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　 　 患者，男，４３ 岁，因“黄疸、发热伴腹泻 １ 月余”于 ２０１８ 年

１２ 月１０ 日入院。 １ 月余前患者无诱因出现皮肤及巩膜黄染，伴
低热、纳差、恶心、腹泻，为黄色稀水样便，腹泻 ７ ～ ８ 次 ／日，自行

服用黄连素、蒙脱石散后腹泻稍好转，于本院门诊查总胆红素

（ＴＢｉＬ）７８． ９ μｍｏｌ ／ Ｌ（０ ～ ２６． ０ μｍｏｌ ／ Ｌ，括号内为正常参考值范围，
以下相同），直接胆红素（ＤＢｉＬ）５９． ２ μｍｏｌ ／ Ｌ（ ＜ ８． ０ μｍｏｌ ／ Ｌ），
腹部彩超结果提示淤血肝，甲肝及戊肝抗体、ＥＢ 病毒 ＤＮＡ、自
身免疫肝病抗体谱均为阴性，ＡＬＴ ５５． ４ Ｕ ／ Ｌ（９． ０ ～ ５０． ０ Ｕ ／ Ｌ），
ＡＳＴ ６２． ３ Ｕ ／ Ｌ（１５． ０ ～ ４０． ０ Ｕ ／ Ｌ），碱性磷酸酶（ＡＬＰ）５０７． ５ Ｕ ／ Ｌ
（０ ～ １２５． ０ Ｕ ／ Ｌ），γ⁃谷氨酰转肽酶（ＧＧＴ）５２０． ４ Ｕ ／ Ｌ（１０． ０ ～
６０． ０ Ｕ ／ Ｌ），腹部 ＣＴ 结果示胆囊小结石、腹盆腔积液，予多烯磷

脂酰胆碱、黄连素、盐酸洛哌丁胺、肠道益生菌、蒙脱石散治疗后

症状稍好转。 后患者间断发热，夜间为著，波动在 ３８ ～ ３９ ℃，白
天可降至 ３７ ℃左右，伴气短、黄疸进行性加重，ＲＢＣ 计数 ３． ８４ ×
１０１２ ／ Ｌ（４． ３０ ～５． ８０ ×１０１２ ／ Ｌ），Ｈｂ １１６ ｇ ／ Ｌ（１３０ ～ １７５ ｇ ／ Ｌ），Ｃ 反应

蛋白（ＣＲＰ）１００ ｍｇ ／ Ｌ（０ ～８ ｍｇ ／ Ｌ），ＡＳＴ ５５． ９ Ｕ ／ Ｌ，ＡＬＴ ５５． ９ Ｕ ／ Ｌ，
ＴＢｉＬ ４１４． ６ μｍｏｌ ／ Ｌ，ＤＢｉｌ ３１１． ８ μｍｏｌ ／ Ｌ，ＷＢＣ 计数、ＰＬＴ 计数及

中性粒细胞百分比均无异常。 为求进一步诊治收入我院。 起病

以来患者腹泻 ７ ～ ８ 次 ／日，大便颜色偏淡，小便约 ５０ ｍｌ ／日，近
１ 个月体重下降 ６ 公斤。 既往史：２ 型糖尿病病史 １６ 年，高血压

病病史 ４ 年，１ 年前因胸闷、憋气、血肌酐进行性升高，考虑肾功

能衰竭尿毒症期，开始规律血液透析（每周 ３ 次），半年余前行

糖尿病足清创治疗。 无肝炎、结核感染史。 体格检查：生命体征

平稳，无肝掌、蜘蛛痣、腹壁静脉曲张，皮肤、巩膜重度黄染，心、
肺检查无明显异常。 腹软，无压痛、反跳痛及肌紧张，双下肢无水

肿。 入院后实验室检查：ＷＢＣ 计数 １２． ３ × １０９ ／ Ｌ（３． ５ ～ ９． ５ ×
１０９ ／ Ｌ），ＲＢＣ 计数 ２． ７１ × １０１２ ／ Ｌ，ＰＬＴ 计数 ４９２ × １０９ ／ Ｌ（１２５ ～
３５０ × １０９ ／ Ｌ），Ｈｂ ８３ ｇ ／ Ｌ，ＣＲＰ １００ ｍｇ ／ Ｌ，ＴＢｉｌ ３７５． ９ μｍｏｌ ／ Ｌ，
ＤＢｉｌ ２８８． ７ μｍｏｌ ／ Ｌ，ＡＳＴ、ＡＬＴ 及大便常规均正常。 大便培养结

果示肠杆菌科 １００％ ，难辨梭菌 Ａ ／ Ｂ 毒素、痢疾培养结果均为阴

性。 血培养、甲肝及戊肝抗体、结核杆菌特异性细胞免疫反应、
抗核抗体、抗可溶性核抗原谱、类风湿因子、ＩｇＧ 亚型、冷球蛋

白、血尿 Ｍ 蛋白检查结果均为阴性，鳞状细胞癌抗原 １． ８ ｎｇ ／ ｍｌ
（ ＜１． ５ ｎｇ ／ ｍｌ）。 ＭＲＩ 胰胆管成像（ＭＲＣＰ）检查结果示胆囊结

石、胆囊炎、腹腔积液。 先后予头孢哌酮舒巴坦（１． ５ ｇ ／次、每１２ ｈ
１ 次）、美罗培南（０． ５ ｇ ／次、每日 １ 次）及阿莫西林克拉维酸钾

（０． ６ ｇ ／次、每日 １ 次）抗感染、输血浆、维生素 Ｋ 纠正凝血治疗。
肝穿刺组织病理活检结果：肝细胞部分水样变，可见肝细胞淤

胆及毛细胆管内胆栓形成；肝窦内较多急慢性炎细胞浸润，
Ｋｕｐｆｆｅｒ 细胞增生；汇管区水肿，少许纤维组织增生，较多淋巴细

胞、中性粒细胞及少许嗜酸性粒细胞浸润，小叶间胆管不规则，
上皮空泡变，细胞形态不一，可见淋巴细胞及中性粒细胞侵胆

管上皮，细胆管反应性增生，轻度界面炎（图 １）。 免疫组化结

果：ＣＫ７ ／ ＣＫ１９（胆管 ＋ ）、Ｍｕｍ⁃１（个别浆细胞 ＋ ）、ＣＤ１３８（个别

浆细胞及肝细胞 ＋ ）、ＣＤ３（Ｔ 细胞 ＋ ）、ＣＤ８（少量 Ｔ 细胞 ＋ ）、
ＣＤ６８（组织细胞 ＋ ）。 结合临床最终诊断：急性胆管炎，感染所

致肝脏损伤。 特殊染色结果：网染 ／ Ｍａｓｓｏｎ：汇管区纤维组织增

生、铁染色（ ＋ ＋ ）、过碘酸雪夫（ＰＡＳ，未见异常糖原沉积）、淀
粉酶消化后 ＰＡＳ（Ｄ⁃ＰＡＳ，胆管基底膜未见增厚）、铜染色（ － ）。
请肝胆内科会诊，予甲强龙 ２０ ｍｇ ／次、每日 １ 次静脉滴注并缓慢

减量，其他治疗同前，胆红素水平较前下降，ＴＢｉｌ １７５． ６ μｍｏｌ ／ Ｌ，
ＤＢｉｌ １４４． ３ μｍｏｌ ／ Ｌ，但仍间断发热、腹泻，伴胆红素水平缓慢升

高，予阿莫西林克拉维酸钾静脉滴注抗感染无明显改善，改为

泼尼松 ５ ｍｇ ／次、每日 １ 次口服，后再次发热，体温 ３９ ℃左右，夜
间为重，ＴＢｉｌ ３４６． ６ μｍｏｌ ／ Ｌ，ＤＢｉｌ ２６０． ３ μｍｏｌ ／ Ｌ，黄疸伴周身皮

肤瘙痒明显，先后予 ７ 次血浆置换（表 １、图 ２），每次置换血浆

２ ０００ ｍｌ，血浆置换液培养结果示沃氏葡萄球菌、铜绿假单胞菌

及弗劳地柠檬酸杆菌阳性，先后予美平联合替考拉宁、舒普深

联合替硝唑、阿米卡星抗感染、熊去氧胆酸保肝联合止泻治疗

后，患者体温、ＣＲＰ、胆红素水平逐渐下降，２０１９ 年 ８ 月复查肝

功能、胆红素水平均正常，发热、腹泻、黄疸症状好转。

图 １　 ２０１８ 年 １２ 月 ２１ 日患者肝穿刺组织病理活检 ＨＥ 染色结果（ ×２００）

　 　 讨　 　 论

急性胆管炎主要临床表现为夏科氏三联征（腹痛、黄疸与

发热），其特异度高但敏感度低（仅为２６％ ），仅２２％ 胆管炎患
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表 １　 血浆置换前后胆红素水平变化（μｍｏｌ ／ Ｌ）

时间
ＴＢｉｌ

置换前 置换后

ＤＢｉｌ
置换前 置换后

２０１９ 年 ２ 月 １５ 日 ３４６． ６６ ⁃ ２６０． ２９ ⁃
２０１９ 年 ２ 月 １９ 日 ２９６． １５ ２３１． ５７ ２２８． ６４ １７９． ３５
２０１９ 年 ２ 月 ２１ 日 ２７２． ２９ １９５． １４ ２１６． ４１ １６０． ４１
２０１９ 年 ２ 月 ２６ 日 ２１７． ８６ １５７． ９５ １７７． ６４ １３１． ５２
２０１９ 年 ３ 月 １ 日 １７９． ５０ １３９． ６２ １４７． ２５ １１５． ４８
２０１９ 年 ３ 月 ６ 日 ２０４． ６９ １４１． ７５ １６６． ５１ １１６． ８１
２０１９ 年 ３ 月 １３ 日 ⁃ １２１． １１ ⁃ ９９． ６２

图 ２　 患者治疗前后 ＴＢｉｌ、ＤＢｉｌ 和 ＣＲＰ 水平变化

者存在该三联征，易误诊［１］ 。 根据 ２０１８ 年急性胆道感染东京

指南（简称东京指南） ［２］ ，患者有化脓性胆汁、经胆管引流、抗感

染治疗后临床症状缓解，则须考虑急性胆管炎。 东京指南指出

拟诊断急性胆管炎时，需先评估患者有无系统性炎症表现、胆
汁淤积、肝功能异常并结合影像学检查以明确诊断，有系统性

炎症 ＋胆汁淤积中临床和实验室检查异常表现，其中一项或影

像学检查异常表现为疑似诊断，三者均符合可确定诊断。 发生

机制主要有：（１）胆道梗阻：导致胆汁肠肝循环受阻，增加胆道

压力引起胆汁分泌受影响；（２）感染：主要包括肠道菌上行性感

染及门静脉血源性感染［３］ 。 胆道梗阻常见原因主要为胆囊结

石、胆管结石，还有胆道狭窄及良恶性肿瘤等［４］。 普通成年人胆

石症患病率约为 １０％ ，研究发现血液透析患者胆石症的患病率

高达 ３０％ ，目前认为与此类患者脂代谢异常引起胆汁中胆固醇

水平及胆固醇饱和度指数升高、体内钙磷代谢紊乱致胆汁中钙

盐沉积等有关。 此外，胆囊主要受自主神经系统支配，尿毒症

状态下其功能障碍导致胆汁淤积也可增加结石形成风险［５］ 。
　 　 急性胆管炎严重程度评价可根据发热（体温 ＞ ３９ ℃）、年龄

（ ＞７５ 岁）、ＷＢＣ 计数（ ＞１２ ×１０９ ／ Ｌ）、ＴＢｉｌ（ ＞８５ μｍｏｌ ／ Ｌ）或低蛋

白血症（ ＜０． ７ ×正常范围下限）将严重程度分为 ３ 级，无上述情

况为 １ 级；至少有两项上述情况，但无器官衰竭为 ２ 级；合并器官

衰竭时为 ３ 级。 研究显示患者病情严重程度与死亡率相关，１ 级

死亡率约 １． ２％，３ 级死亡率 ＞ ５％ ［６］。 治疗方面如合并梗阻（如
胆囊结石、胆管结石或胆道肿瘤），应尽早引流胆汁并解除梗阻。
明确感染源也十分重要，血培养、胆汁培养可明确病原学，大肠杆

菌和克雷伯氏菌是引起急性胆管炎的两种主要常见致病菌［７⁃８］。
抗生素治疗建议覆盖上述病原体并根据患者肝肾功能调

整抗生素剂量。 对于严重分级不高的患者建议首选第三代头

孢菌素（头孢噻肟或头孢曲松）；对于严重分级高的患者可使用

广谱头孢菌素（头孢吡肟）或哌拉西林 ＋ 他唑巴坦联合用药。
东京指南建议抗生素疗程为控制感染源后 ４ ～ ７ 日，但肠球菌

和链球菌因存在引起感染性心内膜炎风险，建议为 ２ 周［８］ 。 抗

生素选择：如严重程度为 １ 级，可选择头孢唑啉、头孢呋辛、头孢

曲松、头孢噻肟、头孢哌酮 ／舒巴坦、厄他培南、环丙沙星、左氧

氟沙星或莫西沙星；２ 级可选择头孢曲松、头孢噻肟、头孢吡肟、
头孢他啶、头孢哌酮 ／舒巴坦、厄他培南、环丙沙星、左氧氟沙星

或莫西沙星；３ 级可选择哌拉西林 ／他唑巴坦、头孢吡肟、亚胺培

南 ／西司他丁、美罗培南、厄他培南 ＋甲硝唑［２，９⁃１０］ 。 对于胆汁淤

积合并严重黄疸和瘙痒患者，可选择血浆置换治疗。 内源性阿

片类物质、５⁃羟色胺和组胺在瘙痒发病机制中起作用，血浆置换

可减轻患者搔痒程度［１１］ 。 血浆置换常见不良反应主要有过敏、
低血压、出血、低血钙等，治疗前后需密切监测。

透析患者合并糖尿病，则免疫功能低下、感染风险增加［１２］ 。
本例患者长期维持性血液透析治疗，此次发病前因糖尿病足反

复清创，长期使用抗生素，反复腹泻，不除外肠道菌群紊乱。 平

时油腻饮食，ＭＲＣＰ 检查结果提示胆囊结石，存在多种引起胆道

感染的危险因素；以腹泻、发热、黄疸为主要表现，ＡＬＰ、ＧＧＴ 明

显升高，转氨酶轻度升高，胆红素升高以 ＤＢｉｌ 为主，考虑感染以

胆系为主，抗生素治疗后胆红素较前下降，肝脏组织病理检查

结果提示患者黄疸和肝损害与胆管炎感染有关。 经血浆病原

学培养，选用胆汁中浓度高的抗生素并兼顾厌氧菌抗感染联合

血浆置换后，患者病情明显好转。
血液透析患者常因营养状态差、贫血、低蛋白血症、免疫功

能低下，而易合并非特异性感染，需规范应用抗生素，避免耐药

和肠道微生态紊乱。 对于胆系感染的患者应明确病原学，选择

胆汁浓度分布高的抗生素治疗。
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