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9 与胆汁淤滞相关性评价

刘钱 张朝明 都玲 王荣生

【摘要」 目的 通过联合检测血清总胆红素(T B)
、

甘氨胆酸 (c G )
、

甲胎蛋白 (A FP)
、

糖类抗原 19-9

(CA 19
一

9) 在病程中的浓度变化
,

评价其在肝内胆汁淤滞病理转归过程中的临床意义
。

方法 分别对 96

例慢性病毒性肝炎
、

26 例肝硬化 (按肝内胆汁淤滞情况分组 )及 14 例肝癌
、

50 例正常对照的血清样

本采用生化方法检测 T B
,

放免法测定 c G
,

电化学发光法测定 A FP
、

cA1 9
一
9
。

结果 血清 TB 在无肝内

胆汁淤滞组与对照组及胆汁淤滞无体征组间无显著差异 ; 对照组 与胆汁淤滞无体征组间存在显著性差

异 ; 胆汁淤滞有体征组
、

肝硬化组与无肝内胆汁淤滞组
、

对照组及胆汁淤滞无体征组存在显著性差异

(P< 0. 01 )
。

肝内胆汁淤滞各组血清 CG 较无肝内胆汁淤滞组及对照组均显示出显著的差异 (P< 0. 01 )
,

无肝内胆汁淤滞组与对照组间也显示出显著性差异 (尸 < 0. 01 ); 肝内胆汁淤滞各组 CA 19 一 与无肝内胆

汁撇滞肝组存在显著性差异(P< 0. 01 ); 肝癌组 A FP
、

CA1 9
一

9 也明显高于各组 (尸< 0
.

01 )
。

结论 临床

上胆红素是反映胆汁淤滞的粗略指标
,

对不同状况的胆汁淤滞判断分型困难 ; 在早期发生肝内胆汁淤

滞时 CG 就表现出显著升高
,

提示肝内胆汁淤滞
,

C G 与肝脏损伤具有很好的相关性
,

是较为敏感的

肝功指标 ; A FP反映了肝细胞的坏死再生情况
,

对胆汁淤滞严重程度有警示意义 ; CA1 9
一

9 是胆道肿

瘤标志物
,

初步观察发现其增高与淤滞程度具有相关性
。

【关键词】 胆汁淤积 ; 胆红素 ; 甘氨胆酸 ; 甲胎蛋白类 ; 糖类抗原 19
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肝内出现胆汁淤滞是肝病发展进程中的重要病

理标志
,

在此阶段由于肝细胞发生肿胀
、

变性
、

坏

死
、

肝脏结缔组织样改变
,

使肝脏的生理功能失

衡
。

由于造成胆汁淤滞的原因很多
,

机理复杂
,

特

别对由肝细胞损伤所引起的胆汁代谢障碍
,

仅依靠

血清总胆红素 (to ta lbiliru bin
,

T B )指标不能对这一

功能梗阻性病理演变过程作出确切的评价
。

临床上

黄疽可以引起系列的血清学指标发生改变
。

我们结

合慢性肝病病程的阶段
,

通过对相应的血清指标

T B
、

甘氨胆酸 (
Cho lyg lye in e ,

ee )
、

甲胎蛋白(alp h a -

fe to p ro te in
,

A FP)
、

糖类抗原 19
一

9 (
C a山o hydra te a n ti

-

ge n lg
一

9
,

c A 19
一

9) 联合检测
,

探讨了慢性肝病肝内

胆汁滞淤致上述指标发生改变的临床意义
。

1 材料与方法

1
.

1 研究对象

根据中华医学会肝病学分会
、

传染病与寄生虫

病学分会 20 0 0 年 9 月西安第十次全国病毒性肝炎

及肝病学术会议讨论修订的病毒性肝炎防治方案诊

断标准
“ ’

,

选择 122 例慢性病毒性肝炎及 由肝炎发

展为肝硬化
、

并排除了其他原因致肝内外梗阻性黄

疽病例作为观察对象
,

其中
,

肝病血清 T B 正常无胆

汁淤滞者 28 例(男 13 例
,

女 巧 例 ) ; 肝病血清 T B 增

高出现肝内胆汁淤滞者 68 例
,

其中体征无黄疽表

现 (简称无体征 )T B 值超过正常参考值 10 卜m ol 几

(正常参考值
:
<2 8. 0 卜m ol / L )内的病例 41 例 (男性

36 例
,

女性 5 例 )
、

体征有黄疽表现(简称有体征 )27

例(男性 24 例
,

女性 3 例 )
,

肝硬化患者 26 例(男性

26 例)
,

以上均为成年人 ; 肝癌组 ]4 例(男性
,

年龄

3 9~7 2 岁 ); 健康成人对照组 5 0 例(男性 39 例
,

女 性

21 例
,

年龄 2 1一68 岁 )
,

均为体检肝功正常
,

无肝病

史
,

肝炎病原学检查阴性
,

无肝
、

心
、

肾疾患者
。

1
.

2 试剂
、

仪器和方法

用钒酸盐氧化法检测血清 T B
,

仪器为
‘

旧立
”

7 17 0 型全 自动生化分析仪 ; 血清 CG 采用放射免

疫法测定
,

试剂由北京北方生物技术研究所提供
,

仪器为
“

科大创新股份有限公司
”

生产的 G c
一

1200 丫

自动计数仪 ; 肿瘤标志物血清 AFP
、

cA1 9
一

9 采用电

化学发光法测定
,

试剂由 R oc he 公司提供
,

仪器为

R oc he
公司生产的 El ec sy 。

20 10 型全自动电化学发光

免疫分析仪
。

每批实验均由试剂所带质控品进行监

控
。

所有样本采集前一日停药
,

素食
,

采集清晨空

腹静脉血
,

分离血清
,

测 T B ; 另一份血清
一
20 ℃保

存待测
。

1
.

3 统计学方法

检测数据以 无土 ,
表示

,

组间比较用 t 值检验
。

2 结果

2
.

1 检测结果的比较

肝病各组与正常对照组肝纤维化血清标志物检

测数据统计见表 l
。

结果显示
:
慢性肝病尚未出现肝内胆汁淤滞

组血清 T B 升高无显著性
,

其余各组较对照组均表

现出显著性差异
,

肝内胆汁淤滞有
、

无体征组间

TB 差异显著 [ t (无体征 )> 2
.

4 2 3
,

代0
.

0 1 ; t(有体

征 )> 2
.

4 79
,

P< 0. o l]
,

但随肝病加重 T B 反应钝化 ;

表 1 月干病各组与对照组血清 T B
、

CG
、

A FP
、

CA 19
一

9 检出结果比较 (。
:
)

502841272614

分组

正常对照

无淤滞

淤滞组啄体征)

(有体征)

肝硬化

肝癌

T B (协m
o UL )

19
.

9 士8 6

23
.

7士6 3

2 6
.

2 士10 2 *

62 8士47
.

1 * △

58
.

9士3 1
.

4 *

2 6
.

7士 18
一

3 *

CG (协g八
1 1)

1 2士 1
.

0 2

3
.

8士2
.

6 *

17
.

2士8
.

1 * 么

38 3 士 18
.

1 * A

52
.

2士2 7 5 * △

5 8 石士22
.

9 * 八

A FP (
n

岁m l)

2
.

8士 1
.

9

4
.

2士3
.

2

8
.

7士4
.

3 * 盛

24
.

5士8
一

4 * A

37
.

6士 1 8
.

6 * △

9 14
.

2 士5 07
.

6 *

CA 19
一

9 (U / m l)

22
.

4士 10
.

7

2 1
.

1士 13
.

8

37
.

9士 19
.

6 * △

6 7
.

9士28 2 * △

88
.

2士27
.

4 * 山

2 33
.

1土96
.

9 * 么

* :
与正常对照组比较

,

P< 0. ol ; 么 :

肝病各组间比较
,

P< 0. ol
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各病例组无论有无胆汁淤滞
,

CG 较对照组均表现

出非常高的显著性差异 (t值均 > 2. 423
,

尸< 0. 0 1) ;

A FP
、

CA 19
一

9 浓度水平在肝病胆汁淤滞
、

肝硬化
、

肝癌依次增高
,

增高幅度显著
,

与肝病无胆汁淤滞

组及对照组比较差异显著[ t (A FP) >2
.

650
,

t (cA1 9
-

9 )> 2
.

4 8 5
,

代0
.

0 1)]
。

3 讨论

临床通常以血清 T B 出现升高作为肝内出现胆

汁淤滞的诊断指标
,

本研究虽然发现无体征表现的

肝内胆汁淤滞 (隐性黄疽 )时血清 TB 较正常组有差

异
,

但对于慢性肝病无肝内胆汁淤滞组的增高不明

显 ; 随体征表现出现 T B 骤然升高
,

表明在肝细胞

发生肿胀
、

变性
、

坏死达到一定程度后
,

代偿失衡

肝内的胆汁淤滞才能通过 T B 表现出来
。

当胆汁淤

滞情况加重后
,

TB 伴随阳性体征出现而明显增高
,

随后在肝脏强大的代偿功能的转化下 T B 值反应钝

化
,

与病情加重相关性不明显
,

结果显示肝内胆汁

淤滞组与肝硬化组间 T B 差异不明显
,

因此 T B 对

肝病发展的监测意义有限
。

造成肝内胆红素代谢障

碍的原因很多
,

不只是胆红素代谢的某单一环节出

现问题
,

而是肝细胞摄取
、

结合
、

分泌等环节全过

程的病理改变造成的血清中 T B 值增高
。

临床发生

肝内胆汁淤滞时
,

常常表现为血清未结合胆红素和

结合胆红素均增多
,

胆红素定性试验呈双相阳性反

应
,

病理特点表现并不突出
,

因此仅依靠 T B 指标

对肝内黄疽的病理状况提供更细致的参考分析存在

着局限性1210

CG 是胆汁酸的主要成分
,

是胆固醇的重要代

谢产物
,

肝循环是 CG 转化排泄的主要途径
,

溢入

体循环仅有 l%
,

当肝细胞受损或胆汁淤滞时
,

血

中 C G 明显升高
。

因此
,

血清 CG 比血清 T B 能更

真实反映由肝细胞受损引起肝内胆汁淤滞的发展

和预后阴
。

用放射免疫法测得肝内胆汁淤滞的各组

血清 CG 均高于正常对照组及无肝内胆汁淤滞组
,

表明 C G 与肝内胆汁淤滞具有很好的相关性
,

特别

在隐性黄疽时期 CG 增高显著
,

与肝病尚未出现胆

汁淤滞组间的浓度差别很大
,

提示肝病发生阶段

性改变
。

有关研究报道
,

当肝细胞受损害或胆汁

淤滞时 CG 比目前临床上常用的谷丙转氨酶等更敏

感
,

能早期发现轻度肝损伤
,

是肝硬化预后的分

析指标14
,

5 ]
。

A FP是原发性肝癌最敏感的标志物
,

反映了肝

细胞的变性
、

坏死
、

再生情况 l6j
。

检测结果显示
,

在肝病发生胆汁淤滞
、

肝硬化过程中逐渐出现 AFP

增高病例
。

虽然此时的 AFP值较肝癌还 只是低水

平增高
,

但对胆汁淤滞严重程度具有警示意义
,

在

临床中应该对其演变趋势跟踪观察
。

CA 19
一

9 是胆道肿瘤标志物
,

从统计结果来看
,

其增高与胆汁淤滞程度具有明显相关性
,

但增高的

机理尚不清楚
,

病理意义还有待进一步研究
。

综上所述
,

肝内胆汁淤滞实质上是肝脏损伤造

成的肝脏功能代谢障碍的病理现象
,

由于 CG 水平

的增高与肝内胆汁淤滞病情发展相一致
,

无肝内

胆汁淤滞 < 肝内胆汁淤滞 (无体征 )< 肝内胆汁淤滞

(有体征 ) < 肝硬化
,

并且差异非常显著
,

可以作为

肝功和肝内胆汁淤滞诊断的敏感指标
。

以 CG 配合

T B 指标可以提高诊断价值
,

而且可 以作为病情发

展和预后的评估指标
。

本研究认为
,

对于出现胆汁

淤滞 AFP检出阳性
,

并且随病程发展而增高者应

严重关注
。

初步观察认为
,

CA1 9
一

9 增高可作为肝

内胆汁淤滞严重程度的诊断参考
。

建议
,

临床对肝

内胆汁淤滞观察应采取 T B
、

c G
、

AFP
、

c A1 9
一

9 联

合动态检查
。
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