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血清铁 铁蛋白及转铁蛋白联合检测在肝脏疾病中的应用

范公忍，周一鸣，韩聚强，胡学玲，曹建彪（北京军区总医院全军肝病治疗中心，北京　１００７００）

　　【摘要】　目的　探讨肝病患者铁代谢相关血清学指标的临床诊断意义及铁在肝损伤过程中的作用。方法　采

用全自动生化分析仪分别对５２例慢性乙型肝炎患者，４７例肝硬化患者，３４例肝细胞癌患者和３０例健康对照者进

行血清Ｆｅ水平检测；采用电化学发光仪对慢性乙型肝炎患者、肝硬化和肝细胞癌患者及３０例健康对照者进行血清

铁蛋白及转铁蛋白检测。结果　慢性乙型肝炎患者、肝硬化患者血清铁、铁蛋白水平均高于健康对照组（犘＜

０．０５）；肝细胞癌患者铁蛋白、转铁蛋白及血清铁水平明显高于慢性乙型肝炎患者及肝硬化患者；与健康对照组比较

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。肝病患者血清铁、铁蛋白和转铁蛋白与肝功能常用检测指标具有相关性。结论　

血清铁、铁蛋白和转铁蛋白可作为肝脏疾病诊断的重要参考指标，对疾病的判断和预后有重要的意义。
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　　近年来研究证实铁过载与许多疾病关系密切
［１］，肝脏作为

储铁最多的组织器官，在慢性炎症和肝细胞受损的情况下可加

重疾病的进程，影响治疗与预后。本文通过对慢性乙型肝炎、

肝硬化和肝细胞癌患者血清铁（ＳＦ）、铁蛋白（Ｆｅｒｒ）及转铁蛋白

（ＴＲＦ）检测，分析其与丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、天冬氨酸氨

基转移酶（ＡＳＴ）、清蛋白（ＡＬＢ）等肝功能指标的相关性，以探

讨其与疾病的关系及临床意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　１３３例血清标本来自本院２０１２年９月至

２０１２年１２月肝病科门诊或住院患者，慢性肝炎患者５２例，其

中男３０例，女２２例，平均年龄（５２±１７）岁；肝硬化患者４７例，

其中男３３例，女１４例，平均年龄（５７±２０）岁，部分病例经病理

学检查证实；肝硬化与慢性肝炎患者的诊断严格按照２０１０年

中华医学会肝病学分会、中华医学会感染病学分会修订的《慢

性乙型肝炎防治指南》标准纳入［２］。肝细胞癌患者３４例，其中

男２２例，女１４例，平均年龄（５３±１５）岁，入组患者均经病理

学、影像学确诊，符合２００９年版《原发性肝癌诊疗专家共识》诊

断标准及分期标准［３］。健康对照组３０例来自本院健康体检

者，经检查各项肝炎病毒标志物均为阴性，无心、肝、肺、肾功能

异常，其中男１７例，女１３例，平均年龄（４７±２２）岁。所有入组

者均经过详细告知，自愿入组观察。

１．２　仪器与试剂　日立７１７０Ａ全自动生化仪，使用罗氏试剂

检测ＳＦ；美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ化学发光仪及配套试剂检测血

清Ｆｅｒｒ和ＴＲＦ指标，按照仪器和试剂标准ＳＯＰ文件对４组样

本进行检测。

１．３　方法　用标准真空管空腹采集患者及健康受检者静脉血

３ｍＬ，２５００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ收集血清，分别检测ＳＦ、Ｆｅｒｒ、

ＴＲＦ。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１５．０统计软件进行数据分析，

计量资料用（狓±狊）表示，多变量相关性分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ相

关性分析，组间比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验，犘＜０．０５为差异

有统计学意义

２　结　　果

２．１　４组血清ＳＦ、Ｔｅｒｒ及ＴＲＦ检测结果比较　慢性肝炎组、

肝硬化组血清ＳＦ、Ｆｅｒｒ明显高于健康对照组（犘＜０．０５），慢性

肝炎组与健康对照组 ＴＲＦ比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５）；肝硬化组ＴＲＦ明显低于健康对照组；肝细胞癌组ＳＦ、

Ｆｅｒｒ、ＴＲＦ水平高于健康对照组，与慢性肝炎组、肝硬化组比
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较，差异均有统计学意义（犘＜０．０１），见表１。

２．２　３组患者血清肝功能检测结果比较　慢性肝炎组 ＡＬＴ、

ＡＳＴ升高幅度大于肝硬化组和肝细胞癌组，差异有统计学意

义（犘＜０．０５），肝细胞癌组ＡＬＴ、ＡＳＴ水平高于肝硬化组，３组

间ＡＬＢ水平比较肝硬化组最低，与慢性肝炎组及肝细胞癌组

比较，差异具有统计学意义（犘＜０．０１），见表２。

表１　各组血清中ＳＦ、Ｔｅｒｒ及ＴＲＦ检测结果比较（狓±狊）

组别 狀 ＳＦ（μｍｏｌ／Ｌ） Ｆｅｒｒ（μｇ／Ｌ） ＴＲＦ（μｇ／Ｌ）

慢性肝炎组 ５２ ２３．３２±８．５０ａ ２７３．６３±２２．５０ｂ ２．５６±２．０４

肝硬化组 ４７ ２１．５０±５．７６ｂ ３５９．４２±８１．０３ａ １．６１±０．７１ａ

肝细胞癌组 ３４ ２５．１４±２．８２ａ ４６７．７０±３５．１２ａ ４．０２±０．５０ａ

健康对照组 ３０ １８．９０±１１．０５ １８５．８４±７３．０８ ２．７３±０．７２

　　注：与健康对照组比较，ｂ犘＜０．０５，ａ犘＜０．０１。

表２　各组血清肝功能检测结果比较

　［中位数（最小值，最大值）］

组别 狀 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ）

慢性肝炎组 ５２ １３６．８ｂ ７９．２ｂ ４２．５ｂ

肝硬化组 ４７ ５３．５ａ ５３．０ａ ３２．７ａ

肝细胞癌组 ３４ ７８．９ ６３．５ ３５．７

　　注：与肝细胞癌组比较，ａ犘＜０．０５，ｂ犘＜０．０１。

２．３　肝病患者铁代谢与肝功能指标的相关性分析　各组铁代

谢标志物与肝功能指标间Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析相关性结果，

见表３。

表３　肝病患者铁代谢与肝功能指标的相关性分析

项目
ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ）

狉 犘

ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ）

狉 犘

ＡＬＢ（ｇ／Ｌ）

狉 犘

慢性肝炎组（狀＝５２）

　ＳＦ ０．５９３２ ０．００１４ ０．５２８０ ０．０７２０ ０．２３７１ ０．１９２３

　Ｆｅｒｒ ０．４１２５ ０．００２７ ０．５１９３ ０．０３７５ ０．１７８４ ０．２０３２

　ＴＲＦ ０．１５２９ ０．４４９１ ０．３２８７ ０．００２９ ０．１２８０ ０．２３９７

肝硬化组（狀＝４７）

　ＳＦ ０．３７２０ ０．０１９５ ０．２７２３ ０．１１１６ －０．３３３５ ０．６５４８

　Ｆｅｒｒ ０．３５９１ ０．０４２２ ０．４９５０ ０．００２７ －０．１９９８ ０．２５６４

　ＴＲＦ ０．１６０３ ０．４２７０ ０．２９１５ ０．０１３２ －０．３２７６ ０．５３７０

肝细胞癌组（狀＝３４）

　ＳＦ ０．３９８５ ０．０４２２ ０．４５２６ ０．１４２３ －０．０８１２ ０．５１２７

　Ｆｅｒｒ ０．３４２９ ０．１１９０ ０．０７２２ ０．８７５６ ０．５３５７ ０．２１５２

　ＴＲＦ ０．４３２２ ０．１２７６ ０．２９３５ ０．１２８０ －０．３４４３ ０．６３０４

３　讨　　论

目前对于肝脏疾病的诊断主要依靠ＣＴ、Ｂ超等影像学技

术。肝脏病理活检对疾病的诊断、分级及预后判断有重要的意

义，但由于病理活检属有创性检查，不易被患者所接受，因此需

要寻找能够对肝脏疾病明确诊断、衡量炎症和活动度、纤维化

程度以及判断药物疗效的敏感指标。

本文结果显示，慢性肝炎及肝硬化组ＳＦ与Ｆｅｒｒ水平均较

健康对照组升高明显，尤以肝细胞癌组升高更为显著，说明ＳＦ

与Ｆｅｒｒ的水平越高，肝脏受损的程度越严重。血清Ｆｅｒｒ主要

在肝脏内合成并储存，在乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染过程中，由

于肝细胞炎性反应，使Ｆｅｒｒ合成明显增加；同时由于部分肝细

胞坏死，细胞膜溶解破裂，促其血清Ｆｅ、Ｆｅｒｒ释放入血，增加了

Ｆｅｒｒ的来源，且升高程度与肝细胞损坏程度呈正相关
［４］。有研

究报道肝脏内铁含量对 ＨＢＶ长期携带状态的形成起着十分

关键的作用，含有大量铁的肝细胞更容易被 ＨＢＶ感染，并且

有利于病毒的复制，铁元素在肝细胞内的沉积与肝细胞损害及

宿主免疫反应有关，当肝细胞炎症或坏死时，ＳＦ与Ｆｅｒｒ水平

增加［５］。本研究结果显示ＳＦ与 ＡＬＴ和 ＡＳＴ水平呈正相关，

由于ＡＬＴ、ＡＳＴ是反映肝功能的重要指标，该结果提示铁负荷

增加与肝脏炎症存在因果关系；肝硬化组ＳＦ与 ＡＬＢ呈负相

关，提示肝脏炎症越重，铁蛋白释放越多，肝脏合成功能越差，

ＡＬＢ检测值越低。已有研究认为超载量的铁对于肝纤维化的

形成起促进作用［６］。

有研究报道ＴＲＦ可作为判断肝病预后的一项指标
［７］。国

内外研究认为ＴＲＦ水平影响铁的状态，铁在肝细胞的沉积与

肝细胞损害、病毒复制与宿主免疫反应密切相关［８］，当肝细胞

坏死时，ＳＦ和Ｆｅｒｒ水平增加。本研究结果显示当肝细胞进一

步损害时，肝细胞的储备功能也随之下降，并可能影响到ＴＲＦ

的合成与分泌，血清ＴＲＦ水平的下降与肝细胞受损程度具有

相关性，在肝细胞癌组ＴＲＦ水平高于健康对照组，与慢性肝炎

组和肝硬化组比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５），这可能与

肝肿瘤患者癌细胞增生活跃、代谢加强有关。原癌基因 Ｃ

ＭＹＣ的表达Ｆｅ３＋元素是细胞Ｇ１期进入Ｃ期所必需的，铁在

肝组织内的沉积或血液中的过载均可使ＴＧＦβ１信号通路发生

阻滞，机体对ＴＧＦβ１的反应性降低，引起ＣＭＹＣ基因过度表

达，Ｒｂ蛋白的去磷酸化被解除，引起细胞过度生长，发生恶性

转化。铁元素的贮留和沉积，还能促进肿瘤血管的生成，为肿

瘤细胞生长、转化提供良好的局部环境，因而血清ＴＲＦ水平的

检测，对于肿瘤诊断、治疗监测可能会有帮助，但仍需要大样本

的深入研究。

综上所述，ＳＦ、Ｆｅｒｒ及ＴＲＦ均是肝脏受损的重要指标，虽

然不能像肝脏病理检测那样对肝纤维化程度和炎症活动作出

准确的判断，但可以作为肝损伤的辅助检测指标，铁蛋白则与

肝脏炎症密切相关，同时也与肝脏储备功能有关，其临床意义

需要结合患者其他肝功能指标具体分析。据研究证实某些恶

性肿瘤可以合成或分泌Ｆｅｒｒ
［９］，因此Ｆｅｒｒ也可以作为一种肿

瘤标志物。多项指标联合检测可作为判断肝脏疾病严重程度，

提示病情严重的肝病患者更应该关注铁代谢的异常并及时干

预。临床医生应对肝病患者的铁代谢水平进行常规监测，对于

常规治疗不明显而存在铁负荷过重的肝病患者，应考虑加用铁

螯合剂；在治疗过程中减少不必要的输血，避免使用铁剂，以防

止和加重肝细胞损伤程度和纤维化形成。
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表１　两组呼吸道症状、肺部体征控制所需时间（狓±狊，ｄ）

组别 狀 肺部体征消失 控制发热 控制咳嗽

观察组 ５６ ５．２±１．０ ２．４０±０．７ ４．８±１．４

对照组 ５６ ８．５±２．５ ４．２０±２．５ ６．７±２．３

狋 ２．３３ ２．４８ １．９９

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

表２　两组治疗后各检验指标比较（狓±狊）

组别 狀 ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＥＳＲ ＷＢＣ×１０９ ＮＥＵ（％）

观察组 ５６ ６．３±２．４ ６．８±３．４ ６．４±２．１ ５５±１１

对照组 ５６ １０．６±３．４７ １１．１±３．６ ７．２±２．４ ７１±１３

狋 ２．３５ ２．４１ １．９６ ２．０１

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

３　讨　　论

支扩通常伴有慢性细菌感染［１］。Ｃｏｌｅ
［２］的假说认为，感染

或定植的细菌触发气道上皮的炎性反应，释放多种炎性介质和

酶，持续的炎性反应引起支气管壁和肺部组织的损伤，破坏纤

毛上皮的清洁功能，进一步加重感染和细菌定植，造成恶性循

环。目前抗感染是主要的治疗措施，但反复应用多种抗生素，

导致耐药菌株增加，感染不易控制，故选择有效的治疗方案，对

快速控制感染，改善症状有积极意义。目前的研究表明引起支

扩急性发作常见的致病菌为：铜绿假单胞菌、副流感嗜血杆菌、

金黄色葡萄球菌、卡他莫拉菌、肺炎链球菌等。王新霞等［３］调

查发现占支气管扩张患者感染菌首位的是铜绿假单胞菌，而当

黏液性铜绿假单胞菌产生并成为慢性感染时，抗生素只能是抑

菌而非根除［４］。我国中医认为支扩的辨证分型多分为痰热壅

肺、肝火犯肺、肺脾气虚、气阴两虚等，而痰热类证候为支扩临

床的最常见证候。故清肺化痰是治疗支气管扩张的主要原则

之一，应贯穿于治疗的整个过程［５］。临床和动物实验均证明，

大环内酯类抗生素阿奇霉素除抗菌作用外，还具有抗炎和免疫

调节作用。

此外，大环内酯类抗生素可以促进一些介质的生成以提高

宿主的防御机能［６］，从而控制支扩气道感染和减轻炎症、增强

自身免疫能力，阻断恶性循改善肺通气功能。痰热清的主要成

分为黄芩、熊胆粉、山羊角、金银花、连翘等，具有清热解毒、化

痰止咳的作用。药效学试验表明痰热清亦有抗菌、抗病毒作

用。除抗肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、卡他摩拉菌、金黄色葡萄

球菌外［７］，对铜绿假单胞菌、腐生葡萄球菌、肺炎支原体等引起

的肺部感染也有效［８］。研究表明，阿奇霉素联合痰热清治疗肺

部感染性疾病取得了良好的临床疗效［９］。本研究发现对于反

复抗感染治疗的急性期支气管扩张患者，应用阿奇霉素联合痰

热清在呼吸道症状控制、肺部体征改善所需的时间明显少于常

规抗生素及化痰药物，总有效率高于常规抗感染方案。

综上所述，对于存在慢性感染病灶的支扩患者，阿奇霉素

与痰热清联合应用有协同的效果，不良反应少，值得推广。
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