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胆汁淤积综合征的病因诊断及治疗进展
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!!"摘要#!胆汁淤积不是一个独立的疾病%而是以黄疸’皮肤瘙痒及肝功能异常为突出表现的一组临床综
合征& 引起胆汁淤积的病因复杂%需要临床医师选择合适的辅助检查手段%以便作出准确判断并施以有效
治疗&
!!"关键词#!胆汁淤积综合征$!病因$!诊治$!进展
!!"中图分类号#!H(D(BD!"文献标识码#!I!"文章编号#!&%D’ +"*#%$)#&#%&) +&)(" +#’
!!@70&&#;"$%$FJ;0KK4;&%D’ +"*#%;)#&#;&);’)

+"()&+!!中国临床新医学!)#&# 年!&) 月!第 " 卷!第 &) 期



F"+G"#..%+/+-#)%+$+G%0&$,%&G/+.%.&/,)"#&)(#/)+-0*+$#.)&)%0.</,"+(#3BDFE>-’+M’*:% HF)>*:% !"#$%
%&’3405-6170*1’8F*106*-2N0M>/>*0% "&-*,>-*: A’&*1;=0’520(9"’95>1-2% %&-*:?>(’D&##%A<>*-
!!)!’.)"&0)*!S371AK:/K0K0K4(:/4 04@ANA4@A4:@0KA/KA% P6:/K?4@O7.AT0:3 <30A=1?./40=AK:/:074KK6<3 /K
J/64@0<A% 0:<3 7=KV04% @?K=64<:074 7=10MAO;R04<A:3AA:07175?0K<7.N1A8% :3A@0/547K0K/4@ :OA/:.A4:K3761@ PA
P/KA@ 74 OA/K74/P1AA8/.04/:074;
!!);#< =+",.*!S371AK:/:0<K?4@O7.A$!,:07175?$!W0/547K0K/4@ :OA/:.A4:$!YO75OAKK074

!!胆汁淤积综合征是指由于肝内外胆管梗阻’肝细胞胆汁
分泌障碍%使胆汁流不能到达十二指肠而产生的淤胆性病理
变化%临床表现为黄疸’皮肤瘙痒及肝功能异常等综合症候
群)&%)* & 胆汁淤积综合症临床非常常见%病因众多%随着生化
检测’内镜检查和多种影像学诊断技术的丰富和发展%当今
临床上对导致胆汁淤积综合症的病因有了比以往更细致的

认识%疾病的诊疗水平因而取得了不小的提高& 为此%本文
归纳胆汁淤积综合征的常见病因并对其治疗进展作一综述&

>3胆汁淤积综合征常见病因

>?>3肝细胞性胆汁淤积
&B&B&!病毒性肝炎!急性甲’乙’丙型肝炎%慢性乙型肝炎
以及巨细胞病毒感染’Q_f感染均可因肝细胞破坏’胆汁分
泌障碍而导致淤积%临床诊断要点!有尿色深’皮肤瘙痒’黄
疸表现%伴乏力’纳差%历时 ) d" 周%同时肝肿大或脾肿大%
血清碱性磷酸酶"IaY#’.谷氨酰转肽酶"ZZL#显著升高%
血清丙氨酸氨基转移酶"IaL#轻中度升高& 相关病毒学检
查阳性有助于诊断&
&B&B)!肝炎后肝硬化!严重肝纤维化’肝硬化的结果是肝
小叶被破坏’扭曲’改建%常有肝细胞排泌胆汁的异常& 诊断
应询问有无嗜肝病毒感染史%收集是否有肝功能损害’门脉
高压的表现及体征%腹部超声’SL扫描可以帮助诊断%超声
导向下肝脏细针穿刺活检发现假小叶形成可以确诊&
&B&B"!妊娠期肝内胆汁淤积!是以妊娠中晚期出现的皮肤
瘙痒’黄疸%或伴肝功能损害’高胆酸血症为特征的产科疾
病& 诊断主要依靠临床表现和实验室检查%并排除可能引起
瘙痒’黄疸’肝功能异常等的相关疾病%如急性病毒性肝炎’
胆石症’药物中毒等)"* &
&B&B’!手术后胆汁淤积!可发生于腹部手术后的 & d) @或
D d&# @%术中发生一过性低血压为常见原因%血清胆红素’
IaY可增加 ) d’ 倍%而IaL’白蛋白仅轻度变化%可自限性&
&B&B(!药物性胆汁淤积!主要是由于使用了可干扰肝细胞
转运功能的药物%破坏了细胞排泌胆汁的正常机制)’* & 诊断
药物性胆汁淤积的必备条件是 " 个月内的用药史& 含有以
下第 & 项加其他 " 项以上可确定药物性胆汁淤积的诊断&
"&#有服用有关药物史$")#有肝内胆汁淤积临床征象$""#
病初有发热’皮疹’瘙痒等$"’#血常规嗜酸性粒细胞 j%G$
"(#停药观察病情好转%偶尔给药病情加重或出现肝损害$
"%#肝炎病毒血清指标均阴性$"D#肝活检仅见毛细胆管淤
胆%无汇管区胆管破坏)(* &
&B&B%!酒精性肝病!包括酒精性肝炎和酒精性脂肪肝& 酒
精性肝病诊断标准!"&#有长期饮酒史%一般超过 ( 年%折合

乙醇量!’# 5F@%女性!)# 5F@$或 ) 周内有大量饮酒史" j
*# 5F@#& 乙醇量换算公式为!乙醇量"5# b饮酒量".1# E酒
精含量"G# E#B* "乙醇比重#& ")#禁酒后 IaL’IRL’和
ZZL明显下降%肿大的肝脏1周内明显缩小%’ 周基本恢复正
常& ""#未能符合上述条件者%应取得组织学诊断证据)%* &
在此基础上出现皮肤瘙痒’黄疸及肝功能异常应考虑酒精性
肝病相关性胆汁淤积)D* &
&B&BD!感染性胆汁淤积!引起感染伴黄疸的病原体以厌氧
的革兰氏阴性细菌为主%且以腹腔感染常见& 泌尿道感染’
肺炎’心内膜炎和脑膜炎等也可诱发黄疸& 诊断主要根据感
染的临床症状’体征和血生化及病原菌培养)** &
&B&B*!充血性心力衰竭伴胆汁淤积!可发生于心肌炎’心
肌病’心肌梗死’瓣膜关闭不全’房室间隔缺损’动脉导管未
闭等%急慢性淤血导致肝细胞缺血缺氧& 临床上%有黄疸’肝
功能异常等表现%有严重右心功能不全的相关检查依据%且
能排除其他病因即可支持诊断&
&B&B$!静脉高能营养所致胆汁淤积!多见于婴幼儿%发生
于静脉高能营养 ) d" 周后的 IaL’IaY增高%继之出现黄
疸’高胆红素血症等胆汁淤积征象& 其机制复杂%主要是高
血脂’高胆固醇影响了肝细胞膜的流动性%从而干扰胆汁的
正常排泌&
&B&B&#!肝淀粉样变!导致胆汁淤积的机制尚未明了%可能
与肝细胞膜 >/]-U]-ILY酶的活性被抑制有关& 确诊金标
准是组织病理学检查发现肝组织中沉淀血清淀粉 Y物质
"RIY#%由于肝淀粉样变是系统性疾病%通过直肠黏膜活检
检测 RIY安全’实用’有效%阳性率达 D#G d*#G& 血’尿免
疫电泳找到免疫球蛋白异常克隆对诊断有参考意义)$* &
>?@3肝内胆管梗阻
&B)B&!原发性胆汁性肝硬化"Y\S#!原发性胆汁性肝硬化
"Y\S#是一种原因不明的慢性胆汁淤积性自身免疫性疾病%
以肝内小胆管进行性’非化脓性炎症性破坏为特征)&#* %常见
于中年妇女%Y\S患者较晚期因肝内胆管梗阻出现总胆红素
升高& 血清线粒体抗体"IXI#阳性%是诊断 Y\S最重要的
指标%阳性率 $#G d$(G)&&* & Y\S的诊断要点包括!"&#瘀
胆的临床症状和体征$")#肝脏生物化学功能表现为肝内瘀
胆的特征$""#IXI阳性$"’#肝组织活检显示肝内小胆管损
伤和炎症$"(#影像学检查胆道系统无阻塞& 必要时需随访
% d&) 个月%以排除外梗阻性黄疸或恶性肿瘤)&)* & 经皮肝穿
刺对于确诊和明确组织学分期有很大帮助&
&B)B)!胆管消失综合征!主要指多种因素包括先天性畸
形’感染性’恶性病变’缺血性’免疫性’药物’特发性’中毒引
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起的病理过程使肝内胆管树结构破坏而致肝胆管局灶或弥

漫性消失%临床上出现胆汁淤积综合征)&"* %确诊仍需要依赖
肝活检& 肝\超’XHSY及,HSY等对病因诊断有益&
&B)B"!先天性胆管囊样扩张!可与先天性肝纤维化并存&
该病可形成很多交通性囊肿%内有胆泥或结石%可伴胆管炎
和胆汁淤积%IaY增高%是一种染色体异常所致& 增强SL扫
描’彩色多普勒超声可诊断& 部分病例经肝穿活检可发现特
征性胆管板畸形&
&B)B’!囊性纤维化病"S[#!为常染色体隐性遗传病%欧美
白种人常见& 由于囊性纤维化跨膜传导调节物有功能障碍%
氯离子和碳酸氢离子分泌减少%导致胆小管及胆管胆汁流减
低%使黏液阻塞小的胆管%形成胆汁淤积& 诊断要点!有家族
史$临床上反复的呼吸道感染%胰腺功能不全%以及新生儿时
出现迁延性阻塞性黄疸等应怀疑本病$用免疫反应方法可检
测到血清和"或#体液中胰蛋白酶活性下降)&’* & 近年%采用
中子活化分析法检测指甲钠离子浓度升高%用电离子发汗实
验检测汗中钠离子浓度增加%用W>I探针技术检测到 S[基
因突变体等均有助于疾病诊断&
>?A3肝外胆管梗阻)&(*

&B"B&!胆管结石!胆道行程各部位的结石嵌顿均可引起胆
汁淤积& 对源于胆固醇性结石%诊断一般不难& 部分泥沙样
胆红素性结石%由于能透过h线%腹部SL检查往往是阴性结
果& 目前可以通过磁共振水成像"XHSY#和"或#,HSY等检
查明确诊断&
&B"B)!胆道寄生虫!胆管内华枝睾吸虫"肝吸虫#’蛔虫及
其虫卵驻留可引起胆管梗阻& 有进食未煮熟的生鱼生虾史%
体液检查找到相应虫卵可明确诊断& 通过十二指肠镜检查%
引流收集到胆汁可明显提高诊断率&
&B"B"!胆道系统及邻近脏器炎症伴肝外胆管梗阻!常见有
化脓性胆管炎’原发性硬化性胆管炎"YRS#’慢性胰腺炎’急
性胆囊炎’十二指肠憩室炎& 诊断手段包括超声学检查’SL’
XH_’,HSY’胃镜及血生化检测&
&B"B’!先天性或继发性胆道狭窄!先天性有胆道闭锁或狭
窄’胆总管囊性扩张’迷走血管压迫胆管$手术’外伤可导致
继发性胆道狭窄& 详细收集病史很重要& 诊断可借助 \超’
SL’XH_等多种影像检查技术&
&B"B(!肿瘤压迫!常见于原发性胆管癌’胆囊癌’胰腺头部
癌’乏特氏壶腹癌’十二指肠乳头腺瘤或癌’肝门部肝癌压
迫’肝门部肝囊肿压迫’肝门部转移癌压迫’肝转移癌破入胆
管引起阻塞’霍奇金病或其他恶性淋巴瘤& 检查包括超声学
检查’SL’XH_’,HSY’,HS’YLS’肝脏血管造影%侵入性的检
查有腹腔镜检查’胆管镜检查等&

@3胆汁淤积综合征的治疗进展

@?>3肝内胆汁淤积的治疗3去除病因是治疗的关键和基
础& 如是药物性胆汁淤积应立即停药$如是病毒所致的胆汁
淤积性肝炎%应积极抗病毒治疗$如是细菌所致的毛细胆管
性肝炎%应积极的应用抗生素治疗& 但导致胆汁淤积的病因
复杂并常有重叠%甚至难以确定时%需要从对症处理入手&

药物治疗的目的在于!细胞保护作用%以防止有害的胆汁成
分对肝胆系细胞的进一步损伤$促进防御性运转体蛋白的表
达和功能%以利于解毒和促进胆汁的排泄)&%%&D* & 治疗上分别
针对胆汁淤积和瘙痒进行治疗&
)B&B&!针对胆汁淤积的治疗& "&#腺苷蛋氨酸"思美泰#!
通过关键性介导体内转甲基化和转硫基化过程起作用& 较
强的循证医学证据表明%该药在病毒性胆汁淤积’药物性胆
汁淤积’Y\S’酒精性胆汁淤积’妊娠期胆汁淤积等应用中有
肯定疗效)&** & 用法是 & ### .5加入葡萄糖或生理盐水 )(# d
(## .1中静脉滴注%& 次F@%连续 ) 周& ")#熊去氧胆酸"‘W-
SI#!具有保护受损胆管细胞膜’促进胆汁分泌’促进疏水胆
汁酸的解毒和抗细胞凋亡等多重药理机制& 用于酒精性胆
汁淤积’病毒性胆汁淤积’Y\S’YRS等& 常用口服剂量为
)(# .5F次%" 次F@)&$* & ""#门冬氨酸钾镁!可以促进三羧酸
循环%促进尿素循环%为机体提供钾’镁离子等& 在治疗胆汁
淤积性肝病中起着辅助作用& 常用剂量为 &# d)# .1F次%加
入 (G葡萄糖注射液 )(# .1或 (## .1中缓慢静滴%& 次F@&
"’#脂溶性维生素!胆汁酸向肠内排放减少%可发生脂肪泻和
脂溶性维生素缺乏%故应适当补充一些脂溶性维生素如 I’
W’U& 等%例如肌注维生素I)( ### d(# ### _‘F@%短期连用
数日即可& "(#钙和维生素 W!&#G d’#G胆汁淤积患者伴
有骨质疏松%机制不明%而应用皮质激素者可使骨质疏松加
重& 应适当补充维生素 W及钙剂%可起到预防和治疗作用&
"%#复方中药!多种中药材被证明有退黄’降酶作用& 在辨证
施治的基础上研发出的-复方鳖甲软肝片.’-扶正化淤胶
囊.等近年已经通过 R[WI的批准%成为治疗胆汁淤积性肝
病的复方制剂&
)B&B)!针对瘙痒的治疗& "&#考来烯胺"消胆胺#!常为治
疗瘙痒的首选药物%可以促进淤积的胆汁酸从粪便排出%适
用于各种病因不完全性胆汁淤积%尤其是 Y\S’YRS引起者&
对完全性胆道梗阻无效& 应用剂量为 &% d)’ 5F@%一般服药
’ d( @后瘙痒症状缓解& ")#熊去氧胆酸"‘WSI#!可竞争
性抑制内源性胆盐的肠道吸收%增加胆盐的肝脏排泄%减轻
瘙痒症状& 推荐剂量如前所述& ""#利福平!肝微粒体酶诱
导剂%可促进胆盐排出而改善瘙痒& 其剂量为 "## d%## .5F
@%用药 ( dD @后显效& 应注意%利福平本身会损伤肝组织%
造成黄疽%还会干扰其他药物的代谢$此外%利福平还可引起
肾功能衰竭等严重不良反应& 因此治疗时要慎用选择& "’#
纳洛酮和类似物纳曲酮!有明显而持久的减轻瘙痒作用%但
胆汁淤积的血液生化无变化& 其中%纳曲酮可口服%具半衰
期长优点%用量 (# .5F@%分次服药%连续 & 周& "(#皮质激
素!有抑制免疫’消炎’促进胆汁分泌的作用& 对各种肝内胆
汁淤积有较好疗效& 泼尼松 "# .5F@%用 * 周以上后逐渐减
量至 &# .5F@%用药不超过 & 年& 用药 1周左右患者瘙痒症
状可缓解%升高的IaL’IaY将有所下降%但血清总胆红素和
肝组织学无改善& "%#其它!叶酸拮抗剂甲氨蝶呤和免疫抑
制剂环孢霉素均有一定的改善瘙痒作用%但因毒副作用较
大%临床少用&
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@?@3肝外胆汁淤积的治疗
)B)B&!药物治疗!主要是针对病因治疗%对症治疗药物大
致同肝内胆汁淤积用药&
)B)B)!手术治疗!虽然解决肝外胆汁淤积可以考虑肝叶切
除加胆道重建术%甚至肝脏移植%然而手术风险大%常受病人
基础条件的限制& 近年来%随着微创技术的进步%经内镜下
排除肝外胆汁淤积取得快速发展& "&#经皮经肝胆道引流术
"YLSW#!在\超或SL引导下%将引流管经皮经肝胆道置入
梗阻的胆管远端%达到将胆汁引流到体外的目的%对于失去
手术机会的恶性梗阻性黄疸患者来说%YLSW可作为一种姑
息性减轻梗阻黄疸的手段%虽然对肿瘤不起治疗作用%但对
于改善肝功能%为放疗和化疗或手术创造条件和提高生存质
量方面有重要意义& ")#内镜下胆管支架引流术!经逆行胰
胆管造影",HSY#内镜下胆管放置内支架解除胆管梗阻%作
为一种微创性姑息性治疗手段已得到广泛开展& 内镜下胆
管放置内支架引流术与外科手术及 YLSW相比%前者具有患
者痛苦少’操作相对简单’引流效果显著等优越性%故能日益
广泛地应用于临床& 内引流分为塑料支架内引流",H\W#和
金属支架内引流",X\W#& ""#经皮肝穿刺胆管内支架置入
术!在\超或 SL引导下%成功穿刺到靶胆管后%在梗阻的胆
管置入支架%达到胆汁内引流的目的%与 YLSW相比%减轻了
患者长期携带引流袋的痛苦%避免了因引流管的移位’脱落’
阻塞’老化以及胆汁局部外渗带给患者生活的诸多不便&
"’#内镜下乳头括约肌切开术!,RL被认为是一种简单易行
的处理胆管结石及十二指肠乳头狭窄的方法%在临床中已得
到广泛地应用& 对于并发黄疸’化脓性胆管炎和其他高危因
素的患者%,RL更是被广泛认可的首选手术方式%较传统手
术有明显优势%可明显降低并发症发生率和死亡率& 但是%
,RL作为一种侵入性微创治疗仍会导致许多术后并发症的
出现%如出血’穿孔’十二指肠乳头部良性狭窄等&

综上所述%可导致胆汁淤积的病因众多%分为肝细胞性
胆汁淤积’肝内胆管梗阻’肝外胆管梗阻等三大类及若干小
类%本文仅列举常见的病因%尚有其它少见者%如婴儿及遗传
性导致的胆汁淤积病& 值得注意的是%实践中多种病因常常
并存& 临床诊断时应根据不同的情况选择相应的诊断方法%
避免漏诊或误诊& 治疗上以病因治疗为主& 治疗方法的选
择应根据患者具体病情综合考虑%包括一般状况’是否有并
发症’初发抑或复发’是否有外科手术适应证等等& 在追求
最大疗效同时%尽可能节约我国并不富裕的医疗资源&
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