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Abstract
Ischemic hepatitis, otherwise known as “shock 
liver” and “hypoxic hepatitis”, usually is sec-
ondary to a clinical setting of severe heart failure 
or shock. The main clinical manifestations are 
shown as the symptoms of primary diseases 
such as cardiac failure or shock, and gastrointes-
tinal symptoms similar to viral hepatitis. Labo-
ratory tests show an acute elevation in serum 
aminotransferase level, 25-250 times as high as 
the upper limit of normal (ULN) during a 12-48 
hour period, which is rapidly recovered in about 
7–14 days after treatment. Secondary to circula-
tory failure, there is a high rate of renal dysfunc-
tion in ischemic hepatitis. Treatment and prog-
nosis depend on the protopathy. 
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摘要
缺血性肝炎(hypoxic hepatitis), 又叫休克肝、

缺氧性肝炎, 大多继发于严重的心衰、休克等
基础疾病. 临床表现多为心衰、休克等原发病
症状, 及与病毒性肝炎相似的消化道症状. 其
实验室检查主要为血清转氨酶在发病后12-48 
h内急剧升高至正常值上限的25-250倍, 经治
疗后在10-14 d内降至正常. 因常继发于循环
衰竭, 其肾功能不全的发生率亦较高. 缺血性
肝炎的治疗与预后多与其原发病有关. 本文就
缺血性肝炎的病因、临床表现等作一综述. 
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0  引言

1979年, Bynum et al [1]报道了7例病例, 首次提出

了缺血性肝炎(ischemic hepatitis)这一概念, 其
临床特点为心衰的情况下血清转氨酶活性的显

著升高, 组织学特征为在肝脏血流灌注减少后

发生肝小叶中央区细胞的坏死. 1981年, Arcidi 
e t a l [2]提到休克状态下所产生的缺氧才能发生

肝小叶中央区细胞的坏死, 因此, 又被称为“休

克肝(shock liver)”. 1990年, Henrion和Luwaert 
et al [3]报道了45例缺血性肝炎的病例, 只有47%
发生了休克, 2003年, Henrion et al [4]连续观察了

142例病例, 其中只有55%有休克状态, 因此进

一步提出缺血性肝炎及休克肝的概念应该被更

准确的表达为缺氧性肝炎(hypoxic hepatitis). 

1  发生率及常见病因

一般认为, 缺血性肝炎在内科重症监护病房的

发生率为0.16%-0.50%[5]. Fuchs et al [6]在39 mo的
时间里, 观察了连续进入ICU的2155个患者中

有33个发生了缺血性肝炎, 其患病率为1.5%, 而
同期入住普通内科病房的9977个患者中只有3
人有缺血性肝炎, 患病率为0.03%. 其中, 91.2%
有心力衰竭(左心衰26.5%, 右心衰5.9%, 全心衰

58.8%)、58.8%有COPD, 55.9%有慢性肾功能衰

®
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竭. Henrion et al [4]观察的142例缺氧性肝炎的患

者, 占了同期入住ICU的15 619个患者中的0.9%, 
CCU的患病率较高为1.3%, 而外科和其余内科

ICU的患病率为0.6%, 其中有70%发生心衰, 13%
发生慢性呼吸衰竭, 13%发生中毒性/脓毒性休

克. 而Seeto et al [7]观察的31例缺血性肝炎的患者, 
有29例明确有右心衰竭. 这些研究均说明了缺

血性肝炎多易于在重症监护病房观察到, 患者

多原有心、肺、肾等重要脏器的基础疾病, 其
中, 心力衰竭是缺血性肝炎最常见的基础病因. 

另外, 2002年, Rashed et al [8]前瞻性观察了

1905个老年患者, 有19个发生了缺血性肝炎, 发
病率为1%, 其中有12个有左心衰(63%). 因老年

人多有心血管的基础疾病, 因此缺血性肝炎虽

然比较少见但在老年人中发生的并不少. 
其他有报道过的病因还有阻塞性睡眠呼吸

暂停综合征[9]、重度呼吸道感染[10]、慢性阻塞性

肺部疾病发生肠系膜扭转[11]、酒精性肝硬化患

者因出血及脓毒血症而引发的缺血性肝病[12]、

主动脉腔静脉瘘 [13]、重度贫血 [14]、夹层动脉

瘤、周围血管病、蜂窝组织炎、脱水、中暑、

创伤、烧伤、癫痫[15]、肝癌破裂[16]等等. 

2  发病机制

目前对于缺血性肝炎的发病机制还不是很明确, 
但大多数学者均同意1973年Dunn et al [17]提出的

三个导致缺血性肝炎的血流动力学机制: 肝血流

量减少导致的肝脏缺血, 右心衰竭导致的静脉瘀

血和回心血氧含量减少导致的动脉低氧血症. 
肝脏缺血是缺血性肝炎发生的主要机制. 

肝脏是一个有着丰富血运的器官, 同时由门静

脉和肝动脉双重供血, 占整个心输出量的20%, 
其中70%来自于门静脉系统, 30%来自于肝动脉, 
各提供肝脏50%的氧供[18-19]. 同时, 肝脏也是一

个内皮细胞非常丰富的器官, 对缺血缺氧极其

敏感[20]. 当任何原因引起心输出量减少时, 肝脏

的血流也平行减少, 此时肝脏可以通过增加从

血液中的摄氧量而维持正常的氧供, 正是肝脏

的这种代偿保护机制及双重血供系统, 避免其

出现缺氧性损伤. 但是当肝脏组织灌流量持续

减少超过阈值后, 此种代偿机制不足, 就会使肝

细胞发生缺氧性损伤[21]. 而在缺血的情况下, 已
经发生损伤的肝细胞如果再次接触氧, 则可引

起肝脏进一步的再灌注损伤. 再灌注产生了大

量的氧自由基, 通过氧化反应直接导致肝细胞

的损伤[22]. 

心力衰竭尤其是右心衰引起的静脉瘀血也

是缺血性肝炎的另一重要机制, 具体还不明确, 
Seeto et al [7]指出可能是因为低血压引起的静脉

瘀血影响了肝脏的正常血流运行, 使肝细胞发

生缺氧性损伤. 重度的中心静脉充血导致门静

脉高压, 从而改变血流模式, 在低收缩压的患者, 
这能使已经异常的肝脏血流进一步恶化. 而且, 
长期处于高压状态的肝细胞对相对短暂的缺氧

会更加敏感. 另外, 虽然缺血性肝炎的患者血压

会恢复, 但是由于之前的血流灌注不足而发生

缺氧, 可能会使有严重心衰的患者的肝细胞受

到慢性复发性损伤. 最后, 长期的右心室充盈压

的升高也可能导致慢性肝细胞损伤, 使其易于

发生急性缺血性肝炎. 当然, 这个机制还需要进

一步研究证实. 
作为肝脏缺氧的理论机制之一, 动脉低氧

血症通常被认为是不重要的[17,23]. 但是, Henrion 
et al [24]及Mathurin et al [9]报道了有关于阻塞性

睡眠呼吸暂停引起的严重低氧血症所导致的缺

氧性肝炎的病例, 均提出了严重的低氧血症可

以作为单独的一个导致缺氧性肝炎的机制. 而
1999年, Henrion et al [25]对比研究了17例慢性呼

衰急性恶化所导致的缺氧性肝炎的患者, 发现

其全身血管阻力是降低的, 导致心脏指数的增

高, 而尽管呼衰的患者心脏指数增高, 因为极度

的动脉低氧血症, 导致其供氧量也减少, 因而发

生缺氧性肝损害. 由此得出结论, 在慢性呼衰的

情况下, 发生缺氧性肝炎是动脉极度缺氧的结

果, 输氧量减少只继发于极度动脉低氧血症, 而
没有心输出量的减少. 一些动物实验也显示了

极度的低血氧会导致耗氧量的降低, 从而引起

肝小叶中心区细胞的坏死, 这与上述结论相符

合[26-27]. 因此, 在与慢性呼衰相关的缺氧性肝炎

的患者, 低氧血症起着很重要的作用.
然而, 到目前为止, 这三个血流动力学机制

还没有在人体验证过, 需要进一步的证据证实.
此外, Henrion et al [4]在2003年发表的研究报

告中提到了其中的19例中毒性/脓毒性休克并发

缺血性肝炎的病例, 这些患者的中心静脉压和

氧分压都是正常的, 心脏指数和氧含量是高的. 
这与很多研究结果一致[28-29]: 在败血症的患者, 
内脏血流量尤其是肝血流量普遍是增加的. 但
是尽管心脏指数和氧含量是高的, 这些患者的

肝实质内的氧分压却仍然是低的. 因此提出了

一个假设的机制, 脓毒性/中毒性休克所发生的

缺氧性肝炎, 可能是肝脏的需氧量增加和无力

■研发前沿
目前缺血性肝炎
的国内相关文献
不多见, 以往这方
面的文献亦较少. 
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摄取氧的结果, 其中内毒素和炎症前细胞因子

可能通过影响细胞代谢和微循环功能而起主导

作用. 但这个机制目前还不是很清楚, 需要进行

进一步的探讨研究.

3  病理特点

正常肝小叶中央区的肝细胞, 血流均较周围带减

少, 接受的氧供及营养成分也最少, 对缺血缺氧

极为敏感, 因而一旦发生肝脏缺血缺氧, 极易引

起这部分细胞发生坏死, 这就是肝小叶中央区细

胞的坏死[1]. 很多学者的文献报道中提到的活检

或尸体解剖的病理结果, 均符合这一改变[4,7,30]. 
Fushs et al [6]研究的34例病例中有3例进行

了死后的尸体解剖, 其中2例是死于急性发作期, 
病理显示没有炎症细胞浸润的重度肝小叶中央

区细胞坏死, 另外1例是死于发病后80 d, 病理显

示微小的肝小叶中央区细胞坏死伴被动充血. 
这说明了病理改变程度可能是与发病的时间相

关的, 需要更多的研究证据以证实.
Kamiyama et al [31]则分析了1例因缺血性肝

炎而死亡的酒精性肝硬化患者的病理, 发现肝

硬化小结节中同样发生没有炎症细胞浸润的缺

血性坏死. 这说明了发生休克的肝硬化患者也

可以发生缺血性肝炎. 

4  临床表现

因为常并发于各种原因的休克或急慢性心衰, 
缺血性肝炎的患者一般具有低血压、呼吸困

难、踝部水肿、肝颈静脉回流等心衰或休克的

症状[4]. 同时, 大多数也具有恶心、呕吐、食欲

减退、黄疸、肝脏肿大疼痛等与肝炎相类似的

症状[1], 无明显特异性. 因此, 这些与肝炎相类似

的症状很容易被其原发病的症状所掩盖而呈亚

临床过程[21]. 由于缺血缺氧, 肾功能不全的发生

率也较高[4,6,15]. 还有可能因为肝肾功能的损伤使

糖原异生的减少, 而导致低血糖的发生[6]. 此外, 
病情较严重者, 还可因肝性脑病而出现意识改

变[30]. 

5  实验室检查

5.1 转氨酶 目前大多数资料均显示, 发生缺血性

肝炎时, 血清AST、ALT在发病后12-48 h内达到

高峰值, 即正常值上限的25-250倍, 去除诱因后

的72 h内即可下降50%, 经治疗后可在10-14 d内
降至正常[15,21,32]. 但是, 心肌和骨骼肌也含有大量

的转氨酶, 心肌梗塞的患者AST、ALT也会显著

升高, 此时应特别注意鉴别诊断. 

5.2 乳酸脱氢酶 发生缺血性肝炎时, LDH随着

转氨酶一起升降, 通常比转氨酶先达到峰值, 且
较同样严重程度的急性病毒性肝炎升高得更多, 
因此, Gibson et al [21]认为LDH升高可作为缺血性

肝炎的敏感指标. Gitlin et al [15]进一步提出早期

即升高的LDH可能是与急性病毒性肝炎区别的

一个非常有意义的指标. 但是, LDH是由来自不

同脏器的5种同功酶LDH1-5组成的, 存在明显的

组织特异性, 其中LDH1、LDH2主要存在于心

肌内, LDH4、LDH5主要存在于横纹肌和肝内, 
故其对肝病的诊断特异性不强, 必要时可进一

步行LDH同工酶检查. 另外, Cassidy et al [33]提出, 
ALT/LDH比率也可用来评价肝脏损害程度与类

型, 在急性肝炎早期, 当此比率小于1.5时, 对缺

血性肝炎诊断的支持度要超过病毒性肝炎. 
5.3 碱性磷酸酶 根据Seeto et al [7]、Gitlin et al [15]

和Gibson et al [21]的统计评价, 血清ALP水平在缺

血性肝炎中很少超过正常上限值的2倍, 故无明

显的临床诊断价值. 
5.4 胆红素 缺血性肝炎时, 多数患者的血清总胆

红素有所升高, 但不十分显著, 很少超过正常上

限的4倍[12,15,21]. 因此, 患者可以不表现为很明显

的黄疸. 
5.5 凝血酶原时间 在血清转氨酶达到峰值后, 
由于肝功能衰竭可能导致凝血因子减少, 可以

使凝血酶原时间延长及国际标准化比值(INR)
延长[6,30,33]. 因此, Denis et al [30]提出凝血酶原时

间的减少具有重要的判断预后的价值. Henrion 
et al [4]统计的资料则显示, 最早在发病的第1天
即可观察到凝血酶原活性的最低值, 完全恢复

需要大概1 wk的时间, 其中有79.5%病例的凝血

酶原活性下降了50%, 有14%病例的凝血酶原活

性下降了20%, 表明了凝血酶原时间是缺氧性

肝炎的生化指标之一. 
5.6 血肌酐 缺血性肝炎中血肌酐的水平是升高

的, 肾功能不全发生率较高, 尤其是继发于循环

休克的肾功能损害更加严重[4], 但是Fushs et al [6]

发现血肌酐的水平与肝脏转氨酶或LDH的水平

没有明显的关系, 说明肝脏损伤的严重性与肾

功能不全的严重程度没有关联, 这可能反映了

肝脏和肾脏对低氧的敏感性不同. 
5.7 血糖 Gitlin et al [15]研究的9例病例中有6例发

生高血糖, 说明了缺血性肝炎中高血糖是一个

比较常见的现象. Fushs et al [6]研究的34例病例

中有1/3发生低血糖, 且血糖水平与转氨酶和肌

苷的水平呈负相关, 因此认为低血糖是缺血性

■创新盘点
缺血性肝炎有着
独 特 的 发 病 机
制、病理学特点
和临床特征, 目前
缺血性肝炎的国
内相关文献不多
见, 本文对以往的
文献进行了较全
面的综述报道.
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肝炎的一个显著特征, 可能是继发于肝肾损害

导致的糖原异生的减少. 而Henrion et al [4]观察的

142例中却有4例发生低血糖(<700 mg/L), 39例
发生高血糖(>2000 mg/L). 因此, 缺血性肝炎与

血糖的关系还需要进一步的研究以明确.

6  诊断标准

目前大多数学者均同意Gibson et al [21]及Gitlin et al [15]

等提出的诊断标准: (1)具有心源性休克、循环性

休克、或呼吸衰竭等原发病; (2)血清转氨酶水平

快速、显著的增高达正常值上限的20倍以上, 并
且具有可逆性, 于7-l0 d内降至或接近正常; (3)排
除其他原因引起的急性肝炎, 如各种类型的病毒

性肝炎、中毒性肝炎及药物性肝炎等等. 由于缺

氧性肝病的患者病情多较严重, 具有凝血功能紊

乱、血流动力学不稳定等状态, 常不能耐受肝活

组织检查, 因此, 当上面三个条件同时满足时, 不
一定要行肝活检以明确诊断. Henrion et al [34]则提

出血清转氨酶水平达到正常值上限的20-25倍时

可不必行肝活检, 但如果低于正常值上限的20倍, 
则必须行肝活检以明确诊断. 

因缺血性肝炎的转氨酶水平呈急剧的升高, 
很容易被误诊为暴发性肝炎. 因而2004年, Denis 
et al [30]回顾性分析了14例曾在其他等级较高的

医院诊断为暴发性肝炎, 后来确诊为缺氧性肝

炎的病例, 提出当临床上怀疑是暴发性肝炎时, 
应该通过两个检查协助鉴别: (1)腹部超声提示

具有特征性的下腔静脉和肝静脉的扩张; (2)多
普勒超声心动图证实心脏基础疾病的诊断. 从
而在没有行肝脏活检的情况下以明确缺氧性肝

炎的诊断. 另外, 缺血性肝炎一开始即可合并有

较重的肾功能损害, 这也是与暴发性肝炎的鉴

别点之一. 

7  治疗

缺血性肝炎的治疗原则主要是针对原发病的治

疗, 积极纠正心衰及抗休克, 恢复心输出量, 纠正

缺血缺氧状态, 同时还要注意保护其他脏器在低

灌注中的损伤. 但应注意, 在纠正心衰的治疗中, 
利尿剂可进一步降低血容量, 加重肝细胞坏死, 
导致预后不良, 故应慎用[15]. 血管内应用小剂量

的多巴胺可以增加内脏的血流灌注和具有正性

肌力作用, 能够阻止肝脏缺氧损伤的发展[35]. 而
如果使用钙离子拮抗剂或抗心律失常药物, 则
预后不良, 死亡率增加[36]. 

其他目前正在研究使用的药物还包括N-乙
酰半胱氨酸、谷胱甘肽、硫辛酸等抗氧化剂. 

N-乙酰半胱氨酸是肝内还原型谷胱甘肽的前

体, 不仅能够通过促进谷胱甘肽在肝细胞的合

成而起到抗氧化的作用, 还可以通过增加肝脏

毛细血管床的灌注而改善肝脏的血供[37]. 硫辛

酸通过介导促凋亡基因Bad的灭活和抗凋亡基

因Bcl-2的表达而有效地减少肝脏的缺血再灌注

损伤[38]. 
但是, 目前对于上述的治疗, 尚缺少可靠的

资料支持, 故还需要进一步行系统性的研究探讨. 

8  结论

根据Johnson et al [39]的统计, 缺血性肝炎的预后

不良, 死亡率高达76%, 远高于同期比较的其

他病因引起的转氨酶极度升高患者的死亡率

(33%). 而目前大多数学者报告的缺血性肝炎的

死亡率也较高, 均大于50%, 死亡的原因多数是

由于全身的基础疾病, 而不是缺血性肝损害或

肝衰竭[4,5,21,33]. 另外, 在肝硬化合并缺血性肝炎

的患者, 由于肝脏储备功能较差, 死亡率更高, 
可达60%-100%[12,40]. 
    总之, 缺血性肝炎有着独特的发病机制、病

理学特点和临床特征, 是一种特殊类型的肝脏

损害, 死亡率亦较高, 应该引起临床医生足够的

重视. 当患有心、肺、肾等重要脏器基础疾病

的患者发生心衰、呼吸困难及休克时, 要考虑

到肝脏缺血缺氧性损伤的可能性, 及时发现肝

脏损害, 积极治疗原发病, 从而避免肝脏发生不

可逆性损伤.
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■同行评价
本文对缺血性肝
炎的发病机制、

病理学特点和临
床特征进行了综
述报道. 缺血性肝
炎的国内相关文
献 不 多 见 ,  选 题
较新颖, 对于临床
诊断和治疗缺血
性肝炎有一定指
导意义, 实用性较
强. 


