝'脾肿大是89:患者的主要体

征外"如出现黄色瘤'猖獗齿应考虑 89:可能& 骨

质疏松作为 89:的并发症"与胆汁淤积有关"文献

报道89:患者有 &!<2>存在骨质疏松(()

& 本组资

料中骨质疏松发病率为 &&<2$>"比文献(()报道发

生率低"与我们未将骨扫描作为常规检查"仅在患者

有症状时检查有关&

B@A?实验室检查中"?B8和 CCD升高是 89:最突

出的生化异常"一般可升高 2 _! 倍"且可见于无症

状患者及疾病早期& 大多数患者D9?升高"多数患

者D9/0升高"提示血清胆汁酸水平反映胆汁淤积的

敏感性高于胆红素& ?BD和 ?aD有升高"但一般低

于正常 ) dBG"令人感兴趣的是?aDJ?BD

"

& 的?@A

患者达 '#<'2>"这与常见的病毒性肝炎有所不同"

提示89:的肝损伤以肝内胆汁淤积为主"肝细胞损

害较轻& 另外免疫球蛋白尚有高 @EC'@EF血症"除

重叠?@A外"球蛋白水平无明显升高& 血清 ?F?

或?F?,F# 阳性为89:最突出的免疫学指标异常"

是最重要的早期诊断手段"其敏感性和特异性均超

过 (%>

(&%)

& 本组资料中?F?,F# 阳性率 (%<(&>"

与文献相符& 有 ) 例患者 ?F?,F# 阴性"但有典型

肝内胆汁淤积症状和生化改变"这部分患者行肝穿

刺活检组织病理学检查发现典型的 89:病理特征"

也诊断为89:"称之为?F?阴性的89:

(&&)

&

B@B?89:常合并其他的自身免疫性疾病如干燥综

合征'硬皮病'桥本氏甲状腺炎等(&#"&2)

"其中以干燥

综合征和甲状腺疾病比较常见"发生率分别为 2&>和

'>

(&!)

& 本组资料显示89:患者中 )$<1#>存在其他

类型自身免疫性疾病"其中合并干燥综合征 #(<))>"

与文献(&!)报道基本相符&

B@5?89:患者大多数有特征性病理改变"即小叶间

胆管炎'汇管区淋巴细胞聚集'细小胆管增生'而汇

管区有的小胆管消失"严重者呈现胆管消失综合征&

表现为胆管改变为主的病理改变"尤其以小胆管明

显"与文献(&))报道相符& 病理诊断是诊断 89:尤

其是?F?,F# 阴性的89:的确诊依据&

因此"对于?B8和#或$CCD持续升高的中年女

性患者"要在排除病毒性肝炎'药物及酒精性肝损害

等常见原因基础上"要高度考虑 89:可能"尽早进

行?F?及 ?F?,F# 的测定"如有条件可行肝穿刺

活组织病理学检查来早期发现和确诊89:&
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老年人肾脏疾病的临床表现与病理特点分析
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"""摘要#"目的"分析肾脏疾病在老年人中的临床表现和病理特点& 方法"收集 $% 岁以上老年肾脏病

患者 )& 例"对其临床表现及肾活检病理进行分析& 结果")& 例老年肾脏病患者中"原发性肾小球疾病 22

例"继发性肾脏疾病 &1 例& 临床表现为肾病综合征#Ga$#1 例"肾炎综合征 &% 例"慢性肾功能衰竭#:Hh$)

例"急性肾损伤#?c@$! 例"肾病综合征合并急性肾损伤 ! 例& 老年原发性肾小球疾病最常见的病理类型为膜

性肾病#&' 例$"其次是@E?肾病#) 例$"系膜增生性肾小球肾炎#! 例$& 在继发性肾脏疾病中"最常见的诊

断是乙型肝炎病毒相关性肾炎#! 例$"其次为 ?G:?相关性血管炎肾损害和肾淀粉样变#各 2 例$& 结论"

老年原发性肾小球疾病多见"且以膜性肾病为主& 老年继发性肾脏病以乙型肝炎病毒相关性肾炎'血管炎肾

损害和肾淀粉样变多见& 肾病综合征是老年肾脏病患者最常见的肾活检适应证& 对病因不明的老年肾脏病

患者"应及早行肾脏病理活检"有助于明确诊断及治疗&
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