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Abstract 
Objectives: To elucidate the clinical features, diagnosis and treatment of Allagille syndrome. Me-
thods: Clinical data including history, physical examination and laboratory findings were collected 
from a child who was diagnosed with Alagille Syndrome. The clinical data were discussed with re-
lated literatures. Results: A five-year girl presented with persistent liver dysfunction and pruritus 
for about five years, which couldn’t be relieved by anti-infective and liver-protecting therapy. Phy- 
sical examination showed cardiac murmur in the second and third left intercostals spaces. Cha-
racteristic face malformations manifested as prominent forehead and small mandible. Fundusco-
py examination showed posterior embryotoxon. Conclusions: Alagille syndrome is an important 
cause of chronic cholestasis. When examining child with prolonged cholestasis, face malforma-
tions and heart murmur, Alagille syndrome should be included in the differentiate diagnosis.  
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摘  要 

目的：探讨Alagille综合征的临床特征、诊断及治疗。方法：回顾性分析1例Alagille综合征患儿的临床表
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现及实验室检查，并结合文献进行讨论。结果：患儿为5岁女孩，因皮肤瘙痒、肝功能异常5年住院。既

往经抗感染及保肝治疗，皮肤瘙痒及肝功能改善不明显。体检可见前额突出及尖下颌，胸骨左缘第II肋
间可闻及3/6级收缩期杂音，眼科检查见双眼角膜后胚胎环。结论：Alagille综合征是引起婴儿慢性胆汁

淤积的重要原因，对婴儿期起病的慢性胆汁淤积性肝病患儿，如合并存在面容异常及心脏杂音，应考虑

Alagille综合征的可能。 
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1. 引言 

患者女，5 岁，因皮肤瘙痒、肝功能异常 5 年住院。生后 45 天发现全身皮肤及巩膜黄染，皮肤瘙痒，

伴有深黄色尿，陶土样便。当时查 ALT 277IU/L，AST 262IU/L，TBIL 153umol/L，DBIL 122umol/L，ALP 
618IU/L，乙肝五项(-)。诊断：“婴儿肝炎综合征”。经青霉素、干扰素、茵栀黄及保肝治疗后黄疸渐消

退，但一直有皮肤瘙痒，并逐渐出现四肢皮肤苔藓样变。之后多次查生化，ALT 波动于 140-335IU/L，
AST 波动于 85-211IU/L，TBIL 波动于 14.5-19.7umol/L，DBIL 波动于 3.8-8.6umol/L。ALP 波动于 621- 
933IU/L，r-GT 波动于 398-555IU/L。间断应用联苯双酯，肝泰乐、促肝细胞生长素，肝功能好转不明显。

4 岁以后未再出现深黄色尿，陶土样便。智力运动发育正常。入院体格检查：前额突出，尖下颌，面部

皮肤较黑。双上肢外侧、手背及双小腿外侧皮肤粗糙，苔藓样变，躯干两侧及四肢可见散在皮疹。胸骨

左缘第 II 肋间可闻及 3/6 级收缩期杂音。肝右肋下 2 cm，边钝，质韧。神经系统查体未见异常。辅助检

查：ALT 128 IU/L，AST 82IU/L，ALP 628 IU/L，r-GT 380 IU/L，TBIL 21.9 umol/L，DBIL 10.07 umol/L，
TCHO 7.57 mmol/L。脊柱正侧位片未见异常。超声心动图未见异常。眼科检查：双眼周边角膜内皮面可

见后胚胎环，以颞侧更为明显，并可见间断的虹膜前粘连。 

2. 讨论 

Alagille 综合征由 Alagille 等 1969 年首次报道，系一种常染色体显性遗传病。国外报道该病的患病率

约为 1/70，000~100，000，没有性别差异[1]。目前国内尚无患病率资料。该病可累及多个器官，肝脏、

心脏、骨骼、眼睛异常及特殊面容是其最常见的五个临床表现：1) 肝脏：多表现为不同程度的慢性胆汁

淤积，搔痒症，阻塞性黄疸，高血脂[2]，脂肪性纤维瘤[1]。2) 心脏：心脏杂音，杂音主要因肺动脉流出

道或外周肺动脉的狭窄引起。外周肺动脉狭窄可单独发生，也可合并心内异常，包括法洛四联症、室间

隔缺损、房间隔缺损等。3) 骨骼：脊椎异常，主要表现为蝶状椎骨。骨骼的异常通常不表现出临床症状，

而在 X 线检查时发现。4) 眼部：角膜后胚胎环是其特征性的眼部改变，但少部分正常人亦可有此表现，

因此单独出现诊断价值有限，只有同时存在其他异常时才有意义。眼部异常很少出现临床症状。5) 面部：

前额突出、眼球深陷伴眼距中度增宽、尖下颌、鞍形鼻并前端肥大等。特殊面容可在婴儿期即已存在，

小婴儿以前额突出和耳发育不良多见，随年龄增长,其他各项特征渐突出。6) 其他表现：主要涉及到肾脏、

胰腺、气管或支气管、空肠、回肠和脑血管等的异常，如孤立肾、异位肾、多囊肾，气管支气管狭窄、

空回肠狭窄与闭锁、颅内出血等为常见表现[3]。 
肝脏活检病理发现小叶间胆管减少或缺乏是本病的重要特征。近年研究发现部分患儿在婴儿早期可

无小叶间胆管消失或减少，其小叶间胆管消失是在生后逐渐发生的[4]。 
95%左右的 Alagille 综合征由位于染色体 20p12 的 Jagged1 基因突变引起。可通过绒毛活检行产前诊
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断，但基因型不能预测表型[5]。多数患儿的父母之一可表现 Alagille 综合征的一项或一项以上表现，其

中以角膜后胚胎环和心脏杂音最为常见，也有表现为婴儿期短暂的胆汁淤积、蝶状椎骨等[3]。 
Alagille 综合征临床诊断的确立依赖于综合的判断。经典的诊断标准为肝活检组织有肝内小叶间胆管

数量减少或缺如，并至少具有五个主要临床表现中的三个，排除其他可能原因。如果肝活检不表现为肝

内小叶间胆管数量减少或缺如，或由于某些轻症成年病人并未进行肝活检，修订的 Alagille 综合征诊断

标准认为符合 4 个或以上主要标准也可诊断。如果已知有 Jagged1 基因突变或家族史阳性时，2 个主要标

准通常即可确诊。本例患儿生后 45 天即出现皮肤瘙痒及肝功能异常，经抗感染及保肝治疗效果欠佳，查

体有心脏杂音及特殊面容，肝酶、胆红素及血脂均高于正常，眼底可见角膜后胚胎环，符合本病 4 项诊

断标准，虽未行肝活检，也可诊断。 
搔痒症是本病最突出的表现，抗组胺类药、阿片受体拮抗剂可缓解瘙痒症状，熊去氧胆酸、苯巴比

妥可促进胆盐排出，利福平能止痒及减少胆盐产生[6]。回肠切除术[7]及胆肠吻合术[6]可用于药物治疗效

果欠佳的患儿。由于本病多合并有血管畸形，行肝移植术发生肝外并发症风险大，肝移植仅适用于终末

期肝病及严重的无法忍受的搔痒症[8]。 
本病预后差异大，取决于其严重程度，轻症者其生活质量及寿命均不受影响，重症患者常伴严重并

发症[5]。有报道该病 20 年生存率为 75%，多数患儿死于严重心血管疾病、感染及进行性肝病。新生儿

期即出现胆汁淤积的患儿预后差，需早期行手术干预[9]。 
综上所述，Alagille 综合征是婴儿期慢性胆汁淤积性肝病的重要原因之一。该综合征早期诊断困难，

易误诊为胆道闭锁，若按胆道闭锁行手术治疗将加重其预后[3]，故在临床工作中必须提高警惕。若慢性

胆汁淤积性肝病患儿合并存在其它系统异常应怀疑本病。眼底检查、脊柱 X 线摄片及肝穿刺病理检查等

有助于早期诊断。 
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