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激素治疗乙肝合并药物诱导的自身免疫样肝损伤1例报道
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  [摘 要] 该文通过报道1例乙肝合并药物诱导的自身免疫性肝损伤病例的临床表现、诊断、治疗、类固

醇皮质激素的使用及疗效,探讨激素在该类患者治疗中的作用、治疗时机、疗程,为临床提供参考。
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  药物型肝损伤(DILI)是药物及其代谢产物的不

良反应,全球发病率为14/10万~24/10万,其中住院

患者发病率为1.4%[1-2]。DILI在急性肝损伤中占

比<1%[3],但有10%~15%的DILI会发展为急性肝

衰竭[4],严重的DILI病死率可达10%[4-5]。严重的急

性肝衰竭中肝移植是最有效的抢救措施,但由于器官

的短缺、巨大的手术及术后经济负担使得该治疗手段

非常受限,因而对于急性肝损伤的早期救治,预防急

性肝衰竭的发生对疾病的转归有着重要的意义。激

素在DILI的早期治疗中具有重大意义,但对于合并

乙型肝炎(乙肝)者,激素有增加乙肝活动性的风险,
需谨慎使用,在DILI合并乙肝患者的治疗中,暂缺乏

对激素使用时机、疗程、安全性等的相关系统性研究,
本院近期收治了1例DILI合并乙肝的患者,并给予

激素治疗获得了较好疗效,现报道如下。
1 临床资料

1.1 一般资料 患者,男,52岁,因“皮肤瘙痒伴身目

黄染1个月余”于2024年9月27日入院,发病前有服

用“荆芥10
 

g、防风10
 

g、蒲公英15
 

g、紫花地丁15
 

g、
苦参15

 

g、地肤子15
 

g、白鲜皮15
 

g、白芷15
 

g、蜜枇

杷叶15
 

g、连翘10
 

g、牡丹皮15
 

g、土茯苓15
 

g、白花

蛇舌草15
 

g、桑白皮15
 

g、地骨皮15
 

g、煅石决明

30
 

g、珍珠母30
 

g、徐长卿15
 

g、炒蒺藜15
 

g、葛花15
 

g、滑石30
 

g、枳椇子15
 

g”中草药病史,每2天1剂,
3次/天,共3剂。服药后1个月内逐渐出现皮肤红疹

伴瘙痒,皮肤、巩膜黄染,食欲缺乏、乏力等不适,小便呈

浓茶色。口服双环醇、多烯磷脂酰胆碱等药物治疗后效

果欠佳。入院查体:肝病面容,皮肤、巩膜黄染,躯干及

双侧大腿可见弥漫性红色皮疹,与皮肤表面平齐,压之

不褪色。患者既往有乙肝小三阳病史20+年(规律复查

无病毒复制,未曾行相关治疗),余无特殊。
1.2 检查结果 入院后实验室检查:(1)肝功能。谷

丙转氨酶(ALT)403.5
 

IU/L,谷草转氨酶(AST)
 

346
 

IU/L,碱性磷酸酶(ALP)
 

128
 

U/L,γ-谷氨酰转

肽酶(GGT)
 

104
 

U/L,总胆红素(TBIL)
 

307.6
 

μmol/

L,直接胆红素(DBIL)189.6
 

μmol/L,间接胆红素

(IBIL)118
 

μmol/L,白蛋白(ALB)
 

25.3
 

g/L。(2)免
疫球蛋白。IgE

 

460.6
 

g/L,IgG
 

28.23
 

g/L,IgA
 

6.9
 

g/L,IgM
 

4.56
 

g/L,补体C3
 

0.5
 

g/L。(3)其他。凝

血酶原时间(PT)16.5
 

s,凝血酶原活动度(DTA)
46%。红细胞沉降率测定(ESR)

 

16
 

mm,甲胎蛋白

(AFP)
 

37.32
 

ng/mL。抗SS-A抗体(Ro抗体)阳性,
 

抗核抗体ANA临界阳性,余自身免疫肝病相关抗体

阴性,乙 肝 表 面 抗 原
 

337
 

IU/mL,乙 型 肝 炎 病 毒

(HBV)-DNA
 

7.689×102
 

copies
 

IU/mL,排除其余

肝炎及嗜肝病毒、遗传代谢性、循环、酒精等原因引起

的肝功能异常。腹部彩色多普勒超声提示:肝脏欠均

匀(考虑实质损害?)。住院期间患者血常规、肝功能

变化情况见图1。
1.3 诊断及治疗 结合临床表现诊断:DILI,HBV。
DILI分型:R值等于7.87,为肝细胞损伤型。分级:
TBIL>10倍正常值上限(ULN),为4级肝损伤,可诊

断为急性肝衰竭。因患者患有 HBV,且药物诱导的

自身免疫样肝损伤肝脏的病理并不具有特征性,该患

者未行肝脏穿刺活检,无法根据简化AIH进行评分。
UCAM评分为7分。入院后给予多烯磷脂酰胆碱、
复方甘草酸苷保肝;丁二磺腺苷蛋氨酸退黄;补充维

生素、恩替卡韦抗病毒等治疗,患者转氨酶及病毒定

量有所下降,胆红素较初始值下降不明显,且皮疹向

颈部、双上肢、小腿蔓延,血清白蛋白进一步降低,血
清嗜酸性粒细胞出现异常并持续上升,经讨论及沟通

后,加用甲泼尼龙(40
 

mg/d静脉滴注,每天1次)抑
制免疫及炎症反应,配合护胃、补钙、营养支持、输注

人血清白蛋白等治疗,1周内患者各项指标呈回降趋

势,皮疹、黄染、食欲缺乏、乏力等症状明显减轻。患

者经激素治疗前后皮肤黄染及皮疹变化,见图2。
1.4 随访 出院后换算至泼尼松继续口服并于随访

中逐渐减量(表1),随访1个月复查患者 HBV-DNA
 

定量<1.000×102
 

copies
 

IU/mL,AFP
 

6.84
 

ng/mL,
随访2个月各项指标完全正常,连续随访6个月病情
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稳定无复发倾向。

  注:WBC为白细胞;EOS为嗜酸性粒细胞。

图1  住院期间患者血常规、肝功能变化情况

  注:A.激素治疗前;B、C.激素治疗6
 

d后。

图2  患者激素治疗前后皮肤黄染及皮疹变化情况

表1  激素的选用、剂量及时间

激素 剂量(mg) 使用时间(d)

甲泼尼龙 40 6

泼尼松 20 6

泼尼松 15 6

泼尼松 10 6

泼尼松 5 6

2 讨  论

2.1 DILI诱因及药物治疗 DILI常见于抗生素、非
甾体抗炎药、中草药、保健品、抗结核药[6]、抗肿瘤

药[7-8]等的使用,由于药物的成分、作用、代谢产物及

代谢途径不同,不同的药物可以通过不同的作用机制

损伤肝脏。其中,适应性免疫和炎症反应的激活在

DILI的发病机制中起重要作用。DILI的治疗包括停

用可疑药物、保肝、营养支持、激素、人工肝、肝移植。
其中,以前两者为主,在药物保肝治疗中N-乙酰半胱

氨酸可以提高肝内谷胱甘肽的存储,从而起到保肝作

用,高剂量的N-乙酰半胱氨酸是任何形式导致的肝衰

竭的标准治疗药物,同样适用于DILI治疗。熊去氧

胆酸(UDCA)具有增加胆汁流量、免疫调节、抗凋亡

的作用,从而在保肝的同时具有降胆红素的作用。其

他药物可以通过增强基础代谢、解毒保肝、利胆、降低

转氨酶、促进肝细胞再生等方式改善肝功。类固醇皮

质激素是一种免疫抑制剂,可以通过抑制免疫反应从

而减轻炎症损伤,已被用于治疗多种免疫介导的肝脏

疾病。
2.2 激素在DILI中的作用机制 由于免疫系统在

DILI中具有重要作用,激素亦被用于DILI的临床治
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疗,尤其是DI-ALI,然而,其是否能使患者获益仍具

有争议。激素具有强大抗炎及抑制免疫的作用[9],
(1)其可以通过抑制T细胞(包括Th1、Th17、细胞毒

性T细胞)产生炎症因子,抑制B细胞产生抗体,抑制

巨噬细胞的吞噬及抗原呈递。(2)激素还可以结合细

胞内的激素受体形成复合物进入细胞核,结合特定的

激素反应元件,从而启动抗炎基因的转录合成 An-
nexin-1,该物质具有强大的抗炎重用,并通过反式抑

制促炎基因的表达。(3)激素可以稳定炎症细胞膜,
防止炎症因子释放,稳定肝细胞膜保护肝细胞等。激

素并非指南推荐的DILI标准治疗药物[10-11],且激素

的使用可能导致库欣综合征及骨髓抑制,其使用主要

依靠临床医生的经验,针对DILI中激素的最佳治疗

时机、剂量及疗程尚无定论[1]。
2.3 单纯DILI与DILI合并乙肝者的激素治疗 若

是DILI患者同时患有HBV或乙肝携带,对激素的选

用需更加谨慎,激素的免疫抑制作用可能导致 HBV
再激活。近年来,已有多项研究证明激素在DILI中

的治疗作用,HWANG等[8]和ZIEMER等[12]的研究

均分享了肿瘤免疫治疗药物诱发的DI-ALI中,1~2
级肝损伤停用肿瘤免疫治疗,3级肝损伤采用1

 

mg/
(kg·d)类固醇皮质激素,必要时加用二线用药,4级

采用2
 

mg/(kg·d),不仅可控制肝炎发展,为后续与

靶向药物联合应用,还防止了肝损伤再次出现,对靶

向药物的疗效也无明显影响。WAN等[13]的回顾性

研究结果则表示,泼尼松在重症DILI患者(MELD≥
40分)治疗中是安全的,但并不能使患者受益,这可能

是由于泼尼松需要肝脏转换为有活性的泼尼松龙后

发挥作用,而严重的DILI肝脏功能衰竭,无法有效利

用药物,同时除了免疫外,重症可合并环境、遗传、药
物化学性质等交互复杂的发病机制,使患者无法从激

素的使用中获益。BORLAK等[3]通过对镇痛药物导

致的肝损伤进行研究,结果表示N-乙酰半胱氨酸联合

激素可预防和治疗马来酸氟吡汀导致的急性肝损伤。
HU等[5]进行了203例回顾性对照分析,结果表示皮

质类固醇对于DILI患者无害,且可以改善该类患者

的肝损伤程度及生存率,尤其是对高胆红素血症为主

(TBIL>243
 

μmol/L)的患者效果最佳,该研究建议

使用激素治疗前先使用常规治疗观察1周后若效果

不佳或出现明显的免疫异常,可考虑加用糖皮质激

素。此外,还有多项研究证实了激素在DILI中起到

了促 进 转 氨 酶、胆 红 素 等 血 清 学 指 标 回 降 的 作

用[14-18]。有研究结果表示,慢性乙肝急性加重期早期

给予小剂量、短疗程激素治疗可降低其肝衰竭风险,
并具有良好的安全性[19],在使用抗病毒药物控制乙肝

病毒的同时使用适当剂量的激素治疗免疫疾病也是

安全且有效的[20]。但目前尚缺乏对合并 HBV 及

DILI的激素安全用量及疗程的研究。
本文中该病例同时患有 HBV和DI-ALI,给予抗

病毒及常规保肝治疗后肝功能及黄疸稍好转,但嗜酸

性粒细胞持续升高,伴有皮疹持续加重。本病例在常

规治疗并给予药物控制乙肝病毒1周左右后,给予了

激素抑制其自身免疫反应,此过程中乙肝病毒量的控

制并未受到激素影响,患者病情好转,加快了肝功能

的好转,且随访中乙肝病毒定量逐渐降至正常。因而

针对同时患有HBV的DILI患者,可以在控制病毒的

基础上,选取有显著自身免疫特征且常规治疗效果欠

佳者进行激素治疗,可使患者受益,并且具有良好的

安全性,但就激素在该类患者的使用中,其安全剂量

及疗程有待进一步研究。

参考文献

[1] HUANG
 

A,ZHU
 

Y,LIU
 

S,et
 

al.An
 

optimized
 

short-
term

 

steroid
 

therapy
 

for
 

chronic
 

drug-induced
 

liver
 

inju-
ry:a

 

prospective
 

randomized
 

clinical
 

trial[J].Liver
 

Int,

2024,44(6):1435-1447.
[2] CATALDI

 

M,CITRO
 

V,RESNATI
 

C,et
 

al.New
 

avenues
 

for
 

treatment
 

and
 

prevention
 

of
 

drug-induced
 

steatosis
 

and
 

steatohepatitis:much
 

more
 

than
 

antioxida-
nts[J].Adv

 

Ther,2021,38(5):2094-2113.
[3] BORLAK

 

J,VAN
 

BÖMMEL
 

F,BERG
 

T.N-acetylcys-
teine

 

and
 

prednisolone
 

treatment
 

improved
 

serum
 

bio-
chemistries

 

in
 

suspected
 

flupirtine
 

cases
 

of
 

severe
 

idio-
syncratic

 

liver
 

injury[J].Liver
 

Int,2018,38(2):365-376.
[4] WANG

 

P
 

N,GUO
 

G
 

Y,JIANG
 

S
 

S,et
 

al.Glucocorticoid
 

ef-
ficacy

 

and
 

treatment
 

strategies
 

for
 

drug-induced
 

liver
 

injury:a
 

literature
 

review[J].Mol
 

Biol
 

Rep,2024,51(1):879.
[5] HU

 

P
 

F,WANG
 

P
 

Q,CHEN
 

H,et
 

al.Beneficial
 

effect
 

of
 

corticosteroids
 

for
 

patients
 

with
 

severe
 

drug-induced
 

liver
 

injury[J].J
 

Dig
 

Dis,2016,17(9):618-627.
[6]IRABIEN

 

M,BLANCO
 

S,CALDER􀆕N
 

Á.DRESS
 

syn-
drome

 

and
 

drug-induced
 

liver
 

injury
 

owing
 

to
 

antitubercu-
lous

 

treatment[J].Gastroenterol
 

Hepatol,2021,44(6):

427-428.
[7] ZHANG

 

N,LI
 

Z
 

H,LIU
 

Y
 

T,et
 

al.Management
 

and
 

treatment
 

of
 

severe
 

immune-related
 

hepatotoxicity
 

based
 

on
 

clinical
 

and
 

pathological
 

characteristics[J].Hepatol
 

Int,2024,18(6):1770-1780.
[8] HWANG

 

S
 

Y,HSIEH
 

P,ZHANG
 

W.Steroid-refractory
 

immune
 

checkpoint
 

inhibitor(ICI)
 

hepatitis
 

and
 

ICI
 

re-
challenge:a

 

systematic
 

review
 

and
 

meta-analysis[J].Hep-
atol

 

Commun,2024,8(10):e0525.
[9]ZHANG

 

Y,ZHANG
 

D
 

H,CHEN
 

L,et
 

al.The
 

progress
 

of
 

autoimmune
 

hepatitis
 

research
 

and
 

future
 

challenges
[J].Open

 

Med(Wars),2023,18(1):20230823.
[10]FONTANA

 

R
 

J,LIOU
 

I,REUBEN
 

A,et
 

al.AASLD
 

practice
 

guidance
 

on
 

drug,herbal,and
 

dietary
 

supple-
ment-induced

 

liver
 

injury[J].Hepatology,2023,77(3):

1036-1065.
[11]中国医药生物技术协会药物性肝损伤防治技术专业委员

会中.中国药物性肝损伤诊治指南(2023年版)[J].胃肠

病学,2023,28(7):397-431.

·0141· 现代医药卫生2026年6月第42卷第6期 J
 

Mod
 

Med
 

Health,June
 

2026,Vol.42,No.6



[12]ZIEMER
 

M,KOUKOULIOTI
 

E,BEYER
 

S,et
 

al.Man-
aging

 

immune
 

checkpoint-inhibitor-induced
 

severe
 

auto-
immune-like

 

hepatitis
 

by
 

liver-directed
 

topical
 

steroids
[J].J

 

Hepatol,2017,66(3):657-659.
[13]WAN

 

Y
 

M,WU
 

J
 

F,LI
 

Y
 

H,et
 

al.Prednisone
 

is
 

not
 

ben-
eficial

 

for
 

the
 

treatment
 

of
 

severe
 

drug-induced
 

liver
 

inju-
ry:an

 

observational
 

study(STROBE
 

compliant)[J].Med-
icine(Baltimore),2019,98(26):e15886.

[14]FONTANA
 

R
 

J,KLEINER
 

D
 

E,CHALASANI
 

N,et
 

al.
The

 

impact
 

of
 

patient
 

age
 

and
 

corticosteroids
 

in
 

patients
 

with
 

sulfonamide
 

hepatotoxicity[J].Am
 

J
 

Gastroenterol,

2023,118(9):1566-1575.
[15]NIU

 

H,MA
 

J
 

Y,MEDINA-CALIZ
 

I,et
 

al.Potential
 

ben-
efit

 

and
 

lack
 

of
 

serious
 

risk
 

from
 

corticosteroids
 

in
 

drug-
induced

 

liver
 

injury:an
 

international,multicentre,propen-
sity

 

score-matched
 

analysis[J].Aliment
 

Pharmacol
 

Ther,

2023,57(8):886-896.
[16]SISTI

 

E,COCO
 

B,MENCONI
 

F,et
 

al.Intravenous
 

glu-
cocorticoid

 

therapy
 

for
 

Graves'
 

ophthalmopathy
 

and
 

acute
 

liver
 

damage:an
 

epidemiological
 

study[J].Eur
 

J
 

Endocri-

nol,2015,172(3):269-276.
[17]CHAND

 

D,MOHR
 

F,MCMILLAN
 

H,et
 

al.Hepatotox-
icity

 

following
 

administration
 

of
 

onasemnogene
 

abepar-
vovec(AVXS-101)

 

for
 

the
 

treatment
 

of
 

spinal
 

muscular
 

atrophy[J].J
 

Hepatol,2021,74(3):560-566.
[18]WONNAPARHOWN

 

A,CHUNG
 

C,SHADIX
 

S,et
 

al.
Liver

 

injury,rash,and
 

encephalopathy
 

in
 

a
 

23-year-old
 

A-
sian

 

man
 

prescribed
 

dapsone[J].J
 

Allergy
 

Clin
 

Immunol
 

Pract,2019,7(3):1071-1072.
[19]WU

 

H
 

Y,YAN
 

W
 

P,LIU
 

K,et
 

al.Propensity
 

score
 

matching-based
 

analysis
 

of
 

the
 

effect
 

of
 

corticosteroids
 

in
 

treating
 

severe
 

drug-induced
 

liver
 

injury[J].Clin
 

Res
 

Hepatol
 

Gastroenterol,2024,48(9):102472.
[20]ZHENG

 

M
 

F,CUI
 

S
 

Y,ZHANG
 

W,et
 

al.Graves'
 

dis-
ease

 

overlapping
 

with
 

chronic
 

hepatitis
 

B
 

and
 

methima-
zole-induced

 

liver
 

injury
 

and
 

autoimmune
 

hepatitis:a
 

case
 

report[J].BMC
 

Gastroenterol,2022,22(1):59.

(收稿日期:2025-10-11 修回日期:2026-03-06)

引用格式:卓玛吉,陕得智,钟一才.肠系膜裂孔疝导致小儿肠坏死1例诊治报道并文献复习[J].现代医药卫生,2026,42(6):1411-1414.

·病例报告·

肠系膜裂孔疝导致小儿肠坏死1例诊治报道并文献复习

卓玛吉,陕得智,钟一才

(青海省妇女儿童医院普外科,青海
 

西宁
 

810000)

  [摘 要] 先天性肠系膜裂孔疝是小儿急性绞窄性肠梗阻的罕见病因,起病急骤、进展迅猛、术前确诊困

难。该文回顾性分析青海省妇女儿童医院2025年2月1日收治的1例因先天性肠系膜裂孔疝导致肠坏死患儿

的临床资料,并结合相关文献进行复习。影像学检查(尤其增强CT)对提示诊断有重要价值,但准确把握急诊

手术探查指征是改善预后的关键。一旦高度怀疑绞窄性肠梗阻,应积极完善术前准备,尽早手术探查。对于偏

远地区,提升基层医生对该病的认识及转诊效率至关重要。
[关键词] 肠系膜裂孔疝; 肠坏死; 手术治疗; 儿童
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  先天性肠系膜裂孔疝是一种腹内假性疝,指腹腔

内脏器(主要为小肠)通过肠系膜(尤以小肠系膜多

见)的先天性缺损孔隙疝入。该病临床罕见,却是导

致急性肠梗阻,特别是绞窄性肠梗阻、肠坏死的重要

原因之一,其起病急、进展快、病情凶险,术前诊断率

低。本文报道1例因先天性肠系膜裂孔疝导致肠坏

死的患儿诊治经过,并结合文献复习,重点探讨该病

临床特点、诊断思路、手术时机把握及治疗要点,旨在

提高临床医生对此类危重急腹症的诊治水平。
1 临床资料

1.1 基本资料 患儿,男,7岁零8个月。主诉“阵发

性腹痛18
 

h,伴呕吐”于2025年2月1日急诊入院。
现病史:

 

患儿入院前18
 

h饱食后立即跑跳玩耍,约2
 

h后排便时突发脐周腹痛,阵发性发作,每次持续5~

10
 

min,间隔约10
 

min可自行缓解。腹痛逐渐蔓延

至全腹。伴呕吐4~5次,为非喷射性胃内容物,呕吐

后腹痛无缓解。发病至入院间隔约18
 

h。既往史:体
健,无外伤及手术史。入院查体:体温37.5

 

℃,脉搏

110~125次/分,呼吸33~40次/分,血压90/52
 

mm-
Hg(1

 

mmHg=0.133
 

kPa),神志淡漠,嗜睡,面色微

黄,口唇黏膜苍白。腹部轻度膨隆,未见胃肠型及腹

壁静脉曲张。全腹肌紧张,压痛及反跳痛阳性。未触

及明显包块,肝脾肋下未及。肠鸣音消失。直肠指

诊:直肠空虚,壁光滑,无包块及触痛,退指无大便,指
套无染血。辅助检查:(1)血常规。白细胞

 

23.71×
109

 

L-1,中性粒细胞比率
 

87.8%,超敏C反应蛋白

(CRP)3.84
 

mg/L。(2)腹部立位平片。肠壁间隔增

厚,肠道动力性改变。(3)腹部彩色多普勒超声(彩
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