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妊娠肝内胆汁淤积症孕妇围生期母婴结局与
TBil 和 DBil 水平及其比值变化的研究
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摘要 ：目的  探究血清总胆红素（TBil）和直接胆红素（DBil）比值变化与妊娠肝内胆汁淤积孕妇围

生期母婴结局的关系。方法  选取 2012 年 1 月—2017 年 8 月在中国医科大学附属盛京医院进行治疗的妊娠

合并肝内胆汁淤积的孕妇 100 例作为研究对象。根据孕妇体内 DBil 和 TBil 的比值，分为观察Ⅰ组（0.50 ～

0.75）和观察Ⅱ组（>0.75），每组 50 例。以同期 50 例健康孕妇作为对照组，观察各组患者体内 TBil、DBil

和胆汁酸（TBA）水平及各组母婴并发症及结局情况。结果  观察Ⅱ组血清 TBA、TBil 和 DBil 水平高于观

察Ⅰ组和对照组（P <0.05），观察 I 组的血清 TBA、TBil 和 DBil 水平高于对照组（P <0.05）；两组孕妇的结局，

观察 I 组的剖宫产分娩发生率、产后出血发生率均低于观察Ⅱ组，产后出血量少于观察Ⅱ组（P <0.05）；新生

儿结局（早产、胎儿窘迫、羊水污染、新生儿窒息和出生体重），观察Ⅰ组均优于观察Ⅱ组（P  <0.05）。结论   

血清TBil和DBil可反映妊娠妇女早期肝内胆汁淤积情况，通过血清DBil和TBil的比值可以及早判断病情，

及时干预，在改善围生期母婴结局上具有一定意义。
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Study on relationship of maternal and child outcomes with TBIL, 
DBIL levels and their ratios in pregnant women with

intrahepatic cholestasis

Ting-ting Liu, Wen-ting Song
(Shengjing Hospital Affiliated to China Medical University, Shenyang, Liaoning 110004, China)

Abstract:  Objective  To investigate the relationship between changes in the ratio of total bilirubin (TBIL), 
direct bilirubin (DBIL) and perinatal maternal, infant outcomes in pregnant women with intrahepatic cholestasis.  
Methods  From January 2012 to August 2017, 100 pregnant women with intrahepatic cholestasis treated in Shengjing 
Hospital affiliated to China Medical University were selected as the research objects. According to the ratio of DBIL 
and TBIL in pregnant women, they were divided into observation group I (DBIL/TBIL: 0.50 to 0.75) and observation 
group II (DBIL/TBIL: > 0.75), 50 cases in each group; 50 healthy mothers during the same period were used as the 
control group. TBil, DBil, bile acid (TBA) levels and outcomes of maternal and child were recorded.  Results  The 
serum levels of TBIL and DBIL in group II were higher than those in observation group I and the control group, and 
the differences were statistically significant (P < 0.05). The serum levels of TBIL and DBIL in observation group 
I were also higher than those in the control group, and the differences were statistically significant (P < 0.05); the 
level of TBA in observation group II was higher than that in observation group I, which was statistically significant 
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妊娠肝内胆汁淤积症作为妊娠中晚期出现的并

发症，临床以皮肤黄染和瘙痒为主要的特点并会导致

宫内窘迫、早产、死胎、死产等情形 [1]。胆红素主要

由血红蛋白转化而来，1 g 血红蛋白能生成 34 mg 胆红

素，若是血清中的胆红素含量过高，可作为提示早期

肝脏病变或胆管阻塞等的重要生化标志物 [2]。本研究

将通过对比不同肝内胆汁淤积程度患者胆红素的变化

来分析胆红素水平对判断肝内淤积程度的意义，同时

观察不同肝内胆汁淤积对围生期母婴并发症和结局的

影响。现报道如下。

1    资料与方法

1.1    研究对象

选 取 2012 年 1 月 —2017 年 8 月 在 中 国 医 科 大

学附属盛京医院妊娠合并黄疸的 100 例患者作为研

究对象。根据孕妇血清间接胆红素（DBil）和总胆

红素（TBil）的比值，分为观察Ⅰ组（DBil/TBil ：

0.50 ～ 0.75） 和 观 察 Ⅱ 组（DBil/TBil ：>0.75）。 观

察 I 组 50 例。年龄 23 ～ 30 岁，平均（28.3±5.8）岁； 

孕产次 1 ～ 3 次，平均（1.22±0.56）次；孕周 24 ～ 29 周，

平均（26.2±4.1）周 ；体重指数 27 ～ 35 kg/m2，平均

（29.3±3.9） kg/m2。观察Ⅱ组 50 例。年龄 21 ～ 32 岁， 

平均（25.7±6.2）岁；孕产次 1 ～ 3 次，平均（1.19±0.32）

次 ；孕周 23 ～ 30 周，平均（25.7±3.7）周 ；体重指

数 26 ～ 34 kg/m2, 平均（29.4±3.2）kg/m2。以同期来

本院体检的 50 例健康孕妇作为对照组。年龄 24 ～ 

29 岁，平均（26.2±3.4）岁 ；孕产次 1 ～ 3 次，平均

（1.20±0.45）次；孕周 25 ～ 30 周，平均（26.7±4.2）周；

体 重 指 数 27 ～ 32 kg/m2, 平 均（29.7±4.1）kg/m2。 

3 组患者的基线资料比较，差异无统计学意义（P  > 

0.05），具有可比性。本研究经医院医学伦理学会批准，

所有受试者签署知情同意书。

1.2    纳入和排除标准

纳入标准 ：①空腹血甘胆酸水平≥ 10.75 μmol/L

或总胆汁酸（TBA）≥ 10 μmol/L ；②妊娠中晚期出现

皮肤瘙痒 ；③妊娠为引起皮肤瘙痒的唯一原因 ；④妊

娠终止后瘙痒、黄疸迅速消失，谷氨酰转肽酶及谷丙

转氨酶逐渐下降至正常 ；⑤同时病毒性肝炎检查结果

为阴性 [3]。排除标准 ：①孕妇纳入前处于肝炎活动期 ；

②孕妇具有恶性肿瘤和除肝炎之外的传染病 ；③合并

其他影响围生期母婴结局的因素者，如妊娠期高血压、

妊娠期糖尿病、胎膜早破、围生期孕妇生殖道 B 族链

球菌感染、前置胎盘、子痫前期等 ；④研究中途退出

本研究。

1.3    观察指标

①对两组孕妇的胆红素水平进行测定，包括 ：

TBil、DBil 和 TBA，采用 AU5800 全自动生化分析仪

（美国贝壳曼库尔特公司）进行检测分析，同时采用

该公司生产的原厂试剂进行检测，操作过程严格地参

照说明书 ；②产妇的结局指标包括 ：剖宫产分娩、产

后出血和平均产后出血量 ；③新生儿结局指标包括 ：

早产、胎儿窘迫、羊水污染、新生儿窒息和平均出生

体重等。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 21.0 统计软件，计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验或单因

素方差分析，进一步两两比较采用 Dunnett-t 检验 ；

计数资料以例（%）表示，比较采用 χ2 检验，P <0.05

为差异有统计学意义。

(P < 0.05). The levels in observation group I and observation group II were higher than those in control group, and 
the difference was statistically significant (P < 0.05); in the outcomes of the two groups, the observation group 
I had lower cesarean delivery, postpartum hemorrhage and postpartum hemorrhage than the observation group 
II, and the differences were statistically significant (P < 0.05). In neonatal outcomes (premature delivery, fetal 
distress, amniotic fluid pollution, neonatal asphyxia and birth weight), the observation group I was better than the 
observation group II, and the difference was statistically significant (P < 0.05)  Conclusion  Serum TBIL and DBIL 
can reflect the status of early intrahepatic cholestasis in pregnant women. The ratio of DBIL and TBIL in serum can 
be used to make an early judgment of the condition and remind the clinic to formulate relevant treatment schemes 
early, which has some significance in perinatal maternal and infant outcomes.

Keywords:  intrahepatic cholestasis of pregnancy; total bilirubin; direct bilirubin; maternal and child 
outcomes
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2    结果

2.1    3 组血清胆红素水平比较

3 组 TBA、TBil 和 DBil 水平比较，差异有统计

学意义（P  <0.05）；观察Ⅱ组 TBA、TBil 和 DBil 水

平高于观察Ⅰ组和对照组（P <0.05），观察Ⅰ组 TBA、

TBil 和 DBil 水平高于对照组（P <0.05）；见表 1。

2.2    两组产妇的结局比较

两组剖宫产分娩发生率、产后出血发生率和产后

出血量比较，差异均有统计学意义（P <0.05），观察Ⅰ

组剖宫产分娩发生率、产后出血发生率低于观察Ⅱ组，

产后出血少于观察Ⅱ组。见表 2。

2.3    两组新生儿结局比较

两组的新生儿结局（早产、胎儿窘迫、羊水污染、

新生儿窒息和出生体重）比较，差异有统计学意义 

（P <0.05）。观察Ⅰ组优于观察Ⅱ组。见表 3。

表 1    两组患者血清胆红素水平比较     

（n =50，μmol/L，x±s）

组别 TBA TBil DBil

观察Ⅰ组 14.20±0.23 25.40±1.63 16.40±1.63

观察Ⅱ组 19.20±0.18 ① 55.69±1.32 ① 44.52±1.06 ①

对照组 8.27±0.25 ①② 8.74±4.32 ①② 4.52±2.18 ①②

F 值 9.470 13.432 11.987

P 值 0.000 0.000 0.000

注：①与观察Ⅰ组比较，P  <0.05；②与观察Ⅱ组比较，P  < 

0.05。

表 2    两组产妇的结局比较    （n =50）

组别
剖宫产分娩 

例（%）
产后出血 
例（%）

产后出血量 / 
（ml，x±s）

观察Ⅰ组 22（44.0） 2（4.00） 224.8±37.5

观察Ⅱ组 32（64.0） 7（14.0） 314.2±41.9

χ2/t 值 8.083 10.024 5.792

P 值 0.010 0.001 0.039

表 3    两组新生儿结局比较    （n =50）

组别 早产  例（%） 胎儿窘迫  例（%） 羊水污染  例（%） 新生儿窒息  例（%） 出生体重 /（g，x±s）

观察Ⅰ组 12（24.0） 2（4.00） 3（6.00） 2（4.00） 3 037.2±392.1

观察Ⅱ组 19（38.0） 6（12.0） 11（22.0） 9（18.00） 2 875.3±372.4

χ2/ t 值 5.021 4.413 4.823 5.042 3.001

P 值 0.039 0.045 0.042 0.038 0.049

3    讨论

妊娠肝内胆汁淤积症是妊娠妇女常见的并发症，

其发病率约 3.7%。胆汁淤积的存在对孕妇自身和胎

儿的结局均有重要的影响。患者产后可出现大量出血，

同时剖宫产的概率会增加，此外还容易引起早产、胎

儿窘迫和宫内死胎等 [4-5]。有研究显示该病发病机制

主要与妊娠期孕妇胆管的通透性增加及产能的相关酶

分泌量有关 [6]。在胆管膜的流动功能下降和胆汁排泄

不畅的情况下会发生肝内的胆汁淤积，胆汁酸盐在胎

盘绒毛膜的大量沉积可能会导致绒毛间隙狭窄，绒毛

膜的静脉痉挛和胎盘的血液灌注不良就会导致胎儿的

出生结局不良 [7]。体内胆红素水平作为反映早期肝脏

病变或胆管阻塞等异常情况发生的重要指标，在诊断

妊娠肝内胆汁淤积症中起到一定的作用。有文献指出，

DBIL 和 TBIL 的比值增加对肝管细胞产生毒性效果，

导致胆汁酸升高而发生肝脏组织的损伤 [8]。DBil 升

高说明肝细胞处理胆红素后的排出发生障碍，即发生

胆道梗阻 [9]。研究指出当患者发生肝内胆汁淤积时用

TBIL 与 DBIL 的比值来评估会更加科学，即 ：DBIL/

TBIL 值也是反映妊娠期黄疸类型的主要指标，DBIL/

TBIL<0.2 时提示溶血性黄疸，DBIL/TBIL>0.5 时提示

肝内胆汁淤积型黄疸，DBIL/TBIL 值介于两者之间提

示肝细胞黄疸 [10]。通过两者比值的变化能够更好地对

黄疸的类型进行判断并对治疗方式做出选择。

本研究发现，观察Ⅱ组妊娠产妇结局较观察Ⅰ组

差，有研究指出，TBA 是肝细胞损伤的明显指标，而

在反应胆道阻滞上敏感性较 DBil 差，DBil/TBil 值

则主要反应胆道阻滞。胆道排泄功能的降低也是导致

体内发生胆汁淤积的主要原因。肝内胆汁淤积严重

时，胆汁酸的排泄也出现障碍，患者会出现食欲下降，

脂肪类物质摄入后消化不彻底。脂肪类利用率的减少

也导致凝血所需的营养素摄入较少，孕妇的凝血系统
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功能异常，产后大出血也是常见的并发症。为避免出

现胎儿呼吸窘迫症的发生，更多的患者愿意接受医生

的建议采用剖宫的方式进行生产，造成剖宫产率的上

升 [11-12]。本研究同时还发现，随着 DBil/TBil 值的升高，

新生儿不良的结局发生率增加，在肝内胆汁淤积严重

时，随着血中胆汁酸的吸收增加，浓度提高，刺激子宫

肌纤维细胞，增加催产素的分泌量 [13-14]。在胆汁淤积的

情况下产妇的脐带、胎盘对一氧化氮的合成减少，子

宫平滑肌对胆汁酸刺激的阈值降低进而导致大量前列

腺素释放。胆汁酸可在胎盘绒毛间腔内沉积，导致胎

盘绒毛间腔狭窄，因而胎盘血流灌注不足，导致因缺氧

引起胎儿呼吸窘迫的发生。由于胎儿的营养物质均由

母体提供，母体肝内胆汁淤积能够影响胎儿摄入营养

的量，进而导致低出生体重儿结局的发生 [15]。因此根

据 DBil/TBil 值的变化进行及早的病情判断，将为治

疗提供帮助。本研究进行分组的 DBil/TBil 截断值选

择为 0.75，原因在于 TBil 为直接与间接胆红素的综合，

当 DBil 数值急剧升高，往往预示着阻塞性黄疸的发生，

使其无法自胆道顺利排出，只能够进入血液循环，使血

清 TBil 处于较高水平。间接胆红素在血液中主要与清

蛋白结合后形成脂溶性的胆红素 - 清蛋白复合物，其

在肝脏疾病或黄疸发生时升高速度较 DBIL 更慢。使

DBil/TBil 值升高，故选取 0.75 为截断值。但此截断值

是否科学仍然有待于今后临床研究证实。

综上所述，血清 TBil、DBil 可以反映妊娠期妇

女早期肝内胆汁淤积情况，跟踪 DBil/TBil 值的变化

可为病情判断和及早治疗提供参考，对改善围生期母

婴结局具有重要意义。
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