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肝功能异常的评估以及相关肝病的诊断思路
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　　摘要　肝功能检查是临床最常见的检测项目之一，该检查包含数十项检测指标，主要用于诊断和评估肝胆系
统疾病，并可评估相关疾病的严重程度。肝功能异常可由多种疾病所致，不同疾病导致不同检测指标的改变且变

化程度不同，据此可对疾病进行鉴别诊断。本文就常用肝功能检测指标的原理和临床意义作一介绍，并简要概述

常见肝脏疾病肝功能检查的变化特点和诊断要点，以及肝功能异常的进一步检查，以便作出病因诊断。
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　　肝功能检查包含数十项检测指标，常见指标包
括转氨酶、碱性磷酸酶（ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ，ＡＬＰ）、
γ谷氨酰转肽酶（γｇｌｕｔａｍｙｌｔｒａｎｓｐｅｐｔｉｄａｓｅ，ＧＧＴ）、
胆红素、白蛋白、凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ，
ＰＴ）、透明质酸等，这些指标具有不同的临床意义，
组合起来可综合反映肝细胞受损情况、胆汁淤积情

况、肝脏合成功能、胆红素代谢功能以及肝纤维化

程度等［１２］。本文就各种常用指标的原理和临床意

义作一介绍，并简要概述常见肝脏疾病肝功能检查

的变化特点和临床诊断要点，以及肝功能异常的诊

断思路。

一、肝功能检测指标简介

１．血清转氨酶水平的检测：转氨酶是一组催化
氨基酸与α酮酸之间氨基转移反应的酶类，用于肝
功能检查的指标主要包括丙氨酸氨基转移酶

（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）和天冬氨酸氨基转

移酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）。ＡＬＴ主要分
布于肝脏，其次为骨骼肌、肾脏、心脏等组织中；ＡＳＴ
主要分布于心肌，其次为肝脏、骨骼肌和肾脏组织

中。在肝细胞中，ＡＬＴ主要位于胞质，ＡＳＴ主要位于
线粒体，正常情况下，两者在血清中的含量很低；肝

细胞受损时，肝细胞膜通透性增加，胞质内 ＡＬＴ和
ＡＳＴ释放入血浆，使血清ＡＬＴ和ＡＳＴ活性升高。在
中度肝细胞损伤时，ＡＬＴ漏出率远大于 ＡＳＴ，ＡＳＴ／
ＡＬＴ比值＜０．６；但严重肝细胞损伤时，线粒体膜亦
损伤，导致线粒体内ＡＳＴ释放，ＡＳＴ／ＡＬＴ比值升高，
ＡＳＴ／ＡＬＴ比值＞１．２提示预后不良［３］。此外，发生

心肌炎和大面积心肌梗塞时，血清ＡＳＴ和ＡＬＴ水平
亦可显著升高，且两者升高程度与心肌损伤程度呈

正相关［４５］。

２．胆汁淤积的检测
①ＡＬＰ：ＡＬＰ在碱性环境中能水解磷酸酯产生

磷酸，其主要分布于肝脏、骨骼、肾脏、小肠和胎盘

中。由于血清中大部分ＡＬＰ来源于肝脏和骨骼，因
此常将 ＡＬＰ作为相关肝脏疾病的检查指标之一。
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胆管疾病时 ＡＬＰ生成增加而排泄减少，引起血清
ＡＬＰ升高。各种肝内、肝外胆管阻塞性疾病，如胰
头癌、胆结石引起的胆管阻塞、原发性胆汁性胆管

炎（ｐｒｉｍａｒｙｂｉｌｉａｒｙｃｈｏｌａｎｇｉｔｉｓ，ＰＢＣ）、肝内胆汁淤积
等，均可引起血清 ＡＬＰ明显升高［６］；累及肝实质细

胞的肝脏疾病（如肝炎、肝硬化），血清 ＡＬＰ仅轻度
升高。

②ＧＧＴ：ＧＧＴ是催化谷胱甘肽上 γ谷氨酰基转
移至另一肽或另一氨基酸上的酶，主要存在于细胞

膜和线粒体中，参与谷胱甘肽的代谢。其在肾脏、

肝脏和胰腺中的含量较丰富，但血清ＧＧＴ主要来自
于肝胆系统。ＧＧＴ在肝脏中广泛分布于肝细胞的
毛细胆管一侧和整个胆管系统，因此当肝内合成亢

进或胆汁排出受阻时，血清ＧＧＴ增高。胆管阻塞性
疾病时，ＧＧＴ明显升高；急、慢性肝炎以及肝硬化
时，ＧＧＴ轻中度升高［７］。

③５’核苷酸酶（５’ｎｕｃｌｅｏｔｉｄａｓｅ，５’ＮＴ）：５’
ＮＴ是一种碱性单磷酸酯酶，能专一水解核苷酸。其
临床意义与 ＡＬＰ类似，在胆管梗阻、肝内占位性病
变或浸润性病变时显著升高。５’ＮＴ活性大于正常
值上限的２～３倍时，对鉴别肝细胞性黄疸和胆汁淤
积性黄疸有一定的参考价值。

３．胆红素代谢的检测：肝功能检测中的胆红素
包括非结合胆红素（ｕｎｃｏｎｊｕｇａｔｅｄｂｉｌｉｒｕｂｉｎ）和结合
胆红素（ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄｂｉｌｉｒｕｂｉｎ），两者之和为总胆红素
（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ），通常血清结合胆红素仅占总胆红
素的１０％。非结合胆红素主要来自于红细胞破坏
后血红蛋白的降解产物，可在肝细胞内与葡萄糖醛

酸结合形成结合胆红素。结合胆红素经胆管排至

肠道，在肠道细菌作用下生成尿胆素原和尿胆原，

大部分随粪便排出，约 ２０％的尿胆原被肠道重吸
收，经门静脉入肝重新转变为结合胆红素，在此过

程中极少量尿胆原逸入体循环，从尿中排出。当发

生红细胞破坏过多、肝细胞对胆红素转运缺陷

（Ｇｉｌｂｅｒｔ综合征）、结合缺陷（ＣｒｉｇｌｅｒＮａｊｊａｒ综合
征）、排泄障碍（ＤｕｂｉｎＪｏｈｎｓｏｎ综合征）以及胆管阻
塞（各型肝炎、胆管炎症等）时，均可引起胆红素代

谢障碍，临床上通过检测血清总胆红素、结合胆红

素、非结合胆红素、尿内胆红素和尿胆原，可鉴别诊

断溶血性疾病和肝胆疾病［７］。

４．肝脏合成功能的检测

①白蛋白：肝脏是人体合成白蛋白的惟一器
官，合成后供机体需要，几乎不被排出，其在血浆的

半衰期约为１５～１９ｄ，因此白蛋白水平反映了肝脏
合成代谢功能和储备功能，也是评估肝硬化严重程

度以及判断预后的指标。白蛋白增高主要由于血

液浓缩而导致的相对性增高。在正常饮食和肾功

能正常的情况下，白蛋白降低可能与肝功能异常、

肝脏合成功能下降有关，常见于肝硬化失代偿期和

急、慢性肝衰竭［８］。白蛋白 ＜３０ｇ／Ｌ时部分患者可
出现腹水，＜２５ｇ／Ｌ时提示预后不良，降至２０ｇ／Ｌ
时预后极差。需指出的是，由于半衰期长，白蛋白

不能用于评估急性肝损伤。

②ＰＴ：ＰＴ是评价肝脏合成功能的另一指标，该
指标检测血液凝固时间，过程中所需的Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、
Ⅸ因子均由肝细胞合成，因此能反映肝脏合成功
能。当肝细胞广泛受损时，肝脏合成凝血因子的能

力下降，导致ＰＴ延长，超过３ｓ为异常；延迟４～６ｓ
时，提示严重肝损伤且预后极差。在反映肝功能急

性损伤方面，ＰＴ优于白蛋白［９］。由于早期肝脏疾病

仅Ⅶ因子合成减少，因此 ＰＴ出现延长早于活化部
分凝血激酶时间。

５．肝纤维化的血清学检测
①透明质酸：透明质酸是一种分布于细胞外基

质的氨基葡聚糖，主要由肝星状细胞或纤维母细胞

合成，由窦内皮细胞降解。在众多反映肝纤维化的

指标中，透明质酸的敏感性最高。急性肝炎时血清

透明质酸含量多正常；慢性肝炎或肝硬化时由于肝

脏代谢能力下降，清除减少，使血清透明质酸水平

升高，且其升高水平与肝脏炎症或肝纤维化程度呈

正相关［１０］。

②Ⅳ型胶原和层黏蛋白：Ⅳ型胶原和层黏蛋白
均是构成基底膜的主要成分，当肝脏持续损伤时，

两者合成增加，但肝脏的降解能力降低，出现毛细

血管化。同时，血清中Ⅳ型胶原和层黏蛋白水平升
高，且与肝纤维化程度具有相关性［１０］。

二、常见肝脏疾病的临床特点

１．病毒性肝炎（ｖｉｒａｌｈｅｐａｔｉｔｉｓ）：病毒性肝炎是
由嗜肝病毒引起的一组以肝脏损害为主的传染病，

包括甲型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＡ）、乙型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ）、
丙型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＣ）、丁型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＤ）和戊
型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＥ），我国以乙型肝炎最为多见。各
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型病毒性肝炎均由相应嗜肝病毒感染引起，临床表

现主要包括食欲减退、疲乏无力、肝脏肿大和肝功

能损害。肝功能检测均可见 ＡＬＴ和 ＡＳＴ不同程度
升高，伴或不伴胆红素代谢异常和胆汁淤积，急性

病毒性肝炎多不影响肝脏合成功能。病毒性肝炎

的确诊有赖于病原学检测，血清抗 ＨＡＶＩｇＭ和抗
ＨＥＶＩｇＭ分别是早期诊断甲型肝炎和戊型肝炎的
可靠血清学标记，核酸检测亦可作为确诊依据；乙

型肝炎和丙型肝炎的诊断依赖于从血液中分别检

出ＨＢＶＤＮＡ和 ＨＣＶＲＮＡ；丁型肝炎与 ＨＢＶ同时
或重叠感染，血清抗 ＨＤＶＩｇＭ和 ＨＤＶＲＮＡ阳性，
同时ＨＢＶＤＮＡ阳性。
２．非酒精性脂肪性肝病（ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙ

ｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＮＡＦＬＤ）：ＮＡＦＬＤ是一种与胰岛素抵
抗和遗传易感性密切相关的代谢性肝损伤，其发病

率已超越乙型肝炎成为我国第一大肝脏疾病。肝

功能检测可见血清ＡＬＴ、ＡＳＴ和ＧＧＴ正常或轻中度
升高，通常在正常值上限的１～４倍，早期通常不伴
肝脏合成功能和胆红素代谢功能异常；病情进展时

血清白蛋白和ＰＴ可出现异常。ＮＡＦＬＤ的诊断要点
包括：①无饮酒史或饮酒折合乙醇量男性每周 ＜
１４０ｇ，女性每周＜７０ｇ；②除外病毒性肝炎、药物性
肝炎、肝豆状核变性（ｈｅｐａｔｏｌｅｎｔｉｃｕｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，
ＨＬＤ）等疾病；③可伴有体质量超重或内脏性肥
胖、空腹血糖增高、血脂代谢紊乱、高血压等代谢

综合征相关组分；④出现不明原因的血清 ＡＬＴ和
（或）ＡＳＴ、ＧＧＴ持续增高半年以上；⑤肝脏影像学
表现符合弥漫性脂肪肝的诊断标准；⑥肝穿刺活
检示组织学改变符合脂肪性肝病的病理学诊断

标准［１１］。

３．酒精性肝病（ａｌｃｏｈｏｌｉｃｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＡＬＤ）：
ＡＬＤ是由于长期大量饮酒导致的中毒性肝损伤。
ＡＬＤ患者肝功能 ＡＳＴ、ＡＬＴ可正常或升高，但一般
不大于５００Ｕ／Ｌ，以 ＡＳＴ升高更明显，ＡＳＴ／ＡＬＴ比
值常＞２，＞３则更具有诊断意义；ＧＧＴ、ＡＬＰ亦可升
高，其中以ＧＧＴ升高更为明显，禁酒４周后可明显
下降。ＡＬＤ的诊断要点包括：①有长期饮酒史，一
般超过５年，折合乙醇量男性≥４０ｇ／ｄ，女性≥２０ｇ／
ｄ，或２周内有大量饮酒史，折合乙醇量＞８０ｇ／ｄ；②
可有右上腹胀痛、食欲不振、乏力、体质量减轻、黄

疸等临床表现；③ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＧＧＴ升高；④肝脏 Ｂ超

或ＣＴ检查有典型表现：肝脏回声弥漫性改变或密
度弥漫性降低；⑤排除嗜肝病毒现症感染以及药
物、中毒性肝损伤、自身免疫性肝病等［１２］。

４．自身免疫性肝炎（ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｈｅｐａｔｉｔｉｓ，
ＡＩＨ）：ＡＩＨ是一种病因不明的肝脏慢性炎症，以高
免疫球蛋白血症、循环自身抗体以及组织学示界面

性肝炎和门管区淋巴浆细胞浸润为特征。肝功能

检查见ＡＬＴ和ＡＳＴ轻中度升高，ＡＬＴ升高更明显，
胆红素和ＡＬＰ多轻度升高。ＡＩＨ的诊断要点包括：
①ＡＬＴ、ＡＳＴ升高；②高免疫球蛋白血症，γ球蛋白
或ＩｇＧ＞正常值上限的１．５倍；③血清自身抗体阳
性，ＡＮＡ、ＡＳＭＡ或 ＬＫＭ１抗体滴度≥１∶８０（儿童
１∶２０）；④组织学可见界面性肝炎和门管区淋巴浆
细胞浸润；⑤排除病毒性肝炎、酒精、药物和化学物
质的肝毒性作用以及遗传性肝脏疾病［１３］。

５．ＰＢＣ：ＰＢＣ是一种病因未明的慢性进行性胆
汁淤积性肝脏疾病。肝功能检查以胆汁淤积、ＡＬＰ
和ＧＧＴ升高为主要改变，血清胆红素一般轻中度增
高，以结合胆红素升高为主。ＡＬＰ和 ＧＧＴ早期即可
升高，较正常状态高出２～６倍。ＰＢＣ的诊断要点包
括：①血清ＡＬＰ和（或）ＧＧＴ升高；②超声或胆管造
影检查示胆管正常；③ＡＭＡ或 ＡＭＡＭ２亚型阳性；
④组织学见肝内小胆管非化脓性破坏、门管区炎
症、慢性胆汁淤积和肝纤维化［１３］。

６．ＨＬＤ：ＨＬＤ又名 Ｗｉｌｓｏｎ病（Ｗｉｌｓｏｎｄｉｓｅａｓｅ，
ＷＤ），是一种常染色体隐性遗传的铜代谢障碍性疾
病。致病基因 ＡＴＰ７Ｂ编码一种铜转运 Ｐ型 ＡＴＰ
酶，其突变导致 ＡＴＰ酶功能减弱或丧失，引起血清
铜蓝蛋白合成减少以及胆管排铜障碍，导致铜离子

在肝、脑、肾、角膜等处沉积并引起相应临床表现。

肝功能检查可见转氨酶、胆红素升高，后期可见白

蛋白降低。ＨＬＤ的临床诊断要点包括［１４］：①肝功
能异常；②铜代谢异常，血清铜蓝蛋白降低，尿铜升
高；③角膜ＫＦ环；④锥体外系症状，颅脑ＭＲＩ见特
征性改变；⑤家族史。
７．肝纤维化和肝硬化：肝纤维化可见于各种慢

性肝脏疾病，肝硬化是其晚期阶段。处于肝纤维化

和肝硬化代偿期时，转氨酶大多正常或仅轻度改

变，以ＡＬＴ升高为主，其升高程度与肝脏炎症、坏死
相关。ＧＧＴ和ＡＬＰ可轻中度升高；总胆红素亦不同
程度升高，以结合胆红素升高为主。肝硬化失代偿

·７０３·
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ＣｈｉｎＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１８，Ｖｏｌ．２３，Ｎｏ５

期时，血清白蛋白下降，ＰＴ延长。此外，肝纤维化和
肝硬化时，透明质酸、Ⅳ型胶原和层黏蛋白升高，且
其升高程度可反映肝纤维化严重程度。

三、肝功能异常的进一步检查

１．血清病原学指标；抗 ＨＡＶＩｇＭ、抗 ＨＢｓＡｇ
ＩｇＧ、ＨＢＶＤＮＡ、抗 ＨＣＶＩｇＭ、ＨＣＶＲＮＡ、抗 ＨＤＶ
ＩｇＭ、抗ＨＥＶＩｇＭ；
２．免疫学指标：血清免疫球蛋白、ＡＮＡ、ＡＳＭＡ、

ＬＫＭ１、ＬＣ１、ＡＭＡ；
３．铁蛋白、铜蓝蛋白、尿铜；
４．影像学检查：肝脏Ｂ超、颅脑ＭＲＩ；
５．肝穿刺活检：经前４步检查无法明确诊断时

可行肝穿刺活检；

６．基因检测：肝穿刺活检仍无法明确诊断时可
考虑该检查项目。

四、总结

肝功能异常是临床常见的生化改变，主要见于

肝胆系统疾病，包括病毒性肝炎、ＮＡＦＬＤ、ＡＬＤ、胆管
梗阻、药物性肝炎、自身免疫性肝病等。其病因诊

断有赖于详细的病史采集、血清病原学检查、免疫

学检查和影像学检查，大多数疾病不难诊断。对于

少数不明原因的肝功能异常有必要行肝穿刺活检

方能诊断，极少数病例需行基因检测才有可能获得

最终诊断。
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