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　　肝硬化是各种原因所致肝脏炎症、纤维化反复发
生及持续进展的终末阶段，是引起门静脉高压的最常

见原因。消化道出血（ＧＩＢ）是肝硬化患者最严重且最
直接的威胁生命的并发症之一。门静脉高压是引起肝

硬化ＧＩＢ的主要原因。ＧＩＢ包括食管胃静脉曲张出血
（ＥＶＢ）和非静脉曲张出血（ＮＶＢ）。ＥＶＢ占肝硬化ＧＩＢ
的７０％左右［１］，包括食管静脉曲张破裂出血和胃底静

脉曲张破裂出血。常见的 ＮＶＢ包括门静脉高压性胃
病（ＰＨＧ）和门静脉高压性肠病（ＰＨＥ）。本文结合国
内外诊治新指南及相关文献，对ＧＩＢ进行综述。

　　一、门静脉压力的评估方法

临床上可通过测量肝静脉压力梯度（ＨＶＰＧ）评估
门静脉压力。ＨＶＰＧ反映了门静脉和腹内腔静脉之间
的压力差，消除了腹腔内压力对测量结果的影响。

ＨＶＰＧ正常值为３～５ｍｍＨｇ，ＨＶＰＧ≥１０ｍｍＨｇ提示临
床显著性门静脉高压（ＣＳＰＨ），是发生静脉曲张、肝硬
化失代偿的预测因子，ＨＶＰＧ≥２０ｍｍＨｇ者一般预后
不良［２］。在治疗实施阶段，对 ＨＶＰＧ的动态监测可反
映药物疗效［３］。然而，ＨＶＰＧ测量为有创检查且费用
昂贵，因此，建立一种针对肝硬化门静脉高压的无创、

精准、易推广、能动态监测的诊断和检测技术是目前的

研究热点。

门静脉高压的无创检测方法包括血清学检查、影

像学和超声弹性成像。通过瞬时弹性成像（ＴＥ）技术
检测肝硬度（ＬＳ）或采用 ＬＳ×脾脏直径／ＰＬＴ计数
（ＬＳＰＳ评分）计算门静脉压力被推荐作为无创识别
ＣＳＰＨ的主要方法［４］。ＴＥ测量的ＬＳ结合其他简单参
数能够用于识别患ＣＳＰＨ的风险，研究发现ＬＳ＜２０ｋＰａ
且ＰＬＴ计数 ＞１５０×１０９／Ｌ的患者具有高危静脉曲张

的可能性非常低，能够避免内镜检查［４］。

　　二、ＥＶＢ的一级预防

研究发现，无或轻度静脉曲张患者接受非选择性

β受体阻滞剂（ＮＳＢＢｓ）进行预防无明显获益［５６］。但

内镜下出现红色条纹征（ＲＣ）或 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＣ级的小
型静脉曲张属于“高危静脉曲张”，接受ＮＳＢＢｓ一级预
防能有效降低患者的出血风险［１］。对于中、重度食管

静脉曲张患者，接受ＮＳＢＢｓ或内镜下曲张静脉套扎术
（ＥＶＬ）预防首次静脉曲张出血的效果相当［７］。ＮＳＢＢｓ
在降低门静脉压力的同时，能减少细菌易位、自发性细

菌性腹膜炎（ＳＢＰ）［８］的发生，被推荐为首选治疗方
案［１］。对ＮＳＢＢｓ有禁忌证、不耐受或依从性差者可选
择ＥＶＬ［９］。

胃底部的静脉曲张一旦发生出血则会更加严重、

更加难以控制，并且有较高的再出血风险及死亡率，一

旦诊断建议早期接受 ＮＳＢＢｓ治疗进行一级预防［１］。

研究表明，注射氰基丙烯酸酯可能比使用 ＮＳＢＢｓ更有
效［１０］，但目前尚缺乏更多的研究证据。口服 ＮＳＢＢｓ
获得应答标准：ＨＶＰＧ≤１２ｍｍＨｇ或较基线水平下降
≥１０％，若不能检测ＨＶＰＧ应答，则应使静息心率下降
至基础心率的７５％或静息心率达５０～６０次／分［９］。

ＮＳＢＢｓ能否用于肝硬化失代偿患者目前说法不
一。一项单中心前瞻性研究发现，接受 ＮＳＢＢｓ治疗的
肝硬化腹水患者病死率明显高于未接受 ＮＳＢＢｓ治疗
患者，认为ＮＳＢＢｓ的使用是增加患者病死率的独立危
险因素［１１］。而有研究则认为因发生腹水而停用ＮＳＢＢｓ
后患者的住院率、肝肾综合征及静脉曲张破裂出血的

发生率均显著增加［１２］。ＮＳＢＢｓ的剂量被认为是决定
疗效的一项因素［１３］，低剂量普萘洛尔（＜１６０ｍｇ／ｄ）与
高剂量相比，可以降低患者发生 ＳＢＰ后的死亡率［１４］。

因此，顽固性腹水患者禁用大剂量 ＮＳＢＢｓ［１］。由于卡
维地洛的抗α１受体作用对患者全身血流动力学产生
抑制作用，对于肝硬化合并腹水患者不利，不推荐使

用［１５］。同时研究发现一些合并严重低钠血症［１６］、低

心输出量［１７］、肾功能不全［１８］的患者口服 ＮＳＢＢｓ，其不

·３９７·临床内科杂志２０１９年１２月第３６卷第１２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１２



良反应更明显，在这些患者使用 ＮＳＢＢｓ治疗时则应考
虑减少剂量，或暂时停用。

　　三、急性静脉曲张破裂出血的治疗

肝硬化急性静脉曲张破裂出血（ＡＶＨ）的病死率
较高。控制出血、预防早期复发及防止６周内死亡是
ＡＶＨ治疗的主要目标［１］。

１．恢复血容量
对于发生 ＡＶＨ患者，应尽快纠正其低血容量休

克，及时恢复并维持机体血流动力学的稳定性，保证组

织灌注及供氧。扩容可以使用晶体或胶体溶液来完

成。在严重贫血的情况下，可输注红细胞以改善组织

供氧能力。目前指南推荐限制性输血策略，即血红蛋

白输注阈值为７ｇ／ｄｌ，输注后血红蛋白的目标范围为
７～９ｇ／ｄｌ［１］。对于大量出血或急性失血时机体不能
做出足够生理性应答的患者，输血阈值可以提高［４］。

２．早期降低门静脉压力
一旦怀疑ＡＶＨ，应立即开始使用血管活性药物，

收缩患者内脏血管、减少心输出量、降低门静脉压

力［１９］。目前临床常用药物为特利加压素，为一种人工

合成的血管加压素，直接作用于肠系膜血管 Ｖ１受体，
不会明显降低动脉血压，同时其半衰期较长，药效可持

续４～６ｈ左右，无需持续静脉给药，８０％ ～８５％患者
可成功控制出血［２０］。生长抑素类似物与特利加压素

控制ＡＶＨ的疗效相似，若单一类药物控制出血失败，
可将两者联用［２１］。一旦确诊为 ＡＶＨ，血管活性药物
应持续应用３～５天［９］。

３．内镜治疗
内镜治疗是控制 ＡＶＨ及防止其再出血的有效措

施，包括ＥＶＬ、内镜下硬化剂治疗（ＥＩＳ）及钳夹法或组
织黏合剂注射［２２］。可疑ＡＶＨ患者在血流动力学稳定
后第一个１２ｈ内尽快行内镜检查［２］。内镜下确认存

在食管静脉曲张破裂出血时，可同时进行 ＥＶＬ。对于
不适合ＥＶＬ治疗的患者，可考虑应用 ＥＩＳ。对于胃底
静脉曲张患者，推荐注射氰基丙烯酸酯［１］。血管活性

药物联合内镜治疗既可以通过内镜治疗对静脉曲张起

到局部止血作用，还可以通过药物达到降低门静脉压

力的疗效，被推荐为ＡＶＨ的标准治疗［２３］。

４．预防性使用抗生素
活动性出血时常存在胃食管黏膜炎症水肿，超过

５０％的患者会发生细菌感染，肠源性需氧革兰阴性杆
菌是最常见的病原菌［９］。一项系统综述显示，预防性

使用抗生素可减少２１％的总体病死率和４７％的再出
血率，并减少平均住院时间１．９１天［２４］。指南推荐在

发生ＡＶＨ时预防性使用抗生素治疗。失代偿期肝硬

化患者、已经预防性使用过喹诺酮类药物的患者及在

耐喹诺酮类细菌感染高度流行的医院内住院的患者首

选头孢曲松１ｇ／２４ｈ静脉滴注，疗程７ｄ。其他患者推
荐口服喹诺酮类药物（诺氟沙星４００ｍｇ每日２次）［１］。
５．补救治疗
尽管使用了药物和内镜治疗，并预防性使用抗生

素，仍有１０％～１５％的ＡＶＨ患者出现持续性出血或早
期再出血［２５］。经颈静脉肝内门体分流术（ＴＩＰＳ）可作
为补救治疗。ＴＩＰＳ是经颈静脉穿刺，在肝静脉和肝内
门静脉分支之间创建一个减压通道，降低门静脉高压。

随机对照研究发现，对 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＣ级且评分 ＜１４分
的高危患者在诊断性内镜后２４～７２ｈ内行 ＴＩＰＳ可提
高其生存率［２６］。然而对于 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＢ级伴活动性
出血患者，ＴＩＰＳ的治疗效果仍存在争议［２７］。

三腔二囊管压迫止血可作为药物或内镜治疗失败

或无条件进行内镜／ＴＩＰＳ治疗的挽救治疗方法，三腔
二囊管压迫应在药物或内镜治疗失败后使用，最长使

用时间为２４ｈ，在血液动力学稳定后行ＴＩＰＳ或再次内
镜下治疗。

　　四、ＥＶＢ的二级预防

既往有食管静脉曲张出血史或本次急性食管静脉

曲张出血５ｄ后开始二级预防［９］。ＮＳＢＢｓ联合内镜治
疗作为肝硬化ＥＶＢ二级预防标准治疗方案［１］。

ＴＩＰＳ和外科手术可作为 ＣｈｉｌｄＰｕｇｈＡ／Ｂ级患者
药物或内镜治疗失败的挽救治疗，肝脏移植是终末期

肝病最有效的治疗方法［９］。

　　五、门静脉高压性胃肠病的诊治

门静脉高压性胃病（ＰＨＧ）是门静脉高压的并发
症之一，是肝硬化合并上消化道出血的第二大病因。

意大利内镜协会将ＰＨＧ内镜下改变分为轻度和重度：
轻度的特征为胃底与胃体处黏膜呈马赛克样表现，无

出血迹象；如见红色斑片样出血灶，无论是否伴有蛇皮

样改变均定义为重度ＰＨＧ［２８］。
ＰＨＧ急性出血较为罕见，多发生于重度 ＰＨＧ，发

生率为２％～２０％［２９］。研究发现，ＰＨＧ急性出血时使
用生长抑素类似物或特利加压素降低门静脉压力，同

时减少胃血流量，能改善生存率［３０］。慢性出血通常指

６个月内血红蛋白下降２ｇ／ｄｌ，或存在缺铁性贫血、粪便
隐血试验阳性，且无急性出血和非甾体抗炎药使用的证

据，发生率约为３％～２６％［２９］。ＮＳＢＢｓ治疗、补充铁和
在有输血指征时进行输血，为ＰＨＧ慢性失血的一线治
疗方案［１］。对ＮＳＢＢｓ治疗失败或不能耐受的 ＰＨＧ患
者，若无ＴＩＰＳ禁忌证，则可对此类患者施行ＴＩＰＳ［１］。
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门静脉高压性肠病（ＰＨＥ）是继发于门静脉高压
症、以肠道血管扩张为特征的一种病变，以下消化道出

血多见，慢性隐匿性居多，大出血发生率仅为４％［３１］。

在内镜下一方面可表现为类炎性改变，如充血、水肿、

颗粒样变；另一方面表现为血管改变，包括樱桃红点

征、血管扩张、血管发育不良样病变和静脉曲张［３２］。

由于ＰＨＥ的成因主要是门静脉高压，故降低门静脉压
力是治疗 ＰＨＥ出血的主要手段。目前 ＰＨＥ治疗尚无
确定标准，可以采用与ＰＨＧ类似的治疗方法。

　　六、总结

在过去的数年中，肝硬化消化道出血的治疗有了

明显改善。ＮＳＢＢｓ是预防首次静脉曲张出血的基石，
ＥＶＬ也可作为选择。急性静脉曲张出血的主要治疗
方法包括抗生素、血管活性药物和内镜治疗，对高危患

者可行早期或补救ＴＩＰＳ。二级预防是在ＥＶＬ和ＮＳＢＢｓ
的基础上进行的。ＴＩＰＳ可考虑用于经内镜治疗后反
复出血的患者。目前针对门静脉高压性胃肠病的研究

较少，主要建议针对降低门静脉压力治疗。尚无大规

模循证医学证据对其治疗手段进行评价，治疗方法的

选择仅基于小样本病例的经验总结。尽管药物、内镜、

介入治疗在肝硬化 ＧＩＢ中取得较好疗效，但仍需研发
新的治疗药物，寻求更好的内镜治疗技术及手术方式。
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