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肝 外 胆 道 闭 锁

(综 述 )

附属 儿童 医 院 陈小友 胡 劲 审校

肝外胆道闭锁 E (H A ) B系部分或全部

肝外胆道闭塞
,

以致胆流受阻的疾病
。

闭锁

部位多数发生在肝门部
。

组织 学表现为 1坦管

增生
、

胆汁郁积
,

不 同程度的门脉周围炎和

纤维化
。

病理变化是小叶 间胆管对远端胆道

梗阻的增生性反应
。

木 文就 有 关 E H B A 病

因
、

临床诊断
、

鉴别诊断
、

治疗及预后综述

如下
。

1 病 因

E H B A 的病因至今仍不 明
。

以 往认为属

于先天性畸形 ( G l a s t e r , 2 8 7 9 )
,

后来认为与

遗传有关
。

据报道自1 8 5 5年以来至少发现有

1 4个家庭中发生 2 个以上 E H B A 患者
〔 ” “ ’ 。

这些患者与故发的 E H B A 患者组织学改变无

异
,

故有人又提出遗传敏感性的设想
,

认为

胆管
.

上皮对感染或荃因方面的损害具有
甲

一种

遗传敏 感 性
〔 ` ’ 。

S h i m 等 ( 1 9 7 4 ) 统 计 T

H a w ia i 地区中国人
、

笼育律宾人 和 白种人的

E H B A 发病率
「” ,

中巨〕人 3
.

0 士 2
.

6八 0 0 0 0 ,

菲律宾人 2
.

0 上 0
.

9 / 1 0 0 00
,

白种人 0
.

6 士 0
.

2

l/ 0 0 0 0 ,

人种间差异显著
,

说明不 同种族有

不同的遗传敏感性
。

然 而 D a n k s
等 ( 1 9 7 7 )

调查了55 例 E H B A
,

末发现家庭成员中同时

发病
〔 ` ’ 。

S t r i e k l a n d ( 1 9 5 5 ) 报 告 2例 单

卵双胎患者
,

在 他们各自的同 胞 中 均 未发

病
仁` 二。

D a n k s
等 ( 1 9 7 7 ) 调查发现 E H B A 的发

生具有时空群体性
〔 ` ’ ,

即在某一时间
、

地点

E H B A 集簇发生
。

S t r i e k l a n d 和 S h a n n o n

( 1 9 8 2 ) 对E H B A 的时空群体现象作了进一

步阐述
〔 6 】。

他们调杏了1 9 7 2年至 1 9 8 0年 g 年

中T e x a s州 3 0例 E H B A患者
,

发现 9 年中有

2 3例分另11发生在 1 9 7 6
、

1 9 7 7 和 1 9 7 9 三个年

份
。

而 8 一 10 月份又是发病高峰季节
。

从而

暗示 E H B A的发生受环境因素的彩响
。

若按

动物膜型 堆算
.

1亥环跪因素作用于胎儿咀道

的时间是在 3 月初至 6 月初
。

他们认为这可

能是毒素的影响
。

D an k s
等还发现 E H B A母亲在生病儿之

前 有 较 高 的 自然流 产 率
〔 ` ’ 。

他们发现
,

E H B A 患儿无 C M V
、

R u
b

e l l a 、

T o x o p l a s -

m o s i s 、

S y p h i l i s 、

H B感染的 证据
,

但在手

术切除的胆管残留物中却有炎症细胞浸润
,

其中还发现有胆管的 急 性 炎 症
。

肝穿刺活

检
,

E H B A早期均表现新生儿肝炎的镜观
,

而胆道机械梗阻的镜下特 征 则 庄 以 后才出

现
。

因此认为E H B A 是在出生 后刁
`

发生的
。

L a n d in g ( 1 9 7 4 ) 提孟匕了婴儿梗阻性胆管病

的概念
〔 7 口 ,

认为新生儿原发性肝炎
、

肝外

胆道 闭锁
、

!!.lj 总管囊肿都是炎症感染所致
,

它们的病原相同
,

但表现齐异
。

由于炎症使胆

道上皮受损
、

管腔闭锁
、

进行性肝硬化
。

根

据患儿出生后有正常胎粪排出
,

组织切片中

发 育正常的胆道组织被炎症细胞浸润
,

及疤

痕组织 中不再存在炎症细 atJJ
,

也支持E H B A

是后天继发性病变
。

M o r e 。 k i等 ` 1 9 5 2 ) 应用 I’M接免疫荧光

抗体技术测定血清R e o v i r u s 3 ( R e o 3 )

抗体
,

发现 E H B A 组68 % 抗体阳 性
,

而对照

组仅 8 % l二[!性
〔 吕」。

D u S S a i x ( 1 9 8 4 ) 用 同

样方法检测了 0 一 2 ) J
、

3 一 4 j J
、

5 一 6



月 EHBA
、

新生儿肝炎及正常婴儿的血清抗

体
,

发现他们的抗体水
一

平与母体相一致
,

仅 3

个婴儿抗体水平逐渐增高
,

其中 2个 E H B A
,

1 个正常婴儿
。

因而他们 认为
, 4 个月以 下

婴儿 R e 0 3 抗体水平是被动接受 母 体 抗休

的结果
〔 。 ’ 。

B r o w n
等以酶联免疫吸附分析

法测定血清 R e o 3 抗体水平及 Ig M抗体
,

发

现 E H B A
、

新 生儿肝炎和对照组 之间无差

异
。

用免疫细胞化学法检查 E H B A 吁 胆 组

织
,

未发现 R e o 3抗原存 在
〔 ` 。 〕 。

针对 R e o 3

在 E H B A 和新生儿肝 炎患儿中的不 同结果
,

M or
e c ik 等提出了寻找病毒 相关抗原之说

。

他们认为
,

感染 R e o 3 后留有病毒 基因
,

可

译 制出病毒 相关抗原
。

尽管免疫细胞化学法

或杂交法不 能检出抗原
,

但可通过更敏感的

方法如聚合酶链反应 ( p o l y m e r a s e 。 h a i n

r e a c t i o n ) 鉴定残留的 R e o 3 核酸
〔 ` ”

。

咨

2 诊断与鉴别诊断

2
。

1 E H B A 出生时很少有异常表现
,

排 出

正常胎粪
, 3 ~ 6周后出现 白色大便

,

结合

胆红素增高
,

肝脏肿大
,

偶尔有脾大
。

须在 2

~ 3 个月内手术疏通胆流
,

否则将出现胆汁

性肝硬化
。

未经手术治疗者其平均生存期为

1 年半左右 ( H
a y s , 1 9 6 3 )

。

由于 胆 道 闭

锁
,

胆流受阻
,

十二指肠液无胆汁
〔 ’ “ ’ ,

同

位素如
’ 3 ’ I玫瑰红或

。 . m T 。 一

ID A 不 能 进入

肠腔
〔 ’ . ’ ,

超声波检 查 可 能发 现 胆 囊 萎

缩
r “ ’ ,

内窥镜胆胰管逆行造影可发现异常

肝外胆道
〔 ’ 6 〕 ,

经皮穿刺肝活检有汇管区胆

管增生
,

确诊需剖腹探查
。

2
.

2 直接胆红素持续增高的 新 生儿都应进

行病因检查
。

病因包括感染
、

代谢与遗传疾

病
、

解剖学异常等三大方面
。

详 细 收 集 病

史可提供有关线索
,

血
、

尿
、

脑脊液培养
,

T O R C l l 感染的抗体滴度 钡,1定
,

V D R L
、

H B s A g 的检查及必要部位 的 X 线摄片
,

可

找出感染性病因
。

尿检查还原糖及氨基酸以

筛除代谢病
。

血清 a :
抗胰蛋白酶测定以除外

a : 一 A T D
,

汗液氯化物测定以除外囊性纤维

变
,

眼利检 杏以发现白内障
、

网膜病
、

视神

经发 育不 良
、

青年角膜 弓等
。

2
.

3 新 生儿特 发 性 外干炎 临 床 症 状 酷 似

E H B A
,

由于两者预后截然不 同
,

早期诊断

尤为必要
。

新 ’
!三儿特发性”干炎是指病原一时

不清的
,

非感染
、

代谢等因素引起 的胆
.

汁郁

积
。

大多在生后第 1 周就出现黄疽
,

月旦汁郁

积严重
,

可出现大便发 白
,

多数生长正常
,

也有呈现生长停滞者
。

一般 顶后 良好
,

黄疽

消退
。

但约 25 % 会发展成不 同程度 的肝 硬

化
〔 ’ “ 习 。

目前许多新技术被用于鉴别 E H B A 与新

生儿肝炎
,

如系列 迢声检查胆囊形态
〔 ’ ` ’ ,

血清胆酸含量测定
仁 ` S J ,

肝酶 i舌性测定
〔 ` ” ,

十二指肠液分析
〔 ` 7 ’ ,

同位 素肝胆显影
〔 ’ 。 ’ ,

内窥镜下胆胰管逆 行 造 形 术
〔 ` 。 ’ ,

肝活检

等
,

虽以上检查方法较少创伤性
,

但剖腹探

查
、

术中胆道造影仍是 目前保留日J最有效的

鉴别手段
。

绳线试验是一种检查
一

卜二指肠液 中有无

胆汁的简易而有效的方法
。

由重锤牵弓1进入

十二指肠的尼龙线隔一段时问后取 {挤
,

若无

胆汁
,

提示 E H B A 或严重的肝内胆汁郁积
。

放射性核素肝胆显影技 术是一种 可靠的

非侵入性方法
。

铸标记物 (
. O m T C

一

I D A )

经静脉 由肝细胞摄取并分泌入胆囊
,

再排入

肠胶
。

正常 庄注射后 5 m in 示踪剂已聚积于

肝内
,

15 m in 内胆囊显影
,

30 m in 后示踪剂

出现于小肠 内
。

闪烁扫描显 示肠道 内有示踪

剂
,

表明胆道开放
,

可除外 E H B A ,
若肠道

内无示踪剂显示
,

可认为胆道闭锁或严童的

肝实质疾病如新 生儿 +IJ 炎所 致的严重胆汁郁

积
。

因苯 巴比妥能促进胆汁排泄
,

口 服苯巴

比妥 5 日后再扫描有助于两 者的鉴别
。

内窥镜胆胰管逆行造影术及经皮穿刺肝

活检都有相 当的技 术 要求
。

经皮 穿 刺 肝活

检
,

准确率达 92 %
,

汇管区胆管增 生 提 示

E H B A
,

而广泛的巨细胞变则为新生儿 肝炎

的特征
。

然 而取样可能有技术性错误
,

或未

能获得足够多的汇管区组织
,

作病理诊断须



慎重
。

同时 EB HA和 a t一
T A D两者早期肝活

检均无特征性改变
, 1 个月内的婴儿肝活检

常将 E H B A误诊为肝病
仁 ’ “ ’ 之 ’ 〕 。

2
。

4 剖腹探查的指征
:

黄应并出现 白 色粪

便
,

十二指 肠液无 }j吐汁
,

或肝越扫描肠道内

无示踪剂时都提示有 E H B A
,

但严重灼肝内

胆汁郁积会有同样表现
。

应争取时间进行剖

腹探查
。

术中可直观胆魔
,

行胆道造影和取

肝活检
。

若胆囊资陷
、

吁外胆道异常及肝硬

化明显
,

提示 E H B A
,

延长切口进一步检查

肝门
,

而后行肝门小肠吻合术
。

E H B A 术 )盯 )兮养不 良者体承增加
,

肝功能改

勿乡 [ 2 2 ]
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3 预后与治疗

E H B A 应争取在出生后 2 个月内行杆门

小肠吻合术
,

90 天后手术者预后通常不良
。

有资料表 明
,

60 天前手 术 86 %病 人黄 疽 消

退
,

10 年生存尔占75 % ,
而 90 天后手术者 10

年生存率仅占10 %
〔 ” ’ 。

影响预后的主要并

发症为逆行性胆管炎和门脉高压症
。

由于局

部解剖结构改变
,

由小肠上行感染引起胆管

炎
,

大多数发生在术后 3 个月内
,

且常为革

兰氏阴性菌感染
。

它可导致胆流不畅
、

败 血

症
,

并促进门脉高压 瘫 的发 展
〔 ’ “ ’ 2 。 ’ 。

在

并发慢性胆管炎者可有严重的门脉高压症
。

对于手术失败或合并严重肝功能衰渴者
,

近

来推荐肝移植术
。

持续性胆汁郁积时
,

肠腔内胆酸浓度降

低
,

使脂肪及脂溶性维生素 ( A
、

D
、

E
、

K )

的吸收障碍
,

而巾链脂肪酸则因不需要与胆

酸微粒结合吸收
,

可用它来提供高热卡
。

对

E H B A 术后母乳喂养体重不 增者
,

加用富含

中链脂肪酸和必需 脂 肪 酸 的配方奶 ( p r e ·

g e s t i m i l ) 可使体重增加
〔 忿 ` ’ 。

脂溶性堆生素

过多或过少均会产生症状
,

应根据血浓度及

时调整剂量
。

水溶性维生素每夭提供二倍于

生理需要量即可防止其决乏
。 ’

此支持疗法中

微量元 素钙
、

铁
、

锌等亦应适当补充
。

胆汁郁积时仟内胆竣储留损害肝细胞
,

巳发
一

见熊脱氧胆 酸 ( U D C A ) 对 汗 脏 无毒

性
,
口 服后可部分取代有谭 的 鹅 胆酸

,

使
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