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摘  要 

原发性胆汁性胆管炎(primary biliary cholangitis, PBC)是一种自身免疫介导的慢性胆汁淤积性肝病，病

因尚未被明确，若不尽早诊治则预后较差，肝穿刺活检是该病常用的临床诊断方法，但其为有创检查,
且结果易受多种因素的影响，因此，人们一直在寻找一种廉价、容易获得、非侵入性的标志物来帮助监

测PBC。近年来，大量临床研究证实红细胞分布宽度在原发性胆汁性胆管炎病情评估中发挥重要作用，

本文就原发性胆汁性胆管炎与红细胞分布宽度的研究进展作一概述。 
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Abstract 
Primary biliary cholangitis (PBC) is an autoimmune mediated chronic cholestatic liver disease 
with unclear etiology and poor prognosis if not diagnosed and treated early. Liver biopsy is a 
commonly used clinical diagnostic method for this disease, but it is an invasive examination and 
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the results are easily influenced by multiple factors. Therefore, people have been searching for 
cheap, easily obtainable noninvasive biomarkers to assist in monitoring PBC. In recent years, a 
large number of clinical studies have confirmed that the distribution width of red blood cells plays 
an important role in the evaluation of the condition of primary biliary cholangitis. This article 
provides an overview of the research progress on primary biliary cholangitis and the distribution 
width of red blood cells. 
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1. 引言 

1950 年，Ahrens 等人在一系列 25 例诊断为慢性肝内胆道梗阻伴黄色瘤病的病例中定义了 PBC。然

而，Addison 和 Gull 在大约 100 年前描述了第一例 PBC 病例[1]。原发性胆汁性胆管炎(primary biliary 
cholangitis, PBC)是一种慢性进行性自身免疫介导的，以肝内胆汁淤积、肝小叶间非化脓性小胆管破坏为

主要表现的慢性胆汁淤积性肝病，可进展至肝纤维化、肝硬化。PBC 在我国较常见，多发于 35 岁以上的

女性。疲劳、瘙痒、黄疸、上腹不适是 PBC 的常见症状，有 50%的患者在诊断时并无症状。美国肝病研

究学会肝病学会发布的胆汁淤积性肝病的诊治指南及中华医学会肝病分会组织专家和学者制定的PBC诊

断共识意见显示：PBC 临床诊断需免疫学、病理组织学、生物化学和影像学相结合[2]。在抗核线粒体

AMA、ALP、肝组织活检病理学中至少 2 项阳性即可诊断为 PBC，即对于 ALP 水平持续性升高 AMA 的

滴度 > 1:40和(或) AMA-M2阳性的成年患者，不需肝组织活检即可确诊为 PBC，对于 AMA阴性的患者，

仍需行肝穿刺活检[2]。 
各种研究表明，遗传易感性和环境刺激被认为与 PBC 的发展有关。一级亲属的患病率较高，比值比

为 11，表明存在遗传易感性[3] [4]。而化学和环境因素被认为会直接损伤组织，引起炎症。有毒废物、

吸烟、指甲油、染发剂和不同的外源性物质都是环境触发因素(如大肠杆菌、戈登分枝杆菌和芳香新鞘氨

醇菌) [3] [4]。此外，含有硫酰化蛋白的细菌会触发免疫反应，利用分子模拟来靶向自身的硫酰化蛋白质。

谷胱甘肽残基的附着在体细胞凋亡过程中阻断暴露的表位[3] [4]。 

2. RDW 

2.1. RDW 的概念 

红细胞分布宽度(Red Blood Cell Distribution Width)是全血细胞计数(Complete Blood Cell Count)中常用的

实验室参数，用于测量红细胞(Red Blood Cell)大小的变化。通过测量平均红细胞体积(MCV)的红细胞体积和

红细胞体积的标准偏差来获得红细胞分布宽度，即红细胞体积标准差(SD)除以红细胞的平均红细胞体积

(MCV)，然后再乘以 100，以百分比表示数据(即[SD]/[MCV]100%)。这个方程的结果最终被称为 RBC 分布

宽度，由于 RDW 在数学上是从 MCV 得出的，其值可能会受到平均红细胞体积(即 MCV)的显著影响。正常

RDW 在 11%~15%之间。它是一个简单、廉价、常规测量、自动报告的血液测试参数，反映了红细胞体积的

异质性程度(通常称为不等红细胞增多症)，传统上在实验室血液学中用于贫血的鉴别诊断。RDW 的增加反

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2023.1351176
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


焦艳，张春霞 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.1351176 8405 临床医学进展 
 

映了红细胞稳态的严重失调，包括红细胞生成受损和红细胞存活异常，这可能归因于各种潜在的代谢异常，

如端粒长度缩短、氧化应激、炎症、营养不良、血脂异常、高血压，红细胞裂解和红细胞生成素功能改变。 

2.2. RDW 的功能 

低 RDW 值在临床上不显著；然而，高值可能与炎症标志物升高有关，例如估计的沉降率(ESR)或
CRP，或 IL [5]。它一般用于贫血的分类，几种形式的贫血可能表现为 RDW 水平的升高，所以对鉴别诊

断非常有帮助。例如，RDW 可用于鉴别缺铁性贫血和杂合子地中海贫血，前者 RDW 较高，后者几乎正

常。RDW 较高的其他形式的贫血包括溶血性贫血、遗传性球形红细胞增多症、维生素 B12 和/或叶酸缺

乏症、与骨髓增生异常综合征相关的贫血等。导致 RDW 增加的因素主要包括红细胞生成素的产生，但

也包括衰老、黑人、体育锻炼和妊娠。RDW 作为许多疾病的死亡率预测指标的临床意义已得到评估，

RDW 已被证明是肾脏疾病、多种心血管疾病和干预措施(如经皮冠状动脉介入治疗)、多发性硬化症和炎

症性肠病中死亡率的独立标志物。此外，RDW 水平升高与老年人死亡率升高有关。另外，许多研究表明，

RDW 可用于预测多种胃肠道疾病的预后，包括食管鳞状细胞癌、自身免疫性胃炎、胃癌、乳糜泻、结肠

癌、肠结核、炎症性肠病和肝脏疾病[6]。因此，许多研究试图描述 RDW 与各种肝脏疾病的预后/死亡率

之间的任何相关性。其中，Hu 等人 117 表明，RDW 在多种肝病的患者中(包括非肝硬化慢性肝炎、乙型

肝炎病毒感染后的肝硬化、原发性肝细胞癌、酒精性肝硬化和原发性胆汁性肝硬化)。与公认的预后因素，

如血清胆红素和肌酐水平、凝血酶原时间呈正相关，与血小板计数和血清白蛋白浓度呈负相关。他们还

表明，在调整了年龄、胆红素、白蛋白、血小板计数和凝血酶原时间后，RDW 值增加(即 415.5%)与不良

住院结局独立相关(OR: 13.3; 95%CI: 1.7~105.7)。有趣的是，研究还得出结论，与其他公认的参数相比，

RDW 可能在更长的时间内反映肝脏疾病状态，因为红细胞存活期约为 3~4 个月，而血小板的存活期要短

得多(7~10 天)，胆红素和白蛋白的半衰期更短(约 12 小时)。 

3. RDW 在 PBC 发病中的作用 

从历史上看，PBC 是通过各种血液标志物诊断的，诊断的金标准是肝活检。但活检受到采样误差、

侵袭性、成本、依从性差和禁忌证的限制，其相对取决于外科医生的经验，并且可能会带来严重的不良

事件，同时目前还没有检测 PBC 分期和评估治疗反应的标志物。因此，一些生物学和临床标志物已被评

估为潜在的预后标志物；RDW 就是其中一个很有前途的标志物。我们回顾了对 RDW 和 PBC 之间的关

联进行的研究。 
在 Wang H.等人 77 进行的回顾性分析中，共有 73 名经肝活检确诊的 PBC 的患者被纳入研究，并按

组织学分期分为早期(I 期)和晚期(II、III、IV 期)肝纤维化。对早期和晚期的不同标志物进行分析和比较。

ROC 显示 RDW AUC (0.66, 95%CI 0.54~0.79)，P = 0.019，特异性为 92.9%，提示 RDW 可作为一个排除

重度 PBC 的良好指标。此外，与早期(13.6, 95%CI 12.9~14.4)相比，晚期(14.4, 95%CI 13.3~15.3)的 RDW
显著升高。Wang H.等人得出结论，当忽略缺铁性贫血和维生素 B12 缺乏时，RDW 和 RPR 可以为预测

PBC 患者的组织学严重程度提供有用的信息，这有助于减少肝活检的需要。同样，根据 RDW 和 RPR 值，

可以优化已明确诊断为 PBC 的 AMA 阳性患者的治疗和随访[7]。 
在 Wang Lili 等人的这项回顾性研究中，选取基于 2000 年成立的美国肝病研究协会(AASLD)的指南

诊断的 102 名 PBC 患者，分析了 PBC 患者的肝功能测试与 RDW 和 MPV 之间的相关性，发现 RDW 与

总胆红素和直接胆红素以及AST和AKP呈正相关(P < 0.05)， RDW和MPV均与ALB呈负相关(P < 0.05)。
又进一步分析了 RDW、MPV 和 ALBI 评分之间的关系。发现 RDW 和 MPV 均与 ALBI 评分呈正相关。

由此得出结论，PBC 患者的 RDW 和 MPV 都增加，且 MPV 和 RDW 都是 PBC 的潜在预后因素。需要进
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一步的前瞻性队列研究来探索 RDW 和 MPV 对 PBC 的长期预后价值[8]。 
徐欢等人研究了红细胞分布宽度在原发性胆汁性胆管炎患者病情进展中的临床意义，收集了 157 例

PBC 患者(PBC 组)和同期体检的健康者 97 例(健康对照组)作为受试者；根据病理分期标准将肝穿刺活体组

织学检查的患者分为早期组和晚期组。回顾性分析了 PBC 患者的实验室指标，结果与健康对照组相比，

PBC 组患者 RDW 水平上升高，差异有统计学意义(P < 0.05)。与 PBC 早期组相比，PBC 晚期组在 TBIL、
DBIL、RDW、凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血活酶时间(APTT)水平上均升高，在 ALB、RBC、Hb 水

平上均降低，差异有统计学意义(P < 0.05)。相关性分析显示，RDW 与 TBIL、DBIL、PT、APTT 水平呈

显著正相关，与 ALB、RBC、Hb 水平呈显著负相关(P < 0.05)。徐欢等人得出结论 RDW 升高与 PBC 病情

进展相关，并与其他常规预测疾病风险的指标有很强的相关性，可作为其病情监测的重要实验室指标[9]。 
申波等人选取 84 例原发性胆汁性胆管炎(PBC)患者(患者组)与 30 例同期健康体检者(对照组)。并根

据 PBC 患者的肝穿刺及组织病理结果将其分为早期组与进展组。比较患者组与对照组、早期组与进展组

的 RDW、RPR、谷草转氨酶(AST)、谷丙转氨酶(ALT)、清蛋白(ALB)、谷氨酰转移酶(GGT)、碱性磷酸

酶(ALP)以及总胆红素(TBIL)。结果患者组的 RDW、RPR、AST、ALT、GGT、ALP 和 TBIL 指标均显著

高于红细胞分布对照组(P < 0.05)，ALB 水平显著低于对照组(P < 0.05)。PBC 进展组 RDW、RPR、AST、
ALT、GGT、ALP 和 TBIL 显著高于早期组，ALB 水平显著低于早期组(P < 0.05)。由此，申波等人得出

结论：RDW、RPR 及肝功能指标在 PBC 患者的病理分期诊断中具有较大临床价值，且是一种简单、易

获取的指标[10]。PBC 实质上是一种自身免疫性疾病，以血液中主要炎症细胞因子升高为主要特征，如

IL-5、IL-6、IL-10 等。推测 RDW 在 PBC 患者中显著升高的主要机制为炎症因子所介导，其次是营养缺

乏和门静脉高压。在近年的研究中可以发现，RDW 升高与 PBC 病理分期诊断相关，并与其他常规预测

疾病风险的指标有很强的相关性，可作为其病情监测的重要实验室指标，即 RDW 的异常和 PBC 患者病

理分期诊断及预后有很强的相关性，具有较大临床价值。 

4. 结语 

红细胞分布宽度可能是更好地理解和管理 PBC 的关键。RDW 在 PBC 的病情进展和预后方面具有很

强的敏感性。RDW 是一种廉价且易于获得的实验室测量方法，表明与其他生物标志物相比，该参数在无

需额外费用的情况下随时可用，所以它在资源有限的国家可能具有巨大的价值。因此，需要进一步的研

究来探索 RDW 作为 PBC 可靠预后生物标志物的潜力，并开发方法来减少使用这种现成的预测措施的缺

点。然而，将 RDW 用于 PBC 的诊断和预后存在显著的局限性。RDW 值已被证明受到多种因素的影响，

如营养不良、骨髓抑制、红细胞生成素使用、甲状腺功能障碍、铁或维生素 B12 缺乏以及心血管疾病。

其次，任何类型的药物都很容易影响 RDW 的水平，这些因素降低了 RDW 作为疾病发展预后指标的特异

性。另外，从采集血液样本到测量 RDW 之间的经过时间也可能会导致 RDW 的水平发生变化。最后，在

应用生物标志物预测 PBC 的预后方面，年龄是一个复杂的问题，因为 RDW 也会随着年龄的增长而上升。

考虑到与较高 RDW 相关的众多变量，在一项研究中可能很难解释每一个潜在的混杂变量。所以，了解

导致 RDW 增加的确切病理生理变化有助于确定混杂因素，并确定可能改变疾病结果的途径，从而更好

地管理 PBC。此外，它可以与其他传统标志物结合使用，以达到 PBC 的预测和预后的目的，未来研究可

以基于融合更多临床简单易获取的指标建立模型，开展更多的设计严谨、多中心、前瞻性随机对照研究，

更好地发挥 RDW 在 PBC 中的临床价值。 
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