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摘要
原发性胆汁性肝硬化(primary biliary cirrhosis, 
PBC)的病因不清, 国内外学者从多个角度入
手对其发病机制进行了深入研究并提出了多
个假设, 取得了较大进展. PBC患者的家庭成
员有较高的患病风险, 且其一级亲属多伴有其
他自身免疫性疾病; PBC与HLA Ⅱ型抗原关
系较密切, 但欧美各国与中国研究结果存在差
异, 说明PBC的遗传学与流行病学可能与地理
分布有关; 非HLA遗传因素单核苷酸多态性
(SNPs)在CTLA-4、IL、维生素D及细胞色素
P450等方面的研究都取得了不同进展; PBC易
感性还可能与X连锁基因相关; 近期利用重组
丙酮酸脱氢酶复合物E2亚单位(PDC-E2)特异
性二聚体IgA单克隆抗体(mAbs)杆状病毒表
达系统对AMA进行的研究阐述了IgA在PBC
患者胆管上皮细胞(BECs)损伤中的作用, 并提
出了新的假设. 对Sp 100的研究发现其对抗原
始内皮细胞血管生成中的作用, 与PBC的发病
存在一定关系. 近来不断有新的物质被鉴定与
PBC发病相关. 

关键词: 原发性胆汁性肝硬化; 自身免疫; 环境因

素; 发病机制; 感染

赵臣, 夏薇, 李永哲. 原发性胆汁性肝硬化发病机制研究进

展. 世界华人消化杂志  2006;14(7):702-708

http://www.wjgnet.com/1009-3079/14/702.asp

0  引言

PBC是一种慢性胆汁淤积性肝病, 病因不清, 他
导致进行性非化脓性中、小肝内胆管破坏, 最
后肝硬化和衰竭, 女性患者多见, 发病高峰为

50-60岁, 最高发病率为400例/百万人[1-2]. 目前

PBC被认为是一种典型的自身免疫性疾病, 具
有高特异性的自身抗体, 他的发生和发展与环

境因素及个体易感性密切相关, 下面我们从基

因、免疫与环境等角度探讨PBC发病机制. 

1  PBC的遗传易感性

1.1 家族聚集性PBC PBC患者的家庭成员有较

高的患病风险, 在以往的研究中发现, PBC患者

家庭内常有多个病例发生, 各国对此报道不一. 
Arbour et al [3]报道, PBC患者家庭成员中21岁以

上的一级亲属患病风险为4%, 但如果仅考虑妇

女则为10%. 而对冰岛PBC患者的相关研究中

发现, 在85个一级亲属中只有一个受影响[4]. 研
究发现, PBC患者亲属中, 轻度的特异性免疫失

调普遍存在. Watt et al [5]发现, 160个PBC患者中

14%的一级亲属至少有一种自身免疫病, 其中, 
系统性硬皮病是最常见的. Arbour et al [3]的研究

中PBC患者一级亲属有21%存在自身免疫性疾

病, 其中关节炎占60%, 甲状腺病16%, SLE12%, 
说明PBC和其他自身免疫性疾病有强烈的基因

遗传倾向, 并且与其他常见环境因素结合在一

起. 而在Bittencourt et al[6]的研究中, 26个患者5%
的一级亲属中有自身免疫性疾病(如: 关节炎、

SLE、甲状腺病等), 且母女和姐妹组合最常发

生, 而经血清自身抗体检测, 大多数病例没有伴

随自身免疫病临床症状. 
1.2 MHC与PBC
1.2.1 HLA Ⅰ类抗原 以往的研究认为人类白细

胞抗原(HLA)Ⅰ与PBC之间没有伴随关系, 但
Invernizzi et al [7]认为, 过去的研究由于时间和条

件的限制, 在病例采集及实验方法上均存在一

定缺陷, 他的小组研究了186个意大利PBC患者, 
并用558名年龄、性别及地理分布相匹配的健

康人做对照, 结果发现, 在PBC进展过程中HLA-
DRB1*11显著减少, 没有发现HLA-DRB1*08伴
随关系, B*15，B*41，B*55 和B*58等位基因在

PBC中出现频繁. HLA多态性出现频率在进展及

非进展期以及伴或不伴AMA的PBC患者中相似. 
因此他认为PBC与HLA I类基因存在联系. 
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1.2.2 HLA Ⅱ类抗原 对HLA Ⅱ类抗原等位基

因在高加索人与亚洲人中与P B C伴随关系的

研究很广泛 .  以往欧美各国的研究中 ,  H L A-
DR8(DRB1*08)在PBC患者中显著高于对照组; 
数据表明DR8可能是高加索地区PBC发病的危

险因素[8]. 英国Donaldson et al [9]发现, 晚期患病组

HLA DRB1*0801-DQA1*0401-DQB1*0402单体

型基因显著升高, 但在早期患者中没有发现. 证
明HLA DRB1*0801-DQA1*0401-DQB1*0402伴
随PBC的进展. Mullarkey et al [8]证明, 少数PBC患
者中存在1个DRB1*08-DQA1*0401-DQB1*04单
倍型伴随基因. 而Invernizzi et al [7]与Bittencourt 
et al [10]在美国和巴西的研究却未证实这种伴随

的存在. Liu et al [11]对中国地区PBC患者的研究

发现, DRB1*0701的频率与对照组相比显著升

高. 没有发现HLA-DRB1*08伴随现象. A*2等位

基因在PBC组出现频率很高. 其他A、B和DRB1
等位基因在患者组及对照组相似. 据此说明中国

人对PBC易感性伴随DRB1*0701等位基因, 与北

美、南美、北欧甚至日本不同. 但是这种伴随情

况并不是严格出现在任何特殊的患者中, 并且指

出HLA DRB1第78号位上的缬氨酸可能在PBC
的发病机制上起着重要的作用. 总之, HLA Ⅱ类

抗原与PBC的伴随关系相当复杂, PBC的遗传背

景及流行病学分布可能与地理分布相关. 　
1.2.3 HLA Ⅲ类抗原 以往研究中发现, 一个区域

基因多态性升高能产生更频繁的TNF1变化[12], 
Fan et al [13]认为, 尽管TNF-α*2百分率在PBC患
者中下降, 但在中国PBC患者及健康对照之间没

有显著差别. 结果表明中国人TNF基因型与疾病

的易感性和起动之间没有伴随关系. Bittencourt 
et al [10]发现PBC患者中TNFA与细胞毒性T细胞

受体4(CTLA-4)等位基因之间没有伴随关系. 组
织学也显示HLA与TNFA及CTLA-4等位基因不

相关. 因此认为巴西人PBC易感性与HLA-DR、
DQ抗原及CTLA-4无伴随关系, TNFA对疾病进

展没有影响. 　
1.2.4 非HLA遗传性基因 研究表明, PBC中单

核苷酸多态性 (S N P s)与调节免疫反应有关 . 
CTLA-4是一种负调节蛋白, 在CD4(+)T细胞

激活中起至关重要的作用, F a n e t a l [14]发现, 
CTLA-4基因外显子49A/G多态性(A49G SNP)
在PBC及对照组间有显著的伴随关系, 并且G等

位基因与对照组相比显著升高. 尽管CTLA-4外
显子1启动子基因型分布在PBC患者及对照组

间无显著不同, GG-CC在患者组中是升高的. 因
此认为CTLA-4基因多态性与中国人群PBC易

感性相关. 而Bittencourt et al [10]认为, PBC易感

性与HLA-DR、DQ 抗原及CTLA-4无伴随关

系. Donaldson et al [9]发现, PBC患者中IL-1B*1,1
及IL-1RN*1,1基因型水平较高, 而IL-1B*1,2 、
IL-1B*2,2及IL-1RN*1,2基因型水平较低. IL-
1B*1,1基因型分布的不同在早期患者中更显著, 
而IL-1RN基因型分布在患病早期与晚期是相似

的. 数据表明IL-1等位基因是疾病易感性和进展

程度的双重标志, 他可能影响疾病的进展. Fan 
et al [15-16]发现, 大部分中国人包括患者和健康对

照者伴有IL-1B 1,1基因型, PBC患者和对照组无

差异. 在PBC与对照之间IL-1RN 基因多态性有

显著统计学意义. PBC患者IL-1RN1,1基因型频

率显著升高, IL-1RN1,2基因型显著下降. 而77
例PBC患者中有4例表达IL-6-174GG基因型, IL-
6-174GG的出现频率与对照组相比显著升高. 没
有发现IL-10启动子基因型在AIH和PBC中与对

照组有差异. 说明IL-1RN与IL-6 -174G/C基因

多态性与中国PBC患者相伴随. 维生素D受体基

因的SNPs在一些实验中的研究相互矛盾, Fan 
et al [17]发现中国人VDR基因多态性的分布与韩

国、日本相似, 与德国及西班牙人不同. PBC患
者Bb表现型携带者的百分率与健康对照组相比

显著降低, 而bb表现型携带者的百分率与健康

对照组相比显著升高. 在中国PBC患者中发现

PBC 和VDR的BsmI之间存在显著的伴随关系. 
Kimura et al [18]对编码细胞色素P450(CYP)2E1 
和2D6进行了基因分析, 没有发现多态现象伴随

PBC易感性, 而CYP2E1 c2等位基因与疾病严重

程度有关. 此外, Hiraide et al [19]没有发现PBC患
者与正常对照组间在Fas多态性基因型的等位基

因频率方面有统计学意义. 
最近, 关于双生子与PBC的关系也受体重

视, 而Selmi et al [22]在世界范围内1 400个家庭中

选择16对双生子进行研究, 结果发现, 16对双生

子中8对是单卵双生子, 8对中有5对均患PBC, 
患病一致率为63%. 在双卵双生子中, 没有发现

PBC一致性. 有趣的是, 单卵双生子的发病年龄

均在4-5岁, 但在病史及病情严重程度上却不一

致. 说明其患病情况不仅是遗传学的作用, 后天

因素和环境因素也起着至关重要的作用. 
1.3 PBC与性染色体 X连锁基因已知决定性别

相关特征, 他还调节免疫功能, 特别是维持耐受. 

■研发前沿
目前对PBC的研
究热点集中在遗
传、自身抗体、

感染及化学因素
方面. 尤其是近年
来提出的HLA抗
原、细菌N. aro-
maticivorans 及多
种食品添加剂在
PBC发病机制中
的作用越来越受
到重视.
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Invernizzi et al [23]研究了100例PBC妇女、50例慢

性肝炎、50例健康对照外周血单个核细胞X单

体率, 结果发现所有组X单体率均随年龄增高而

上升, 但PBC组显著高于对照组, 他认为伴X基

因单倍量不足可能是女性自身免疫病突出的关

健因素. 最近Invernizzi et al [24]再次对女性系统硬

皮病(SSc)、自身免疫性甲状腺疾病(AITD)及年

龄匹配的健康妇女外周血单个核细胞作X单体

存在率进行了研究, 结果发现X单体随年龄升高

而增加. X单体存在率SSc及AITD显著高于健康

对照妇女. 重要的是, X单体率在外周T和B淋巴

细胞中比其他血细胞中要常见得多, 并且在男

性胎儿中不存在. 这些数据强调了SSc和AITD妇

女染色体异常是常见的[25]. 结合PBC主要影响绝

经后妇女的事实, 说明PBC易感性可能与X连锁

基因相关.

2  PBC的免疫机制

2.1 自身抗体 (1)抗线粒体抗体(AMA/AMA-M2): 
高滴度血清A M A是P B C的敏感性指标, 超过

95%的患者血清中都能检测到[1]; AMA可分为

A1-A9共9个亚型, 其中M2为PBC特异性抗体. 
AMA-M2的靶位是2氧酸脱氢酶(2-OADC)复合

物家族成员, 包括丙酮酸脱氢酶复合物E2亚单

位(PDC-E2)、支链2氧酸脱氢酶复合物、酮戊

二酸脱氢酶复合物和二氢硫辛酰胺脱氢酶结合

蛋白[25]. 大多数情况下, AMA与PDC-E2发生反

应, 一些患者AMA单纯与PDC-E2发生反应. 尽
管所有有核细胞都含有线粒体自身抗原, 但其

仅针对肝胆管线粒体自身抗原进行免疫攻击, 
其机制尚不清楚. 但从临床观点来看, AMA与

疾病预后的严重性无关[26]. Fukushima et al [27]制

作了重组PDC-E2特异性二聚体IgA单克隆抗体

(mAbs)杆状病毒表达系统, 研究数据表明IgA
能通过多聚免疫球蛋白受体(pIgR)特异性进入

PBC患者胆管上皮细胞(BECs)并与PDC-E2结
合, 从而造成BECs的病理学改变. 他们还提出

两个可能对BECs损伤作出解释的机制, 而且两

个机制都能损伤线粒体功能: (1)IgA以线粒体自

身作为靶点; (1.2)IgA在运输过程中结合到细胞

质中新生的PDC-E2上. 此外, 重组PDC-E2特异

性单克隆抗体提供了一个进一步研究PBC发病

机制中抗PDC-E2 IgA作用的工具. (2)抗核抗体

(ANA): PBC特异性ANA在超过50%患者中出现, 
甚至在AMA阴性患者中更常见. 包括核胞膜型

和斑点型, 分别为抗gp210抗体、抗核孔蛋白62

抗体和抗核体蛋白Sp100抗体[28]. Yordy et al [29]

发现Sp100是通过负向调节内皮素1(ETS1)的
作用来实现其生物学作用的. ETS1转录因子是

保守的序列特异性的DNA结合蛋白Ets家族的

一个成员. ETS1对细胞增殖、分化、淋巴样发

育、活力、侵袭及血管发生等不同的进程起着

重要作用. Sp100与ETS1之间存在功能性相互作

用. 而且在体内、体外均有相互作用. Sp100位
于核小体, ETS1在活细胞表达改变核小体的形

态. Sp100负性调节ETS1 MMP1和uPA启动子转

录活性, 降低这些内源性基因的表达, 减少ETS1 
DNA结合. Yordy et al [30]发现Sp100表达能被干扰

素类上调, 在内皮细胞中负向调节ETS1的活性, 
抗原始内皮细胞血管生成. 因此当Sp100作为抗

原被抗Sp100抗体攻击后, ETS1作用增强, 原始

内皮细胞血管生成增加, 细胞分化、增殖等作

用加剧导致一系列生物学作用发生, 但其与PBC
发病之间的关系还需进一步验证. Nakamura 
et al [31]发现, 几乎所有PBC样本小胆管的BECs
的核包膜gp210抗原表达明显上升. 相反, 在正

常肝脏小胆管的BECs核包膜gp210抗原表达是

阴性的, 此外, 小胆管的BECs核包膜gp210抗原

表达程度与PBC肝门炎症、肝小叶间的炎症呈

正相关. 这些结果指出小胆管gp210表达的升高

可能伴随BECs炎性损伤, 对核包膜gp210抗原

持续抗体反应表明PBC患者有高风险进展到晚

期肝衰竭. Janka et al [32]最近发现小泛素样修饰

因子(SUMO)与Sp100共价结合, 在99例PBC患
者血清样本研究中发现, 抗SUMO-2和SUMO-1
自身抗体分别在42%和15%抗ND阳性PBC血清

中检测到, SUMO也构成独立的特异性的PBC自
身抗原. (3)抗嗜酸性粒细胞过氧化物酶抗体(抗
EPO抗体): 嗜酸性粒细胞过氧化物酶(EPO)是一

种嗜酸性粒细胞颗粒蛋白之一,  EPO是过氧化

物酶多基因家族成员, 由一个14 ku的轻链和一

个58 ku的重链组成. 有趣的是, 人EPO和中性

粒细胞髓过氧化物酶(MPO)分子克隆显示他们

的轻链69%的氨基酸相似, 并且重链70%相似. 
EPO在嗜酸性粒细胞颗粒基质中是过剩的, 并
且对于寄生虫和哺乳动物内皮细胞是强毒物质. 
Takiguchi et al [33]发现, 血清抗EPO抗体在PBC患
者中显著高于其他自身免疫性疾病及健康对照

组, 并考虑抗-MPO抗体可能是ANCA的一种, 这
是首次报道在PBC中检测到抗EPO抗体, 但他

与PBC发病机制的作用还需进一步研究.　　　 
2.2 细胞因子 既往研究发现P B C患者肝脏中
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IFN-γ和IL-4 mRNA阳性细胞比对照组显著升高. 
丝裂原刺激T细胞浸润的PBC肝脏IL-4和IL-10
显著升高. 近期Takii et al [34]的研究表明IFN-α在
PBC中表达上调, 与PBC发病机制有关. 这些结

果表明1型细胞因子在PBC中起主要作用. 导致

PBC患者肝中T细胞聚集的机制仍然是谜, 可能

在不同的状态, T细胞向肝细胞的迁移由不同途

径控制.
2.3 过氧化物酶增殖活化受体(PPAR-γ) 过氧化

物酶增殖活化受体γ(PPAR-γ)的作用是抑制致炎

因子的产生. 在Th1优势的疾病中, PPAR-γ能通

过下调致炎因子的表达来改善临床严重程度. 
PBC具有慢性破坏性胆管炎伴Th1占优势的环境

的特征. Harada et al [35]发现, 在PBC患者的肝样

本里, PPAR-γ蛋白在肝内胆管的表达无处不在, 
然而他的蛋白和mRNA在受损的胆管却是减少

的. 在培养细胞中可以由IL-4(IL-4;Th2-type)诱
导上调, 而由IFN-γ(Th1-type)诱导下调. 他的配

体负性调节脂多糖诱导的NF-kappaB活性. 还有, 
这种配体的抑制作用可用IFN-γ预处理减弱. 总
之, PPAR-γ可能对保持肝内胆管上皮组织内环

境的稳定有很大的作用. 并且他在PBC肝胆管内

的减少可能伴随Th1占优势的环境和慢性胆管

炎的发展. 使用PPAR-γ配体进行免疫抑制可能

对减弱PBC胆管炎症有益.
2.4 赖氨酰氧化酶(Lox)和赖氨酰氧化酶样蛋白

2 (Loxl2) Vadasz et al [36]发现, 在正常肝脏中表

达无显著意义, 相反, Wilson,s病和PBC患者肝细

胞内表达Lox和赖氨酰氧化酶样蛋白2(Loxl2或
LOR-1), 并且这种表达伴随肝细胞周围胶原沉

淀发生. 赖氨酰氧化酶还在其他肝纤维化疾病

中表达, 例如乙肝、丙肝. 但这些疾病中的表达

仅限于纤维变性损伤并且肝细胞周围没有胶原

沉淀. Lox12能氧化胶原残余的赖氨酸, 这与Lox
相类似. 铜离子螯合剂D-青霉胺抑制Loxl2诱导

胶原氧化, 但Lox抑制剂β-氨基丙腈却不抑制他

的氧化, 而在相同浓度下Lox活性被完全抑制. 
Loxl2还催化HepG2细胞表面蛋白氧化抑制他们

扩增. 因此, Wilsons病和PBC患者肝细胞内Lox
和Loxl2上调可能通过各种机制导致肝损伤, 与
PBC发病机制相关.　

此外, Isse et al [37]发现趋化因子Fractalkine及
其受体CX3CR1在受损的PBC胆管中表达上调. 
CX3CR1在PBC患者的肝门束浸润单核细胞和

受损的胆管上皮淋巴细胞的CD3(+), CD4(+)和 

CD8(+)中表达. Notas et al [38]发现校正总抗氧化

能力(CTAC)在PBC患者中显著升高, 而且仅在

疾病的早期出现, 可能与疾病病理生理学机制相

关.

3  感染和化学因素

3.1 感染因素 Wang et al [39]发现, 细菌脂多糖受

体T L R4可能与肝胆管疾病的发病机制有关 . 
PBC肝组织胆管上皮细胞显著表达TLR4, 而慢

性丙肝患者胆管上皮细胞几乎不表达TLR4. 晚
期PBC患者TLR4的表达还在PBC肝组织门静

脉周围的肝细胞发现, 他的表达扩展到了小叶

间肝细胞, 提示在PBC炎性过程中可能包含细

菌病原体和TLR4的作用. Jones et al [40]的SJL/J
鼠模型为研究PBC的发病机制提出了可能, 他
能通过用自己和非已(牛)PDC-E2共免疫鼠诱

导体液和细胞自身免疫反应 .  通过分子模拟

研究发现大肠杆菌、肺炎克雷伯菌、奇异变

形杆菌、金黄色葡萄球菌、小鼠乳腺瘤病毒

(M M T V)、β-逆转录病毒以及新发现的细菌

Novosphingobium aromaticivorans [41-43]等细菌

或病毒等原核抗原与体液的交叉反应可能导

致AMA和/或自身反应性T细胞的出现. 其中最

近新发现的细菌N. aromaticivorans可能是诱导

PBC的最好的代表. 他在环境中广泛存在, 有4
个硫辛酰功能域, 与人硫辛酰化自身抗原具有

惊人的同源性; 在近25%的生活在一起的PBC患
者和非PBC对照组的排泄物中检测到该菌的特

异性16S rRNA基因组; 他能将环境中雌激素代

谢为有活性的雌二醇. 在原发性胆汁性肝硬化

患者中, 抗N. aromaticivorans硫辛酰功能域抗体

滴度是抗大肠杆菌抗体滴度的1 000倍, 10-6浓度

在23%的抗PDC-E2阳性血清中仍能检测到, 在
无症状患者和疾病早期患者中可见到这样的反

应性[39]. Padgett et al [44]通过克隆、序列分析和

蛋白表达等方式对其进行了确认. 他对四种编

码N. aromaticivorans免疫反应蛋白的基因进行

了研究, 发现他们与所有主要人类线粒体抗原

PDC-E2有着惊人的氨基酸同源性. 他们还包含

一个硫辛酰功能域, 这个区域可以被AMA阳性

血清识别, 并与特异性线粒体抗原的单克隆抗

体发生反应. 因此他们认为N. aromaticivorans
具有打破遗传易感性个体自身耐受的可能性. 
最重要的是, 该菌能通过卤化作用代谢数量不

断增长的化学物质; 而Long et al [45]曾报道卤化

■同行评价
本文对原发性胆
汁性肝硬化发病
机制的国内外最
新进展分别从遗
传易感性、免疫
机制、感染因素
及化学物质等方
面进行了综述, 文
献复习全面, 思路
清晰, 论述准确有
指导意义.
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化学异物能诱导动物产生高滴度的线粒体抗

体, 与PBC发病机制相关. 因此我们可以假设

N.aromaticivorans或其他具有N.aromaticivorans
主要特征的细菌可能是诱导PBC发病过程中的

重要环节.
也有报道指出肺炎衣原体感染可能是

PBC的触发剂或是病原体的假设[46], 而Taylor-
Robinson et al [47]研究与此相反, 肺炎衣原体感

染不象是PBC的病因. 另外, 虽然缠绕杆菌种属

DNA已经在PBC和PSC患者肝组织中检测到, 但
Boomkens et al [48]认为PBC不太可能是由缠绕杆

菌感染引起.
3.2 化学物质 肝脏是主要的解毒器官, 这使肝细

胞和BECs摄取、吸入了更多的化学物质. 化学

物质是化学复合物, 他可能修饰或结合到自身

分子, 因此通过免疫反应改变他们的识别和导致

最终侵袭相似的自身分子. Long et al [45]证实, 类
似丙酮酸脱氢酶复合物自身抗原表位的化学物

质, 被循环抗体识别, 这些抗体是从原发性胆汁

性肝硬化患者血清中分离出来的, 针对这些化

学物质的抗体亲和力一般比对天然线粒体抗原

的亲和力大. 这些化合物很多是卤化碳氢化合

物, 他们广泛分布于自然界, 杀虫剂和清洁剂中

也可见到. 一种卤化复合物溴已酸酯, 与牛血清

白蛋白耦联时, 诱导动物产生高滴度的线粒体抗

体, 这些抗体的数量和质量特征与人抗线粒体抗

体相似. Amano et al [49]报道了包括2-苯甲酸、氯

乙酸等在内的139种环境、化妆品、食品添加剂

中常见的外源化学物质可成为PBC抗原. Amano 
et al [50]证明, 用结合非PDC-E2的卤化复合物免疫

动物模型导致血清AMA出现, 而当免疫反应中

断时这种结果是可逆的. 重要的是, 用共价修饰

自身PDC-E2免疫SJL/J鼠能引出T和B细胞同时

打破耐受[51] .
总之, 大量数据显示遗传、免疫、环境等因

素共同引起PBC的发病. 但在PBC遗传易感性、

自身抗体AMA与ANA等在PBC发病过程中所起

的作用尚需进一步研究; SJL/J鼠模型的建立以

及新发现的细菌N. aromaticivorans为研究PBC的
发病机制提出了可能, 但深层次的研究还有待于

进一步开展; 越来越多的感染因素及外源化学物

质参与到PBC的发病机制中, 这些常见的外源物

质在PBC发病机制中所起的作用越来越受到重

视, 对其进行深入研究分析有利于揭开PBC损伤

之谜. 总之, 对PBC发病机制的探讨还在继续进

行, 许多不解之谜有待进一步揭开.
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肠屏障功能障碍的基础与临床会议

本刊讯 肠屏障功能障碍的基础与临床会议将于2006-06-17/18在上海举行, 现将征文通知公布如下:

1 稿件要求及截稿日期

全文和800字摘要, 2006-05-30截稿.

2 联系方式

上海市北京西路1623号上海市医学会中华消化杂志编辑部候虹鲁主任(邮编: 200032), 封面注明: 肠屏障会议

征文.


