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肝硬化患者血清总胆汁酸、高尔基体蛋白73及糖类抗原19-9

的水平变化及其临床意义
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摘     要             背景与目的：既往研究表明，肝硬化患者血清总胆汁酸 （TBA）、高尔基体蛋白 73 （GP73） 及糖类抗原 19-9

（CA19-9） 的水平均有升高，但其血清水平与肝硬化严重程度之间的相关性，及三个指标彼此之间的

关系尚未见文献报道。因此，本研究就此方面进行探讨，以期对临床上肝硬化患者的病情判断及预后

评估提供新的思路。

方法：回顾性收集 2021 年 1 月—2022 年 12 月在山西白求恩医院完成治疗和随访的 80 例肝硬化患者资

料，根据肝功能 Child-Pugh 分级标准，其中 A 级 20 例、B 级 30 例、C 级 30 例；选择同期健康体检者

80 例为对照组。比较肝硬化组与对照组血清 TBA、GP73、CA19-9 及肝功能指标的差异，以及不同肝功

能 Child-Pugh 分级肝硬化患者治疗前后以上指标的变化，并分析三个指标之间的相关性及其各自与肝

硬化严重程度之间的相关性。

结果：肝硬化患者血清 TBA、GP73 及 CA19-9 水平及其他常规肝生化指标均高于对照组 （均 P<0.05）；

在肝硬化患者中，三项指标水平均随着肝功能 Child-Pugh 分级的递增而升高 （均 P<0.05），且与其他常

规肝生化指标相比，升高幅度更明显；肝硬化患者治疗后血清 TBA、GP73、CA19-9 水平均较治疗前明

显降低 （均 P<0.05），但肝功能 Child-Pugh 分级无明显变化。肝硬化组患者血清 TBA、GP73、CA19-9 之

间两两呈正相关，且与肝功能 Child-Pugh 分级也均呈正相关 （均 P<0.05）。

结论：肝硬化患者血清 TBA、GP73、CA19-9 水平升高，且升高程度与肝功能损害程度及治疗效果密切

相关。因此，它们有望用于指导临床上肝硬化患者临床诊疗和预后评估。
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肝 硬 化 是 由 一 种 或 多 种 致 病 因 素 长 期 或 反 复

作 用 于 肝 脏 引 起 的 慢 性 肝 脏 损 害 ， 其 在 我 国 乃 至

全 球 的 发 病 率 越 来 越 高 ， 给 人 们 的 生 活 、 经 济 带

来 极 大 的 负 担 [1] 。 早 期 肝 功 能 尚 可 代 偿 ， 一 旦 进

展 到 后 期 ， 则 为 不 可 逆 的 失 代 偿 期 [2-3] ， 因 此 临

床 上 对 肝 硬 化 患 者 早 诊 早 治 非 常 重 要 。 肝 功 能

Child-Pugh 分级是目前临床上评估肝硬化严重程度

的 重 要 评 分 系 统 ， 但 其 指 标 易 受 多 种 因 素 干 扰 ，

存 在 诸 多 不 足 之 处[4]。 既 往 研 究[5-7] 显 示 ， 慢 性 肝

炎 、 肝 硬 化 患 者 血 清 总 胆 汁 酸 （total bile acid，

TBA）、 高 尔 基 体 蛋 白 73 （Golgi protein 73， GP73）

及糖类抗原 19-9 （CA19-9） 三个指标水平 均 高 于 健

康 人 群 ， 但 这 三 个 指 标 与 肝 硬 化 严 重 程 度 之 间 的

相 关 性 及 其 彼 此 之 间 的 相 关 性 尚 未 见 文 献 报 道 。

因 此 ， 本 研 究 探 讨 三 个 指 标 与 肝 硬 化 严 重 程 度 之

间 的 相 关 性 ， 以 期 对 临 床 上 肝 硬 化 患 者 的 病 情 判

断及预后评估提供新的思路。
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1     资料与分析 

1.1 一般资料　

回顾性收集 2021 年 1 月—2022 年 12 月 80 例在

山 西 白 求 恩 医 院 住 院 并 经 临 床 诊 断 为 肝 硬 化 的 患

者 资 料 （肝 硬 化 组）， 其 中 男 50 例 ， 女 30 例 ； 平

均 年 龄 （54.9±10.2） 岁 。 纳 入 标 准 ：⑴ 年 龄 18~

75 岁；⑵ 符合肝硬化的临床诊断标准[8]；⑶ 未合

并 严 重 脏 器 功 能 损 伤 ， 无 智 力 障 碍 及 精 神 病 史 、

可协助完成调查；⑷ 临床病历资料及随访资料等

均完整。排除标准：⑴ 合并病毒性、酒精性、药

物 性 、 自 身 免 疫 性 或 胆 汁 淤 积 性 等 其 他 急 慢 性 非

硬化性肝损伤；⑵ 有严重的心肺、肾脏损伤或脏

器功能衰竭；⑶ 有精神疾病史或不能配合检查者；

⑷ 无法正常沟通交流者；⑸ 妊娠期或者哺乳期妇

女 。 另 外 选 取 我 院 同 期 80 例 健 康 体 检 者 为 对 照

组 ， 其 中 男 46 例 ， 女 34 例 ； 平 均 年 龄 （49.9±

8.4） 岁 。 两 组 的 一 般 资 料 差 异 均 无 统 计 学 意 义

（均 P>0.05）（表 1）。

1.2 样本采集与检测　

嘱采血前 24 h 内清淡饮食，并在前一晚 24 时

后 禁 食 、 水 ， 于 次 日 晨 起 、 清 醒 、 空 腹 状 态 下 ，

由主管护士采取肘正中静脉血至少 3 mL 进行检测。

其中血清 GP73 蛋白浓度检测使用标准酶联免疫吸

附法，常规肝功能及 CA19-9 检测使用全自动生物

化 学 发 光 法 ， 以 上 各 项 操 作 严 格 按 照 程 序 进 行 ，

并 做 好 记 录 ， 每 批 做 好 质 量 控 制 。 正 常 参 考 值 ：

TBA 0~10 μmol/L，GP73 0~85 ng/mL，CA19-9<25 U/mL，

丙氨酸氨基转移酶 （ALT） 9~50 IU/L，天门冬氨酸

氨 基 转 移 酶 （AST） 15~40 IU/L， 碱 性 磷 酸 酶

（ALP） 45~130 IU/L，γ-谷氨酰转肽酶 （GGT） 10~

60 IU/L。

1.3 统计学处理　

采 用 SPSS 27.0 软 件 进 行 数 据 处 理 ， 计 量 资 料

全 部 经 正 态 性 检 验 ， 符 合 正 态 分 布 以 均 数 ± 标 准

差 （x̄ ± s） 表示；组间用独立样本 t 检验；多组间

比 较 采 用 单 因 素 方 差 分 析 ， 组 间 两 两 比 较 采 用

SNK-q； 计 数 资 料 用 例 数 （百 分 比） [n （%） ] 表

示，采用 χ2 检验；相关性分析采用双变量 Pearson

直线相关性检验，P<0.05 为差异有统计学意义。

2     结　果 

2.1 肝硬化组和对照组血清 TBA、GP73 及 CA19-9

水平　

肝硬化组患者血清 TBA、GP73 及 CA19-9 水平

均明显高于对照组 （均 P<0.05）；且与常规肝生化

指 标 （ALT、 AST、 ALP、 GGT） 相 比 ， 其 水 平 升

高更为显著 （表 2）。

2.2 不同肝功能 Child-Pugh 分级肝硬化患者及肝

硬化患者治疗前后血清 TBA、GP73、CA19-9

水平

肝 硬 化 患 者 血 清 TBA、 GP73、 CA19-9 水 平 均

随 着 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 的 递 增 而 升 高 （均 P<

0.05）； 而 常 规 肝 生 化 指 标 中 ， ALT 及 AST 水 平 随

着 肝 硬 化 分 级 增 加 变 化 不 明 显 ， ALP 及 GGT 水 平

随 着 肝 硬 化 分 级 增 加 逐 渐 升 高 ， 但 其 升 高 幅 度 不

及血清 TBA、GP73 及 CA19-9 三个指标明显 （表 3）。

经 治 疗 后 ， 部 分 可 随 访 的 肝 功 能 Child-Pugh 分

表2　肝硬化组与对照组血清 TBA、GP73 及 CA19-9 水平比

较 （n=80，x̄ ± s）
指标

TBA（μmol/L）
GP73（ng/mL）
CA19-9（U/mL）
ALT（IU/L）
AST（IU/L）
ALP（IU/L）
GGT（IU/L）

肝硬化组

70.9±56.6
184.3±76.7
66.6±30.7
55.2±15.7
63.3±19.2
132.2±44.2
93.1±35.6

对照组

8.8±5.6
55.1±16.1
17.8±8.9
23.4±7.5
36.9±13.3
70.7±12.2
32.5±10.3

t

-9.757
-14.734
-13.674
-16.329
-10.129
-12.009
-14.647

P

<0.05
<0.05
<0.05
<0.05
<0.05
<0.05
<0.05

表1　两组临床基线特征表[n （%） ]

资料

年龄（岁，x̄ ± s）
性别[n（%）]

男

女

民族[n（%）]
汉族

其他

居住地[n（%）]
城市

乡村及城镇

学历[n（%）]
高中及以下

大学

研究生

肝硬化组

（n=80）
54.9±10.2

50（62.5）
30（37.5）

79（98.8）
1（1.2）

30（37.5）
50（62.5）

40（50.0）
24（30.0）
16（20.0）

对照组

（n=80）
49.9±8.4

46（57.5）
34（42.5）

76（95.0）
4（5.0）

32（40.0）
48（60.0）

36（45.0）
16（20.0）
28（35.0）

P

>0.05

>0.05

>0.05

>0.05

>0.05

级 B 级肝硬化患者，重新进行肝功能 Child-Pugh 分

级 评 估 未 见 明 显 变 化 ， 而 检 测 患 者 血 清 TBA、

GP73 及 CA19-9 水 平 均 有 明 显 下 降 （ 均 P<

0.05）（表 4）。

2.3 相关性分析　

经 双 变 量 Pearson 直 线 相 关 性 检 验 结 果 显 示 ，

肝硬化组患者血清 TBA、GP73 及 CA19-9 之间两两

呈正相关 （均 P<0.05），且与肝功能 Child-Pugh 分级

间也均呈正相关 （均 P<0.05）（表 5）。

3     讨　论 

目前肝硬化在我国乃至全球范围内广泛流行，

其 是 一 种 或 多 种 损 伤 因 素 如 酒 精 、 病 毒 感 染 或 自

身 免 疫 等 作 用 于 肝 脏 而 引 发 的 临 床 病 症 ， 病 理 上

多 表 现 为 肝 细 胞 弥 漫 性 变 性 坏 死 、 再 生 结 节 及 假

小 叶 形 成[9-10]。 早 期 多 数 患 者 并 无 特 异 性 临 床 表

现 ， 但 随 着 疾 病 进 展 ， 后 期 多 出 现 肝 功 能 减 退 及

门 静 脉 高 压 症 ， 表 现 为 并 发 腹 水 、 消 化 道 出 血 、

原发性肝癌等直至死亡[11-12]。因此，早诊断、早评

估 及 早 治 疗 是 预 防 及 阻 碍 肝 硬 化 临 床 进 展 的 重 要

途径。肝功能 Child-Pugh 分级是目前临床上评估肝

硬 化 严 重 程 度 的 主 要 方 法 之 一 ， 但 其 亦 有 诸 多 不

足 ， 如 评 分 系 统 中 5 个 指 标 既 不 在 统 一 的 数 量 级

上 ， 也 没 有 统 一 的 单 位 ， 他 们 的 权 重 很 难 统 一 ；

参 数 中 的 多 项 指 标 易 受 到 输 注 血 制 品 和 其 他 因 素

的 干 扰 等[13]。 但 因 其 无 创 性 及 方 便 使 用 ， 目 前 在

临 床 上 仍 占 有 重 要 地 位 。 故 寻 求 更 多 的 、 更 为 敏

感的血清学指标来作为肝功能 Child-Pugh 分级的补

充 ， 越 来 越 成 为 国 内 外 学 者 研 究 的 热 点 。 近 年 来

研 究[14] 发 现 ， 与 健 康 体 检 者 相 比 ， 肝 硬 化 患 者 血

清 中 TBA、 GP73、 CA19-9 水 平 明 显 升 高 ， 但 其 水

平 升 高 的 机 制 、 与 肝 硬 化 严 重 程 度 之 间 的 相 关 性

及三个指标彼此之间的相关性尚未明确。

胆 汁 酸 是 近 年 来 临 床 研 究 的 一 大 热 点 ， 肝 脏

合成的胆汁酸浓缩储存在胆囊中，当进食刺激后，

胆汁酸分泌增多至毛细胆管，然后经小叶间胆管、

胆 总 管 等 最 终 排 泄 至 肠 道 内 ， 用 于 促 进 脂 类 物 质

及 脂 溶 性 维 生 素 等 的 消 化 吸 收 ， 完 成 任 务 后 95%

的 胆 汁 酸 经 门 静 脉 被 肝 细 胞 再 摄 取 形 成 胆 汁 酸 的

肠肝循环，剩余 5% 则随粪便排出体外[15]，所以胆

汁 酸 的 代 谢 是 一 个 复 杂 而 又 相 对 协 调 的 过 程 。 近

年 来 陆 续 有 临 床 研 究 指 出 ， 肝 胆 疾 病 患 者 接 受

TBA 的 测 定 具 有 良 好 的 敏 感 性 和 特 异 性 ， 对 于 肝

表3　不同肝功能Child-Pugh分级肝硬化患者血清TBA、GP73、CA19-9水平比较 （x̄ ± s）

注：1）与肝功能Child-Pugh分级A级组比较，P<0.05；2）与肝功能Child-Pugh分级B级组比较，P<0.05

表4　肝硬化患者治疗前后血清 TBA、GP73 及 CA19-9 水平

比较 （n=18，x̄ ± s）

表5　肝硬化患者血清TBA、GP73、CA19-9与肝功能Child-Pugh分级相关性检验结果 （r，P）
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级 B 级肝硬化患者，重新进行肝功能 Child-Pugh 分

级 评 估 未 见 明 显 变 化 ， 而 检 测 患 者 血 清 TBA、

GP73 及 CA19-9 水 平 均 有 明 显 下 降 （ 均 P<

0.05）（表 4）。

2.3 相关性分析　

经 双 变 量 Pearson 直 线 相 关 性 检 验 结 果 显 示 ，

肝硬化组患者血清 TBA、GP73 及 CA19-9 之间两两

呈正相关 （均 P<0.05），且与肝功能 Child-Pugh 分级

间也均呈正相关 （均 P<0.05）（表 5）。

3     讨　论 

目前肝硬化在我国乃至全球范围内广泛流行，

其 是 一 种 或 多 种 损 伤 因 素 如 酒 精 、 病 毒 感 染 或 自

身 免 疫 等 作 用 于 肝 脏 而 引 发 的 临 床 病 症 ， 病 理 上

多 表 现 为 肝 细 胞 弥 漫 性 变 性 坏 死 、 再 生 结 节 及 假

小 叶 形 成[9-10]。 早 期 多 数 患 者 并 无 特 异 性 临 床 表

现 ， 但 随 着 疾 病 进 展 ， 后 期 多 出 现 肝 功 能 减 退 及

门 静 脉 高 压 症 ， 表 现 为 并 发 腹 水 、 消 化 道 出 血 、

原发性肝癌等直至死亡[11-12]。因此，早诊断、早评

估 及 早 治 疗 是 预 防 及 阻 碍 肝 硬 化 临 床 进 展 的 重 要

途径。肝功能 Child-Pugh 分级是目前临床上评估肝

硬 化 严 重 程 度 的 主 要 方 法 之 一 ， 但 其 亦 有 诸 多 不

足 ， 如 评 分 系 统 中 5 个 指 标 既 不 在 统 一 的 数 量 级

上 ， 也 没 有 统 一 的 单 位 ， 他 们 的 权 重 很 难 统 一 ；

参 数 中 的 多 项 指 标 易 受 到 输 注 血 制 品 和 其 他 因 素

的 干 扰 等[13]。 但 因 其 无 创 性 及 方 便 使 用 ， 目 前 在

临 床 上 仍 占 有 重 要 地 位 。 故 寻 求 更 多 的 、 更 为 敏

感的血清学指标来作为肝功能 Child-Pugh 分级的补

充 ， 越 来 越 成 为 国 内 外 学 者 研 究 的 热 点 。 近 年 来

研 究[14] 发 现 ， 与 健 康 体 检 者 相 比 ， 肝 硬 化 患 者 血

清 中 TBA、 GP73、 CA19-9 水 平 明 显 升 高 ， 但 其 水

平 升 高 的 机 制 、 与 肝 硬 化 严 重 程 度 之 间 的 相 关 性

及三个指标彼此之间的相关性尚未明确。

胆 汁 酸 是 近 年 来 临 床 研 究 的 一 大 热 点 ， 肝 脏

合成的胆汁酸浓缩储存在胆囊中，当进食刺激后，

胆汁酸分泌增多至毛细胆管，然后经小叶间胆管、

胆 总 管 等 最 终 排 泄 至 肠 道 内 ， 用 于 促 进 脂 类 物 质

及 脂 溶 性 维 生 素 等 的 消 化 吸 收 ， 完 成 任 务 后 95%

的 胆 汁 酸 经 门 静 脉 被 肝 细 胞 再 摄 取 形 成 胆 汁 酸 的

肠肝循环，剩余 5% 则随粪便排出体外[15]，所以胆

汁 酸 的 代 谢 是 一 个 复 杂 而 又 相 对 协 调 的 过 程 。 近

年 来 陆 续 有 临 床 研 究 指 出 ， 肝 胆 疾 病 患 者 接 受

TBA 的 测 定 具 有 良 好 的 敏 感 性 和 特 异 性 ， 对 于 肝

表3　不同肝功能Child-Pugh分级肝硬化患者血清TBA、GP73、CA19-9水平比较 （x̄ ± s）
指标

TBA（μmol/L）
GP73（ng/mL）
CA19-9（U/mL）
ALT（IU/L）
AST（IU/L）
ALP（IU/L）
GGT（IU/L）

A级（n=20）
27.7±3.6
96.8±17.2
40.2±2.7
42.8±10.4
40.8±9.8
92.5±26.3
55.4±14.3

B级（n=30）
78.4±9.61）
178.8±20.71）
63.3±4.81）
56.3±12.61）
67.2±20.61）
126.2±30.41）
90.5±18.41）

C级（n=30）
122.2±10.81），2）

247.9±44.41），2）

86.9±6.01），2）

62.2±12.81）
74.3±23.41）
164.5±32.11），2）

120.8±22.61），2）

F

13.846
9.878
4.558
1.534
2.983
2.348
11.386

P

<0.05
<0.05
<0.05
>0.05
>0.05
<0.05
<0.05

注：1）与肝功能Child-Pugh分级A级组比较，P<0.05；2）与肝功能Child-Pugh分级B级组比较，P<0.05

表4　肝硬化患者治疗前后血清 TBA、GP73 及 CA19-9 水平

比较 （n=18，x̄ ± s）
指标

TBA（μmol/L）
GP73（ng/mL）
CA19-9（U/mL）

治疗前

82.3±10.4
168.1±23.6
73.3±9.8

治疗后

34.7±9.2
84.3±19.3
46.1±5.7

t

-6.384
-10.278
-8.461

P

<0.05
<0.05
<0.05

表5　肝硬化患者血清TBA、GP73、CA19-9与肝功能Child-Pugh分级相关性检验结果 （r，P）

项目

TBA
GP73
CA19-9
肝功能Child-Pugh分级

TBA
—

0.772，<0.05
0.671，<0.05
0.706，<0.05

GP73
0.772，<0.05

—

0.719，<0.05
0.662，<0.05

CA19-9
0.671，<0.05
0.719，<0.05

—

0.543，<0.05

肝功能Child-Pugh分级

0.706，<0.05
0.662，<0.05
0.543，<0.05

—
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硬 化 患 者 ， 其 也 有 独 特 的 诊 断 价 值[16]。 本 研 究 发

现，肝硬化患者血清 TBA 水平较对照组显著升高，

且 随 着 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 增 高 ， 其 水 平 也 越

高 ， 与 其 他 肝 生 化 指 标 相 比 ， 其 敏 感 性 更 强 。 究

其 原 因 ， 一 方 面 肝 硬 化 发 生 后 肝 细 胞 不 能 有 效 摄

取 和 代 谢 清 除 胆 汁 酸 ， 另 一 方 面 正 常 门 静 脉 汇 入

体 循 环 的 通 路 受 阻 ， 故 大 量 胆 汁 酸 只 能 通 过 门 体

侧 支 循 环 排 泄 ， 绕 过 肝 脏 直 接 进 入 体 循 环 ， 导 致

血 清 TBA 水 平 增 高 。 另 有 研 究 显 示 ， 肝 硬 化 时 还

可 能 合 并 肝 内 胆 - 血 屏 障 的 损 害 ， 亦 会 加 重 血 清

TBA 的升高[17]。所以肝硬化失代偿期，即使肝细胞

损 伤 较 小 ， 血 清 TBA 也 可 以 显 著 升 高 ， 且 这 些 变

化 均 早 于 转 氨 酶 等 的 变 化 ， 检 测 血 清 TBA 水 平 对

了 解 患 者 肝 脏 功 能 状 态 及 预 后 判 断 有 重 要 的 临 床

意 义 ， 可 作 为 临 床 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 的 良 好

补充。

GP73 是 2000 年 Kladney 等[18]在研究成人巨细胞

病毒性肝炎时发现的一种糖蛋白，其分子量为 73，

具有典型的Ⅱ型跨膜蛋白质结构。后来国内外越来

越 多 的 研 究[19-20] 发 现 ， 正 常 肝 组 织 中 GP73 的 表 达

很 少 ， 且 主 要 集 中 在 胆 管 上 皮 细 胞 ， 肝 细 胞 中 几

乎 不 表 达 ， 在 各 种 原 因 引 发 的 肝 脏 疾 病 中 肝 细 胞

内 GP73 的表达则明显增加，而胆管上皮细胞中的

表 达 几 乎 无 变 化 。 本 研 究 结 果 显 示 ， 肝 硬 化 患 者

血清 GP73 水平明显增加，且其水平与肝功能 Child-

Pugh 分级呈正相关，这与既往研究结果相一致[21]，

究 其 原 因 ， 可 能 随 着 肝 细 胞 炎 症 及 纤 维 化 进 展 ，

多 种 细 胞 因 子 促 进 肝 星 状 细 胞 增 殖 活 化 ， 进 而 促

进 GP73 分泌增多[22]。说明 GP73 可作为评估肝硬化

严重程度的新指标，此外部分研究还显示 GP73 在

原 发 性 肝 癌 的 诊 断 中 也 具 有 重 要 的 临 床 价 值 ， 有

可 能 成 为 与 甲 胎 蛋 白 可 媲 美 甚 至 更 有 价 值 的 肝 癌

血清学标志物[23]。

CA19-9 是 1979 年 Koprowski 等[24] 应 用 人 类 大 肠

癌培养细胞株 Swll 免疫小鼠而获得的糖类抗原，无

肿 瘤 特 异 性 ， 亦 无 器 官 特 异 性 。 文 献 报 道 正 常 人

血清中 CA19-9 的浓度较低，而胆汁及胰液中含量

较 高 ， 推 断 其 可 能 由 毛 细 胆 管 、 胰 管 上 皮 细 胞 合

成 后 分 泌 到 胆 总 管 和 胰 管 中 ， 进 而 经 十 二 指 肠 排

出 体 外 。 在 一 些 良 性 消 化 系 统 疾 病 ， 如 急 性 胆 管

炎 中 可 见 其 水 平 升 高[25]， 而 在 多 种 消 化 系 统 恶 性

肿 瘤 ， 如 胰 腺 癌 、 胆 管 癌 等 患 者 中 其 升 高 更 为 明

显，故临床上 CA19-9 主要用于多种消化系统恶性

肿 瘤 的 诊 断 、 疗 效 观 察 和 预 后 评 估[26]。 目 前 关 于

CA19-9 与 肝 硬 化 的 研 究 也 越 来 越 多 ， 但 其 最 终 结

论 并 不 一 致 。 张 改 玲 等[27] 发 现 治 疗 后 的 肝 硬 化 患

者 随 着 肝 功 能 好 转 ， 血 清 CA19-9 水 平 逐 渐 降 低 ；

但亦有不同研究结果显示肝功能 Child-Pugh 分级不

同的患者血清 CA19-9 水平并无显著性差异。笔者

发现，肝硬化组患者血清 CA19-9 含量明显高于对

照组，且不同肝功能 Child-Pugh 分级组间 CA19-9 水

平 对 比 ， C 级 组 高 于 B 级 组 ， B 级 组 高 于 A 级 组 ，

提 示 其 可 作 为 肝 硬 化 患 者 病 情 变 化 的 参 考 指 标 之

一 。 进 一 步 探 究 其 原 因 ， 可 能 与 以 下 因 素 相 关 ：

⑴ 肝硬化假小叶形成后，肝细胞分泌的胆汁排入

十 二 指 肠 受 阻 ， 进 而 滞 留 于 毛 细 胆 管 内 ， 使 毛 细

胆 管 内 压 持 续 升 高 ， 最 终 破 裂 ， 胆 管 内 的 CA19-9

随即入血[28]；⑵ 血清 CA19-9 水平的升高与肝细胞

变性坏死和再生有关[29]；⑶ 肝细胞再生的过程中

可 能 伴 有 肝 细 胞 的 恶 变[30]， 且 肝 硬 化 与 原 发 性 肝

癌的联系较紧密，故肝硬化患者监测 CA19-9 水平

对于早期癌变的诊断也有一定的参考价值。

进 一 步 的 相 关 性 分 析 结 果 也 证 实 ， 肝 硬 化 患

者中血清 TBA、GP73 与 CA19-9 与肝功能 Child-Pugh

分 级 之 间 均 呈 正 相 关 ， 且 三 个 指 标 两 两 之 间 也 呈

正相关。此外，本研究选取了 18 例可随访的肝功

能 Child-Pugh B 级患者，对比其治疗前后三个指标

的 血 清 水 平 ， 结 果 显 示 ， 与 治 疗 前 相 比 ， 治 疗 后

三 个 指 标 水 平 均 明 显 下 降 ； 而 对 于 选 取 的 患 者 治

疗后重新进行肝功能 Child-Pugh 分级的评估未见明

显 变 化 ， 即 血 清 TBA、 GP73、 CA19-9 对 于 肝 硬 化

患者治疗疗效的评估比肝功能 Child-Pugh 分级更为

敏 感 及 有 效 ， 但 这 有 待 今 后 收 集 更 多 的 样 本 量 来

进一步证实。由此可见，血清 TBA、GP73 与 CA19-9

与 肝 硬 化 病 情 进 展 密 切 相 关 ， 今 后 临 床 上 对 肝 硬

化 患 者 进 行 严 重 程 度 评 估 时 除 了 可 选 择 目 前 常 用

的 肝 功 能 Child-Pugh 分 级 、 终 末 期 肝 病 模 型

（model for end-stage liver disease， MELD） 评 分 等 方

法外，还有望结合这三个指标的检测，以更精确、

及时、有效地评估患者的病情来指导临床诊治。

但研究亦存在诸多不足之处，如样本量偏小；

未 进 一 步 探 讨 三 个 指 标 单 独 及 联 合 用 于 肝 硬 化 诊

治 的 敏 感 性 及 特 异 性 ， 以 及 三 个 指 标 在 鉴 别 肝 硬

化 以 及 原 发 性 肝 癌 方 面 的 临 床 意 义 ， 有 待 今 后 的

研究进一步完善与补充。
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