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重型病毒性肝炎的病理形态学基础

1
.

杆外脏器病理形态变化
.

钟 光汉 左声鹤 梁晓俐( 病理解剖学教研室)

提 要 本文对3 0 例重型肝炎时肝外脏器病变作了详细的形态字观察和分析
,

结果表明
: 2 7/

30 例 ( 90 % ) 有脑水钟
,

其中24 例伴发小脑扁桃体疡 , 加 /朋例 (约 71 % )有肺水钟
,

其中 9 例伴发

支气管肺炎
、

3 例伴发毒菌感染
、

2 例伴发肺 出血 ; 1 2 / 2 8例 (约 43 % ) 有心脏肥大 , 3。 / 3 0例

( 1 0 0 % ) 有肠道充血
、

水肿 , 8 / 30 例 (约 27 % ) 有食道下端静脉曲张
,

其中 2 例破裂出血 ; 2 5 /

29 例 (约 86 % ) 有腹腔积液 , 2 2 / 2 4例 (约 92 % ) 有胆汁性肾病 , 对 17 例脾脏作了观察
,

都有脾窦

扩张
、

充血
,

其中 6 例重量在 2 10 ~ 了5 0 9之间 ; 在 3。例中有亚急性蜂窝织性结肠炎者 4 例 ; 全身性

霉菌病 3 例
。

对这些肝外脏器病变的发生和它们之间相互关系作了分析和讨论
,

认为重型肝炎时肝内毛细

血管床容量缩小所导致的 门脉血流受阻和肺内循环短路引起的低血氧症
,

是一系列肝外并发症发

生的两个始动因素
。

关扭词 肝炎
,

病毒性
,

人一并发病 , 脑水神 , 肺水肿 , 心脏扩大
,

食管静脉曲张

重型病毒性肝炎 (简称重型肝炎 ) 的病

情很严重
,

疗效很差
,

死亡率甚高
。

因为肝

脏遭受严重损害而又不能获得相应的肝细胞

增生以补偿其丧失的功能
,

肝外重要脏器又

相继发生病理变化和功能障碍以 及全身性感

染
,

使严重的病情更加复杂
。

本文 目 的在

于 :
对重型肝炎时肝外脏器的病理形态变化

作一回顾性研究和评价
,

以期有助于进一步

提高对重型肝炎的认识和提供诊断与治疗并

发症的形态学基础
。

材 料 选 择

材料为 30 例重型肝炎尸检病例
。

其临床表现符

合 1 9 7 8年杭州 会议有关临床诊断指标
,

属于亚急性

重型肝炎和慢性重型肝炎
。

对这些病例的肝脏作过

详细的大体和组织学观察
` 1 ’ 。

所有这些肝脏都明显

缩小
,

其重量约为正常肝重的 60 ~ 70 %
。

对这些病

例的肝外脏器进行 了形态学观察
。

结 果 与 讨 论

1
。

脑水肿

2 7 / 3 0例尸检作了脑部检查
,

均有脑水肿
。

2 4 / 2 7

例脑水钟伴发小脑扁桃体庙
。

镜下主要表现为脑白

质结构疏松和细胞 (胶质细胞
、

神经细胞和血管内

皮细胞 ) 的胞浆肿胀而透明
。

组织学检查提示
,

有

血管源性和细胞毒性脑水钟
。

肝衰竭时脑水仲发生

的机制尚未阐明
。

一般认为
,

肝衰时可出现肺内血

管短路 “ ’亡5 ’ ,

从而发生低氧血症
,

后者造成了脑的

缺氧性损伤
。

本组病例又 多并发肺水钟或 /和支气

管炎
,

助长了患者的低血氧症
。

在这些病例中
,

肝

内拈否氏细胞吞噬大量的胆色素
,

滤过作用为胆色

素所阻断
` 1 ’ ,

肠道的毒性产物得以直接进入血流 ,

此外
,

实验表明
,

肝衰时有血脑屏障异常
` l ’ 。

逃避

肝脏网状内皮系统进人血流的毒物直接 损 害 脑 组

织
,

加重了脑水钟的严重欧
。

这些病例中不少在生

前诊断为肝性脑病
,

而在尸检时发现有脑水种
。

脑

水肿的 出现可能加重脑缺氧
,

从而促使患者迅速进

入昏迷状态
。

因此
,

在临床上判断是否有脑水肺发

生是很有意义的
。

在本系列病例中
,

脑水忡伴有小

脑扁桃体庙者甚多 (约 70 % )
,

脑庙必进一步使颅

内压上升
,

加重脑缺血
,

阻塞脑脊液循环
,

压迫脑千

和生命中枢
,

特别是呼吸中枢
。

脑水钟是肝衰患者

的主要并发症
` 2 ’

和直接致死原因
`“ 、 “ , ’ ,

且易与肝性

脑病相混淆
,

值得高度重视
。

*
注

:

本文参加1 9 8 6年上海国际肝癌与肝炎会议进行交流
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2
.

肺水肿

0 3例
L

p 28例作了肺部检查
,

其中有肺水肿者 20

例
。

在这20 例中
,

并发支气管炎者 9 例
,

肺部霉菌

感染者 2例
,

肺部出血者 3 例
.

余 6 例为单纯双侧

肺水忡
,

以两肺下叶显著
。

镜下见水肿区肺泡壁毛

细血管明显充血
,

肺泡腔充满水钟液
,

未见炎性细

胞浸润
。

肺水肿发生可能是下列几个因素的协同作

用所致
: ( 1 ) 低血氧症损害了肺毛细血管内皮细

胞
,

毛细血管通透性增加
。

在肝衰时发生的肺内血

管短路引起低血氧症 , 而这些病例伴有大量的腹水

形成
,

使隔肌
_

}二升造成两肺活动受限
,

换气功能因

此下降
,

又进一步加重低血氧症
。

( 2 ) 低蛋白血

症可能是促使肺水钟发生的辅助因素之一
。

本系列

病例中部份病例的血浆蛋 白在。 。

05 9 以下
,

其白蛋

白成份均有降低
。

而单纯由于血浆蛋白降低而引起

肺水忡是很少见的
。

( 3 ) 如 T r e w b y 曾报告的那

样“ , ,

这些肺水肿病例多伴发脑水肿
,

因而可能有中

枢性因素 (或神经因素 ) 参与发生机制
。

( 4 ) 本

组病例几乎均有严重 的黄疽
,

枯否氏细胞几乎全为

胆色素所充塞
,

其吞噬作用可能为之阻断
,

来自肠

道的毒性产物或细菌毒素可能逃避肝脏的滤过作用

而直接进入血流
,

从而损 害肺 的毛细血管内皮细

胞
,

使其通透性增加
,

导致肺水肿的发生
。

( 5 )

静脉输液有时可能是引起或促使肺水肿发生的 医源

性因素
。

( 6 ) 缺氧引起的肺动脉痉挛也可能参与

肺水肿发生机制
。

此外
,

在这 2 。例肺水肿中有 9 例 ( 45 % )伴发支

气管肺炎
,

提示这 9 例的肺水肿和支气管肺炎在发

病上互为因果
。

肺水肿容易惹起肺部感染
,

而一旦并

发支气管肺炎必将进一步加重肺水肿的严重性“ ’ 。

在我国
,

重型肝炎及肝衰的病例并发肺水肿曾

有报道
` “ ’ `“ , ,

但都是来源于尸检材料
,

尚无有关临

床资料可资引用
。

本文 20 例肺水肿也是尸检时发现

的
。

可能因为肺水肿的临床表现为严重的肝病症状

所掩盖
,

故在患者生前不易觉察
,

以致不能及时作

出临床诊断
。

肺水肿无疑会引起一系列的肺功能障碍和血液

动力学的障碍
` . ’ ,

从而加重肝衰时 存 在 的低血氧

症
,

导致包括肺在内的多脏器的代谢
、

生化和功能

的障碍
。

因此
,

肝衰时应警惕肺水肿的发生
,

是至

关重要的
。

3
.

心脏肥 大

3。例中有 28 例作了心脏检查
,

其中有 12 例 (约

43 % ) 心重超过正常值
* ,

属于心脏肥大
。

成年男

性 8 例心脏重量为 3 20 ~ 3 8 5 9
。

成年 女性 2 例心重

为 3 4 5 9 和 3了g0
。

另有 2 例儿童患者
.

年 龄 分别

为 8 岁和 11 岁
,

其心重亦各自超过其同年龄正常心

重
,

表现为左心肥大
。

经大体和显微镜观察
,

在心

脏本身未见有能引起心脏肥大的 因 素 (如心 瓣膜

病
、

风湿性心脏病
、

心肌病
、

心肌纤维化等 )
。

从

患者生前病史和 死后剖检排除了除肝脏外各脏器改

变中能引起心脏肥大的可能
。

所以
,

不能不考虑肝脏

病变对心脏肥大所起的作用
。

肝硬化时伴发心脏肥

大近年来屡有报道
` 1“ )(1 1 , 。

有的作者报告肝硬化患

者并发心脏肥大的竟达 1 / 3
,

心脏 重 量可达 4 0 0 9

` 10 ) 。

其心脏肥大的根本原 因是肝硬化时高血容量

和高心输出量
` 1“ ’

l1L
’ 。

本文 12 例中有 4 例的肝脏病

变进入早期肝硬化阶段
,

因而认为具有使心脏肥大

的因素
。

另 8 例的肝脏病变尚未演变成肝硬化
,

但

可能具备与肝硬化时发生心脏肥大的相同因素
。

这

可能是因为
: ( 1 ) 肝内毛细血管床相应缩小

,

引

起肝内门脉血流受阻及门静脉血流经门体循环直接

进入体静脉
,

致血容量与心排出量增加 , ( 2 )肺内

循环短路
,

更多血液进入左心
,

使心排出量增加 ,

( 3 ) 肝脏对激素灭活能力下降造成钠水醋留
,

引

起血容量增加和心排出量增加
。

同时
,

肝脏结构异

常
,

进入肝脏的血流可能有一部分绕过肝实质经由

塌陷区的小静脉进人体静脉
。

所以认为这 8 例无肝

硬化的心脏肥大可能也是由于高血容量和高心输出

量引起的
。

这 12 例心肌肥大患者生前无心衰的临床

表现
,

这可能是因为尚处在代偿阶段
,

但是一旦遇

到缺氧状态加剧
,

收缩力就可能下降
,

其心衰的潜

在危险性是存在的
。

4
. ’

肾脏病 变

( l ) 胆汁性肾病
:

30 例中有 24 例作了肾脏检

查
,

其中22 例有所谓
“
胆汁性肾病

”
的形态变化

。

主要组织学变化是各例肾脏的大多数肾小管腔内有

成堆的胆色素颗粒积聚或 /和胆色素管型形 成
。

胆

色素颗粒积聚及管型以远曲小管和集合管为明显
,

以致造成肾小管的阻塞
。

肾小管上皮细胞 (特别是

靠近色素颗粒或管型的上皮细胞 ) 的胞浆中有许多

胆色素颗粒沉积
,

其沉积之多可掩盖胞核
,

甚至使

*

山 正常成年男性心重 2了6 9
,

正常成年女性心重 2 4 3 9
。

摘自中山医科大学病理解剖学教研组论文汇

刊 ( 1 9 6 1 )



细胞破裂
。

这 22例均有严重 的黄疽和肝组织内明显

郁胆
,

是胆汁性肾病的发生原因
。

( 2 )
’

肾小球缺血
:

少数病例的肾脏肾小球毛

细血管拌瘪缩
,

分叶明显
,

其包门氏 囊 腔相对增

大
, ’

肾小球呈缺血状
。

这种状态可能影响滤过率
。

5
.

消化道 病变

( 1 ) 肠壁充血与水肿
:
重型肝炎常伴有肠壁

充血和水肿
,

粘膜和粘膜下层最为显著
,

其发生原

因
,

一方面可能由于肝内毛细 血管床 (肝窦 )缩小
,

引起在微循环水平上发生阻塞
,

门脉血流受阻 , 另

一方面可能是肝衰时低氧血症对毛细血管壁的损害

而使其通透性增加 , 也可能是这两个因素的共同作

用
。

( 2 ) 食道下端静脉曲张
:

本组病例中 8 例有

食道下端静脉曲张
,

其中 4 例肝脏病变进人早期肝

硬化
,

另 4 例肝脏尚未进入肝硬化
。

早期肝硬化和

非肝硬化病例中各有 1 例食道下端静脉破裂出血
。

可见临床表现食道下端静脉 曲 张 或 /和 破 裂 出血

者
,

并不一定都有肝硬化
。

6
.

腹腔积液

30 例中有 29 例作了死后腹腔 检 查
,

其中25 例

(约 86 % ) 有腹腔积液
,

为漏出液
。

成人患者积液

量为 2 0 0 0 ~ s 0 0 0 m l
,

少年及儿童为 3 0 0一 i s o o m l
。

其发生机制可能与三个因素有关
: ( 1 ) 重症肝炎

时肝内门静脉发生在毛 细 血 管 床 (肝窦 ) 上的阻

塞
,

门静脉系统的静水压升高 , ( 2 ) 肝内淋巴回

流受阻
,

引起淋巴液从肝脏表面溢出 , ( 3 )低氧血

症引起毛细血管壁通透性增加
。

在这 25 例中有 15 例

在生前做了血浆蛋白检查
,

其中有 13 例在。 .

05 9 以

上
,

可见这些病例的腹腔积液基木与低蛋白血症无

关
。

大量的腹腔积液
,

一方面使隔肌上升
,

限制呼

吸运动
,

加重了通气的困难 , 并使胸腔内压逐渐上

升
,

静脉回流因此受阻
。

另一方面压迫两 侧 肾静

脉
,

造成两肾静脉回流受阻和两肾充血
,

从而引起

肾内压上升
, ’

肾小球滤过压下降和因此而发生肾滤

率下降
。

7
。

脾肿 大

在 30 例中对 17 例成人患者脾脏作了死后检查
。

其中脾重 1 0 0 9以下者 5 例
,

1 0 0 ~ 1 5 0 9者 6例
, `

2 0 1

一 3 0 0 9者 1例
,

3 0 1 一 4 0 0 9者 1 例
,

4 0 1~ 5 0 0 9者 2

例
,

50 1~ 7 5 0 9者 2 例
。

脾脏的组织学改变可分二

种类型
: ( 1 ) 以脾窦扩张充血为主

,

而脾髓增生

不明显
。

这类脾脏有的不增重 ( < 15 0 9 )
,

有的即

使有增重
,

亦在20 09 以下
。

其组织学改变主要反映

亚急性重型肝炎早期门静脉系统充血
,

也是门静脉

系统血流在肝内受阻的一个佐证
。

( 2 ) 既有明显

的脾髓增生又有不同程度脾窦充血
。

其组织学特征

是
:
窦壁增厚

,

其中浸润着众多的大单核细胞
,

少

量网织细胞和一定数量淋 巴细胞 , 脾窦中含有较多

的巨噬细胞
,

并显吞噬现象 , 淋巴 滤泡较小
,

有
“
萎缩

”
的趋势 , 脾窦仍显充血

。

有个别病例可见

脾脏有髓外造血
,

这类脾脏有明显增重
,

在 4 0 0 9 以

上
,

常见于亚急性肝坏死的晚期
。

8
.

继 发感染

( 1 ) 亚急性蜂窝织性结肠炎
:

30 例中有 4 例

( 13 % ) 发生亚急性蜂窝织性结肠炎
,

其中 1 例回

肠和盲肠被侵犯
。

病变处显肠 壁增厚
,

粘膜明显充

血
、

水种
。

组织学检查显示肠壁全层充血
、

水帅
,

并有大量的炎细胞浸润
,

其中以淋巴细胞为主并杂

以少量中性粒细胞
。

这种炎性浸润以粘膜下层最为

显著
,

粘膜层次之
,

肌层 与浆膜层又次之
。

病变处

未见有肉芽组织或纤维性变
,

亦无溃疡形成
。

( 2 ) 全身性霉菌病
:
本组 30 例病例中有 3 例

(1 o % ) 并发全身性 霉 菌 感染
。

1 例为曲霉菌所

致
,

1 例为念珠菌所致
,

1 例为曲霉菌和念珠菌合

并感染
。

霉菌病主要侵犯肺
、

脑
、

心
、 ’

肾
、

以及

肠
、

胃
、

甲状腺
、

肾上腺等器官
。

霉菌常在同一脏

器引起肉眼可见的多发性出血性坏死灶
,

这种病灶

发生于脏器的深部和表面
,

组织遭受严重破坏
,

从

而加重了病情的严重性
。

9
.

重型肝炎时肝外脏器病变的发生 及其相互

关 系

我们认为
,

重型肝炎时并发症的发生与两个因

素有关
: ( 1 ) 肝脏病变引起的肝内毛细血管床减

少引起门脉血流受阻 , ( 2 ) 肺内循环短路引起低

血氧症
。

上述二个因素作为始动原因
,

各自引 起 一 系

列的并发症
。

而这二组并发症之闻又 有 密切的联

系
,

互为因果
,

相互影响
,

形成一种复杂的病理过

程
。
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