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瞬时弹性记录仪诊断病毒性肝炎肝纤维化的临床应用
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要"目的
!

探讨瞬时弹性记录仪"
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%测定肝脏硬度值对肝纤维化诊断价值&方法
!

对
$$%

例入院诊断为慢性乙型肝炎

"

,!"

%的患者行肝穿刺!诊断肝脏纤维化$放射免疫法检测血清
!6

'

75

'

+,

(

'

+

,

的水平$用
_9

诊断仪探测
,!"

患者肝脏硬

度值"

79Z

%!并与肝脏的组织学纤维化分期"

9

%进行比较和相关性分析&结果
!

$$%

例
,!"

患者
79Z

均值为"

$'(%&f.($$

%

+̂I

!肝纤维化
9

&

期的
79Z

值"

$&('$f)(@'

%
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!肝纤维化
9

'

期的
79Z

值"

$/(%)f.(*@

%
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!且
79Z

值随纤维化分期从
9

*

!

9

'

期逐步升高!

79Z

及
!6

与肝脏纤维化分期呈显著正相关"

7]*(.@/

!

!

%

*(*$

$

7]*(1%'

!

!

%

*(*$

%$患者血清
,3

+

'

75

'

+

(

5+&

项与肝脏纤维化分期也呈正相关!但差异无统计学意义&结论
!
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检测慢性肝病患者肝纤维化程度稳定性良好!是一种无

创'无痛'快速'客观定量检测肝纤维化的有效方法!

79Z

值可以作为判断肝纤维化的程度及抗纤维化疗效的参考指标&

关键词"肝硬化$病理学$血清学$瞬时弹性记录仪
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无创诊断肝纤维化新仪器111瞬时弹性超声扫描仪$
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&研究主要集中于对各种不同病因所致的肝纤维

化"肝硬化的诊断效果#既往报道
_9

值在肝硬化患者中波动

范围大+

$

,

#提示与肝脏疾病严重程度可能存在相关性(本文拟

从肝脏硬度值$

79Z

&与肝脏活检纤维化分期及血清纤维化指

标比较#进一步探讨
_9

对肝纤维化的临床诊断价值(

@

!

资料与方法

@(@

!

一般资料
!

$$%

例慢性乙型肝炎$

,!"

&患者均为
%**.

年
'

月至
%*$*

年
$

月住院患者#其中男
@&

例#女
$@

例%年龄

$.

!

/'

岁#平均$

'*(/&f$*().

&岁%所有患者血清
!"B6

=

阳

性均在
/

个月以上#且住院时均排除
%

种或
%

种以上肝炎病毒

感染#自身免疫性肝病及脂肪性'酒精性肝病#并排除胆囊'脾

脏相关性疾病#所有病例临床及病理学诊断标准均符合
%***

年$西安&会议修订的病毒性肝炎防治方案相关标准+

%

,

(血清

!6

'

,

+

'

75

'

+,

(

水平检测采用放射免疫分析法#试剂盒由

上海海军医学研究生物技术中心提供(

@(A

!

方法

@(A(@

!

组织学检查
!

入院后全部病例均成功行肝组织活检#

由多普勒超声定位确定穿刺深度#采用
$/Q

穿刺针$德国

"KIEC

公司产品&负压吸引获取肝组织#经
'2

甲醛固定#石蜡

包埋#标本长度
$()

!

%()PO

#连续切片#

!U

及
ZIBB?C

染色#

光学显微镜下多视野观察(纤维化诊断分期为
9

*

!

9

'

+

&

,

(

@(A(A

!

采用法国
UPG?B<CB

公司生产测定肝组织弹性的专用

仪器测定肝脏的肝硬度值$

79Z

&来判断肝脏纤维化'肝硬化

的分级#其通过使用
)*!a

的低频脉冲振动波#分析多个部位

%

!

)PO

大小的肝脏#将结果转换成弹性硬度值千帕$

+̂I

&(

@(B

!

统计学处理
!

采用
9+99$/(*

统计软件进行统计学处

理#对资料进行两样本均数
8

检验#

79Z

'

!6

'

,3

+

'

75

'
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(

与肝组织纤维化分期的关系采用直线相关分析(

A

!

结
!!

果

A(@

!

$$%

例慢性乙型肝炎患者炎症程度分级与肝纤维化分期

分布相关#

$$%

例肝病患者炎症程度分级!

Q

$

$$

例#

Q

%

%*

例#

Q

&

&.

例#

Q

'

'&

例%肝纤维化分期!

9

*

&

例#

9

$

.

例#

9

%

$'

例#

9

&

%%

例#

9

'

/)

例(相关性分析#

7]*(1/@

#

!

%

*(*$

#提示患者肝

组织学的炎症程度分级与纤维化分期呈明显正相关(

9

*

!

9

$

与
Q

$

基本一致#

9

%

与
Q

%

基本一致#

9

&

与
Q

&

一致#

9

'

与
Q

&

!

Q

'

基本一致(但二者也有不一致之处#如
9

'

Q

$

'

例#

9

$

Q

&

$

例#见表
$

(

).%$

重庆医学
%*$$

年
)

月第
'*

卷第
$&

期
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$$%

例慢性乙型肝炎患者
79Z

'

!6

与肝组织纤维化分

期比较#

79Z

及
!6

在
9

*

!

9

'

之间逐渐增高#且组间比较有

统计学意义$

!

%

*(*)

&#

79Z

及
!6

与肝脏纤维化分期呈显

著正相关$

7]*(.@/

#

!

%

*(*$

%

7]*(1%'

#

!

%

*(*$

&(

,3

+

'

75

'

+,

(

&

项与肝脏纤维化分期也呈正相关#但差异无统计

学意义(

,3

+

'

75

在
9

'

期与
9

%

期#

9

&

期与
9

*

期比较有统计

学意义$

!

%

*(*$

#

!

%

*(*)

&#

+

(

5+

变化最不显著#

9

&

'

9

'

与

9

*

期比较差异有统计学意义$

!

%

*(*)

&#见表
%

'

&

(

A(B

!

在
$$%

例研究病例中#

79Z

值大于
$& +̂I

有
'@

例#

9

%

$

$

例#

%2

#该病例是由于抗病毒初期#

678

反跳至
/..S

"

7

#可

能影响
_9

检查#导致
79Z

值为
$&(/ +̂I

而病理纤维化分期

只有
9

%

&#

9

&

$

.

例#

$/(&2

&#

9

'

$

'*

例#

.$(12

&%

79Z

%

$& +̂I

#

且病理纤维化分期是
9

'

的有
%)

例#全部存在不同程度的肝脏

炎性坏死(

表
$

!!

$$%

例
,!"

患者炎症程度分级与肝纤维化

!!!!!

分期的相关性$

&

&

纤维化程度分期
炎症活动度分级
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Q

%
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$ $* & * $'
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* ' $& ) %%
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表
%

!!

$$%

例
,!"

患者
79Z

#

!6

与肝组织

!!!!

纤维化分期的关系$
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&

纤维化分期
& 79Z
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*(*$

#与
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比较%
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#与
9

%

比较(
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例
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#
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纤维化分期的关系$
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O7

&

纤维化分期
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75 +

(

5+

9

*

& //(/&f/(.$ 11(/1f$$(1% .*(**f&('/

9

$

. .%(..f$&($* @%(%)f$1(%' ./()f%'(/$

9

%

$' $*&($'f$)()' $*.(@&f%/(*$ $*$(**f%@(.'

9

&
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L
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L
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L
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'
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I
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比较%
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%

*(*)

#与
9

*

比较(
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论

目前多数学者认为#如果肝纤维化能够得到准确诊断'及

时治疗#肝纤维化甚至早期肝硬化可以得到逆转(研究肝纤维

化诊断的方法有多种#声触诊组织量化'血清纤维化标志物

$

75

'

+

(

+

'

,

+

&等+

'3/

,

(尽管目前肝活检病理组织学检查依

然是诊断肝纤维化和肝硬化的金标准+

1

,

#但仍有一定的有创性

和潜在风险#且难以重复进行#使某些患者不愿接受#取样误差

及观察变异$约
$*2

!

%*2

&也影响病理诊断的准确性+

.

,

#方

芳等+

@

,认为肝脏
"

超检查可提供肝纤维化非创伤性诊断依

据#但有一定的局限性(因此#探寻无创性肝纤维化诊断方法

评价肝纤维化程度具有十分重要的意义(

_9

利用测定肝脏的

僵硬程度来判断肝脏纤维化'肝硬化的分级#其通过使用
)*

!a

的低频脉冲振动波#分析多个部位
%

!

)PO

大小的肝脏#

之后将结果转换成千帕压力值(肝组织质地越硬#超声切割

波在肝内运行的速度越快#得出的弹性千帕值越高(除了弹

性测定的千帕数值外#以诊断敏感性为纵坐标#特异性为横坐

标#得出的
-X,

曲线下面积$

6S-X,

&也可反映肝组织的弹

性(

6S-X,

面积越大#肝组织质地越硬(目前#慢性肝病肝

纤维化程度的评估是判断病情'决定治疗及随访疗效的关键

环节(

瞬时弹性成像是具有无创'无痛'快捷诊断肝纤维化的较

好方法#不仅可用于肝纤维化的非创伤性诊断#也可用于监测

肝脏疾病的发展#还可用于评价抗纤维化疗法的效果+

$*3$$

,

(

c:?;

等+

$%

,通过瞬时弹性测定
&%1

例丙型肝炎患者进行肝纤维

化评估#结果表明以
$'(/ +̂I

和
@(/ +̂I

为分界值是诊断肝

硬化和重度纤维化的可靠的非创伤性指标(张均倡等+

$&

,研究

发现#随着肝脏疾病的进展#肝脏的弹性值将会逐渐升高#弹性

值明显升高者可能预示着肝脏处于明显结节样改变的肝硬化

状态#与本文报道基本一致(

_9

检测方法已经进入我国临床试验#对乙型肝炎肝纤维

化程度的诊断也正在研究中+

$'

,

(如果将
_9

和
_:LK?D<BD

联合

应用可以提高诊断肝纤维化和肝硬化的准确性#优于血清肝纤

维化指标'肝功能'血常规及酶学+

$)

,等多项方法联合早期无创

性诊断肝纤维化(目前
_9

还没有确立统一的诊断参考值#对

于瞬时弹性测定的结果尚没有形成固定的界限值#需通过临床

来积累更多的资料(李林芳等+

$/

,研究结果表明#既往肝硬化

并发症病史及高肝功能
,G:;>3

H

E

=

G

评分将使肝硬化患者
_:3

LK?B<IC

$

-

&弹性值升高(此外#

_9

检测时患者的身体状况'操

作者的技术水平'肝脏的炎症程度等因素对
79Z

值的影响有

待于进一步研究(
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雌"孕激素比例失调#使乳腺实质增生过度和复旧不全%$

%

&部

分乳腺实质成分中女性激素受体质和量异常#导致这些部分对

激素的反应异常#使乳腺各部分的增生程度各异+

$

,

(既往有采

用维生素
U

'维生素
"

/

'碘化钾'中药等治疗#但疗效不稳定(

三苯氧胺能够治疗乳腺增生病已经得到国内外学者证实#

但其不良反应较大#常导致月经紊乱#少数患者可出现深静脉

血栓形成#长期应用后发生子宫内膜癌和肝细胞癌的危险性增

加#故限制了其在乳腺增生病中的应用+

'

,

(托瑞米芬是新一代

抗雌激素药#其结构和机制与三苯氧胺类似(通过与靶细胞雌

激素受体竞争性结合#争夺雌激素受体#从而拮抗雌激素#缓冲

雌激素对乳腺的刺激#使乳腺局部雌"孕激素比例趋于平衡#

而其不良反应较少见+

)

,

(但其价格较贵#限制了其在临床的推

广应用(本实验中采用每日服用托瑞米芬半片#降低了费用#

增加了在临床推广使用的可能性(

甲羟孕酮可补充内源性孕激素的不足#恢复靶器官的正常

功能#同时也能抑制垂体前叶泌乳细胞对下丘脑释放激素的反

应和促性腺激素的释放#从而减轻对乳腺的刺激和增生(吴诚

义和谢明均+

/

,证实#经治疗病情改善的乳腺增生病患者体内孕

激素水平有所提高#也提示孕激素对本病可能有治疗作用(

本研究中联合应用托瑞米芬和甲羟孕酮#二者均为小剂

量#结果显示本方案抗乳腺增生的总有效率优于临床常用的三

苯氧胺加乳癖消方案$

!

%

*(*)

&#并且具有起效快$平均服药

后
&()>

自觉症状开始缓解&'完全治愈率高$

!

%

*(*)

&的优

点(研究中没有观察到本方案治疗患者具有更高的复发率$

!

$

*(*)

&#显示疗效迅速而持久(其不良反应轻微#多在用药的

第
$

个月经周期内发生#继续使用多逐渐消失(有研究显示#

托瑞米芬能调节血脂代谢#提高血清高密度脂蛋白水平#这与

其抗乳腺增生作用间有无关系需要进一步观察+

1

,

(

虽然上述用药方法能取得较好疗效#但患者用药前多有顾

虑!$

$

&担心西药的不良反应大%$

%

&这两种药的说明书基本都

提示可治疗肿瘤#而没有说明用于治疗乳腺增生病(因此#需

要与患者进行详细交流和沟通#在用药前就尽量减除患者的担

忧#密切随访#提高依从性#同时这也是对此类患者的一种

治疗+

.

,

(

小剂量托瑞米芬联合甲羟孕酮治疗乳腺增生病疗效确切#

不良反应较小#可为患者节约一定费用#具有临床实用性#但对

不同特点的乳腺增生病患者的临床疗效有无差异是本课题组

下一步研究的方向(
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