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１　概述
门静脉高压症是指由各种原因导致的门静脉系统压力升

高所引起的一组临床综合征，其最常见病因为各种原因所致的

肝硬化。门静脉高压症基本病理生理特征是门静脉系统血流

受阻和（或）血流量增加，门静脉及其属支血管内静力压升高

并伴侧支循环形成，临床主要表现为腹水、食管胃静脉曲张

（ｇａｓｔｒｏｅｓｏｐｈａｇｅａｌｖａｒｉｃｅｓ，ＧＯＶ）、食管胃静脉曲张破裂出血
（ｅｓｏｐｈａｇｏｇａｓｔｒｉｃｖａｒｉｃｅａｌｂｌｅｅｄｉｎｇ，ＥＶＢ）和肝性脑病等，其中
ＥＶＢ病死率高，是最常见的消化系统急症之一。为规范肝硬
化门静脉高压ＥＶＢ的预防、诊断和治疗，中华医学会肝病学分
会、消化病学分会和内镜学分会于２００８年组织国内有关专家
制订了《肝硬化门静脉高压食管胃静脉曲张出血的防治共

识》［１］。近７年来，国内外有关肝硬化门静脉高压ＥＶＢ的临床
研究取得一定进展。许多随机对照研究更新了ＥＶＢ的处理方
法，发表了２００８年的苏格兰校际指南网络、２０１２年英国国家
卫生与临床研究所指南和２０１５年英国指南及ＢａｖｅｎｏＶＩ［２］等。
此外，有关患者教育、基础治疗、如何降低内镜治疗后再出血

率，术前术后包括肝功能、门静脉高压及侧枝循环的评估等对

治疗方案选择的影响，也是临床存在的突出问题。

本指南旨在帮助医生在肝硬化门静脉高压ＥＶＢ的诊疗和预
防工作中做出合理决策，但不是强制性标准，也不可能包括或解决

肝硬化门静脉高压ＥＶＢ诊治中的所有临床问题。因此，临床医生
在面对某一患者时，应在充分了解有关本病的最佳临床证据、认真

考虑患者具体病情及其意愿的基础上，根据自己的专业知识、临床

经验和可利用的医疗资源，制订全面合理的诊疗方案。

本文中的证据等级分为Ａ、Ｂ、Ｃ３个级别，推荐等级分为１
和２两个级别（表１）。

表１　推荐意见的证据等级和推荐等级

证据级别 阐述

Ａ高质量
　

进一步研究不大可能改变对该疗效评估结果

的可信度

Ｂ中等质量
　

进一步研究有可能影响该疗效评估结果的可

信度，且可能改变该评估结果
Ｃ低质量
　

进一步研究很有可能影响该疗效评估结果的

可信度，且很可能改变该评估结果

推荐等级

强推荐（１级） 明确显示干预措施利大于弊或者弊大于利

弱推荐（２级）
　

利弊不确定或无论质量高低的证据均显示利

弊相当

２　基本概念
２．１　ＥＶＢ的治疗目的　ＥＶＢ的防治目的包括：（１）预防首次
ＥＶＢ（一级预防）；（２）控制急性ＥＶＢ；（３）预防再次ＥＶＢ（二
级预防）；（４）改善肝功能储备。
２．２　ＥＶＢ和再出血
２．２．１　ＥＶＢ的诊断　出血１２～２４ｈ内进行食管胃十二指肠
镜（简称胃镜）检查是诊断ＥＶＢ的可靠方法。内镜下可见曲张
静脉活动性出血（渗血、喷血）、在未发现其他部位有出血病灶

但有明显静脉曲张的基础上发现有血栓头［２］。

胃镜作为一种侵入性的检查措施，目前仍是对静脉曲张进

行筛查的主要方法。推荐采用胃镜检查确定患者是否存在

ＧＯＶ并评估曲张静脉破裂出血的危险性［３］。一项包含了９项
研究、６３１例患者的Ｍｅｔａ分析［４］显示，胶囊内镜检查用于诊断

ＧＯＶ的敏感度和特异度分别为８３％和８５％，另一项包含了１６
项研究的Ｍｅｔａ分析［５］显示，胶囊内镜诊断的敏感度和特异度

分别为８４．８％和８４．３％，其中仅一项研究出现了严重不良事
件，为食管狭窄嵌顿。相比于胃镜，胶囊内镜检查耐受性良好，

但其在评估静脉曲张的存在、大小和红色征（ｒｅｄｃｏｌｏｒ，ＲＣ）等
方面仍不理想，预测精度目前尚不满意。超声内镜可在内镜检
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查的基础上，提供更多细节信息，如内部解剖结构变化和黏膜

血流的改变，可提高病程早期的诊断率［６］。

腹部超声检查可反映肝硬化和门静脉高压的严重程度，辅

助ＧＯＶ的诊断。多排螺旋ＣＴ可作为筛查门静脉高压症 ＧＯＶ
的无创性检查方法［７］，尤其对较大ＧＯＶ的诊断敏感度和特异度
均较高［８］。ＣＴ门静脉血管成像可清晰显示门静脉主干及其分
支与侧支循环，与胃镜检查在ＧＯＶ诊断方面具有一致性［９］，对

孤立胃静脉曲张，也是一种有效的筛查和治疗效果评估的工

具［１０］。在ＧＯＶ分级方面，ＣＴ检查与内镜检查之间尚不具有很
好的相关性［１１］。磁共振血管成像能较好地显示门静脉系统解

剖图像［１２］，磁共振弹性成像和动态增强磁共振成像等技术均可

用于预测ＧＯＶ［１３］。肝弹性检测与肝静脉压力梯度（ｈｅｐａｔｉｃｖｅ
ｎｏｕｓｐｒｅｓｓｕｒｅｇｒａｄｉｅｎｔ，ＨＶＰＧ）具有一定相关性，也可用于肝硬化
门静脉高压的辅助诊断［１４－１５］，但均不足以代替胃镜检查。一些

研究选取了部分非侵入性的指标来进行评价，如血小板计数、纤

维蛋白原等，其ＧＯＶ风险评估程度还需进一步确认。
２．２．２　提示ＥＶＢ未控制的征象　具有以下表现之一：（１）在药
物治疗或内镜治疗后≥２ｈ，出现呕吐新鲜血液或鼻胃管吸出超过
１００ｍｌ新鲜血液；（２）发生失血性休克；（３）未输血情况下，在任意
２４ｈ期间，血红蛋白下降３０ｇ／Ｌ（红细胞压积降低约９％）。
２．２．３　提示ＥＶＢ再出血的征象　出血控制后再次有临床意义的
活动性出血事件（呕血、黑便或便血；收缩压降低＞２０ｍｍＨｇ或心
率增加＞２０次／ｍｉｎ；在没有输血的情况下血红蛋白下降 ＞３０
ｇ／Ｌ）。早期再出血：出血控制后７２ｈ～６周内出现活动性出
血。迟发性再出血：出血控制６周后出现活动性出血。
２．３　ＧＯＶ的分型与分级　我国、日本及欧美有关 ＧＯＶ的分
型分级标准不同，本指南推荐我国的分型方法———ＬＤＲｆ分
型［１６］，ＬＤＲｆ是具体描述静脉曲张在消化管道内所在位置（ｌｏ
ｃａｔｉｏｎ，Ｌ）、直径（ｄｉａｍｅｔｅｒ，Ｄ）与危险因素（ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ，Ｒｆ）的分
型记录方法，统一表示方法为：ＬＸｘＤ０．３－５Ｒｆ０，１，２。

ＬＸｘ：第一个 Ｘ为脏器英文名称的首字母，即食管 ｅ（ｅ
ｓｏｐｈａｇｅａｌ），胃ｇ（ｇａｓｔｒｉｃ），十二指肠 ｄ（ｄｕｏｄｅｎｕｍ），空肠 ｊ（ｊｅ
ｊｕｎｕｍ），回肠ｉ（ｉｌｅｕｍ），直肠 ｒ（ｒｅｃｔｕｍ）等，第二个 ｘ是曲张静
脉位于该器官的哪一段，以食管为例，上段 ｓ（ｓｕｐｅｒｉｏｒ），中段
（ｍｉｄｄｌｅ），下段ｉ（ｉｎｆｅｒｉｏｒ），分别记做 Ｌｅｓ，Ｌｅｍ，Ｌｅｉ。孤立胃静
脉曲张记做Ｌｇ，Ｌｇｆ表示曲张静脉位于胃底；Ｌｇｂ表示曲张静脉
位于胃体；Ｌｇａ表示曲张静脉位于胃窦；若食管静脉曲张延伸
至胃底则记做Ｌｅ，ｇ；若曲张静脉为多段，使用相应部位代号联
合表示，如为食管下段与胃底均存在静脉曲张，但未相同，记录

为Ｌｅｉ，Ｌｇｆ。
Ｄ０．３－５：表示所观察到曲张静脉最大直径，按Ｄ＋直径数

字方法表示，数字节点以内镜下治疗方式选择为依据：Ｄ０．３，
Ｄ１，Ｄ１．５，Ｄ２．０，Ｄ３．０等。

Ｒｆ０，１，２：危险因素表示观察到的曲张静脉出血的风险指
数，静脉曲张破裂出血的相关危险因素有：（１）ＲＣ，ＲＣ阳性（包

括鞭痕征、血疱征等）提示曲张静脉易于出血的征象；（２）
ＨＶＰＧ，用于判断ＧＯＶ的发生及其预后；（３）糜烂，提示曲张静
脉表层黏膜受损，是近期出血的征象，需要及时内镜下治疗；

（４）血栓，无论红色或白色血栓都是即将出血的征象，需及时
内镜下治疗；（５）活动性出血，内镜下可以看到曲张静脉正在
喷血或是渗血；（６）以上因素均无，但镜下可见新鲜血液并能
排除非静脉曲张出血因素。依照是否有近期出血征象以及是

否有急诊内镜下治疗的指征分为３个梯度，Ｒｆ０：无以上５个危
险因素，无近期出血指征；Ｒｆ１：ＲＣ阳性或ＨＶＰＧ ＞１２ｍｍＨｇ，
有近期出血的征象，需要择期进行内镜下治疗；Ｒｆ２：可见糜烂、
血栓、活动性出血，需要及时进行内镜下治疗。

具体可参照中华医学会消化内镜学分会 ＧＯＶ学组《消化
道静脉曲张及出血的内镜诊断和治疗规范试行方案（２００９
年）》（表２）［１７］。

表２　ＧＯＶ记录方法

项目 表示方法

位置（Ｌ） Ｌｅ：曲张静脉位于食管
Ｌｅｓ：曲张静脉位于食管上段
Ｌｅｍ：曲张静脉位于食管中段
Ｌｅｉ：曲张静脉位于食管下段
Ｌｇ：曲张静脉位于胃部
Ｌｇｆ：曲张静脉位于胃底
Ｌｇｂ：曲张静脉位于胃体
Ｌｇａ：曲张静脉位于胃窦
Ｌｅ，ｇ：食管曲张静脉与胃曲张静脉完全相通
Ｌｅ，Ｌｇ：食管曲张静脉与胃曲张静脉各自独立
Ｌｅ，ｇ，Ｌｇ：一支以上胃曲张静脉与食管曲张静
脉完全相通，但还有胃孤立曲张静脉存在多段

或多部位曲张静脉使用相应部位代号联合表示

直径（Ｄ） Ｄ０：无曲张静脉
Ｄ０．３：曲张静脉最大直径≤０．３ｃｍ
Ｄ１．０：曲张静脉最大直径＞０．３～１．０ｃｍ
Ｄ１．５：曲张静脉最大直径＞１．０～１．５ｃｍ
Ｄ２．０：曲张静脉最大直径＞１．５～２．０ｃｍ
Ｄ３．０：曲张静脉最大直径＞２．０～３．０ｃｍ
Ｄ４．０：曲张静脉最大直径＞３．０～４．０ｃｍ
曲张静脉最大直径＞４．０ｃｍ，按Ｄ＋直径数
字方法表示

危险因素（Ｒｆ） Ｒｆ０：ＲＣ阴性，未见糜烂、血栓及活动性出血
Ｒｆ１：ＲＣ阳性或ＨＶＰＧ＞１２ｍｍＨｇ，未见糜烂、
血栓及活动性出血

Ｒｆ２：可见糜烂、血栓及活动性出血，或镜下可
见新鲜血液，并能排除非静脉曲张出血因素

　　食管静脉曲张也可按静脉曲张形态、是否有 ＲＣ及出血危
险程度简分为轻、中、重３度［１］。轻度（Ｇ１）：食管静脉曲张呈

４０２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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直线形或略有迂曲，无 ＲＣ。中度（Ｇ２）：食管静脉曲张呈直线
形或略有迂曲，有 ＲＣ或食管静脉曲张呈蛇形迂曲隆起但无
ＲＣ。重度（Ｇ３）：食管静脉曲张呈蛇形迂曲隆起且有 ＲＣ或食
管静脉曲张呈串珠状、结节状或瘤状（不论是否有ＲＣ）。
推荐意见１：ＥＶＢ的防治包括：（１）预防首次ＥＶＢ（一级预防）；
（２）控制急性ＥＶＢ；（３）预防再次 ＥＶＢ（二级预防）；（４）改善
肝功能储备（Ａ，１）。
推荐意见２：胃镜检查是诊断ＧＯＶ和ＥＶＢ的金标准，在胃镜检
查时，应对ＧＯＶ进行分级，指出静脉曲张轻、中、重度及所在的
部位、直径、有无危险因素等（Ａ，１）。Ｂ超、ＣＴ、核磁共振、肝弹
性检测可用于临床门静脉高压症的辅助诊断（Ｂ，１）。
３　ＧＯＶ的发病机制、自然史和危险因素评估

任何原因引起的肝硬化均有可能引起门静脉高压，ＧＯＶ
及ＥＶＢ的主要原因是门静脉高压。门静脉压力升高缘于肝组
织纤维化及结节再生所致的小血管扭曲变形，阻碍血液流动。

此外，体循环大血管收缩占肝内血流阻力增高原因的２０％ ～
３０％。门静脉高压导致门－体侧枝循环形成，但由于以下两个
原因，门静脉高压仍持续存在：（１）门－体侧枝循环形成后，内
脏小血管舒张，门静脉血流阻力增高；（２）门体分流并不能有
效减压，门静脉血流阻力仍高于正常肝脏。因而，门静脉压力

的增加，一方面是因为门静脉阻力（肝内及侧支循环）增加，另

一方面为血容量增加所致［１８］。

代偿期肝硬化患者首先应确定是否存在 ＧＯＶ，ＧＯＶ患者
发生肝功能失代偿的风险和病死率均显著高于无ＧＯＶ者［１９］。

ＧＯＶ可见于约５０％的肝硬化患者，与肝病严重程度密切相关，
约４０％的Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ级和８５％的Ｃ级患者发生静脉曲张。
孤立胃静脉曲张发生率为３３．０％～７２．４％，２年的出血发生率
约２５％。原发性胆汁性肝硬化可在病程早期、没有明显肝硬
化形成前即发生静脉曲张及出血。较小直径的曲张静脉以每

年８％的速度发展为较大直径的曲张静脉。ＥＶＢ年发生率为
５％～１５％，６周病死率可达２０％。

ＧＯＶ的出血危险因素包括：ＧＯＶ程度、ＲＣ及 Ｃｈｉｌｄ－Ｐｕｇｈ
分级。ＧＯＶ程度与曲张静脉直径呈线性正相关。肝脏疾病病
程是静脉曲张进展的主要决定因素，一项前瞻性队列研究［２０］

纳入了４９４例肝硬化患者，随访（１４５±１０９）个月，应用竞争风
险模型进行分析，发现在病程１０、２０年时，出现静脉曲张的概
率分别为４４％和５３％［２０］。轻度静脉曲张即曲张静脉直径 ＜
５ｍｍ，暂不需要行预防性治疗，但必须行胃镜随访［２］。肝硬化

的诊断一旦成立，即应定期进行胃镜检查，复查的频度取决于

患者的肝硬化程度和静脉曲张程度。ＨＶＰＧ是进行风险评估
的有效方法。ＨＶＰＧ＞５ｍｍＨｇ（正常３～５ｍｍＨｇ）认为存在
门静脉高压，ＨＶＰＧ＞１０ｍｍＨｇ是发生静脉曲张、肝硬化失代
偿的预测因子，对于ＥＶＢ的患者 ＨＶＰＧ＞２０ｍｍＨｇ是预后不
良的有效预测因子［２］。一般认为，ＨＶＰＧ＜１２ｍｍＨｇ者不会发
生静脉曲张出血。ＨＶＰＧ较基线值下降 ＞１０％，认为治疗有

效，再出血风险亦会显著下降。ＨＶＰＧ≤１２ｍｍＨｇ或较基线值
下降≥１０％者（定义为“ＨＶＰＧ应答者”）不仅静脉曲张出血复
发的机会减少，发生腹水、肝性脑病和死亡的风险均会降低。

但ＨＶＰＧ的检测是通过经皮穿刺插管，置入带有球囊导管的方
式进行，该方法为侵入性操作，在国内尚未广泛应用。

其他较重要的预测因素为曲张静脉直径和肝脏储备功能。

曲张静脉壁张力亦是决定其是否破裂的主要因素。血管直径与

血管壁张力、ＨＶＰＧ密切相关。相同血管内压力下，直径越大，
管壁张力越大，越容易破裂。ＨＶＰＧ下降会使曲张静脉壁张力
降低，减少破裂出血的风险。ＥＶＢ未预防治疗患者后期再出血
率约为６０％，大部分发生在首次出血后１～２年。Ｃｈｉｌｄ－Ｐｕｇｈ
分级、白蛋白水平以及国际标准化比值（ＩＮＲ）与临床显著门静
脉高压症大致相关，可用于代偿期及失代偿期肝硬化患者的风

险评估［２１］。Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级、ＩＮＲ＞１．５、门静脉直径 ＞１３ｍｍ
和血小板明显减少，这３项条件可预测肝硬化患者发生静脉曲
张的可能性，满足０、１、２、３项者出现食管静脉曲张的比率分别
为＜１０％、２０％～５０％、４０％～６０％和＞９０％。肝硬化患者符合
３项条件中的１项及１项以上可作为内镜筛查静脉曲张和进行
ＥＶＢ一级预防的指征。终末期肝病模型（ｍｏｄｅｌｆｏｒｅｎｄｓｔａｇｅｌｉｖ
ｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＭＥＬＤ）积分可用于预测无静脉曲张患者肝脏失代偿
的发展，亦可用于预测静脉曲张出血的６周病死率［２２］。

推荐意见３：初次确诊肝硬化的患者均应常规行胃镜检查以筛
查其是否存在ＧＯＶ及其严重程度（Ｂ，１）。建议无静脉曲张的
代偿期肝硬化患者每２年检查１次胃镜（Ｃ，１），有轻度静脉曲
张每年检查１次胃镜。失代偿期肝硬化患者０．５～１年检查１
次胃镜（Ｃ，１）。
推荐意见４：有条件的医院可进行ＨＶＰＧ检测，ＨＶＰＧ＞５ｍｍＨｇ
存在门静脉高压，ＨＶＰＧ＞１０ｍｍＨｇ可发生静脉曲张，ＨＶＰＧ＞
１２ｍｍＨｇ可发生ＥＶＢ，ＨＶＰＧ＞２０ｍｍＨｇ提示预后不良（Ａ，１）。
４　ＥＶＢ的一级预防

ＥＶＢ一级预防的目的是防止曲张静脉形成和进展、预防
中－重度曲张静脉破裂出血，防止并发症的发生，提高生存率。
不同程度静脉曲张的预防措施如下。

４．１　无食管静脉曲张　一项多中心、随机、安慰剂对照试验纳
入了２１３例无食管静脉曲张的门静脉高压患者［２３－２４］，随机给

予噻吗洛尔（１０８例）或安慰剂治疗（１０５例），平均随访５４９
个月，随访结束时终点事件率（静脉曲张的出现或出血）两组

间差异无统计学意义，同时两组发生腹水、肝性脑病、需要肝移

植、病死率的差异亦无统计学意义，治疗组不良事件发生率高

于安慰剂组，显示非选择性 β受体阻滞剂用于无食管静脉曲
张者并无益处。

４．２　轻度食管静脉曲张　非选择性 β受体阻滞剂是否应用
于较小食管静脉曲张者具有争议。一项包含６项随机对照临
床试验、９１６例患者的Ｍｅｔａ分析［２５］研究了非选择性 β受体阻
滞剂在无或轻度静脉曲张患者中的预防效果，结果显示非选择

５０２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．
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性β受体阻滞剂组和安慰剂组在进展至较大静脉曲张率、首
次出血率、病死率方面差异均无统计学意义，而非选择性 β受
体阻滞剂组的不良事件发生率高于安慰剂组。因此，仅在出血

风险较大的轻度食管静脉曲张患者中推荐使用非选择性 β受
体阻滞剂。

４．３　中、重度食管静脉曲张
４．３．１　药物预防　一项包括９项临床试验、９６６例患者的Ｍｅｔａ
分析［２６］评估了非选择性β受体阻滞剂和非活性药物预防首次
出血的效果，结果显示非选择性 β受体阻滞剂组首次出血风
险明显降低，尤其是在较大食管静脉曲张、ＨＶＰＧ＞１２ｍｍＨｇ
的患者中。另一项包括１１项临床试验、１１８９例患者的Ｍｅｔａ分
析［２７］也得到了类似结果，非选择性β受体阻滞剂应用于中、重
度食管静脉曲张时，治疗组首次出血风险明显低于对照组，同

时病死率也显著降低。非选择性β受体阻滞剂与内镜下曲张
静脉套扎术（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｖａｒｉｃｅａｌｌｉｇａｔｉｏｎ，ＥＶＬ）相比，预防效果
相当［２８］。非选择性β受体阻滞剂通过降低心输出量、收缩内
脏血管发挥降低门静脉压力作用的同时，减少了细菌易位、腹

水［２９］、自发性细菌性腹膜炎［３０］的发生。

卡维地洛为同时具有阻断 α１受体作用的非选择性 β受
体阻滞剂，可降低肝血管张力和阻力［３１］。一些研究［３２－３４］证

实，卡维地洛降低ＨＶＰＧ的幅度可达２０％，甚至显著高于普萘
洛尔。一项随机、双盲、对照临床试验［３４］比较了卡维地洛和普

萘洛尔降低 ＨＶＰＧ的效果，试验选取了 ３８例 ＨＶＰＧ≥
１２ｍｍＨｇ的肝硬化患者，随机给予卡维地洛（２１例）或普萘洛
尔（１７例）治疗，９０ｄ后再次测量 ＨＶＰＧ，结果显示两组患者
ＨＶＰＧ均显著下降，两组间下降幅度差异无统计学意义。另一
项多中心、随机、对照试验［３２］将卡维地洛和ＥＶＬ的预防效果进
行了对比，其中纳入了１５２例中、重度食管静脉曲张患者，７７例
给予卡维地洛１２．５ｍｇ，１次／ｄ，７５例每２周行ＥＶＬ直至静脉曲
张消失，结果显示服用卡维地洛组的首次出血率低于 ＥＶＬ组，
两组病死率、出血相关病死率差异均无统计学意义，ＥＶＬ组有６
例发生套扎后溃疡出血。卡维地洛有望成为新的预防药物，但

其有效性和长期应用安全性尚有待进一步研究证实。

辛伐他汀可增加肝脏中一氧化氮的含量，从而降低肝硬化

患者ＨＶＰＧ且不影响全身血流动力学稳定［３５］。一项随机、安

慰剂对照试验［３５］对５９例肝硬化门静脉高压患者进行了研究，
治疗组给予辛伐他汀２０ｍｇ／ｄ（１５ｄ后加至４０ｍｇ／ｄ），对照组
给予安慰剂，１个月后显示治疗组ＨＶＰＧ平均下降８％，对照组
ＨＶＰＧ较治疗前无变化。辛伐他汀降低 ＨＶＰＧ的效果可与非
选择性β受体阻滞剂叠加，但其长期应用的有效性和安全性
尚需更大样本的研究。

一项包含了１０个随机对照临床试验的 Ｍｅｔａ分析［３６］显

示，单用硝酸酯与单用非选择性β受体阻滞剂、硝酸酯联合非
选择性β受体阻滞剂、安慰剂相比，生存率差异均无统计学意
义。在某些临床试验中，单用硝酸酯的出血风险甚至高于安慰

剂，且其不良反应较多，因此不推荐单独使用硝酸酯或联合使

用非选择性β受体阻滞剂。
肝硬化患者血管紧张素Ⅱ水平增加，可引起门静脉压力升

高［３７］，但将血管紧张素 ＩＩ受体拮抗剂（ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｂｌｏｃｋｅｒ，ＡＲＢ）应用于门静脉高压患者未能取得较好疗效［３８］。

一项随机、安慰剂对照、双盲临床试验［３８］纳入了３２例患者，１７
例给予氯沙坦＋普萘洛尔，１５例给予安慰剂＋普萘洛尔，两组
ＨＶＰＧ均较前下降［由（１９．６±１．５）ｍｍＨｇ下降至（１６．６±
１２）ｍｍＨｇ、（１７．８±１．１）ｍｍＨｇ下降至（１５．１±１．２）ｍｍＨｇ］，但
在普萘洛尔基础上加用氯沙坦未能增加ＨＶＰＧ下降幅度。血管
紧张素转换酶抑制剂（ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｏｎｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，
ＡＣＥＩ）和ＡＲＢ类药物作用相似，但 ＡＣＥＩ／ＡＲＢ类药物的主要
副作用为低血压和肾衰竭，因而目前不推荐 ＡＣＥＩ／ＡＲＢ类药
物用于门静脉高压治疗［３９］。

螺内酯通过减少血容量和内脏血流也可降低门静脉压力，

一项多中心、双盲、安慰剂对照试验［４０］观察了非选择性β受体
阻滞剂联合螺内酯的干预效果，试验选取了１００例无腹水且
中、重度食管静脉曲张的肝硬化患者，５１例给予纳多洛尔 ＋安
慰剂治疗，４９例给予纳多洛尔 ＋螺内酯治疗，平均随访（２２±
１６）个月，结果显示两组的出血率、腹水发生率差异均无统计
学意义，纳多洛尔联合螺内酯的不良事件发生率却明显升高，

因此不推荐在非选择性β受体基础上加用螺内酯。
４．３．２　内镜预防　ＥＶＬ用于预防食管静脉曲张首次出血具有
较好的疗效。一项近期的Ｍｅｔａ分析［２８］纳入了１９项随机临床
试验、１５０４例患者，对比了ＥＶＬ和非选择性β受体阻滞剂的一
级预防效果，结果显示两者在消化道出血率、病死率、出血相关

病死率等方面差异均无统计学意义。

一些早期的研究［４１］显示，内镜下注射硬化剂治疗用于食

管静脉曲张一级预防有效，但随后的一些更大的临床研究［４２］

得到了相反结果，另一项预防性硬化治疗的前瞻性、随机临床

试验［４３］则因硬化治疗组的病死率显著高于“假治疗组”而被

提前终止。

４．３．３　内镜联合药物预防　药物联合 ＥＶＬ治疗疗效不优于
单用药物或ＥＶＬ，且增加不良事件发生率。一项近期的 Ｍｅｔａ
分析［４４］纳入了１２项随机临床试验、１５７１例患者，结果显示联
合治疗组在降低首次食管静脉曲张出血率上并无优势，同时不

良事件发生率显著增加。

４．３．４　门体分、断流术预防　门体分、断流手术均通过降低门
静脉压力减少首次出血风险，但其肝性脑病发生率明显升高，

病死率反而增加［４２］。经颈静脉肝内门体分流术（ＴＩＰＳ）和分流
手术原理相似，因此均不适用于作为预防首次出血的措施。

４．４　胃静脉曲张的预防　关于胃静脉曲张出血的一级预防研
究相对较少，ＧＯＶ１Ｌｅ，ｇ型为食管静脉曲张的延伸，目前一级
预防措施同食管静脉曲张。一项随机、对照临床试验［４５］纳入

了８９例食管静脉曲张已消失的 ＧＯＶ２或孤立胃静脉曲张患

６０２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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者，随机应用组织黏合剂注射（３０例）、非选择性β受体阻滞剂
（２９例）治疗或不采取治疗（３０例），平均随访２６个月，结果显
示组织黏合剂组的胃静脉曲张出血率显著低于非选择性 β受
体阻滞剂组和未治疗组，与未治疗组相比，组织黏合剂组的生

存率也更高。组织黏合剂注射的主要不良事件为血栓、感染

等，其应用于胃静脉曲张患者的安全性和有效性尚需进一步研

究，对这部分患者目前仍主张应用非选择性β受体阻滞剂。
推荐意见５：不推荐无食管静脉曲张者使用非选择性β受体阻
滞剂用于一级预防（Ｂ，１）。
推荐意见６：轻度食管静脉曲张若Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＢ、Ｃ级或ＲＣ阳
性，推荐使用非选择性 β受体阻滞剂预防首次静脉曲张出血
（Ｂ，１）。出血风险不大时，不推荐使用非选择性β受体阻滞剂
（Ｂ，２）。对于轻度食管静脉曲张未使用非选择性 β受体阻滞
剂者，应定期复查胃镜（Ｂ，１）。
推荐意见７：中、重度食管静脉曲张、出血风险较大者（Ｃｈｉｌｄ－
ＰｕｇｈＢ、Ｃ级或ＲＣ阳性），推荐使用非选择性β受体阻滞剂或
ＥＶＬ预防首次静脉曲张出血（Ａ，１）。出血风险不大者，首选非
选择性β受体阻滞剂，对非选择性β受体阻滞剂有禁忌证、不
耐受或依从性差者可选ＥＶＬ（Ｂ，２）。
推荐意见８：普萘洛尔起始剂量为１０ｍｇ，２次／ｄ，可渐增至最大耐
受剂量；卡维地洛起始剂量为６．２５ｍｇ，１次／ｄ，如耐受可于１周
后增至１２．５ｍｇ，１次／ｄ；纳多洛尔起始剂量２０ｍｇ，１次／ｄ，渐
增至最大耐受剂量，应长期使用。应答达标的标准：ＨＶＰＧ≤
１２ｍｍＨｇ或较基线水平下降≥１０％。应用普萘洛尔或纳多洛
尔的患者，若不能检测ＨＶＰＧ应答，则应使静息心率下降到基
础心率的７５％或静息心率达５０～６０次／ｍｉｎ（Ａ，１）。
推荐意见９：不推荐单独应用硝酸酯类药物或与非选择性β受
体阻滞剂联用进行一级预防（Ａ，２）。不推荐血管紧张素转换
酶抑制剂／血管紧张素ＩＩ受体拮抗剂（ＡＣＥＩ／ＡＲＢ）类药物进行
一级预防（Ｂ，２）。不推荐螺内酯用于一级预防（Ｃ，２）。
推荐意见１０：不推荐内镜下硬化剂治疗用于一级预防（Ｂ，１）。
不推荐各种外科手术和 ＴＩＰＳ用于一级预防（Ａ，２）。不推荐
ＥＶＬ联合非选择性β受体阻滞剂同时用于一级预防（Ｃ，２）。
推荐意见１１：推荐非选择性 β受体阻滞剂用于胃静脉曲张出
血的一级预防（Ｂ，２）。
推荐意见１２：根据 ＬＤＲｆ分型进行治疗时机选择：Ｒｆ０，Ｄ０．３：
（一级预防）不治疗，每年一次内镜检查；Ｄ１．０：择期ＥＶＬ或每
半年一次内镜检查（Ｂ，１）；Ｄ１．５：食管静脉曲张择期内镜下硬
化剂治疗（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓｃｌｅｒｏｔｈｅｒａｐｙ，ＥＩＳ）＋贲门部组织
胶注射，或每３个月到半年一次内镜检查；食管以外曲张静脉
组织胶注射，或每３个月到半年一次内镜检查（Ｃ，２）。Ｒｆｌ：３
个月内进行治疗。

５　急性ＧＯＶ出血的治疗［２，２４，４６］

５．１　药物治疗
５．１．１　一般处理　肝硬化急性ＧＯＶ大量出血者，早期治疗主

要针对纠正低血容量休克、防止胃肠道出血相关并发症（感

染、电解质酸碱平衡紊乱、肝性脑病等）、有效控制出血、监护

生命体征和尿量，有条件者入住 ＩＣＵ。少量出血、生命体征稳
定的患者可在普通病房密切观察。内科处理流程见图１。

图１　肝硬化急性上消化道出血临床处理推荐流程

５．１．２　血容量的恢复　保持有效（至少两条）的静脉通路，以
便快速补液输血，根据出血程度确定扩血容量和液体性质，输

血以维持血液动力学稳定并使血红蛋白维持在６ｇ／ｄｌ以上，同
时应遵守输血管理规范，推广互助输血，以缓解血源紧缺的问

题。需要强调的是，对肝硬化患者恢复血容量要适当，过度输

血或输液可能导致继续或重新出血，避免仅用盐溶液补足液

体，从而加重或加速腹水或其他血管外部位液体的蓄积。必要

时应及时补充血浆和血小板等。有效血容量恢复的指征：（１）
收缩压 ９０～１２０ｍｍＨｇ；（２）脉搏 ＜１００次／ｍｉｎ；（３）尿量 ＞
１７ｍｌ／ｈ；（４）临床表现为神志清楚／好转，无明显的脱水貌。
５．１．３　早期降低门静脉压力药物的应用

目前临床急诊常用降门静脉压力药物包括血管加压素及

其类似物（特利加压素）、十四肽生长抑素及其类似物（奥曲

肽）。Ｄ′Ａｍｉｃｏ等［４７］一项包括１５个临床试验的荟萃分析，比
较急诊内镜治疗和药物治疗（血管加压素 ±硝酸甘油、特利加
压素、十四肽生长抑素及奥曲肽）的效果及安全性，结果发现

药物治疗具有更少的副作用，而与内镜治疗效果相似。药物治

疗是各级医院、各级临床医师均容易获得的可快速掌握的技

能。因此，在怀疑食管静脉曲张破裂出血时，药物治疗应作为

首选的一线方案。尽管部分患者应用 β受体阻滞剂也可有效
降低门静脉压力，但它也可降低血压和增加心率，因此在急性

出血期不建议使用。

５．１．３．１　血管加压素及其类似物　血管加压素是治疗急性静
脉曲张出血最常用的内脏血管收缩剂。人工合成的血管加压

素为９肽，半衰期为１０～２０ｍｉｎ；其活性形式有精氨酸血管加
压素及赖氨酸血管加压素２种。血管加压素通过激活血管平
滑肌Ｖ１受体，增加肠系膜血管及周围血管的阻力，平均动脉压

７０２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．
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增加，心输出量减少，从而导致门静脉血流减少，门静脉压力下

降；对窦性及窦后血管阻力无影响。血管加压素的多种副作用

与它强有力的收缩血管作用有关，包括心脏和外周血管缺血表

现，如心律失常、心绞痛、心肌梗死、高血压、肠缺血。也可能因

为血管加压素激活肾小管Ｖ２受体，出现水钠潴留或低钠血症。
联合硝酸甘油（硝酸甘油４０μｇ／ｍｉｎ，可增加到４００μｇ／ｍｉｎ，调整
以维持收缩压 ＞９０ｍｍＨｇ）可以减少血管加压素的不良
反应［４８］。

血管加压素一次注射剂量为１０～２０Ｕ，１０ｍｉｎ后持续静
脉滴注０．４Ｕ／ｍｉｎ，最大速度为０．９Ｕ／ｍｉｎ，随剂量的增加全身
不良反应增加；如果出血停止，剂量逐渐减少，应每６～１２ｈ减
０１Ｕ／ｍｉｎ，疗程一般为３～５ｄ。但近来发现，血管加压素突然中
断，门静脉压力并不增加。因此，在停药前逐渐减量似乎不必要。

多数学者报道其首次控制出血率为５０％～６０％，停药２４～４８ｈ再
出血率高达４５％，约１／３患者出现明显的不良反应。

目前国内一些基层医院仍没有特利加压素、十四肽生长抑

素及奥曲肽等药物，临床仍在应用垂体后叶素，其用法、疗效与

血管加压素相似，价格低廉。但是，垂体后叶素的疗效有限，副

作用多，近年来临床应用有减少的趋势［４９－５０］。

三甘氨酰赖氨酸血管加压素（特利加压素）是一种人工合

成的血管加压素缓释剂，其原形对平滑肌无影响，进入人体后

其末端甘氨酰基脱落后才转化为具有活性的９肽血管加压素，
半衰期长，由于其缓慢释放机制，故不需要持续静脉给药。该

药不引起血液系统改变，因直接作用肠系膜血管 Ｖ１受体，具
有活性的血管加压素浓度低，故其不良反应少而轻。近年来还

发现，特利加压素可降低奇静脉及侧枝循环的血流量，有效控

制急性静脉曲张出血，并可降低出血相关的病死率［２７］。

用法：特利加压素１ｍｇ每４ｈ１次，静脉注射或持续点滴，
首剂可加倍。维持治疗特利加压素 １ｍｇ每１２ｈ１次。疗程３
～５ｄ，多数报道８０％～８５％患者出血可成功控制。临床经验
发现，对于特利加压素控制出血失败者，可联合应用生长抑素

及其类似物。

５．１．３．２　生长抑素及其类似物　十四肽生长抑素半衰期３～
５ｍｉｎ，人工合成八肽生长抑素－奥曲肽及伐普肽，其半衰期为
７０～９０ｍｉｎ。生长抑素及其类似物影响门静脉高压症血液动
力学机制尚不完全清楚，有学者认为是由于选择性作用于内脏

血管平滑肌，导致腹腔局部动脉收缩，门静脉血流量减少从而

降低门静脉压力。有的研究发现，生长抑素及其类似物能降低

ＨＶＰＧ及肝脏血流量，随着剂量的增加，其降压作用并不增加，
全身动脉压及血管阻力无变化；有些学者发现该药对侧支循环

的影响比降低门静脉压力作用更大，表明生长抑素治疗食管静

脉曲张出血可能是由于减少了侧支循环血流量，而不是降低门

静脉压力。近年来认为，生长抑素及其类似物抑制了胃肠道血

管扩张因子的作用，如胰高血糖素、血管活性肠肽、降钙素基因

相关肽、Ｐ物质等，从而出现局部缩血管效应，导致门静脉血流

量减少从而降低门静脉压力。

用法：十四肽生长抑素２５０～５００μｇ／ｈ，奥曲肽２５～５０μｇ／ｈ，
持续静脉点滴，一般使用３～５ｄ。伐普肽最初５０μｇ静脉推
注，然后５０μｇ／ｈ输注，国内尚无伐普肽的应用经验。其控制
首次出血率为８０％～９０％，副作用少。国内多中心研究［５１］发

现，比较奥曲肽２５、５０μｇ／ｈ，７２ｈ内控制静脉曲张出血率分别
为７１．８％、９１．７％。

国产十四肽生长抑素及奥曲肽与进口药物具有相似的临

床效果，但缺乏多中心随机对照临床研究。韩国 Ｓｅｏ等［５２］报

道了一项前瞻性、多中心、随机对照的非劣效性试验，比较特利

加压素、生长抑素、奥曲肽早期治疗急性食管静脉曲张破裂出

血患者的疗效和安全性。肝硬化上消化道大出血的患者早期

被随机分配接受特利加压素，生长抑素或奥曲肽，２４ｈ内进行
内镜检查，５ｄ内未接受挽救治疗作为出血控制成功的评价指
标。特利加压素组２６１例，生长抑素组２５９例，奥曲肽组２６０
例。在早期内镜检查时，３组患者活动性出血率分别为
４３７％、４４．４％和 ４３．５％，出血控制成功率分别为 ８６．２％、
８３４％、８３．８％，没有挽救治疗率分别为 ８９．７％、８７．６％、
８８１％，再出血率分别为３．４％、４．８％、４．４％，３组间差异无统
计学意义。因此认为，生长抑素及其类似物、特利加压素在控

制其急性静脉曲张出血的疗效相似［５２－５３］。

最近国内Ｗａｎｇ等［５４］进行了一项包括５个临床研究的荟萃
分析，比较血管加压素、特利加压素和生长抑素奥曲肽初始控制

食管静脉曲张出血成功率、５ｄ后再出血发生率，结果表明血管
加压素、特利加压素或生长抑素／奥曲肽治疗患者，不论是控制
出血成功率，还是５ｄ后再出血率各组间均无明显差异。

对于生长抑素及其类似物控制出血失败者，可换用或联合

应用特利加压素。

５．１．４　抗生素的应用　活动性出血时常存在胃黏膜和食管黏
膜炎症水肿，因此２０％左右肝硬化急性静脉曲张出血患者４８ｈ
内发生细菌感染。Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级合并糖尿病及肝癌患者特
别容易受到感染。早期再出血及病死率与未能控制的细菌感

染有关。尽管静脉曲张破裂出血死亡与感染的关系值得商榷，

但研究表明，内镜检查前８ｈ，预防性应用抗生素可减少菌血症
和自发性细菌性腹膜炎的发生。肠来源的需氧革兰阴性杆菌

是最常见的病原菌，但最近革兰阳性和喹诺酮耐药微生物越来

越多，其临床意义尚不清楚。国外多个指南建议，短期（７ｄ）应
用氟喹诺酮类（环丙沙星或诺氟沙星）。由于医院内喹诺酮耐

药菌的增加，短期静脉应用头孢三代类抗生素已被证明是有益

的，特别是在高感染风险晚期肝硬化、糖尿病及肝癌患者。因

此，对肝硬化急性静脉曲张破裂出血的患者应短期使用抗生

素，首选头孢三代类抗生素，若过敏，则选择喹诺酮类抗生素，

如左旋氧氟沙星、莫西沙星等，一般疗程５～７ｄ［５５］。
５．１．５　质子泵抑制剂的应用　当胃液 ＰＨ＞５，可以提高止血
成功率。质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎｐｕｍｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＰＰＩ）临床应用

８０２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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种类较多，包括奥美拉唑、埃索美拉唑、潘托拉唑等。一般情况

下，ＰＰＩ４０～８０ｍｇ／ｄ，静脉滴注，对于难控制的静脉曲张出血
患者，ＰＰＩ８ｍｇ／ｈ持续静脉点滴。Ｓｒｅｅｄｈａｒａｎ等［５６］系统评价了

６项来自随机对照试验的２２２３例静脉曲张出血患者，在内镜
治疗前应用ＰＰＩ与不使用的患者，其病死率差异无统计学意
义，但早期应用ＰＰＩ可减少内镜治疗需求。

一项随机对照临床试验［５７］证明，ＰＰＩ可减少 ＥＶＬ术后食
管溃疡的大小，减少再出血发生，但该研究病例数较少。最近

韩国学者［５８］也评价了 ＰＰＩ对内镜下组织黏合剂治疗的影响，
结果发现，２／３（６６．７％）接受ＰＰＩ和３／４（７５．０％）没有接受ＰＰＩ
的患者再出血，两组差异无统计学意义，但没有接受 ＰＰＩ的患
者有较长的出血时间。有研究［５９－６１］报告，ＰＰＩ可增加肝硬化
静脉曲张出血患者发生自发性腹膜炎和死亡的风险。最近

Ｔｅｒｇ等［６１］的一项多中心大样本、前瞻性临床研究发现，肝硬化

自发性腹膜炎与ＰＰＩ治疗无关。迄今，没有证据表明ＰＰＩ治疗
肝硬化静脉曲张出血可以影响患者的临床结局，即死亡或再出

血。如果ＰＰＩ不可及，临床上也可使用 Ｈ２受体阻滞剂，如法
莫替丁８０ｍｇ／ｄ，静脉滴注，５～７ｄ。

目前没有足够的临床证据表明，局部使用凝血酶、冰盐水

（８ｍｇ去甲肾上腺素／１００ｍｌ盐水）、云南白药及静脉应用血凝
酶、凝血酶原复合物、维生素 Ｋ１等在肝硬化 ＥＶＢ的治疗中有
确切疗效，应避免滥用这类止血药。

５．２　内镜治疗［３，１７］

内镜治疗的目的是控制肝硬化急性食管静脉曲张出血及

尽可能使静脉曲张消失或减轻，以防止其再出血。内镜治疗包

括内镜下ＥＶＬ、ＥＩＳ及钳夹法或组织黏合剂注射治疗胃静脉曲
张（见特殊静脉曲张部分）。

５．２．１　ＥＶＬ治疗　（１）适应证急性食管静脉曲张出血；外科
手术等其他方法治疗后食管静脉曲张再发急性出血；既往有食

管静脉曲张破裂出血史。ＬＤＲｆ分型 Ｄ１．０－Ｄ２．０曲张静脉适
用。当曲张静脉直径＞２．０ｃｍ，内镜套扎治疗后近期再发大出
血风险增加。（２）常用六环或七环套扎器，首次套扎间隔２～４
周可行第２次套扎或硬化剂注射治疗，直至静脉曲张消失或基
本消失。并发症：食管狭窄、大出血、发热等。

５．２．２　ＥＩＳ治疗　（１）适应证同 ＥＶＬ治疗。对于不适合 ＥＶＬ
治疗的食管静脉曲张者，可考虑应用 ＥＩＳ。（２）疗程：第１次
ＥＩＳ后，间隔１～２周行第２、３次 ＥＩＳ，直至静脉曲张消失或基
本消失。硬化剂：常用聚桂醇、５％鱼肝油酸钠。注射方法：曲
张静脉内注射为主；每次注射 １～４点；初次注射每条血管
（点）以１０ｍｌ左右为宜，一次总量一般不超过４０ｍｌ，依照静脉
曲张的程度减少或增加剂量。并发症：食管狭窄、穿孔、出血、

纵隔炎、溶血反应（５％鱼肝油酸钠）、异位栓塞等。
５．２．３　药物辅助内镜治疗　可以显著提高内镜治疗安全性和
疗效，减少近期再出血。韩国学者 Ｃｈｏ等［６２］随机双盲比较了

特利加压素（ｎ＝４３，开始２ｍｇ静脉注射，然后１ｍｇ静脉滴

注，每４ｈ一次，连续３ｄ）和奥曲肽（ｎ＝４５，２５μｇ／ｈ，静脉点
滴，连续５ｄ）联合内镜下 ＥＶＬ早期再出血疗效。最初止血率
分别为９８％（４２／４３）、９６％（４３／４５）。５ｄ和４２ｄ再出血率分
别为１２％（５／４３）、２８％（１２／４３）、９％（４／４５）和２４％（１１／４５）。
特利加压素和奥曲肽组之间差异无统计学意义。在４２ｄ两组
病死率相似，病死率高（４８％）与４２ｄ再出血有关。４２ｄ再出
血的相关危险因素包括Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级［调整优势比（ａｊｕｓｔｅｄ
ｏｄｄｓｒａｔｉｏ，ＡＯＲ）＝３０．２，９５％可信区间（９５％ＣＩ）：７．７～
１１７９］，２级以上腹水（ＡＯＲ＝６．６，９５％ＣＩ：２．２～１９．２）和晚期
肝细胞癌（ＡＯＲ＝４．６，９５％ＣＩ：１．１～１８．９）。认为比较特利加
压素和奥曲肽联合ＥＶＬ显示同样的安全性和有效性。与国内
多数学者的研究一致。

Ａｂｉｄ等［６３］头对头比较了特利加压素和奥曲肽辅助内镜治

疗静脉曲张出血的效果。３２４例肝硬化食管静脉曲张破裂出
血患者随机分入接受特利加压素（Ａ组，ｎ＝１６３）、奥曲肽（Ｂ
组，ｎ＝１６１）和安慰剂队列。入组时急诊上消化道内镜检查仍
有活动性出血Ａ组１６％、Ｂ组２５．５％（Ｐ＝０．０３４）。两组病死
率（５．５％ ｖｓ４．３％）、控制食管静脉曲张破裂出血率（９２．６％
ｖｓ９５．６％）差异无统计学意义。两组患者平均输血量无差异，
未见心脏系统不良反应。Ａ组患者的平均住院时间短
［（１０８４０±３４．８１）ｖｓ（１２６．３９±４７．４５）ｈ］。因此认为，特利
加压素的疗效不劣于奥曲肽辅助内镜治疗食管静脉曲张破裂

出血，国内临床医生也有较多经验［６４－６５］。

５．２．４　自膨式覆膜食管金属支架（ｓｅｌｆ－ｅｘｐａｎｄａｂｌｅｅｓｏｐｈａｇｅａｌ
ｍｅｔａｌｌｉｃｓｔｅｎｔ，ＳＥＭＳ）　经过药物或常规内镜套扎或硬化剂治
疗后，仍有１５％～２０％患者反复出血或活动性出血不能有效
控制（称为难治性静脉曲张出血），而其他挽救治疗措施（如

ＴＩＰＳ、外科手术）不可及或没有时机，患者生命受到严重威胁
时，内镜下覆膜食管支架挽救治疗具有一定的效果。Ｈｏｌｓｔｅｒ
等［６６］最早报告了５例采用ＳＥＭＳ治疗难控制食管静脉曲张破
裂出血，作为患者能够获得其他治疗机会的桥梁。初步止血成

功率１００％，持续控制出血９０％。２例患者１４ｄ取出支架，３例
患者直到死亡（６～２１４ｄ）。Ｚａｋａｒｉａ等［６７］报道了 １６例采用
ＳＥＭＳ治疗难治性静脉曲张大出血的经验，９３７％患者成功放
置ＳＥＭＳ，初始控制出血成功率８７．５％，但住院病死率仍高达
２５％。ＳＥＭＳ可作为不适合急诊ＴＩＰＳ或手术患者，且威胁患者生
命时有效的挽救治疗方法，但国内迄今尚无临床应用的经验。

５．２．５　内镜治疗禁忌证　（１）有上消化道内镜检查禁忌；（２）
未纠正的失血性休克；（３）未控制的肝性脑病，患者不配合；
（４）患方未签署知情同意书；（５）伴有严重肝、肾功能障碍、大
量腹水患者。

近年来，随着内镜治疗技术和危重症监护医学的进步，在

ＩＣＵ及麻醉科的支持下，对难控制的失血性休克或肝性脑病患
者，在征得家属充分理解和知情的基础上，在全麻插管下，仍可

采取内镜治疗。因此，肝硬化急性食管静脉曲张出血抢救时，

９０２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．

肝硬化门静脉高压食管胃静脉曲张出血的防治指南
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应根据医师经验及医院的医疗技术条件确定内镜治疗的时机

和方法。

５．２．６　跟踪治疗、长期随访　经首次治疗，１～２周进行内镜
复查，静脉曲张尚未达到根除或溃疡完全愈合的患者，根据曲

张静脉情况可行第２、３次内镜治疗，直至静脉曲张消失或基本
消失。静脉曲张消失或基本消失后，一般每隔６～１２个月复查
一次。经过内镜治疗的患者，应终生内镜随访、跟踪治疗。

５．３　三腔二囊管压迫止血　药物控制出血无效及无急诊内镜
或无ＴＩＰＳ治疗条件的情况下，使用三腔二囊管压迫可使
８０％～９０％出血的病例得到控制，但再出血率高达５０％以上，
并且患者痛苦大，并发症多，如吸入性肺炎、气管阻塞等。一般

在药物或内镜治疗失败２４ｈ内实施三腔二囊管压迫止血，作
为挽救生命的措施，三腔二囊管压迫止血无绝对禁忌证。患者

深度昏迷、不能配合操作或患方拒绝签署知情同意书，不能进

行三腔二囊管压迫止血。最近，国内 Ｚｈａｎｇ等［６８］回顾性评估

了８３例三腔二囊管联合强化内镜密集结扎治疗食管静脉曲张
破裂大出血的有效性和安全性。入院后，所有患者均接受１２ｈ
三腔二囊管压迫及常规药物治疗（血容量复苏、预防性应用抗

生素、生长抑素）。２４ｈ内，所有患者进一步接受内镜下食管
静脉曲张尼龙圈密集结扎术，每例结扎１０～１５环。所有患者
三腔二囊管持续压迫１２ｈ均无严重并发症，９８．８％有效止血，
术后１周再出血１例，但再次套扎后出血控制。认为对于静脉
曲张大出血患者，先实施三腔二囊管压迫止血，２４ｈ内进行内
镜下密集结扎治疗是安全有效的。

５．４　经颈静脉肝内门体分流术（ＴＩＰＳ）　临床应用近３０年历
史。ＴＩＰＳ是经颈静脉穿刺，在肝静脉和肝内门静脉分支之间，
创建一个减压通道降低门静脉高压的方法，达到与外科分流相

同的效果。ＴＩＰＳ优点是微创手术，但也可发生分流道再狭窄
或闭塞和肝功能受损及肝性脑病。近年来聚四氟乙烯内膜支

架应用于临床，明显降低了 ＴＩＰＳ术后再狭窄及血栓形成的严
重并发症，临床应用有增加的趋势［６９－７１］。ＴＩＰＳ除了作为药物
和（或）内镜治疗失败患者的抢救治疗外，对于存在高风险治

疗失败的患者，如Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ（＜１４分）或Ｂ级合并活动性
出血的患者，在药物和内镜治疗控制出血后即应尽早行 ＴＩＰＳ
治疗，提出了实施早期 ＴＩＰＳ的概念（７２ｈ内，最好 ２４ｈ
内）［２，７２］。

一项包括 ４个随机对照临床试验的荟萃分析［７３］报道，

ＴＩＰＳ后静脉曲张再出血率［（比值比（ｏｄｄｓｒａｔｉｏ，ＯＲ）＝７．４５，
９５％ＣＩ：３．９３～１４．１５］、支架或吻合口狭窄（ＯＲ＝２０．０１，９５％
ＣＩ：６．６７～５９．９９）、肝性脑病（ＯＲ＝２．５０，９５％ ＣＩ：１．６３～
３８４）发生率均高于外科分流手术，而２、５年生存率显著低于
外科分流手术，因此建议外科分流手术而不是 ＴＩＰＳ。Ｏｒｌｏｆｆ［７４］

报告了包括２个随机临床试验的急诊外科分流手术治疗 ＧＯＶ
出血患者（Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级）５３年的经验，发现分流术后持
久控制出血，无吻合口狭窄，长期生存率及花费均较内镜治疗

或ＴＩＰＳ好。
ＴＩＰＳ微创手术需有丰富经验的介入医师操作与设备、器

材和外科等后备支持，在急诊或基层医院该治疗方法常常不可

及。术前需完善各种实验室检查、肝脏增强 ＣＴ／ＭＲＩ、门静脉
系统血管重建等，了解肝脏的大小、形态、肝静脉与门静脉的关

系、门静脉分叉的位置、分叉是否在肝外、腹水情况、脾脏是否

切除等。判断手术成功的可能性和存在的风险。一旦药物或

内镜治疗失败，ＴＩＰＳ应在早期（７２ｈ内）实施，做好术前讨论和
手术操作方案［７５］。

（１）适应证：存在高风险治疗失败的患者，如 Ｃｈｉｌｄ－Ｐｕｇｈ
Ｃ（＜１４分）或 Ｂ级合并活动性出血的患者；食管静脉曲张大
出血常规药物及内镜下治疗效果不佳；终末期肝病等待肝移植

术期间静脉曲张出血等。

（２）禁忌证：救治急性 ＧＯＶ破裂大出血时 ＴＩＰＳ无绝对禁
忌证。但在下列情况下应持谨慎态度，在征得患方充分理解和

知情的基础上方可实施。①重要脏器（心、肺、肾等）功能严重
障碍者；②难以纠正的凝血功能异常；③未能控制的全身炎症
反应综合征，尤其存在胆系感染者；④肺动脉高压存在右心功
能衰竭者；⑤反复发作的肝性脑病；⑥多囊肝或多发性肝囊肿
（容易导致囊腔内出血）；⑦肝癌合并重度静脉曲张；⑧门静脉
海绵样变性。

由于内镜治疗技术的普及、ＴＩＰＳ的早期临床应用，其他放
射介入治疗方法，如经皮经肝胃冠状静脉栓塞术，创伤大，临床

已很少开展。

５．５　外科手术　药物或内镜治疗不能控制的出血或出血一度
停止后５ｄ内再次出血，Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级者行急诊手术有
可能挽救生命；对 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级者肝移植是理想的选
择［７６］。因此，外科急诊手术仅作为药物和内镜治疗失败的挽

救治疗措施之一，而没有证据支持外科手术作为 ＴＩＰＳ治疗失
败的挽救治疗。目前国内外尚无高质量临床试验评价内镜治

疗、ＴＩＰＳ与外科手术的效果及安全性。因此，肝硬化急性食管
静脉曲张出血抢救时，应根据医师经验及医院的综合医疗技术

条件确定外科手术治疗的时机和方法。

推荐意见１３：急性ＧＯＶ出血，生长抑素及其类似物、特利加压
素均推荐作为一线治疗方法，疗程３～５ｄ（Ａ，１）。
推荐意见１４：抗生素可降低 ＧＯＶ再出血率及出血相关病死
率，作为肝硬化急性ＧＯＶ出血的辅助治疗（Ａ，１）。
推荐意见 １５：ＰＰＩ可提高止血成功率、减少内镜治疗后溃疡及
近期再出血率，作为合并胃黏膜病变或内镜治疗后的辅助治疗

（Ｂ，１）。
推荐意见１６：生长抑素及其类似物、特利加压素辅助内镜治
疗，可提高内镜治疗的安全性和效果，降低内镜治疗后近期再

出血率，一般应用不超过７２ｈ（Ａ，１）。
推荐意见１７：药物治疗失败者，根据医院现有的技术条件和医
生经验，早期实施内镜或ＴＩＰＳ治疗（Ｂ，１）。对于 Ｃｈｉｌｄ评分 Ｂ

０１２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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级或＜１４分的Ｃ级患者，在行最初的内镜或药物止血后７２ｈ
（最好２４ｈ内）可考虑行ＴＩＰＳ治疗（Ｃ，２）。
推荐意见１８：三腔二囊管压迫止血可作为药物或内镜治疗失
败或无条件进行内镜／ＴＩＰＳ治疗的挽救治疗方法（Ｂ，１）（三腔
二囊管压迫应在药物或内镜治疗失败后即使用，在血液动力学

稳定后行ＴＩＰＳ或再次内镜下治疗）。
推荐意见１９：麻醉插管及ＩＣＵ可提高急诊内镜治疗ＧＯＶ出血
的效果和安全性（Ｂ，２）。
推荐意见２０：Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级患者，药物或内镜治疗失败
者，早期外科手术仍是控制急性ＧＯＶ出血的有效方法（Ａ，１）。
６　食管静脉曲张出血的二级预防

急性食管静脉曲张出血停止后的患者再次出血和死亡的

风险很大。对于未进行二级预防治疗的患者，１～２年内再出
血率高达６０％，病死率达３３％。因此，二级预防非常重要。二
级预防措施包括药物治疗、内镜治疗、外科或放射介入治

疗［７７－７９］。

６．１　二级预防的目的　根除食管静脉曲张，减少再出血率及
病死率。

６．２　二级预防的时机　既往有食管静脉曲张出血史或急性
ＧＯＶ出血５ｄ后开始二级预防治疗，更早开始二级预防患者是
否获益尚不清楚。二级预防治疗前，应常规行增强ＣＴ／磁共振
成像（ＭＲＩ）检查及门静脉系统血管重建，了解肝动脉血供及门
静脉系统侧枝循环情况。常规Ｂ超检查明确门静脉系统有无
血栓。

６．３　食管静脉曲张再出血的危险因素　目前临床证据显示，
肝硬化 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级、门静脉血栓或癌栓、重度静脉曲张
（直径＞２０ｍｍ）或伴 ＲＣ、血疱征是 ＧＯＶ再出血的高危因素。
ＨＶＰＧ＞１８ｍｍＨｇ，可能是ＧＯＶ再出血最可靠的预测指标，需
要临床进一步验证。

６．４　药物治疗
６．４．１　非选择性β受体阻滞剂　常用药物为普萘洛尔，见一
级预防。卡维地洛是一种新的β受体阻滞剂，可通过阻断α－
受体而扩张血管。它可降低肝内血管阻力，较传统非选择性β
受体阻滞剂更能降低ＨＶＰＧ［８０］。Ｓｉｎａｇｒａ等［８１］比较卡维地络与

普萘洛尔血液动力学应答研究（ＨＶＰＧ较基线下降≥２０％或 ≤
１２ｍｍＨｇ定义为血液动力学应答）的荟萃分析（５个研究，１７５
例患者）显示，从长期血液动力学应答看，卡维地络优于普萘

洛尔，二者的不良反应无显著性差异。Ｈｏｂｏｌｔｈ等［８２］研究发现

卡维地络与普萘洛尔对心脏、内脏（包括ＨＶＰＧ）及全身血液动
力学（包括氧饱和度）无显著性差异，因而从机制上没有证明

二者临床效果的差异。值得注意的是，近年来研究［８３－８４］发现，

非选择性β受体阻滞剂可增加 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级患者的病死
率。因此，该类药物适用于 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级肝硬化并发
ＧＯＶ出血患者。卡维地络国内应用经验较少，长期效果及安
全性仍需要进一步研究［３３，８５］。

６．４．２　血管扩张剂　血管扩张剂是一类通过抑制肝窦肌纤维
母细胞主动收缩，从而降低肝内血管阻力或扩张门静脉侧支循

环，降低门静脉压力的药物。这类药物有：硝酸盐、α２－受体
阻滞剂、钙离子阻滞药、５－ＨＴ受体阻滞剂等。目前临床应用
的证据和经验很少［３７－３８，８６］。

近年来发现，肝硬化患者急性肾损伤与内脏血管扩张有

关［８７－８８］。因此推测这些扩血管药物可能对肝硬化肾损伤有不

利影响。国外学者系统评估了４个比较β受体阻滞剂联合５－
单硝酸异山梨酯和内镜皮圈套扎（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｂａｎｄｌｉｇａｔｉｏｎ，
ＥＢＬ）预防再出血效能的随机对照试验，结果发现两组再出血
率相似。出血的相关病死率（ＲＲ＝０．７６；９５％ＣＩ：０．３１～１４２）、
总体病死率（ＲＲ＝０．８１；９５％ＣＩ：０．６１～１．０８）与其他并发症
（ＲＲ＝１．２６；９５％ ＣＩ：０．９３～１．７０）无显著性差异。β受体阻滞
剂联合５－单硝酸异山梨酯与ＥＢＬ均可预防食管静脉曲张破裂
再出血［３６，８９］。

６．４．３　药物的联合应用　部分肝硬化门静脉高压患者因各种
原因对药物无反应或不宜使用，故需选择联合用药。（１）非选
择性β受体阻滞剂（普萘洛尔）与硝酸酯类合用：研究发现静
脉滴注普萘洛尔和硝酸甘油的门静脉高压大鼠，其门静脉压力

下降幅度较两药单用时明显。肝硬化患者合用普萘洛尔和硝

酸异山梨酯（４７±１３）ｄ后，降低门静脉压力的作用比单用普萘
洛尔时更显著。这两种药物能产生协同作用的机制可能有：①
硝酸酯类扩张静脉血管，降低门静脉及侧支循环的阻力，抵消

了普萘洛尔使之增加的不利作用；②硝酸酯降低动脉血压，通
过压力受体介导的内脏血管收缩，进一步减少门静脉血流量。

（２）普萘洛尔与螺内酯合用：对普萘洛尔无反应的患者加用螺
内酯（安体舒通）能降低食管曲张静脉压。近年来研究发现，

螺内酯可降低门静脉压力，与减轻肝纤维化、肝内阻力和抑制

肝星状细胞活化有关［４０，９０］。

值得注意的是，这些扩血管药物可能对肝硬化患者急性肾

损伤存在不利影响［９１］。总之，理想的降低门静脉压力的药物

应具备选择性作用于内脏血管床、维持肝脏有效血液灌注及改

善肝功能３个条件，但目前所有药物均不具备这３个条件。因
此，寻找新的降门静脉压力药物及评价药物的确切疗效有待于

基础和临床进一步研究。

６．５　内镜治疗［９２］　二级预防采用内镜治疗的目的是根除或
基本使静脉曲张消失，减少再出血率及相关病死率。内镜治疗

方法主要包括ＥＩＳ、ＥＶＬ，详见急性静脉曲张出血部分。至于何
时选择内镜下硬化剂或套扎或二者联合治疗，要根据医院条件

和医生经验，更多的高质量循证医学证据仍需要研究。可参照

中华消化内镜学会静脉曲张学组提出的《消化道静脉曲张及

出血的内镜诊断和治疗规范试行方案（２００９年）》［１７］。
６．６　非选择性β受体阻滞剂联合内镜治疗　近年来，多项高质
量临床研究证明，非选择性β受体阻滞剂联合内镜治疗是二级
预防食管静脉曲张出血首选的标准方案。Ｋｕｍａｒ等［９３］研究

１１２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．
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ＥＶＬ联合普萘洛尔／硝酸异山梨酯是否比单纯ＥＶＬ二级预防更
有效。静脉曲张破裂出血患者被随机分配到联合组（ｎ＝８８）
ＥＶＬ联合普萘洛尔（剂量滴定，以减少心脏速率为５５次／ｍｉｎ），
或硝酸异山梨酯（４０ｍｇ／ｄ）及单独 ＥＶＬ组（ｎ＝８９）。结果发
现：２年内联合治疗组再出血为２７％，ＥＶＬ单独组为３１％。多变
量分析，腹水存在、血清白蛋白＜３３ｇ／Ｌ，ＨＶＰＧ＞１８ｍｍＨｇ是静
脉曲张再出血的独立危险因素。因此认为，ＥＶＬ本身就足以防
止肝硬化静脉曲张出血，联合普萘洛尔或硝酸异山梨酯后静脉

曲张再出血发生率没有显著降低，相反会增加不良反应。

但是，Ｆｕｎａｋｏｓｈｉ等［９４］也随机比较了内镜下单独硬化剂治

疗、硬化剂＋普萘洛尔及内镜下套扎治疗＋普萘洛尔预防肝硬
化ＧＯＶ再出血的疗效，普萘洛尔联合内镜治疗可显著减少６、
１２及２４个月静脉曲张再出血率（ＯＲ＝２．２０，９５％ＣＩ：１．６９～
２．８５），２４个月出血病死率显著低于单独内镜治疗 （ＯＲ＝
１８３，９５％ＣＩ：１．１６～２．９０）。因此认为，普萘洛尔联合内镜可
以作为肝硬化静脉曲张出血标准的二级预防方法。

最近，Ｐｕｅｎｔｅ等［９５］系统评估了５个随机对照试验（共４７６
例），比较ＥＶＬ联合β受体阻滞剂或单硝酸异山梨酯与任何一
个单独治疗预防食管静脉曲张破裂出血的效果，联合治疗可减

少再出血的风险比（ｒｉｓｋｒａｔｉｏ，ＲＲ）（ＲＲ＝０．４４，９５％ＣＩ：０．２８
～０．６９），并呈现低病死率趋势（ＲＲ＝０．５８，９５％ＣＩ：０．３３～
１０３），联合治疗没有增加并发症。β受体阻滞剂联合单硝酸
异山梨酯与单独ＥＶＬ比较，联合治疗食管静脉曲张再出血显
著下降，单用ＥＶＬ再出血与食管溃疡增加。因此，β受体阻滞
剂＋单硝酸异山梨酯可能是一种有效的替代内镜治疗的措施。
６．７　外科手术　适应证：反复静脉曲张再出血、内镜或药物治
疗无效；Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ级或 Ｂ级；特别是年龄 ＜６０岁者。目
前仍缺乏高质量临床研究比较外科手术、内镜下或药物治疗的

成本效果。外科分流手术可以显著降低 ＧＯＶ再出血风险，但
术后发生肝性脑病的风险明显增加。以门静脉压力指导的外

科断流手术也可显著减少术后曲张静脉再出血的风险，但术后

门静脉血栓形成发生率高［９６－９７］。因此，要根据医院条件和医

生经验，选择合适的外科手术方式作为二级预防方案。肝移植

是终末期肝病最有效的治疗方法，但是由于供体紧缺，肝移植

技术的准入，限制了其临床应用。

６．８　经颈静脉肝内门体分流术（ＴＩＰＳ）　作为药物、内镜治疗
失败的选择方案。对于 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ、Ｂ级的患者，在内镜、
药物治疗失败后优先考虑 ＴＩＰＳ，在没有进行 ＴＩＰＳ治疗条件时
再考虑外科分流术［２４］。迄今，尚缺乏高质量临床研究比较

ＴＩＰＳ、外科手术及内镜或药物治疗二级预防静脉曲张出血的效
果及安全性。ＴＩＰＳ的注意事项如前叙述。
推荐意见２１：未接受一级预防的患者，二级预防可选择非选择性
β受体阻滞剂或内镜单独治疗（Ａ，２）或二者联合治疗（Ａ，１）。
推荐意见２２：对于已接受非选择性β受体阻滞剂一级预防应答
差或不能耐受者，可改为内镜治疗（Ｂ，１）。如果内镜或外科手

术治疗不可及，可以联合应用单硝酸异山梨酯（Ｂ，２）。
推荐意见２３：ＴＩＰＳ、外科手术可作为 Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级患者
药物或内镜治疗失败的挽救治疗（Ｂ，１），根据医院条件和医生
经验选择。ＴＩＰＳ应使用聚四氟乙烯覆膜支架（Ａ，１）。
推荐意见２４：Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ级者优先进入肝移植等待名单，根
据医院条件和医生经验，选择合适的二级预防方法作为肝移植

的“桥梁”（Ｂ，１）。
推荐意见２５：肝硬化合并顽固性腹水者，无论一级或二级预防
均禁用非选择性β受体阻滞剂（Ｂ，１）。
７　特殊类型静脉曲张的处理
７．１　孤立胃静脉曲张（Ｌｇ型）

尽管胃静脉曲张破裂出血在肝硬化静脉曲张出血中的比例

并不多，约占１５％ ～３０％，但具有较高的病死率，约占４５％ ～
５５％。针对胃静脉曲张出血的防治研究较少，如何选择适宜的
治疗方法一直是临床面临的难题。

７．１．１　各种防治孤立胃静脉曲张出血方法的询证医学证据　
目前文献报道，预防与治疗肝硬化孤立胃静脉曲张出血的方法

包括：内镜治疗、非选择性β受体阻滞剂、ＴＩＰＳ及外科手术。
Ｍｉｓｈｒａ等［４５］比较氰基丙烯酸酯注射液和非选择性β受体

阻滞剂在胃静脉曲张破裂出血一级预防中的效果。肝硬化患

者胃静脉曲张且根除食管静脉曲张（ＧＯＶ１，Ｌｅｇ型）或孤立胃
静脉曲张，均无胃静脉曲张出血史，被随机分配到氰基丙烯酸

酯注射液组（Ⅰ组，ｎ＝３０），β受体阻滞剂组（Ⅱ组，ｎ＝２９）或
不治疗组（Ⅲ组，ｎ＝３０）。随访中位数时间为２６个月，结果发
现，Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ组胃静脉曲张出血发生率分别为 １３％、２８％、
４５％，存活率Ⅰ组显著高于未治疗组（９０％ｖｓ７２％）。Ⅰ／Ⅲ组
患者ＨＶＰＧ中位数分别增加１４～１５ｍｍＨｇ、１４～１６ｍｍＨｇ，而
Ⅱ组ＨＶＰＧ降低１２～１４ｍｍＨｇ。胃静脉曲张直径 ＞２０ｍｍ、
ＭＥＬＤ评分≥１７、门静脉高压性胃病是预测胃静脉曲张首次出
血的高风险因素。结果表明，高风险胃静脉曲张患者需要一级

预防，以减少首次出血及相关死亡的风险。内镜下氰基丙烯酸

酯注射比β受体阻滞剂在预防胃静脉曲张破裂首次出血上更
有效。

Ｍｉｓｈｒａ等［９８］比较消除了食管静脉曲张的胃食管静脉曲张

患者或孤立性胃静脉曲张患者内镜治疗与 β受体阻滞剂的效
果及安全性，既往有胃静脉曲张出血史。随机入组氰基丙烯酸

酯注射（ｎ＝３３）或β受体阻滞剂治疗（ｎ＝３４），随访中位数时
间为２６个月，结果发现，在氰基丙烯酸酯组胃静脉曲张再出血
率明显低于β受体阻滞剂组（１５％ ｖｓ５５％），病死率低（３％ ｖｓ
２５％）。内镜治疗组基线和随访期间ＨＶＰＧ从中位数１５（１０～
２３）增加到１７（１１～２４）ｍｍＨｇ，而 β受体阻滞剂组 ＨＶＰＧ从
中位数１４（１１～２４）ｍｍＨｇ降低到１３（８～２５）ｍｍＨｇ。虽然内
镜治疗组患者ＨＶＰＧ没有降低，而在 β受体阻滞剂组４２％患
者ＨＶＰＧ显著下降，但是应答者中４１％患者仍胃静脉曲张再
出血。多因素分析发现，不同治疗方法、门静脉高压性胃病和

２１２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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胃静脉曲张大小（＞２０ｍｍ）是胃静脉曲张出血的独立危险因
素，胃静脉曲张破裂出血与病死率独立相关。因此认为，内镜

氰基丙烯酸酯注射比β受体阻滞剂治疗预防胃静脉曲张出血
和提高生存率更有效。

Ｏｒｌｏｆｆ等［９９］进行的一项包括５８０例肝硬化胃静脉曲张患
者的前瞻性随机对照试验，比较内镜治疗与择期门腔分流手术

的效果，在另一项临床试验中比较７０例胃静脉曲张出血患者
紧急ＴＩＰＳ与外科门腔分流术的效果。内镜治疗与择期分流手
术Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ患者分别占２８％、３０％，紧急 ＴＩＰＳ与外科门
腔分流术组Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＣ患者分别４０％和４１％。急诊或择
期外科门腔分流术可持久控制胃静脉曲张出血者占 ９７％ ～
１００％，而内镜治疗者占 ２７％ ～２９％，ＴＩＰＳ持久控制胃静脉曲
张出血者仅占６％。外科分流手术患者生存率最高。ＴＩＰＳ术
组、内镜治疗及外科分流手术后肝性脑病的发生率分别为

５０％、１６％～１７％、８％～１１％。６７％ＴＩＰＳ患者出现分流狭窄或
闭塞，而外科分流手术患者０～２％。因此，这些证据支持外科
手术治疗胃静脉曲张较内镜或ＴＩＰＳ更有效。

Ｋｏｃｈｈａｒ等［１００］回顾性比较了２００１年 －２０１１年共１６９例
肝硬化急性胃静脉曲张出血患者内镜氰基丙烯酸酯胶注射与

ＴＩＰＳ效果，ＴＩＰＳ组１４０例，内镜治疗组２９例。两组患者３０ｄ
内再出血、住院时间及住院病死率没有显著性差异，白蛋白降

低、高ＭＥＬＤ和ＣＴＰ评分、出血均与住院死亡显著相关。结论
认为，内镜组织胶注射及ＴＩＰＳ治疗急性胃静脉曲张均有效，而
内镜注射氰基丙烯酸酯是一种安全、快捷的治疗方法，可以替

代ＴＩＰＳ治疗胃底静脉曲张出血。但是，临床医生在选择时要
综合考虑患者的情况、医院的技术支撑及医生的技术水平。韩

国学者Ｊｏｏ等［１０１］观察了内镜下注射 Ｎ－丁基 －２－氰基丙烯
酸酯治疗胃静脉曲张的长期疗效和安全性。１０年共８５例胃
静脉曲张患者接受内镜下注射 Ｎ－丁基 －２－氰基丙烯酸酯。
其中６５例患者胃静脉曲张破裂出血后１周接受内镜治疗，其
余１３例患者为一级预防治疗。每次治疗注射 Ｎ－丁基 －２－
氰基丙烯酸酯的平均体积为１．４３ｍｌ，随访中位时间为２４．５个
月。结果发现：止血成功率为 ９８．６％，再出血发生 ２９．２％。
７６．２％为治疗后１年内发生再出血，合并肝癌或ＧＯＶ２型胃静
脉曲张再出血率较高。治疗失败相关病死率为１．４％，主要死
亡原因是肝癌或肝衰竭。因此认为Ｎ－丁基－２－氰基丙烯酸
酯注射疗法是一种安全有效的治疗方法。进一步增加病例数，

其研究结果相似［１０２－１０３］。

７．１．２　内镜下组织黏合剂治疗　一、二级预防均适合孤立胃静
脉曲张出血。（１）适应证：胃静脉曲张；急诊可用于所有消化道
静脉曲张出血，在食管静脉曲张宜小剂量使用。（２）根据曲张
静脉容积，选择注射剂量。组织黏合剂为α－氰基丙烯酸正丁
酯或异丁酯。疗程：一般注射１次，最好１次将曲张静脉闭塞，
在曲张静脉栓堵效果不满意时可重复治疗，１～３个月复查胃
镜，可重复治疗直至胃静脉闭塞。注射方法：曲张静脉内注射，

三明治夹心法，根据黏合剂性质，采用聚桂醇、碘化油或高渗葡

萄糖。（３）术后处理：同ＥＩＳ，给予抗菌药物治疗５～７ｄ，应用抑
酸药，疗程一般不超过２周。并发症：异位栓塞，偶有门静脉、肠
系膜静脉、肺静脉栓塞、近期发生排胶出血、脓毒血症。

７．２　Ｌｅｇ型胃静脉曲张　即食管曲张静脉与胃曲张静脉相
通，认为是食管静脉的延伸，其内镜治疗方法同食管静脉曲张：

（１）ＥＩＳ：从食管静脉曲张内注射的硬化剂可以对胃静脉曲张
进行治疗；（２）组织胶注射：从胃静脉曲张注射的组织胶可以
对食管静脉曲张达到治疗作用；（３）联合序贯治疗：首先对胃
静脉曲张进行组织治疗，择期或同时再对食管静脉曲张进行套

扎或硬化治疗。

７．３　少见部位静脉曲张　如十二指肠静脉曲张、大肠静脉曲
张也可选择内镜下硬化剂治疗，仅个案报道也具有较好的疗效

和安全性。

推荐意见２６：内镜下组织胶注射比非选择性 β受体阻滞剂一
级预防Ｌｇ型胃静脉曲张出血更有效，应根据医师经验、患者意
愿选择何种治疗方法（Ｃ，１）。
推荐意见２７：Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ／Ｂ级患者，内镜下组织黏合剂注
射（Ｂ，１）、外科手术（Ａ，１）、ＴＩＰＳ（Ｂ，１），均能有效控制 Ｌｇ型胃
静脉曲张急性出血及预防再出血。

推荐意见２８：Ｌｅｇ型胃静脉曲张的一级、二级预防方法同食管
静脉曲张（Ｃ，２）。
８　原发疾病的治疗

引起肝硬化的病因包括病毒性、酒精性、胆汁淤积性、自身

免疫性、遗传代谢性、药物性肝病及寄生虫病等，应重视对原发

疾病的治疗。乙型肝炎和丙型肝炎是我国肝硬化的主要病因，

抗病毒治疗可减轻肝纤维化，降低门静脉压力，从而起到预防静

脉曲张发生或出血的作用，具体抗病毒方案参考相关指

南［１０４－１０６］。其他原因所致肝病也应积极针对原发疾病进行治疗，

以阻止肝硬化的进展，从而延缓门静脉高压等并发症的出现。

扶正化瘀胶囊通过抑制肝星状细胞活性［１０７］，发挥其降低

门静脉压力、抗肝纤维化的作用，一项多中心、双盲、随机对照

研究［１０８］将１８１例食管静脉曲张患者分为食管静脉曲张轻度
组、食管静脉曲张中／重度组、预防再出血组，食管静脉曲张轻
度组患者随机分配接受扶正化瘀胶囊和安慰剂治疗；食管静脉

曲张中／重度组患者随机分配接受扶正化瘀胶囊、普萘洛尔联
用安慰剂、扶正化瘀胶囊联用普萘洛尔治疗；预防再出血组患

者随机分配接受普萘洛尔联用安慰剂、扶正化瘀胶囊联用普萘

洛尔治疗，随访时间为２年。结果显示，扶正化瘀胶囊能降低
肝硬化食管静脉轻度曲张患者累积出血率，不论是否有食管静

脉曲张破裂出血史，扶正化瘀胶囊联用普萘洛尔可降低食管静

脉中／重度曲张患者累积出血率。此外，安络化纤丸［１０９］、复方鳖

甲软肝片［１１０］等中药均有辅助治疗肝纤维化、肝硬化的作用。

推荐意见２９：需重视对原发疾病的治疗，如抗病毒和抗肝纤维
化等治疗（Ａ，１）。扶正化瘀胶囊、安络化纤丸、复方鳖甲软肝

３１２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．

肝硬化门静脉高压食管胃静脉曲张出血的防治指南
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片等中药可用于缓解肝纤维化、肝硬化及ＧＯＶ等（Ｂ，１）。
９　待解决的问题［１１１］

理论上讲，持续降低门静脉压力，可有效地预防、治疗肝硬

化门静脉高压相关并发症，药物是防治肝硬化门静脉高压症并

发ＧＯＶ出血最重要的措施，迄今仍无理想的降门静脉压力药
物。因此，在未来寻找新的降门静脉压力药物、药物优化组合

或联合治疗的评价等仍需进一步研究。

９．１　ＨＶＰＧ测定是进一步深入临床研究的基础　理想的药物
至少应具备：选择性作用内脏血管床，降低门静脉压；能维持肝

脏有效血液灌注及改善肝功能；长期用药方便，依从性好。

ＨＶＰＧ测定是评价降门静脉压力药物疗效的金标准，是诊断门
静脉高压症最可靠的方法。因此，未来理想的降门静脉压力药

物可有效降低ＨＶＰＧ，对肝脏血流无影响或增加肝脏血流，同
时逆转肝纤维化。但是，ＨＶＰＧ测定需要经颈静脉穿刺，检查
方法为有创，因此临床未推广应用。近年来，一些无创门静脉

压力评估的方法，如增强ＣＴ扫描肝脾体积测定与 ＨＶＰＧ具有
较高的相关性［１１２］，肝脏瞬时弹性测定与食管静脉曲张程度及

ＨＶＰＧ相关［１４－１５］。因此，无创 ＨＶＰＧ的评估方法或模型来评
价药物、内镜及外科手术治疗肝硬化门静脉高压症，是未来重

点研究的方向之一。

９．２　目前药物的优化与联合　近年来，国外较多高质量临床
研究证明，非选择性 β受体阻滞剂联合内镜治疗可作为食管
静脉曲张出血首选的二级预防方案。但是，一方面普萘洛尔由

于价格便宜，临床面临药物短缺，另一方面，我国肝硬化患者普

萘洛尔的应答率及最大耐受剂量仍不清楚。新的非选择性 β
受体阻滞剂———卡维地络的疗效及安全性，特别是联合内镜应

用，适宜的“窗口期”及可耐受剂量值得深入研究。肝硬化胃

静脉曲张出血的预防、治疗方法仍需要更多的临床研究证据。

纠正肝硬化患者异常凝血功能及血小板后，是否影响二级预防

治疗的效果及临床结局尚不清楚。

９．３　重视肝硬化进展为肝癌的筛查　肝硬化是发生肝癌的极
高危人群，其肝癌年发生率２％～５％，无论是否进行病因治疗
或病因清除，都需要进行肝癌的筛查［１１３－１１４］。

９．４　新的研究动向
９．４．１　微生态制剂（ｐｒｏｂｉｏｔｉｃｓ）　一项随机双盲安慰剂对照试
验将９４例食管静脉曲张无出血史的肝硬化患者随机分为３
组：普萘洛尔加安慰剂组、普萘洛尔加用抗生素（诺氟沙星

４００ｍｇ／ｄ）组及普萘洛尔加益生菌组。与单独应用普萘洛尔
比较，益生菌提高了应答率（５８％ ｖｓ３１％，Ｐ＝０．０４６），其效果
与抗生素相似（５４％）。因此认为，辅助应用益生菌提高了普
萘洛尔的治疗效果［１１５］。

９．４．２　新的治疗靶点　尽管很难建立肝硬化 ＧＯＶ的动物模
型，但是针对肝硬化门静脉高压症主要发生机制———肝内阻力

增加和门静脉及其侧枝循环血流量显著增加的基础研究取得

了较好的结果。应用肝脏特异的 ＮＯ供体可显著降低肝硬化

大鼠对缩血管活性物质的作用，并降低肝内阻力。门静脉高压

与显著的血管生长及新生血管有关。特别是内镜治疗食管新

生血管、脾脏血管增生与过表达血管生长因子、血小板衍生生

长因子及胎盘生长因子有密切关系。因此，近年来，有关血管

生成抑制剂、抗氧化剂、环氧化酶抑制剂、他汀类药物等的基础

研究取得了令人兴奋的结果［１１１］。因此，肝硬化门静脉高压症

转化医学研究的这些结果可能是未来新治疗靶点的重要依据。

执笔：徐小元（北京大学第一医院感染科）、丁惠国（首都医科

大学附属北京佑安医院肝病消化中心）、贾继东（首都医科大

学附属北京友谊医院肝病中心）、魏来（北京大学人民医院肝

病科）、段钟平（首都医科大学附属北京佑安医院人工肝中

心）、令狐恩强（解放军３０１医院消化科）、刘玉兰（北京大学人
民医院消化科）、庄辉（北京大学医学部病原生物学系）

专家组成（以姓氏汉语拼音为序）：安纪红（内蒙古自治区医院

感染科）、陈红松（北京大学人民医院肝病研究所）、陈新月（首

都医科大学附属北京佑安医院肝病综合科）、陈智（浙江大学

医学院）、窦晓光（中国医科大学附属盛京医院感染科）、范建

高（上海交通大学医学院附属新华医院消化科）、傅青春（解放

军８５医院肝病中心）、甘建和（苏州大学附属第一医院感染
科）、高人焘（安徽省立医院感染科）、郭武华（南昌大学第二附

属医院消化科）、韩涛（天津市第三中心医院肝内科）、韩英（第

四军医大学西京医院消化科）、侯金林（南方医科大学南方医

院感染科）、黄燕（中南大学湘雅医院感染科）、江家骥（福建医

科大学附属第一医院肝病中心）、江建宁（广西医科大学第一

附属医院感染科）、江应安（湖北省人民医院感染科）、姜慧卿

（河北医科大学第二医院消化科）、李杰（北京大学医学部病原

生物学系）、李军（江苏省人民医院感染科）、李树臣（哈尔滨医

科大学附属第二医院感染科）、李武（昆明医科大学第一附属

医院感染科）、李玉芳（宁夏医科大学总医院感染科）、林锋（海

南省人民医院感染科）、蔺淑梅（西安交通大学医学院第一附

属医院感染科）、刘成海（上海中医药大学附属曙光医院肝硬

化科）、刘景丰（福建医科大学孟超肝胆医院肝胆外科）、刘晓

清（北京协和医院感染科）、陆伦根（上海交通大学附属第一人

民医院消化科）、路青华（青海省第四人民医院肝病科）、罗新

华（贵州省人民医院感染科）、马雄（上海交通大学医学院附属

仁济医院消化科）、毛青（第三军医大学西南医院感染科）、茅

益民（上海交通大学医学院附属仁济医院消化科）、梅浙川（重

庆医科大学附属第二医院消化科）、南月敏（河北医科大学第

三医院中西医结合肝病科）、聂玉强（广州市第一人民医院消

化科）、牛俊奇（吉林大学第一医院感染科）、任红（重庆医科大

学附属第二医院感染科）、尚佳（河南省人民医院感染科）、施

瑞华（江苏省人民医院消化科）、石荔（西藏自治区人民医院感

染科）、孙刚（解放军３０１医院消化科）、王邦茂（天津医科大学
总医院消化科）、王磊（山东大学第二医院感染／肝病科）、吴浩
（四川大学华西医院消化科）、谢雯（首都医科大学附属北京地

４１２ 临床肝胆病杂志第３２卷第２期２０１６年２月　ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，Ｖｏｌ．３２Ｎｏ．２，Ｆｅｂ．２０１６
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坛医院肝病中心）、谢尧（首都医科大学附属北京地坛医院肝

病中心）、辛绍杰（解放军３０２医院肝衰竭诊疗与研究中心）、
邢卉春（首都医科大学附属北京地坛医院肝病中心）、徐红（吉

林大学第一医院消化科）、徐列明（上海中医药大学附属曙光

医院肝硬化科）、宣世英（青岛市市立医院消化科）、闫杰（首都

医科大学附属北京地坛医院肝病中心）、阎明（山东大学齐鲁

医院消化科）、杨长青（同济大学附属同济医院消化科）、杨东

亮（华中科技大学同济医学院附属协和医院感染科）、杨积明

（天津市传染病医院感染科）、杨力（宁夏医科大学总医院消化

科）、杨玉秀（河南省人民医院消化科）、尤红（首都医科大学附

属北京友谊医院肝病中心）、张春清（山东省立医院消化科）、

张岭漪（兰州大学第二医院肝病科）、张欣欣（上海交通大学附

属瑞金医院感染科）、张跃新（新疆医科大学第一附属医院感

染科）、张专才（解放军２５３医院感染科）、赵景民（解放军３０２
医院病理科）、赵龙凤（山西医科大学第一医院感染科）、赵守

松（蚌埠医学院附属医院感染科）、诸葛宇征（南京市鼓楼医院

消化科）、左维泽（石河子大学医学院第一附属医院感染科）

秘书：曹颖（北京大学第一医院感染科）、古川（北京大学第一

医院感染科）、张妍（首都医科大学附属北京佑安医院肝病消

化中心）、张霞霞（北京大学第一医院感染科）
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［４］　ＧＵＴＵＲＵＰ，ＳＡＧＩＳＶ，ＡＨＮＤ，ｅｔａｌ．Ｃａｐｓｕｌｅｅｎｄｏｓｃｏｐｙｗｉｔｈ
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［１０］　ＳＨＩＢ，ＺＨＵＨ，ＺＨＥＮＧＪＧ，ｅｔａｌ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＣＴｐａｒｔａｌａｎ
ｇｉｏｇｒａｐｈｙｉｎｉｓｏｌａｔｅｄｇａｓｔｒｉｃｖａｒｉｃｅｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｅｎｄｏｓｃｉ
ｐｉｃｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＣｈｉｎＨｅｐａｔｏｌ，２０１３，１８（１０）：６５９－６６３．
（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）
史，朱晖，郑嘉岗，等．门静脉 ＣＴＡ对孤立性胃静脉曲张内
镜下治疗前后的评估［Ｊ］．肝脏，２０１３，１８（１０）：６５９－６６３．
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吴明蓬，谢艳，宋彬，等．门静脉高压症患者食管静脉曲张多
层螺旋 ＣＴ与内镜分级的相关性［Ｊ／ＣＤ］．中华消化病与影像
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中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．
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［６３］　ＡＢＩＤＳ，ＪＡＦＲＩＷ，ＨＡＭＩＤＳ，ｅｔａｌ．Ｔｅｒｌｉｐｒｅｓｓｉｎｖｓｏｃｔｒｅｏｔｉ
ｄｅｉｎｂｌｅｅｄｉｎｇｅｓｏｐｈａｇｅａｌｖａｒｉｃｅｓａｓａｎａｄｊｕｖａｎｔｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈ
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ｂｏ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＡｍＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００９，１０４（３）：
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［６４］　ＪＩＮＱＹ，ＷＵＰ，ＸＵＺＹ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｂａｎｄ
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ｖａｒｉｃｅａｌｂｌｅｅｄｉｎｇ［Ｊ］．ＷｅｓｔＣｈｉｎａＭｅｄＪ，２０１２，２７（８）：
１１２９－１１３２．（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）
晋琼玉，吴攀，徐泽燕，等．内镜下套扎术联合药物治疗食管
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２０１５，１２８（６）：８２６－８３４．

［７４］　ＯＲＬＯＦＦＭＪ．Ｆｉｆｔｙ－ｔｈｒｅｅｙｅａｒｓ＇ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｗｉｔｈｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓｏｆｅｍｅｒｇｅｎｃｙｐｏｒｔａｃａｖａｌｓｈｕｎｔｆｏｒｂｌｅｅｄｉｎｇｅ
ｓｏｐｈａｇｅａｌｖａｒｉｃｅｓｉｎｃｉｒｒｈｏｓｉｓ：１９５８－２０１１［Ｊ］．ＪＡＭＡＳｕｒｇ，
２０１４，１４９（２）：１５５－１６９．

［７５］　ＳＡＴＡＰＡＴＨＹＳＫ，ＳＡＮＹＡＬＡＪ．Ｎｏｎｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｍａｎａｇｅｍｅｎｔ
ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓｆｏｒａｃｕｔｅｅｓｏｐｈａｇｏｇａｓｔｒｉｃｖａｒｉｃｅａｌｂｌｅｅｄｉｎｇ［Ｊ］．
ＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌＣｌｉｎＮｏｒｔｈＡｍ，２０１４，４３（４）：８１９－８３３．

［７６］　ＷＵＺＹ．Ｃｈｏｉｃｅｏｆｓｕｒｇｉｃａｌｓｔｒａｔｅｇｙｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｉｒ
ｒｈｏｔｉｃｐｏｒｔａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］．ＪＳｕｒｇＣｏｎｃｅｐｔｓＰｒａｃｔ，２００９，
１４（１）：１－３．（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）
吴志勇．肝硬化门静脉高压症外科治疗的合理选择［Ｊ］．外科
理论与实践，２００９，１４（１）：１－３．

［７７］　ＳＨＩＫＱ，ＬＩＵＷＹ，ＰＡＮＺＺ，ｅｔａｌ．Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓｏｆ
ｖａｒｉｃｅａｌｂｌｅｅｄｉｎｇｆｏｒｃｉｒｒｈｏｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ：ａｍｕｌｔｉｐｌｅ－ｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｓｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔ，２０１３，４３（８）：
８４４－８５４．．

［７８］　ＧＡＲＢＵＺＥＮＫＯＤＶ．Ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙｃｏｎｃｅｐｔｓｏｆｔｈｅｍｅｄｉｃａｌｔｈｅｒ
ａｐｙｏｆｐｏｒｔａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｕｎｄｅｒｌｉｖｅｒｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪ
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１５，２１（２０）：６１１７－６１２６．

［７９］　ＡＬＢＩＬＬＯＳＡ，ＴＥＪＥＤＯＲＭ．Ｓｅｃｏｎｄａｒｙｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓｆｏｒｅｓｏｐｈａｇｅａｌ
ｖａｒｉｃｅａｌｂｌｅｅｄｉｎｇ［Ｊ］．ＣｌｉｎＬｉｖｅｒＤｉｓ，２０１４，１８（２）：３５９－３７０．

［８０］　ＬＩＢ，ＨＵＡＮＧＺＧ，ＳＨＥＮＪＷ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｃａｒｖｅｄｉｌｏｌｖｅｒｓｕｓ
ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｉｎｒｅｄｕｃｉｎｇｃｉｒｒｈｏｔｉｃｐｏｒｔａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ａｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＺｈｅｊｉａｎｇＭｅｄＪ，２０１２，３４（２４）：１９７３－１９７５．（ｉｎＣｈｉ
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李波，黄志刚，沈健伟，等．卡维地洛与普萘洛尔降低肝硬化
门静脉高压效果的对照研究［Ｊ］．浙江医学，２０１２，３４（２４）：
１９７３－１９７５．

［８１］　ＳＩＮＡＧＲＡＥ，ＰＥＲＲＩＣＯＮＥＧ，Ｄ′ＡＭＩＣＯＭ，ｅｔａｌ．Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗ ｗｉｔｈｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ：ｔｈｅｈａｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆ
ｃａｒｖｅｄｉｌｏｌｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｆｏｒｐｏｒｔａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｉｎ
ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＡｌｉｍｅｎｔＰｈａｒｍａｃｏｌＴｈｅｒ，２０１４，３９（６）：５５７－５６８．

［８２］　ＨＯＢＯＬＴＨＬ，ＢＥＮＤＴＳＥＮＦ，ＨＡＮＳＥＮＥＦ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆ
ｃａｒｖｅｄｉｌｏｌａｎｄｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｏｎｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙｒｅｇｕｌａｔｉｏｎａｎｄｏｘｙ
ｇｅｎａｔｉｏｎｉｎｃｉｒｒｈｏｓｉｓ：ａｒａｎｄｏｍｉｓｅｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＤｉｇＬｉｖｅｒＤｉｓ，
２０１４，４６（３）：２５１－２５６．

［８３］　ＳＥＲＳＴ?Ｔ，ＭＥＬＯＴＣ，ＦＲＡＮＣＯＺＣ，ｅｔａｌ．Ｄｅｌｅｔｅｒｉｏｕｓｅｆｆｅｃｔｓ
ｏｆｂｅｔａ－ｂｌｏｃｋｅｒｓｏｎｓｕｒｖｉｖａｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｉｒｒｈｏｓｉｓａｎｄｒｅ
ｆｒａｃｔｏｒｙａｓｃｉｔｅｓ［Ｊ］．Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙ，２０１０，５２（３）：１０１７－１０２２．

［８４］　ＦＡＮＣＬ，ＤＩＮＧＨＧ．Ｒｅｓｅａｒｃｈａｄｖａｎｃｅｓｉｎｓｅｌｅｃｔｉｖｅβ－ｒｅ
ｃｅｐｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒｓｉｎｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｅｓｏｐｈａｇｏｇａｓｔｒｉｃｖａｒｉｃｅａｌ
ｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎｄｕｃｅｄｂｙｌｉｖｅｒｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＮａｔＭｅｄＪＣｈｉｎａ，
２０１３，９３（６）：４７４－４７６．（ｉｎＣｈｉｎｅｓｅ）
范春蕾，丁惠国．非选择性β受体阻滞剂预防肝硬化食管胃静脉
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征、症、证的区别

　　“综合征”是指一类继发的、原因比较复杂的、表现多样的症候群，亦称综合病征，包括症状与体征两部分。它代表一些（而不
是一个）器官一旦发生病变或功能紊乱时同时出现的一群症状，而不是一个独立的疾病。

“适应证”与“禁忌证”是一对反义词，其含义是适应指征与禁忌指征，亦可俗称为“证据”，它是指诊断、治疗方法或药物在某

些条件下适用，但在另一些条件下禁用。这些条件包括症状、体征、生理状态、化验结果和特殊检查结果等其他客观条件。

明白了“综合征”与“适应证”和“禁忌证”，“症状”这一词就不难理解了。它是指人在患病时所发生的主观异常感觉，例如感

冒时出现的头痛、发烧、流涕等，慢性胃炎时的反酸、恶心、呕吐、食欲不振等。

９１２
中华医学会肝病学分会，中华医学会消化病学分会，中华医学会内镜学分会．

肝硬化门静脉高压食管胃静脉曲张出血的防治指南
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