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［摘　要］目的：观察在疑似自身免疫性肝病（ＡＩＬＤ）患者相关自身抗体的阳性率及自身免疫性肝病检出率。
方法：采用间接免疫荧光法检测７１４例疑似ＡＩＬＤ患者血清标本中的抗线粒体抗体（ＡＭＡ）、抗核抗体（ＡＮＡ）及
抗平滑肌抗体（ＳＭＡ），免疫印迹法检测抗线粒体抗体亚型－丙酮酸脱氢酶复合物（ＡＭＡＭ２）、抗肝肾微粒体抗
体（ＬＫＭ１）、肝细胞溶质抗原Ｉ型抗体（ＬＣ１）、可溶性肝抗原／肝胰抗原抗体（ＳＬＡ／ＬＰ），并查阅临床资料进行确
诊。结果：ＡＮＡ、ＡＭＡ、ＳＭＡ、ＡＭＡＭ２、ＬＣ１、ＳＬＡ／ＬＰ、ＬＫＭ１阳性率分别为３７６７％、１１３４％、１９７％、１６９４％、
１６８％、１４０％、０５６％，确诊原发性胆汁性肝硬化（ＰＢＣ）６８例（９５２％），自身免疫性肝炎（ＡＩＨ）疑似患者４例
（０５６％），未检出原发性胆管炎（ＰＳＣ）患者。结论：ＡＩＬＤ中，以 ＰＢＣ最常见，间接免疫荧光法和免疫印迹法联
合应用检测自身抗体可减少ＡＩＬＤ的漏诊。
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　　自身免疫性肝病（ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅｓ，
ＡＩＬＤ）是一组病因和发病机制尚不完全清楚、可能
与自身免疫有关的肝脏疾病，临床常见的主要有自

身免疫性肝炎（ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｈｅｐａｔｉｔｉｓ，ＡＩＨ）、原发

性胆汁性肝硬化（ｐｒｉｍａｒｙｂｉｌｉａｒｙｃｉｒｒｈｏｓｉｓ，ＰＢＣ）及
原发性硬化性胆管炎（ｐｒｉｍａｒｙｓｅｌｅｒｏｓｉｎｇｃｈｏｌａｎｇｉ
ｔｉｓ，ＰＳＣ）［１］。早期诊断及治疗对控制 ＡＩＬＤ发展
及预后至关重要，检测自身抗体对疾病诊断具有重
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要价值，本研究分析７１４例 ＡＩＬＤ相关自身抗体检
测结果。

１　材料与方法

１１　对象
２０１１年１月 ～２０１４年 ３月 疑似 ＡＩＬＤ患者

７１４例，男性２５６例，女性４５８例，１５～９０岁。ＰＢＣ
的诊断参照２００９年美国肝病学会（ＡＡＳＬＤ）修订
的ＰＢＣ的临床诊断指南，ＡＩＨ的诊断参照２００８年
国际自身免疫性肝炎小组（ＩＡＩＨＧ）提出的 ＡＩＨ简
化诊断积分系统。

１２　自身抗体检测
间接免疫荧光法（ＦＡ１８００－１０１０－２自身抗体

谱ＩｇＧ检测试剂盒，购自德国欧蒙医学诊断股份公
司）检测血清抗线粒体抗体（ＡＭＡ）、抗核抗体
（ＡＮＡ）、抗平滑肌抗体（ＳＭＡ），严格按照说明书操
作，以抗体滴度≥１∶１００为阳性。免疫印迹法
（ＤＬ１３００－１６０１－３Ｇ抗肝抗原谱抗体 ＩｇＧ检测试
剂盒，购自德国欧蒙医学诊断股份公司）检测患者

血清中抗线粒体抗体亚型 －丙酮酸脱氢酶复合物
（ＡＭＡＭ２）、抗肝肾微粒体抗体（ＬＫＭ１）、肝细胞
溶质抗原Ｉ型抗体（ＬＣ１）、可溶性肝抗原／肝胰抗
原抗体（ＳＬＡ／ＬＰ），严格按照说明书操作。在 ＥＵ
ＲＯＬｉｎｅＳｃａｎ印迹法判读软件中读取结果，以半定
量（＋）为阳性。

２　结果

２１　自身抗体
２１１　 间接免疫荧光法 　 ＡＭＡ阳性 ８１例
（１１３４％），滴度为１∶１００有８例（１１２％），１∶３２０
有６０例（８４０％），１∶１０００有 １３例（１８２％）；
ＳＭＡ阳性 １４例（１９７％），滴度 １∶１００有 １０例
（１４１％），１∶３２０有４例（０５６％）。见表１。

表１　间接免疫荧光法检测７１４例疑似
ＡＩＬＤ患者自身抗体检出情况

Ｔａｂ．１　Ｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙｏｆ７１４ｓｕｓｐｅｃｔｅｄ
ＡＩＬＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｍｍｕｎｏｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔａｓｓａｙ
自身抗体 阳性（ｎ，％）
ＡＮＡ ２６９（３７６７）
ＡＭＡ ８１（１１３４）
ＳＭＡ １４（１９７）
合计 ３６４（５０９８）

２１２　免疫印迹法　免疫印迹法自身抗体阳性检
出情况见表２，抗体半定量表达情况见表３。

表２　免疫印迹法检测７１４例疑似
ＡＩＬＤ患者自身抗体检出情况

Ｔａｂ．２　Ｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙｏｆ７１４ｓｕｓｐｅｃｔｅｄ
ＡＩＬＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｍｍｕｎｏｂｌｏｔｔｉｎｇ
自身抗体 阳性（ｎ，％）
ＡＭＡＭ２ １２１（１６９４）
ＬＣ１ １２（１６８）
ＳＬＡ／ＬＰ １０（１４０）
ＬＫＭ１ ４（０５６）

ＡＭＡＭ２合并ＳＭＡ ２（０２８）
ＡＭＡＭ２合并ＬＣ１ １（０１４）

合计 １５０（２１００）

表３　免疫印迹法检测７１４例疑似ＡＩＬＤ患者
自身抗体半定量表达（ｎ，％）

Ｔａｂ．３　Ａｕｔｏａｎｔｉｂｏｄｙｓｅｍｉｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆ７１４
ｓｕｓｐｅｃｔｅｄＡＩＬＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｍｍｕｎｏｂｌｏｔｔｉｎｇ

自身抗体
阳性

（ｎ，％）
自身抗体半定量

＋ ＋＋ ＋＋＋
ＡＭＡＭ２１２１（１６９４％）２５（３５０％）２５（３５０％）７１（９９４％）
ＬＣ１ １２（１６８％）５（０７０％） ５（０７０％） ２（０２８％）
ＳＬＡ／ＬＰ １０（１４％） ７（０９８％） ０（０００％） ３（０４２％）
ＬＫＭ１ ４（０５６％）４（０５６％） ０（０００％） ０（０００％）

２２　自身抗体与自身免疫性肝病临床诊断
７１４例患者中，确诊 ＰＢＣ患者６８例，ＡＭＡ滴

度 １∶１００有 ４例 （５８８％），１∶３２０有 ５１例
（７５００％），１∶１０００有１３例（１９１２％），ＡＭＡＭ２
半定量（＋＋）有１例（１４７％），其余均为（＋＋
＋）（９８５３％），ＡＭＡ滴度和 ＡＭＡＭ２半定量表达
情况见表４。诊断为 ＡＩＨ患者（２００８年 ＩＡＩＨＧ诊
断积分系统评分＝６分）４例，其中ＳＭＡ阳性１例，
ＳＬＡ／ＬＰ阳性２例，ＬＣ１阳性１例，ＡＮＡ均为阳性；
ＡＮＡ荧光模型１例呈单一性，３例呈混合型，分别
为核仁型＋核颗粒型，核仁型 ＋胞浆颗粒型，核颗
粒型＋胞浆颗粒型（图１）。

表４　ＰＢＣ患者ＡＭＡ滴度和ＡＭＡＭ２
半定量表达（ｎ，％）

Ｔａｂ．４　ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＡＭＡｔｉｔｅｒｓａｎｄＡＭＡＭ２
ｓｅｍｉｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎＰＢＣｐａｔｉｅｎｔｓ

ＡＭＡ滴度 ｎ
ＡＭＡＭ２半定量

＋ ＋＋ ＋＋＋
１∶１００ ４ ０（０００％） ０（０００％） 　４（５８８％）
１∶３２０ ５１ ０（０００％） １（１４７％） ５０（７３５３％）
１∶１０００ １３ ０（０００％） ０（０００％） １３（１９１２％）
合计 ６８ ０（０００％） １（１４７％） ６７（９８５３％）
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　　Ａ核仁型＋核颗粒型　　　　　　　Ｂ核仁型＋胞浆颗粒型　　　　　　Ｃ核颗粒型＋胞浆颗粒型

图１　３例疑似ＡＴＨ患者ＡＮＡ混合型荧光图
Ｆｉｇ．１　ＴｈｅＡＮＡｍｉｘｅｄｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｐａｔｔｅｒｎｓｏｆ３ＡＩＨｓｕｓｐｅｃｔｅｄｐａｔｉｅｎｔｓ

３　讨论

我国是慢性肝炎的高发区，虽然以病毒性肝炎

为主，但约有２０％左右的患者病毒性肝炎指标阴
性，肝功能生化指标却持续异常。随着自身抗体检

测技术的不断提高，越来越多的 ＡＩＬＤ患者得到诊
断。本研究中以 ＡＮＡ、ＡＭＡ和 ＡＭＡＭ２检出率较
高。ＡＮＡ阳性率高，可归纳为以下几种情况，ＡＮＡ
阳性可出现在 Ｉ型 ＡＩＨ患者中，多数 ＰＢＣ患者也
可伴有高滴度的 ＡＮＡ；ＡＩＬＤ常有其他的自身免疫
病如类风湿性关节炎，干燥综合征等伴随，导致高

滴度ＡＮＡ［２－３］。ＡＩＨ、ＰＢＣ和ＰＳＣ临床症状和病理
学各有特点，其治疗及预后也有差别。研究证实，３
者之间有交叉重叠，可出现临床上的“重叠综合

征”［４－６］；本资料中有２例患者 ＡＭＡＭ２阳性合并
ＳＭＡ阳性，１例ＡＭＡＭ２阳性并ＬＣ１阳性，提示有
重叠综合征的可能，因两种自身免疫性肝病重叠时

的治疗方法有所不同，故明确诊断尤为重要。

ＡＭＡ为ＰＢＣ特异性指标，其 Ｍ２亚型诊断 ＰＢＣ的
特异性最高［７－８］。但本研究资料中出现 ＡＭＡ与
ＡＭＡＭ２的不一致性，提示联合间接免疫荧光法和
免疫印迹法联合检测可避免单一方法检测出现的

漏诊。

本研究中ＰＢＣ及ＡＩＨ可能患者的检出率分别
为９５２％、０５６％，ＰＢＣ的检出率较文献报道高，
而ＡＩＨ较文献偏低［９－１０］。ＡＩＨ可根据自身抗体靶
抗原的不同，分为３型，分别为 ＡＮＡ和（或）ＳＭＡ
阳性的ＡＩＨＩ型，ＬＣ１或ＬＫＭ１阳性的ＡＩＨＩＩ型，
ＳＬＡ／ＬＰ阳性的 ＡＩＨＩＩＩ型［１１－１２］。由于各亚型临

床表现不同，且病毒性肝炎、非酒精性脂肪性肝病、

Ｗｉｌｓｏｎ病、药物性肝损害等也能出现类似 ＡＩＨ的

生物化学表现或自身抗体阳性，因此 ＡＩＨ诊断相
对较困难［１３］。据ＩＡＩＨＧ诊断评分系统（２００８年），
ＡＩＨ的诊断需从自身抗体、血清 ＩｇＧ水平、肝组织
学表现及是否排除病毒性肝炎４个方面评分［１４］；

查阅本研究患者临床病历资料发现，９５％患者拒绝
肝脏组织学的检查，这导致了部分 ＡＩＨ患者的漏
诊。有学者认为对于高度怀疑 ＡＩＨ但又不满足诊
断评分标准的患者，强烈建议进行肝组织活检以帮

助诊断，实现早诊断、早治疗，可改善患者的生存质

量。

鉴于自身免疫性肝病是一种严重损害肝实质

的自身免疫性疾病，病情重，进展快，临床表现无特

异性，且分型多易漏诊，故联合检测自身抗体及组

织病理活检的开展，对自身免疫性肝病的早期发现

和临床诊断有重要意义。
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