
Medical Tribune 医学论坛 第 3卷第 11 期 2021 年

自身免疫性肝炎临床特征与诊断的研究现状
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【摘 要】：自身免疫性肝炎（AIH）是一种慢性肝脏炎症，常无特异性临床表现，而以血清谷丙/谷草转氨酶、免疫球蛋白 G

（IgG）、自身抗体的异常及肝组织学检查呈界面性肝炎为特征。由于其临床症状隐匿，且缺乏疾病特异性的生物标志物或组

织学表现，所以 AIH的诊断仍具有较大挑战。
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自身免疫性肝炎是 Waldenström 于 1950年发现，当时

一位白人女性表现为黄疸、闭经、高γ球蛋白血症的一种慢性

肝炎[1]。后发现这种肝炎常伴随抗核抗体（ANA）阳性，一

度被描述为狼疮型肝炎[2]。直到 1993年，AIH 才被国际自身

免疫性肝炎小组（International Autoimmune Hepatitis

Group,IAIHG）首次命名并描述了诊断标准[3]。接下来，本文

将对 AIH的临床表现、实验室检查、组织学检查及 AIH 的诊

断评分系统进行综述，以期对 AIH的诊断提供线索。

1 临床表现

1.1 性别与年龄

自身免疫性肝炎男女均可发病，以女性患者居多，但近

年来，日本的一项研究通过调查日本各地的54家医院自2014

年至 2017年新诊断的 AIH 患者，发现男女比例为 1：5.3，

与 2015年之前调查报告的男女比例（1:7.4）相比，男性 AIH

患者占比大大增加[4]。AIH 的发病年龄呈双峰分布，高峰在青

春期前后和 40-60 岁之间。

1.2 临床症状

自身免疫性肝炎临床表现个体差异性大。约 67%的患者

以轻微的非特异性症状，如纳差、厌食、恶心、乏力、皮肤

瘙痒、上腹胀痛、嗜睡等症状起病。约 25%的患者可以无症

状，仅在体检或偶然发现血清转氨酶或免疫球蛋白 G 升高，

甚至有 1/3的患者在发现时已经处于肝硬化阶段。亦有少部

分患者以急性肝炎、甚至急性肝衰竭起病。

与其他肝炎相同，AIH 也会出现典型的慢性肝病的症状

和体征，如肝肿大、黄疸、肝掌、蜘蛛痣等。随着疾病进展

至终末期，也会出现肝硬化失代偿期相关的症状和体征，常

见的有腹水、食管胃底静脉曲张、门脉性胃病、脾大及由脾

功能亢进引起的血细胞减少、肝性脑病等。不同于病毒性肝

炎，AIH 是由自身异常免疫介导，常合并存在其他器官损害

或自身免疫系统性疾病，如自身免疫性甲状腺炎、炎症性肠

病、干燥综合征、类风湿关节炎等。

2 实验室检查

2.1血清生化检查

血清学检查是诊断自身免疫性肝炎的关键，超过 95%的

患者会出现一定的血清学改变[5]。自身免疫性肝炎血清生化

异常表现为血清转氨酶水平升高，但与自身免疫性肝炎肝内

炎症活动非平行关系，不能反映肝脏炎症活动情况[6]。这种

血清学改变也会出现于可导致肝细胞损伤的其他任何类型

的肝炎中，故不能辅助疾病鉴别诊断。

2.2免疫学检查

2.2.1血清免疫球蛋白 G

血清免疫球蛋白 G 升高是 AIH 的特征性表现，但缺乏特

异性，其升高的水平与肝内炎症活动相关，可用于 AIH 的诊

断和检测治疗应答[6]。但 IgG 水平正常的 AIH 患者也有存在，

最近Hart等人的一项多中心研究中报道高达10%的病例不伴

IgG 升高，而不影响疾病的临床特征和组织学学活动，在结

果上也没有任何差异[7]。这种情况多出现于急性 AIH 患者中[8,

9]。

IgG4 是免疫球蛋白 G 的一种亚型，有部分研究认为该亚

型与自身免疫性肝炎发病相关，并提出了一种新型自身免疫

性肝炎，名为 IgG4 相关自身免疫性肝炎，他们还在 IgG4 相

关自身免疫性肝炎中检测到表达 IgG4 的浆细胞的积累[10, 11]。

最近，有研究将 IgG4 相关自身免疫性肝炎与传统 AIH 进行了

表型对比，发现 IgG4 相关自身免疫性肝炎的肝脏炎症程度和

肝脏纤维化程度更严重，但该型对类固醇激素治疗的反应更

好[12]。

2.2.2自身抗体

自身抗体是所有发表的 IAIHG 的诊断评分的关键组成部

分，包括抗核抗体(ANA)、抗平滑肌抗体(ASMA)、抗肝肾微

粒体抗体（LKM）、抗可溶性肝抗原/肝胰抗原抗体（SLA/LP）。

但非疾病所特异性的或直接参与致病机制。大多数自身免疫
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性肝炎患者会出现自身抗体阳性，但有高达 20%的自身免疫

性肝炎患者，尤其是急性发作的患者，自身抗体在诊断时呈

阴性[13]，这可能会延误诊断和治疗。

3 组织学检查

肝活检可以作为一个独立的因素来区分 AIH和其他肝病

[14]。AIH肝活检典型病变包括淋巴-浆细胞浸润、“玫瑰花环”

样改变（多个水样变性的肝细胞形成假腺样结构，中央有时

可见扩张的毛细胆管，形似玫瑰花环）、穿入现象（指淋巴

细胞进入肝细胞胞浆的组织学表现）。由于炎症区和正常肝

实质之间存在鲜明对比，因此也常被描述为界面性肝炎。有

研究表示,与界面性肝炎和淋巴—浆细胞浸润的典型特征相

比，“玫瑰花环”样改变是更好的 AIH组织学预测因子[15]。

但急性重症 AIH的组织学特征与典型 AIH 不同，急性重

症 AIH组织学改变主要是发生于小叶中央区坏死性炎症[16]。

4 AIH的诊断

自身免疫性肝炎缺乏特异性标志物和典型临床表现使

得 AIH的诊断需综合考虑各临床指标。1993 年，国际自身免

疫性肝炎小组报告了 AIH的诊断和诊断积分系统[3]。随后，

在 1999年进行了修订（表 1）[17]，并在 2008 年进行了简化

（表 2）[18]。

简化评分系统对评估指标进行了精简，将 AIH的主要特

征性指标纳入评分，更简便易行。另简化评分系统的特异性

（90% VS 73%）和准确性（92% VS 82%）均优于 1999年修订

后的系统[19]。因此，简化评分系统更符合临床运用。但有高

达 30%的急性发作 AIH 由于缺乏其主要特征，如不伴 IgG 水

平升高和自身抗体阳性，从而使其诊断变得困难[8]。此外，

有研究表示，简化评分系统不能区分 AIH和原发性胆管炎[20]。

因此简化评分系统更适用于诊断典型 AIH，在简化评分系统

中评分较低的非典型 AIH病例可再行改进评分系统评分，包

括自身抗体阴性的肝炎病例和 IgG 正常的肝炎病例[21]。

表 1 1999 年修订后的 AIH 诊断积分系统[17]

指标 计分 指标 计分

女性 2 分 药物史

ALP 与 ALT（或 AST）的比值 阳性 -4 分

＜1.5 2 分 阴性 1 分

1.5-3.0 0 分 肝组织学检查

＞3.0 -2 分 界面性肝炎 3 分

IgG 与正常值的比值 淋巴-浆细胞浸润 1 分

＞2.0 3 分 玫瑰花环样改变 1 分

1.5-2.0 2 分 无上述典型改变 -5 分

1.0-1.5 1 分 胆管改变 -3 分

＜1.0 0 分 平均乙醇摄入量（g/d）

ANA、ASMA 或 LKM 滴度 ＜25 2 分

＞1:80 3 分 ＞60 -2 分

1:80 2 分 其他免疫性疾病 2 分

1:40 1 分
其他特异性抗体（SLA/LP、

LC-1 等）
2 分

＜1:40 0 分 HLA-DR3 或 DR4 1 分

AMA（抗线粒体抗体）

阳性
-4 分 其他改变 -3 分

肝炎病毒标志物 对治疗的反应

阳性 -3 分 完全 2 分

阴性 +3 分 复发 3 分

表 2 自身免疫性肝炎简化评分系统[18]

指标 标准 分值

ANA 或 ASMA ≥1:40 1 分

ANA 或 ASMA ≥1:80 2 分

LKM ≥1:40 2 分

SLA/LP 阳性 2 分

IgG 大于正常值上限 1 分

肝组织学

＞1.10 倍正常值上限 2 分

符合 AIH 1 分

典型 AIH 表现 2 分

排除病毒性肝炎 是 2 分

5 总结与展望

自身免疫性肝炎好发于女性，以血清谷丙/谷草转氨酶、

自身免疫性抗体、IgG 异常为特征，可急性起病，也可慢性、

隐匿起病。急性起病者，其临床特征与慢性起病者不同，往

往缺乏其主要特征，导致临床诊断困难。而多数 AIH 对治疗

敏感，早期治疗是改善 AIH 预后的关键[22]。及时积极治疗者，

长期预后可达 90%[23]。但 AIH 缺乏特异性症状及检验指标，

目前的诊断主要依据于 AIH 诊断积分系统，其中简化积分系

统对经典 AIH 诊断的准确性及特异性均较好，且方便易实施，

广泛用于临床。但对于急性发作者，由于其常缺乏 AIH 特征

性表现，而易漏诊。因此，急性发作者的诊断仍面临着重大

挑战，有待进一步阐述。
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