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■背景资料
免疫球蛋白G(im-
munoglobulin G, 
I g G ) 4相关性疾
病(IgG4-related 
disease, IgG4-RD)
近几年才作为一
种系统性疾病被
大家所认识 ,  可
累及多种脏器 , 
包括胰腺、胆管
系统、涎腺、肾
脏、肺脏、淋巴
结、主动脉、甲
状腺等 ,  目前临
床上对该疾病认
识时间较短 ,  对
该类疾病的诊断
与治疗还不够
熟悉 ,  很难鉴别
胆、胰腺相关的
恶性肿瘤 ,  易导
致误诊 ,  而行手
术等过度治疗.

Abstract
AIM
To investigate the expression of immuno­
globulin G (IgG) and IgG4 in serum and liver 
tissue of patients with IgG4-related hepatobiliary 
and pancreatitis, and to analyze their clinical 
manifestations, complications, biochemical 
indexes, pathological characteristics, and the 
effects of immunosuppressive therapy.

METHODS
From January 2014 to April 2017, 30 patients 
diagnosed with IgG4-related hepatobiliary 
and pancreatic diseases were included in this 
study. Serum IgG4 and IgG were measured. 
Shear wave elastic value was obtained by 
color doppler ultrasound. Histological exami­
nation was also performed. The response to 
immunosuppressive therapy was observed. 
Pearson correlation analysis was used for 
correlation analysis.

RESULTS
Main clinical manifestations were abdominal 
pain, fatigue, and jaundice. Serum IgG4 
and IgG levels were h igher , and there 
was a positive linear correlation between 
serum IgG and IgG4 levels, between serum 
erythrocyte sedimentation rate (ESR) and 
IgG4 level, and between serum ESR and IgG 
level. Main imaging findings were irregular 
stenosis of the main pancreatic duct, without 
distal expansion; focal or multifocal bile 
duct stenosis, and bile duct wall thickening 
in non-stenotic segments; and diffuse liver 
echo changes. Main pathological findings 
included: IgG(+), IgG4(+), and IgG4/IgG > 
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或多发性胆管狭窄, 非狭窄节段胆管壁有增
厚; 肝脏弥漫性回声改变. 病理学均表现为
IgG(+)、IgG4(+), 且IgG4/IgG>40%, 且可见
弥漫性密集淋巴浆细胞浸润; 纤维化, 形成
席纹状; 闭塞型静脉炎等典型组织学表现. 
多合并糖尿病、高血压病、干燥综合征及
其他自身免疫性疾病.

结论
血沉多反映炎症活动, 提示血清IgG和IgG4
水平一定程度上可以反映疾病的炎性活动
程度; 病理均伴有IgG4及其他浆细胞的浸
润; 常伴发糖尿病或其他自身免疫性疾病;  
并且对激素治疗效果显著.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 免疫球蛋白G(immunoglobulin G, 
IgG)4相关肝胆胰腺疾病患者的临床表现无特
异性; 血清IgG4水平一定程度上可以反映疾病
的炎性活动程度; 影像学有利于鉴别诊断; 病理
均伴有IgG4及其他浆细胞的浸润; 常伴发糖尿
病或其他自身免疫性疾病; 并且对激素治疗效
果显著.
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0  引言

免疫球蛋白G(immunoglobulin G, IgG)4相关性

疾病(IgG4-related disease, IgG4-RD)是一种慢

性炎症硬化性疾病, 以大量IgG4阳性浆细胞浸

润、致密纤维化及血清IgG4水平升高为特点. 
IgG4-RD近几年才作为一种系统性疾病被大家

所认识, 可累及多种脏器, 包括胰腺、胆管系

统、涎腺、肾脏、肺脏、淋巴结、主动脉、

甲状腺等[1]. 其中IgG4相关性肝胆胰腺疾病主

要有IgG4相关胰腺炎(IgG4-related autoimmune 
pancreatitis, IgG4-AIP), IgG4相关硬化性胆管

炎(IgG4-related sclerosing cholecystitis, IgG4-
SC), IgG4相关自身免疫性肝炎(IgG4-related 
autoimmune hepatitis, IgG4-AIH), 以及其中2
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■研发前沿
激素为一线治疗
用药 ,  但对于维
持治疗方案目前
尚存在争议 ,  亚
洲研究者多主
张用泼尼松龙
2.5-5.0 mg/d维持
治疗至少3年, 部
分欧美研究者则
建议在激素治疗
3 mo内停药, 但
近期临床资料显
示 ,  经短期治疗
者停药后复发率
较高. 除激素外, 
其他免疫抑制剂
如硫唑嘌呤、吗
替麦考酚酯及甲
氨蝶呤等也可用
于维持治疗, 但其
疗效尚缺乏足够
的临床证据支持.

40%; diffuse lymphoplasmacytic infiltration; 
storiform fibrosis; and occlusion type phlebitis. 
They were often complicated with diabetes, 
hypertension, Sjogren's syndrome, and other 
autoimmune diseases.

CONCLUSION
Since ESR is an indication of inflammatory 
activity, which suggests that serum IgG and IgG4 
levels can reflect the degree of inflammatory 
activity. IgG4-related hepatobiliary and pancreatic 
diseases are associated with IgG4 positivity 
and infiltration of other plasma cells, are often 
complicated with diabetes or other autoimmune 
disease, and are sensitive to hormonal therapy.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的
探讨免疫球蛋白G(immunoglobulin G, IgG)4
相关肝胆胰腺疾病患者的临床表现、实验
室检查、影像学检查、病理学检查、并发
症及免疫抑制治疗效果.

方法
纳入2014-01/2017-04经组织病理学检查诊
断为IgG4相关肝胆胰腺疾病的患者的全部
病历资料, 收集患者相应的血清学指标(血
沉、IgG、IgG4、抗核抗体效价), 影像学及
组织病理学检查结果, 并进一步研究免疫抑
制治疗后的应答反应. 2个连续随机变量的
相关分析可先绘制散点图, 若呈线性趋势可
用Pearson积距相关进行关联性分析, P <0.05
为差异有统计学意义.

结果
临床表现主要表现为腹痛、乏力、皮肤黄
染. 血清IgG4和IgG水平均较高, 呈线性正
相关; 血清IgG、IgG4水平分别与血沉水平
之间均呈线性正相关. 影像学多表现为主
胰管不规则狭窄, 不伴有远端扩张; 局灶性
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■相关报道
杨爱明等的研究
发现自身免疫性
胰腺炎可以造
成区域性门脉
性高压 ,  引起食
管、胃底静脉
曲张 ,  个别患者
还因此造成出
血 ,  而且诊断的
I g G 4相关胰腺
炎(IgG4-related 
autoimmune pa-
ncreatitis, IgG4-
AIP)的病例中有
部分患者同时并
发新发糖尿病 , 
机制不是很清楚, 
通过用激素治疗
后 ,  部分患者糖
尿病病情好转 . 
IgG4-AIP合并胰
腺假性囊肿比较
罕见, Yoshida等
曾报道过AIP的
典型特征之一是
不合并胰腺囊肿, 
然而本研究中有
1例IgG4-AIP患者
合并胰腺假性囊
肿, 其发生的确切
原因还不清楚.

种或3种重叠 .  本病易与多种自身免疫性疾

病、肿瘤及感染性疾病混淆或合并存在, 是
一高误 /漏诊率的复杂病种 .  本研究主要就

2014-01/2017-04在郑州大学第一附属医院住院

的IgG4相关肝胆胰腺疾病患者病历资料进行

回顾性临床研究分析, 以帮助临床上认识IgG4
相关肝胆胰腺疾病, 因为该类疾病激素治疗效

果好, 所以临床上IgG4相关与非相关肝胆胰腺

疾病的鉴别很重要, 尤其是与胆、胰腺相关的

恶性肿瘤的鉴别诊断可以帮助避免不必要的

手术.

1  材料和方法

1.1 材料 本研究采用回顾性病历资料分析, 收
集2014-01/2017-04郑州大学第一附属医院收

入院, 并行组织病理学检查, 最终诊断为IgG4
相关肝胆胰腺疾病的患者的全部病历资料, 纳
入标准: 经过专家的共识和临床验证, 在2011
年制定了IgG4-RD综合诊断标准[2]. 具体如下: 
(1)临床检查显示单个或多个器官特征性的弥

漫性或局限性肿大或肿块形成; (2)血液学检

查示血清IgG4升高(>1350 mg/L); (3)组织学检

查显示: a大量淋巴细胞和浆细胞浸润, 伴纤

维化; b组织中浸润的IgG4阳性浆细胞与IgG
阳性浆细胞的比值>40%, 且每高倍镜视野下

IgG4阳性浆细胞>10个. 满足(1)＋(2)＋(3)为
确诊; 满足(1)＋(3)为很可能; 满足(1)＋(2)为
可能. 如果患者以单一脏器表现为主, 不能满

足综合诊断标准时也可根据脏器特异性诊断

标准进行诊断. IgG4-AIH的诊断依据Umehara
等[2]提出的IgG4-AIH的诊断标准为: (1)依据

IAIHG评分系统确诊为AIH; (2)血IgG4浓度

≥135 mg/dL; (3)肝活检汇管区IgG4阳性浆细

胞≥10个/高倍镜视野. IgG4-AIP诊断参照美

国HISORt标准[3-5], 该标准共3条标准, 符合1
条即可诊断, 即(1)病理检查显示淋巴浆细胞硬

化性胰腺炎或组织化学染色显示大量IgG4阳
性细胞(≥10/高倍视野)浸润; (2)计算机断层扫

描(computed tomography, CT)的典型表现合并

血清IgG4水平升高; (3)对激素治疗有效和/或
同时有胰腺外脏器受累. IgG4-SC诊断参照日

本于2012年制定的IgG4-SC标准[6], 诊断基于

下列组合, 即(1)典型的胆道成像结果; (2)血清

IgG4水平增高; (3)其他IgG4相关疾病的存在; 

(4)典型的组织病理学的特征. 排除标准: 排除

不符合诊断标准的患者, 并除外病毒性肝炎、

药物性肝炎、遗传代谢性肝病、酒精性及非

酒精性脂肪肝等肝脏疾病患者. 符合诊断标准

的IgG4相关肝胆胰腺疾病患者共30例, 主要

有IgG4-AIP 2例, IgG4-SC 4例, IgG4-AIH 4例, 
IgG4-AIH+SC 16例, IgG4-AIH+SC+AIP 4例. 
试剂: 单克隆抗体CD38(北京中杉金桥公司)、
IgG(上海杰浩生物公司)和IgG4(福州迈新生物

技术开发有限公司).
1.2 方法 记录30例患者的临床资料, 包括IgG4
相关肝胆胰腺疾病患者的性别、年龄、临床

表现、实验室检查、影像学检查、组织病理

学检查、并发症及免疫抑制治疗效果等, 并结

合文献分析其临床特点. 血清IgG4正常范围: 
0-1.8 g/L(免疫比浊法/SIEMENS).
1.2.1 肝脏组织学检查: 以16G针在超声引导下

穿刺获取肝组织标本3条, 每条长度为1.5-2.0 cm, 
每条至少包括10个以上汇管区. 肝组织标本固定

后, 其中2条进行石蜡包埋, 制成厚度约为3-4 µm
的切片, 常规苏木精-伊红(hematine-eosin, HE)染
色, 并进一步行CD38、IgG、IgG4免疫组织化学

染色, 另l条备用. 参照2001年版《病毒性肝炎

防治方案》[7]中慢性肝炎病理的分级分期, 对
肝脏进行炎性反应分级G、纤维化分期S. 免疫

组织化学染色采用单克隆抗体CD38、IgG和

IgG4, 依照试剂盒说明按En Vision二步法进行. 
光学显微镜下观察免疫组织化学染色后的阳

性细胞分布, 每个标本于高倍视野(×400)下计

数至少3个汇管区的IgG4+、 IgG+、 CD38+细
胞数, 并计算其平均值; 每个高倍视野下>5个
IgG4+浆细胞[8]定义为IgG4(阳性).
1.2.2 胰腺组织学检查: 经外科手术切除部分胰

腺组织, 大小为至少2 cm×2 cm×2 cm, 组织标

本固定后进行石蜡包埋, 制成厚度约为3-4 µm
的切片, 常规HE染色, 并进一步行CD38、IgG、

IgG4免疫组织化学染色, 具体方法和器材同肝

脏组织学检查.
1.2.3 血清生物化学指标检测: 采集患者晨起空

腹静脉血, 检测血沉、IgG、IgG4、抗核抗体

效价.
统计学处理 应用S P S S21.0统计学软件

对数据进行处理, 计量资料以中位数表示, 采
用t 检验; 计数资料以例数或百分率描述, 采
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■创新盘点
相关报道显示
IgG4-RD在胰腺
最为常见 ,  且典
型特征之一是不
合并胰腺囊肿 , 
然而本研究仅收
集到2例符合诊
断要求的病例 , 
其中有1例IgG4-
AIP患者合并胰
腺假性囊肿 ,  其
发生的确切原因
还不清楚 ;  本研
究结果提示IgG4
相关性肝胆胰腺
疾病患者的血清
IgG4水平一定程
度上可以反映疾
病炎性活动程度, 
病理均伴有IgG4
及其他浆细胞的
浸润 ,  常伴发糖
尿病或其他自身
免疫性疾病.

用秩和检验. 2个连续随机变量的相关分析可

先绘制散点图, 若呈线性趋势可用Pearson积距

相关进行关联性分析, P <0.01为双侧显着性检

测水准.

2  结果

2.1 一般情况 符合诊断标准的IgG4相关肝胆

胰腺疾病患者共30例, 主要有IgG4-AIP 2例, 
IgG4-SC 4例, IgG4-AIH 4例, IgG4-AIH+SC 
16例, IgG4-AIH+SC+AIP 4例. IgG4-AIP 2例, 
男2例, 平均年龄57岁±5岁, 首发症状表现均

为腹痛, 合并糖尿病患者1例, 合并高血压病

患者1例; IgG4-SC 4例, 男1例, 女3例, 平均年

龄54岁±8岁, 首发症状多表现为皮肤黄染、

乏力, 合并高血压病患者1例; IgG4-AIH 4例, 
女4例, 平均年龄63岁±4岁, 首发症状多表现

为乏力、皮肤黄染, 合并糖尿病和桥本氏甲

状腺炎患者1例, 合并高血压病患者1例, 合并

丙肝患者1例; IgG4-AIH+SC+AIP 4例, 男2例, 
女2例, 平均年龄56岁±21岁, 首发症状多表

现为发热、腹痛、乏力和皮肤黄染, 合并糖

尿病患者2例; IgG4-AIH+SC 16例, 男4例, 女
12例, 平均年龄60岁±14岁, 首发症状多表现

为乏力、皮肤黄染, 合并肝硬化食管静脉曲

张、重度骨质疏松、慢性食管炎、糜烂性胃

炎患者各2例, 合并干燥综合征患者3例, 合并

胰腺假性囊肿、胃腺癌、干眼症、股骨头坏

死患者各1例.
2.2 实验室检查 IgG4相关性肝胆胰腺疾病患

者的血清IgG4和IgG水平均较高(r  = 0.632, 
P <0.01), 根据散点图及数据结果, 可以认为血

清IgG水平和血清IgG4水平之间呈线性正相

关(r  = 9.29, P <0.01, 图1), 根据散点图及数据

结果, 可以认为血沉水平和血清IgG4水平之间

呈线性正相关(r  = 0.482, P <0.01, 图2A), 根据

散点图及数据结果, 可以认为血沉水平和血清

IgG水平之间呈线性正相关(图2B); 而根据目

前数据尚不能认为血清IgG4或IgG水平与剪切

波弹性值呈线性相关(图3). 总而言之患者血

清IgG4和IgG水平均较高, 呈线性正相关; 血
清IgG、IgG4水平分别与血沉水平之间均呈线

性正相关, 如表1. 经统计血清ANA阳性率为

18/30, 抗非典型ANCA、去唾液酸糖蛋白受体

抗体阳性率均为2/30, 抗SSA、抗SSB抗体阳

性率均为3/30, CA19-9升高的比例为3/30, 2例
IgG4-AIP患者中只有1例患者的血淀粉酶、脂

肪酶升高.
2.3 影像学检查 2例IgG4-AIP患者, 其中1例
患者腹部彩超示胰尾近脾门处不均质包块 , 
胰管无扩张, CT示胰腺体部稍萎缩, 尾部可见

一25 mm×33 mm囊实性低密度影, 呈杯口状, 
以囊性为主, 壁略厚, 增强后壁强化明显, 囊
性成分絮样轻度强化, 病变中心及周围可见

多发钙化灶, 周围脂肪间隙尚清晰, 胰管未见

扩张, 胰尾部囊实性占位考虑为囊腺瘤, 符合

手术适应证, 全麻下行“腹腔黏连松解+胰体

尾联合脾脏切除术”, 复查腹部CT示“胰尾

占位术后”改变, 胰尾部、胰腺-胃间多发包

裹性积液(假性囊肿形成). 另1例患者腹部CT
示肝弥漫性回声改变, 胆囊壁稍厚, 胰腺体积

增大, 胰管未见明显扩张; 4例IgG4-AIH患者

彩超均示肝弥漫性回声改变, 胆囊壁不厚, 毛
糙, 肝内外胆管未见增宽, 胰腺大小形态正常, 
实质回声均匀, 胰管无扩张; 4例IgG4-SC患

者彩超: 肝实质弥漫性回声改变, 胆囊壁厚毛

糙. 其中1例患者磁共振胰胆管造影(magnetic 
resonance cholangiopancreatography, MRCP)
示肝脏形态饱满, 肝叶比例协调, 肝裂不宽, 
局部肝外胆管可见狭窄, 肝内外胆管未见明

显扩张, 胆囊体积小, 壁厚, 胰管未见明显扩

张; 4例IgG4-AIP+AIH+SC患者, 其中1例患者

彩超均示肝弥漫性回声改变, 胆囊壁厚, 毛糙, 
胰腺实质回声欠均匀, 主胰管内径增宽, 1例
患者磁共振成像(magnetic resonance imaging, 
MRI)＋MRCP示肝内多发异常信号, 肝内外

胆管未见明显扩张, 胰腺形态略饱满, 1例患

者MRCP示胰腺体积弥漫性增大, 呈腊肠状, 
胰管显示不清, 肝内外胆管未见明显扩张; 16
例I g G4-A I H+S C患者彩超示肝实质弥漫性

回声改变, 胆囊大小形态正常, 壁厚、毛糙, 
肝内外胆管未见明显扩张, 胰腺大小形态正

常, 实质回声均匀, 胰管无扩张, 其中1例患者

MRU+MRCP示肝内外胆管未见明显扩张, 胆
总管上段可见局限性官腔稍细, 中下段未见

明显扩张或狭窄, 胆囊形态大小可, 胰管未见

明显扩张, 腹膜后增大淋巴结影.
2.4 组织病理学检查 2例IgG4-AIP患者病理结

果, 胰腺间质纤维组织显着增生伴较多淋巴, 
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■应用要点
本研究结果提示
IgG4相关性肝胆
胰腺疾病患者的
血清IgG4水平一
定程度上可以反
映疾病炎性活动
程度, 且该类患者
常伴发糖尿病或
其他自身免疫性
疾病, 建议临床上
可以监测该类患
者的血清IgG4水
平, 并注意血糖变
化, 注意排查其他
自身免疫性疾病.

浆细胞及嗜酸性粒细胞浸润, 可见淋巴滤泡形

成, 胰腺腺泡显着萎缩、消失, 残存导管形态

不规则, CD38(+)、CD138(+); IgG4/IgG>40%; 
IgG4(+); 4例IgG4-AIH患者病理结果, 肝组

织内可见桥接坏死, 汇管区纤维组织增生, 可
见界板炎, CD38(+)、CD138(+)、IgG4(+); 4
例IgG4-SC患者病理结果, 小灶肝细胞脂肪

变性 ,  肝组织内可见点状坏死 ,  汇管区纤维

组织及小胆管增生, 伴少量慢性炎细胞浸润, 
CD38(+)、CD138(+)、IgG(+)、IgG4(+); 4例
IgG4-AIP+AIH+SC患者病理结果, 肝细胞内

淤胆, 局部点灶状坏死, 汇管区纤维性扩大伴

较多淋巴细胞, 浆细胞为主的炎细胞浸润, 并
见界板炎及小胆管炎, CD38(+)、CD138(+)、
IgG4(+), 其中1例IgG4-AIP+AIH+SC患者合并

十二指肠乳头黏膜慢性炎, IgG(+)、IgG4(+); 
16例IgG4-AIH+SC患者病理结果, 肝细胞水

肿、气球样变性及细胞内淤疸; 肝组织内可

见桥接坏死并汇管区纤维组织增生及淋巴

细胞、中性粒细胞浸润; 可见界板炎 ,  部分

患者病理局部可见假小叶形成, C D38(+)、
CD138(+)、IgG4(+)、IgG(+), 其中1例IgG4-
AIH+SC患者合并胃体腺癌, 中等分化(Lauren
分型: 肠型); Her-2(2+), IgG4(+), 其中1例
IgG4-AIH+SC患者合并回肠末端示黏膜慢性

IgG4

Ig
G

图  1  血清IgG和IgG4水平的关系.
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表  1  血清IgG、IgG4、血沉相关性分析结果

分组 P值 r值

IgG与IgG4 <0.01 0.632

IgG与血沉 <0.01 0.482

IgG4与血沉 <0.01 9.290

P<0.01为双侧显着性检验水准.

图  2  血清血沉和IgG4、IgG水平的关系. A: IgG4; B: IgG.
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图  3  血清IgG4、IgG水平和剪切波弹性值的关系. A: IgG4; 
B: IgG.
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■名词解释
IgG4相关性疾病: 
一种慢性炎症硬
化性疾病 ,  以大
量IgG4阳性浆细
胞浸润、致密纤
维化及血清IgG4
水平升高为特点.

炎; IgG4(+)(图4).
2.5 治疗与随访 糖皮质激素是IgG4-RD的一线

治疗药物[9], 30例患者均接受激素治疗. 按常

规泼尼松片起始剂量30-40 mg/d, 治疗2-4 wk
后病情均有不同程度好转: 黄疸有所消退、腹

痛有所缓解、肝功能明显好转, 根据症状检查

好转情况每周递减5 mg, 减至2.5-5.0 mg/d维
持3 mo, 通过门诊随访, 以6 mo为随访终点, 24
例患者临床症状完全缓解, 19患者血清IgG4和
IgG降至正常水平. 6例患者病情反复发作, 经
过在激素基础上加用抑制剂治疗后均有不同

程度好转. 其中1例IgG4-AIP患者, 胰腺囊实性

占位, 考虑囊腺瘤, 行全麻下腹腔黏连松解＋

胰体尾联合脾脏切除术, 术后给予止血, 抑制

胰酶分泌等对症支持治疗, 术后复查CT示: 胰
尾占位术后, 胰尾部, 胰腺胃间多发包裹性积

液(假性囊肿形成).

3  讨论

IgG4-AIP最早被报道, 杨爱明等[1]的研究发现

自身免疫性胰腺炎可以造成区域性门脉性高

压, 引起食管、胃底静脉曲张, 原理还不清楚, 
可能因为胰腺炎影响造成脾静脉栓塞, 也可能

是IgG4相关脉管炎所致, 个别患者还因此造成

出血, 因此存在食管胃底静脉曲张时要引起重

视, 进行鉴别诊断. 而且诊断IgG4-AIP的病例

中有部分患者同时并发新发糖尿病, 机理不是

很清楚, 通过用激素治疗后, 部分患者糖尿病

病情好转, 推测这些患者糖尿病发生可能与免

疫性胰腺炎有关. IgG4-AIP合并胰腺假性囊肿

比较罕见[10,11], Yoshida等[12]曾报道过AIP的典

型特征之一是不合并胰腺囊肿, 然而本研究中

有1例IgG4-AIP患者合并胰腺假性囊肿, 其发

生的确切原因还不清楚, 这可能提示和疾病正

处于高度活动期有关, 也可能与行囊腺瘤手术

有关, 出现术后胰液外渗, 造成胰腺假性囊肿, 
患者在接受类固醇激素治疗后, 胰腺假性囊肿

缩小或消失, 腹腔积液也迅速退. IgG4-AIP典
型CT或MRI表现[13]可见胰腺弥漫性肿大伴延

迟强化, 有时可出现胰腺周围低密度环, 胆道

造影示长段(>1/3)主胰管不规则狭窄, 不伴有

远端扩张; 但部分患者也可表现为节段/局灶

性胰腺肿大或节段/局灶性胰管狭窄(远端管

径<5 Bin), 此型患者需与胰腺癌鉴别. 胰腺实

质影像(CT、MRI): 弥漫性增大伴延迟增强(1
级), 节段/局灶性增大伴延迟增强(2级); 胰管

图  4  部分IgG4相关肝胆胰腺疾病患者的组织病理. A: IgG4-AIP: 胰体尾(HE×100); B: IgG4-SC: 肝组织(HE×400); 
C: IgG4-AIP+AIH+SC: 肝组织(HE×100); D: IgG4-AIP+AIH+SC: 十二指肠乳头(HE×100); E: IgG4-AIH+SC: 肝组

织网染(＋), PAS(＋)×100; F: IgG4-AIH+SC: 肝组织Masson(＋), 网染(＋)×100; G: IgG4-AIH+SC: 肝组织Masson(＋),

网染(＋)×100; H: IgG4-AIH+SC: 胃体(HE×100); I: IgG4-AIH+SC: 回肠末端(HE×100). IgG4-AIP: IgG4相关胰腺炎; 

IgG4-SC: IgG4相关硬化性胆管炎; IgG4-AIH: IgG4相关自身免疫性肝炎.

A B C

D E F

G H I
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影像(内镜逆行胰胆管造影、MRCP): 不伴远

端扩张的长段或多发主胰管狭窄(1级), 不伴

远端扩张的节段性/局灶性主胰管狭窄(2级); 
胰腺/胰腺外病变的影像表现在2 wk内缓解或

消退.
研究者发现胆管系统是除胰腺之外最常见

的受累器官, 此类疾病也称IgG4-SC, 其病理基

础是IgG4阳性浆细胞的浸润和广泛纤维化, 但
影像学很难与胆管恶性肿瘤相鉴别, 多累及大

胆管, 胆管造影可见局灶性或多发性胆管狭窄, 
与原发性硬化性胆管炎、壶腹周围癌或胆管癌

相似,但超声内镜检查可见弥漫性、对称性胆

管壁环形增厚, 其内外壁光滑且回声均匀, 同时

非狭窄节段(近端扩张胆管或胆管造影无异常

节段)胆管壁也有增厚(大于0.8 mm).临床医生经

验不足时, 患者可能被误诊而接受不必要的手

术治疗. Huggett等[14]在一项纳入115例IgG4-RD
患者的前瞻性队列研究中发现, 胆管受累者达

59%, 其中胆总管下段受累尤为多见, 也称IgG4-
SC. 以往欧美及日本的报道[15,16]中, IgG4-SC患
者平均年龄62-69岁, 男性占85%-87%, 但关于中

国患者的数据极少.
IgG4相关性肝胆胰腺疾病患者的血清IgG4

和IgG水平均较高, 血沉多反映炎症活动, 患者

血清IgG和IgG4水平均与血沉水平之间呈线性

正相关, 且血沉水平和血清IgG4水平之间相关

性更高, 可以提示血清IgG4水平一定程度上可

以反映疾病炎性活动程度. 而血清IgG4或IgG水

平并不能提示肝脏纤维化程度. IgG4相关性肝

胆胰腺疾病患者的病理均伴有IgG4及其他浆细

胞的浸润, 常伴发糖尿病或其他自身免疫性疾

病, 并且对激素治疗效果显着. IgG4浓度的持续

升高是否预示对激素不敏感或容易复发, 尚需

要进一步研究.
对于IgG4-AIP, 日本研究者[17]将梗阻性黄

疸、腹痛、腰背痛, 或有症状的胰腺外病变列

为治疗指征. 对于IgG4-SC, 由于该病可在数月

内进展至终末期肝病, 因此一经确诊需及时给

予治疗[18]. 激素为一线治疗用药, 90%以上的

患者应用激素后可出现临床症状缓解、血清

IgG4水平降低及影像学改善[19,20]. 对于维持治

疗方案目前尚存在争议, 亚洲研究者多主张用

泼尼松龙2.5-5.0 mg/d维持治疗至少3年, 部分

欧美研究者则建议在激素治疗3 mo内停药, 但

近期临床资料[15,17,20]显示, 经短期治疗者停药后

复发率较高. 除激素外, 其他免疫抑制剂如硫

唑嘌呤、吗替麦考酚酯及甲氨蝶呤等也可用

于维持治疗, 但其疗效尚缺乏足够的临床证据

支持[21]. 本研究中30例患者均接受激素治疗, 按
常规泼尼松片起始剂量30-40 mg/d, 治疗2-4 wk
后病情均有不同程度好转, 根据症状检查好转

情况每周递减5 mg, 减至2.5-5.0 mg/d维持3 mo, 
通过门诊随访, 以6 mo为随访终点, 24例患者临

床症状完全缓解, 19患者血清IgG4和IgG降至

正常水平. 其中6例患者病情反复发作, 考虑可

能与短期激素治疗后停药有关, 经过在激素基

础上加用抑制剂治疗后均有不同程度好转.
由于IgG4相关性疾病IgG4-RD是近几年

才被认识的, 所以尽管本院肝、胰腺组织穿

刺检查开展较早, 但由于认识不足, 早年组织

穿刺病理并未行IgG4检测, 血清IgG4检测也

是近几年才开始实施的, 所以本研究收集的

病例资料较少, 无法与非IgG4相关肝胆胰腺

疾病的病例资料进行合适的随机对照研究分

析. IgG4相关性疾病在胰腺最为常见, 但本研

究仅收集到2例符合诊断要求的病例, 可能与

胰腺穿刺取病理比较困难, 该项检查受限所

致, 也可能是因为诊断IgG4-AIP不明确而未

被收集. 尽管本研究有一定的局限性, 但是能

够加强临床上对这类疾病的认识, 从而引起

足够的重视, 避免过度治疗或不当治疗, 对临

床有一定指导意义.
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