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Abstract
AIM: To explore the relationship between human 
cytomegalovirus (HCMV) infection and infantile 
hepatitis syndrome (IHS), biliary atresia, and 
choledochal cyst.

METHODS: The blood and urine samples from 
children with IHS (n = 98), biliary atresia (n = 50) 
and choledochal cyst (n = 50), and the blood and 
breast milk from their mothers were analyzed by 
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). 
Sixty-two subjects without hepatobiliary dis-
eases and their mothers served as controls.

RESULTS: The positive rates of blood CMV-
IgM were 61.2% and 33.7% in IHS children and 
their mothers, 56.0% and 36.0% in biliary atresia 
children and their mothers, 22.0% and 6.0% in 
choledochal cyst children and their mothers, 
and 22.6% and 8.1% in the controls and their 
mothers, respectively. The positive rates of urine 
HCMV antigen were 71.4%, 62.0%, 20.0% and 

24.2% in IHS, biliary atresia, and choledochal 
cyst, and control children, while the rates were 
91.8%, 82.0%, 54.0% and 56.5%, respectively. The 
positive rates of CMV-IgM and HCMV antigen 
in HIS and biliary atresia group were higher 
than those in the controls (P < 0.01), while the 
rates in choledochal cyst group had no signifi-
cant differences with the controls (P > 0.05).

CONCLUSION: HCMV infection is associated 
with IHS and biliary atresia, but not with chole-
dochal cyst.
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摘要
目的: 探讨人巨细胞病毒(HCMV)感染与婴儿
肝炎综合征(IHS)、胆道闭锁、胆总管囊肿的
关系. 

方法: 采用ELISA法和免疫组化法对IHS患儿
98例、胆道闭锁患儿50例、胆总管囊肿患儿
50例血尿及其母亲血和乳汁进行检测, 同时检
测62例非肝胆疾病患儿及其母亲. 

结果: 血CMV-IgM阳性率IHS组61.2%, 其母
亲33.7%; 胆道闭锁组56.0%, 其母亲36.0%; 
胆总管囊肿组22.0%, 其母亲6.0%. 对照组阳
性率22.6%, 其母亲8.1%. 患儿尿HCMV抗原
阳性率HIS组71.4%, 其母亲乳汁HCMV抗原
91.8%; 胆道闭锁组62.0%, 其母亲82.0%; 胆
总管囊肿组20.0%, 其母亲54.0%. 对照组阳
性率24.2%, 其母亲乳汁56.5%. IHS组及胆道
闭锁组患儿及其母亲阳性率分别高于对照组
患儿及其母亲(P <0.01), 胆总管囊肿组患儿及
其母亲阳性率均不高于对照组患儿及其母亲
(P >0.05).
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■背景资料
巨细胞病毒严重
危害胎儿、新生
儿、婴幼儿的健
康, 可导致多器官
多系统的损害. 目
前巨细胞病毒感
染与肝胆疾病之
间的关系虽有报
道, 但尚未明确.



结论: IHS及胆道闭锁的发病与HCMV感染有
关, 胆总管囊肿的发病与HCMV感染无明显相
关性.
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0  引言

人巨细胞病毒(HCMV)是人类先天性感染的主

要病原, 其传递方式多为母婴垂直传播, 孕妇发

生原发性或复发性HCMV感染时, 病毒可通过

胎盘侵袭胎儿引起宫内感染, 可导致流产、胎

儿宫内生长迟缓、死胎、生后夭折等, 肝胆、

血液系统疾病及不同程度的神经系统损害, 甚
至造成婴幼儿智力低下、精神运动发育迟缓

等严重后果[1]. 在此, 我们采用ELISA法检测血

CMV-IgM和免疫组化法检测抗CMVSP阳性细胞, 
探讨HCMV与婴儿肝炎综合征、胆道闭锁、胆

总管囊肿的关系. 

1  材料和方法

1.1 材料 2004-01/2006-01住院IHS患儿98例(男
65例, 女33例), 年龄30-78 d, 临床表现为黄疸、

肝脏质地变硬(右锁骨中线肋下≥2.5 c m)、
肝脏总胆红素及直接胆红素均增高(直接胆红

素/总胆红素≥50%-60%)、血清丙氨酸转氨酶

(ALT)值增高[2]. 2001-01/2006-01住院胆道闭锁

患儿50例(男22例, 女28例), 年龄1-3 mo, 临床表

现为生后1-2 wk黄疸进行性加重, 伴陶土色大

便、肝脾肿大, 肝脏质地变硬(右锁骨中线肋下

≥2.5 cm)、肝脏总胆红素及直接胆红素均增高

(直接胆红素/总胆红素≥60%)、血清ALT值增

高, B超示胆囊不显像或缩小, 放射性核素显像

示排泄受阻, 其中12例接受手术治疗, 3例术后

病理检查毛细胆管中见巨细胞病毒包涵体; 胆
总管囊肿患儿50例(男18例, 女32例), 年龄0.25-7
岁, 临床表现为黄疸、腹痛、右上腹肿块, B超

及CT、磁共振检查确诊, 且手术进一步确诊, 
术后病理检查均未发现巨细胞病毒包涵体. 清
晨07:00抽取母子不抗凝的新鲜静脉血1 mL立
即送检; 患儿12 h新鲜尿液及母亲新鲜乳汁(≥
100 mL)留于清洁容器中, 立即送检.
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1.2 方法 CMV-IgM检测试剂盒(Zeus公司生产); 
鼠抗CMV(1∶50 PBS稀释, 北京中山有限公司

生产); 过氧化物酶标记的链霉卵白素染色试剂

盒(简称SPTM, 美国ZYMED公司生产). 操作方

法: 见试剂盒说明书.
统计学处理 采用c2检验.

2  结果

巨细胞病毒与婴儿肝炎综合征及胆道闭锁的关

系密切, 分别与对照组相比, 经c2检验, 前二者与

对照组的差异有非常显著意义(P<0.01, 表1), 胆总

管囊肿组与对照组的差异无显著意义(P >0.05).

3  讨论

CMV是一种DNA病毒, HCMV是人体最常见

的机会性感染病毒之一, 用检测抗体方法调查

HCMV感染率, 发达国家人群感染率40%-60%, 
发展中国家为95%-100%. HCMV可在人体内许

多细胞尤其是血液中的单核细胞中长期潜伏, 
抑制机体的免疫系统. 当人体免疫功能低下时

导致多种疾患. 其中危害最大的人群是婴儿和

免疫缺陷者. 人们发现HCMV感染是常见的母

婴传播性疾病[3-4]. 孕妇HCMV感染可在宫内经

胎盘传给胎儿, 分娩过程中婴儿吸入母血或生

后吮入奶汁而得病. 许多文献报道HCMV感染

是引起小儿先天性畸形的主要原因之一[5-6]. 随
着人们对HCMV的逐渐认识, HCMV感染引起肝

胆疾病的报道也日益增多[7-8], 其中关于HCMV
感染引起胆道闭锁的报道也日益增多[9-10].  

近年, 通过对流行病学调查及病理学观察, 
多数学者认为, IHS与胆道闭锁组织学检查极为

相似, 应归属于同一病理过程. 只是一种炎症病

变的不同阶段的表现, 且可同时存在. IHS是炎

症过程的早期阶段, 胆道闭锁炎症过程的终末

阶段, 是炎症性破坏的结局, 致使胆管纤维疤痕

化闭塞, 肝脏发生巨细胞变性, 胆管上皮细胞损
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表  1  IHS、胆道闭锁、胆总管囊肿与HCMV感染的关系

                                                            阳性率 n  (%)                     

分组                    n 	     血CMV-IgM               CMV-SPTM               

                                      患儿     患儿母血    患儿尿  患儿母乳汁

IHS组               98   60(61.2)   33(33.7)  70(71.4)    90(91.8)

胆道闭锁组       50   28(56.0)   18(36.0)  31(62.0)    41(82.0)

胆总管囊肿组   50   11(22.0)     3(6.0)    10(20.0)    27(54.0)

对照组              62   14(22.6)     5(8.1)    15(24.2)    35(56.5)  

■应用要点
本研究旨在揭示
讨HCMV与HIS、
胆道闭锁、胆总
管囊肿的关系, 为
临床在治疗上述
三种肝胆疾病时
选用抗病毒药物
阐明其理论依据, 
及早研制减毒活
疫苗、必要时终
止妊娠或停止母
乳喂养对降低HIS
及胆道闭锁的发
病率具有重要意
义.
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坏致胆腔闭塞, 最终至胆汁排泄通路梗阻, 出现

梗阻性黄疸. 而胆总管囊肿是先天性胆道囊性

扩张症, 主要由胚胎期胆道或胰胆管发育异常

引起, 也有报道与病毒感染有关[11-12]. 我们采用

ELISA法检测母子血CMV-IgM及免疫组化试管

法检测抗CMVSPTM阳性细胞. 结果表明IHS及胆

道闭锁组HCMV感染率高于对照组, 胆总管囊

肿与对照组无明显差别, 说明IHS、胆道闭锁的

发病与HCMV感染有关. 目前, 国外也有报道肝

脏CMV感染破坏肝脏胆管系统可导致严重的胆

汁淤积及完全缺乏毛细胆管系统[13]. 其机制尚须

进一步探讨. IHS及胆道闭锁组患儿母亲HCMV
感染率也高于对照组母亲, 表明HCMV引起IHS
及胆道闭锁可能与母孕期HCMV活动性感染垂

直传播给胎儿或围产期分娩过程中婴儿吸入母

血感染或婴儿生后吸吮奶汁的接触传染有关. 
通过上述检测, 我们发现HCMV感染是IHS及胆

道闭锁发病的一个重要的原因. HCMV感染破

坏肝脏胆管系统, 肝脏是炎症性变化, 如门脉区

炎性细胞浸润、肝小叶发生微小脓灶或局限性

坏死, 闭塞胆管引起胆管炎, 致胆汁淤积引起婴

儿肝炎综合征; HCMV感染进一步发展, 产生胆

管周围纤维变性, 使胆管逐渐闭塞, 导致胆管闭

锁[14]. 董兆文 et al [15]曾对孕妇血清中HCMV抗体

(IgM)与其流产的绒毛中HCMV抗原检测进行了

对照, 其结果显示二者之间有高度的一致性, 说
明母婴之间存在垂直传播. 国内报道HCMV孕

期活动性感染给子代的危险性为22.4%, 国外报

道孕早期宫内HCMV感染率为20%[16], 两数值

相近. 由此可见, 一旦发生孕期HCMV感染很容

易引起胎儿损害. 孕妇较普通妇女的HCMV活

动性感染的机会更多一些, 可能由于孕期内分

泌的机能和代谢的改变, 以及孕期母体为保护

胎儿而呈暂时性的免疫低下状态, 可以激活潜

伏在孕妇体内的HCMV, 从而成为活动性感染. 
因此, 在妇幼卫生保健工作中, 必须加强防治

HCMV感染的各种措施, 开展孕期及哺乳期血

清流行病学监测, 尽快研制HCMV减毒活疫苗, 
必要时终止妊娠或停止母乳喂养, 对降低IHS及

胆道闭锁的发病率具有重要意义. 此外, 及早治

疗IHS的HCMV感染, 尽可能减少胆道闭锁的发

病率. 
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■同行评价
本文采用ELISA
和免疫组化方法
检测婴儿肝炎综
合 征 、 胆 道 闭
锁、胆总管囊肿
患儿及其母亲样
品中的人巨细胞
病 毒 抗 原 / 抗 体 , 
以此为依据探讨
人巨细胞病毒感
染与这些疾病的
相关性, 其方法可
靠 ,  分 析 讨 论 全
面 ,  结 论 有 说 服
力.

■名词解释
巨 细 胞 病 毒 :  是
一 种 D N A 病 毒 , 
人 巨 细 胞 病 毒
(HCMV)是人体
最常见的机会性
感 染 病 毒 之 一 . 
其特点是细胞肿
胀、核变大, 形成
巨大细胞, 核内有
致密的嗜硷性包
涵体, 其外有一晕
轮围绕, 宛如“猫
头鹰眼”.


