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摘要 目的 观察;<=>?无症状携带者（>=@）临床经过，探讨慢性乙型肝炎（@;<）、肝硬化（3@）、肝细

胞癌（;@@）临床演变规律，寻求有效阻断方法。方法 从健康人群查体中选择>=@，以全国病毒性肝炎防治

方案诊断标准为依据，定期与不定期进行肝病常规检查，剔除;@A混合感染，对;<A感染系列完成!,年

临床经过观察。结果 %!:例>=@!,年间;<=>?转阴%!例（B",-C），平均年转阴率为$"#-C，其中

,!"BC（!&／%!例）产生抗/;<=，%$例属临床治愈，!例转化为;@@。#:"!’C（!%’／%!:例）仍保持无症状携

带者状态，:&例转化为慢性肝病，呈@;<、3@、;@@逐渐演变趋势，每年>=@向3@、;@@的转化率分别为

!"$’C、$"’$C。因肝病死亡!#例，其中死于@;<（重度）!例，3@&例，;@@!!例。结论 随着年龄增长

和机体对;<A免疫应答调节不同，可表现不同临床转归。;<)>?阳性（)D）;@@与3@患者相对较少，常表

现为;<)>?阴性（)+）或抗/;<)阳性。用中西医结合肝病分型观察>=@演变@;<、3@及;@@的临床特

征，认为血瘀征象程度与肝病发展相一致。

关键词 ;<=>?；;<A；携带者；肝炎；肝癌
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!"#感染可引起不同类型肝病，系统观察!"#
感染 后 的 临 床 经 过，探 讨 !"$%&无 症 状 携 带 者

（’()*+,’-$./01*/-1,’!"$%&’-)),2)，%$3）、慢性乙型

肝炎（’()*+,’(20-1,1,$"，3!"）、肝硬化（’,))(*$,$*4
5,62)，73）、肝细胞癌（(20-1*’25585-)’-)’,+*/-，!33）

演变规律，寻求有效防治方法是非常有意义的。笔者

从9:;<年初—=>>?年@月间共完成=9@例%$39<年

前瞻性与回顾性相结合的临床观察，现报告如下。

资料与方法

9 病例选择 9:;<年初从本院肝炎专科门诊及

协作单位健康人群查体中选择!"$%&阳性>AB年以

上的%$3，9:;:年9=月已完成=@=例?年 临 床 观

察〔9，=〕，在此基础上于=>>=年:月—=>>?年@月再次

对上述病例随访，返院接受肝病常规检查者9@;例，收

集反馈的院外资料?:例，不含丙肝病毒（!3#）混合

感染，共计=9@例。其中男性9?;例（<?AB:C），女性

@:例（?<AD9C），男E女F9A@BE9。年龄分布=9!@?
岁，平均D?A=岁。

= 检查项目及方法

=A9 慢性肝炎病毒感染标志物检测 !"$%&、

抗G!"$、!"2%&、抗G!"2、抗G!"’、抗G!3#（H7IJ%及 雅

培试剂法）；!"#KL%（M3N法）；OPKK（NQ7M法）。

=A= 肝功能检测 丙氨酸氨基转移酶（%7R）、天

门冬氨酸转氨酶（%JR）、总蛋白（RM）、白蛋白（%7"）、

球蛋白（S）、总胆红素（R",5）、间接胆红素（I",5）采用

H7IJ%或速率法。

=A? 肝纤维化指标 透明质酸（!%）、层粘连蛋白

（7L）、"型前胶原（M3"）、#型胶原（3*5#）采用放免法。

=AD 肝癌标志物 甲胎蛋白（%QM）、$G7G岩藻糖

苷酶（%QT）、癌胚抗原（3H%）、糖类抗原9::（3%9::）、

血清铁蛋白（JQ）等，采用%3J9;>全自动化学发光仪检

测或放免法。

=AB 影像学检查 "超、3R、PNI及MHRG3R等。

? 诊断与中西医结合分型 %$3、3!"、73及!33
诊断标准均以全国病毒性肝炎防治方案〔?〕为依据，中西

医结合肝病辨证分型由笔者自拟〔9，=，D，B〕，见表9。

D 统计学处理 临床经过观察采用自身对照法，

组间数据用%=检验计算和相关性分析。

结 果

9 乙肝病毒标志物（!"#P）转化 =9@例%$3
经9<年临床观察，!"$%&转阴=9例（:A<;C），!"2%&
转阴9B=例（@>A>BC），其中9?=例（;<A;DC）产生抗G
!"2。!"2%&、!"$%&平 均 年 转 阴 率 为 DA?;C 及

>AB;C，=9例!"$%&转阴患者中<9A:C（9?例）查出

抗G!"$，=>例 属 临 床 治 愈，9例 转 化 为 !33。 在

!"2%&、!"$%&转阴或出现抗G!"2、抗G!"$血清转换

期，!"2%&与抗G!"2常表现时阴时阳或双阴性，如出

现!"2%&与抗G!"2或!"$%&与抗G!"$双阳性，常见

于!"#KL%聚合酶（OPKK）变异，或!"#重复感

染，同时表现肝病酶谱升高及肝炎相关临床症状出现。

治疗!"2%&、!"$%&转阴常有反复性和不稳定性，只

有连续?次转阴或血清出现相应抗体时才可确认。即

使!"2%&转阴，抗G!"2转阳，但用M3N法复查血清，

==ADBC（99／D:例）呈 !"#KL% 阳 性 结 果，说 明

!"2%&阴性或抗G!"2阳性并不一定完全表示机体内

!"#无复制。本组=9@例%$39<年后仍有=@A9:C
（B:例）呈!"2%&阳性，可见机体在免疫耐受状态下，

!"#可长期高复制，见表=。

表! 中西医结合肝病辨证分型

分型 主要临床表现及征象 常见病种

正常型 无明显临床症状，肝功能正常，舌质淡红，湿润少苔，脉象均匀和缓 %$3
肝郁型 头昏，目眩，胁痛，胸闷，心烦，易怒，口苦，咽干，舌质郁红，薄黄苔，脉象弦数 3!"
脾虚型 神疲懒言，便溏，纳差，腹胀不适，舌体胖嫩，舌边齿痕，舌质淡白，白滑苔，脉象缓濡 3!"、73
阴虚型 失眠多梦，心悸，五心烦热，舌体瘦小，舌尖嫩红，少苔，脉象细弱数 3!"
血瘀型 肝区隐痛，腹胀，腹壁静脉曲张，下肢浮肿，腹水，肝脏肿大，肝表面不平，压痛，肝区血管杂音，脾

脏肿大，蜘蛛痣，肝掌，肝面。舌质绛红或蓝紫舌，舌背可见肝樱线，舌苔厚腻，脉象弦、细、涩
!33、73

混合型 兼挟肝郁脾虚、肝肾阴虚或肝郁血瘀征象 3!"、73、!33

表" =9@例!"$%&携带者9<年后临床演变及!"#P相关性调查 〔例（C）〕

! !"$%& 抗G!"$ !"2%& 抗G!"2 抗G!"’
治愈 => — 9=（<>A>） — ?（9BA>） 9?（<BA>）

%$3 9=D 9=D（9>>） — D:（?:AB=） @9（B@A=<） 9==（:;A?:）

3!" =? =?（9>>A>） — D（9@A?:） 9@（@?A:9） =9（:9A?>）

73 ?< ?<（9>>A>） — ?（;A??） ?9（;<A99） ?B（:@A==）

!33 9D 9?（:=A;<） 9（@A9D） ?（=9AD?） 9>（@9AD?） 9?（:=A;<）

合计 =9@ 9:<（:>A?=） 9?（BA::） B:（=@A9:） 9?=（<>A;?） =>D（:DA>9）

%=F9BA<D9，"!>A>>9；%=F?>A=<?，"!>A>>9；%=F?BA>:<，"!>A>>9
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表! 乙型肝病与中医辨证分型表 〔例（!）〕

病谱 ! 正常型 肝郁型 脾虚型 阴虚型 血瘀型 混合型

"#$ %&’ &(（&)*%+） ’&（,,*-.） ,+（&/*),） &)（%+*%,） %（)*-+） —

$01 &, %（’*,(） — +（&+*)/） .（,)*’,） +（&+*)/） ,（%,*)’）

2$ ,+ — %（&*.-） — — &’（++*+.） %%（,)*(+）

0$$ %’ — — — — %)（.%*’,） ’（&-*(.）

合计 %/. &+（%,*&)） ’,（&%*-,） ’&（&%*,&） &.（%,*.%） ’%（&)*-%） %-（/*%’）

!&3/-*%/’，"!)*))%
表" 性别与肝病进展相关性调查表 〔例（!）〕

性别 ! 治愈 "#$ $01 2$ 0$$
男 %,- %&（-*+/） .&（(&*%.） %,（/*’&） &/（&%*)%） %&（-*.)）

女 ./ -（%)*%,） (&（+(*-&） %)（%&*+%） .（-*-+）" &（&*(,）

合计 &%. &)（/*&&） %&’（(.*%’） &,（%)*+)） ,+（%+*(/） %’（+*’(）

注：与男性比较，""!)*)(

& 肝病谱转化 &%.例"#$经%+年临床观察，

%&’例（(.*%’!）肝 功 能 正 常，仍 呈"#$状 态；.,例

（,,*+’!）发展为慢性肝病，其中$01&,例（,%*(%!），

2$,+例（’/*,&!），0$$%’例（%/*%-!）。$01、2$与

2$$为,个不同临床和病理阶段，多呈逐渐演变过程。

本组%’例0$$血清学、影像学及病理学报告%,例

（/&*-+!）符合肝纤维化或肝硬化诊断条件。"#$每

年向 2$ 及 0$$ 自 然 转 化 率 分 别 为 %*)’! 及

)*’)!。%+年共死亡%(例，每年平均肝病病死率为

)*’,!，其中死于0$$.,*,,!（%%例），2$&)*)!（,
例），$01（重度）+*+.!（%例），可见0$$不仅是慢性

肝病发展的最后病理阶段，亦是慢性肝病最主要的致

死原因之一。

, 肝病谱与0145相关性调查 016"7可见

于各型肝病，表示014呈高复制态，常见于肝病早

期；016"7阴性或抗8016阳性表示014呈低复制或

无复制态，多见于肝病后期，2$或0$$患者常表现

69或抗8016阳性。

’ 肝病谱与中西医结合分型 慢性肝病分为+
型，与肝病相关性调查结果，见表,。随着"#$、$01、

2$与0$$各种肝病谱的演变，与血瘀证型具有正相

关性，不同肝病谱间血瘀型比值差异具有显著性。

( 肝病进展与性别 见表’。男性慢性肝病转

化率高于女性。由于2$、0$$例数较少，统计学分析

差异无显著性，但随观察例数增多，其相关性差异有可

能出现的。

讨 论

014感染方式可分为两种，一种属垂直感染，即

母婴或父婴传播；另一种为水平感染，即出生后由于输

血、注射或性接触等途径传播。"#$多见于第一种方

式，亦可见于婴幼儿期的水平感染。成人期感染多呈

急性感染临床经过或一过性01#"7携带。笔者在输

血后肝炎前瞻性临床调查报告中提出，接受01#"7弱

阳性或抗801:阳性输血（输血量&));<）的受血者，

01#"7感染率分别为()!（+／%&例）及&%*’,!（,／%’
例），据/例输血感染者观察，除%例受血后.,天因输

血后急性重型肝炎死亡外，(例血清01#"7阳性在(
个月内转阴，另,例01#"7持续+个月以上，转为慢

性携带者，但&年后复查01#"7已转阴，合并抗801#
阳性，说明成人期014急性感染不容易形成慢性携

带〔+，.〕，此结果与近年报告成人期014感染后形成慢

性携带者约为,!的结论基本一致〔-〕。

"#$随着携带时间延长，向$01、2$及0$$转

化率逐渐增高，转化速度和程度个体差异较大，常受性

别、精神情绪、工作状态、生活条件及家族史等诸多因

素影响，亦与身体老化有关。"#$可经$01反复发作

转化为2$及0$$，亦可由"#$直接转化为2$或

0$$，甚至已到肝病晚期患者仍无明显自觉症状，病情

发展呈隐匿型临床经过，而贻误诊断和治疗。

肝炎、肝硬化与肝癌是肝病发展过程中,个不同

病理阶段，目前对其转化机理尚无满意的解释。本组

临床观察发现肝病谱转化常与血瘀征象相一致。随着

$01、2$及0$$的发展演变，血瘀证比例和程度逐渐

增高。肝星状细胞是分泌细胞外基质（=$5）的主细

胞，透明质酸（0"）、"型胶原（$><"）、层粘连蛋白

（2?）及人#型前胶原（@$#）等糖蛋白血浓度增高，

封闭了内皮细胞窦面筛孔，甚至内皮细胞形成基底膜，

即肝窦毛细血管化，其支配区的肝细胞与肝窦血液间

的物质交换发生障碍，导致肝细胞营养不良。肝脏以

双重血供为特点，正常肝脏以门静脉供血为主，约占

-)!，肝动脉供血为辅，占&)!。肝纤维化形成，肝血

循环阻力增大，门静脉高压，使门静脉供血逐渐减少，

肝动脉供血代偿性增加，肝组织不同血供比例的改变，

实为肝细胞营养成分的改变，其支配区肝细胞为适应

肝细胞营养成分由正常态向异常态的改变而发生变
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异，因此，肝血供营养成分的改变可能就是肝细胞炎性

反应、肝纤维化病变之后，导致癌基因突变和肝细胞癌

变的可能原因。目前已有报道肝癌组织以肝动脉供血

为主（占!"#!$"#），而肝动脉供血比例越高，肝癌

细胞分化度越差〔$〕。肝细胞结构形态、生理功能和生

化反应的变化常与血瘀征象相伴行，肝窦毛细血管化

区即是肝细胞营养障碍区，也是结节性或腺瘤样病变

形成并向癌细胞转化区。使用活血化瘀疗法（失笑散

加减）进行抗肝纤维化治疗、癌前病变阻断治疗、肝癌

术后防复发治疗等均已获得初步疗效〔%"&%’〕。

甲胎蛋白（()*）是目前公认的肝癌标志物，约

+"#,--患者表现()*阳性，()*值常与,--病

变、预后相关，降低()*值是衡量肝癌疗效客观指标

之一。()*是一种返祖蛋白质，与白蛋白具有同源

性，由不成熟的过渡期肝细胞或肝癌细胞分泌，所以，

()*既可见于,--恶性肿瘤，亦可见于过速增殖尚

未完全分化的良性肝病。活血化瘀可改善肝血循环，

改善肝细胞营养状态，促进肝细胞分化趋向成熟，提高

肝细胞生理功能、生化反应，完善肝细胞结构和形态，

使不成熟肝细胞向成熟肝细胞转化，降低()*分泌，

从而达到促癌细胞逆转作用。

从对(.-漫长随访中发现，促进,/0(1、,/.(1
及血清,/234(转阴具有可能性，但,/234(从

肝细胞内彻底清除很难，即使,/0(1转阴或抗5,/0
转阳，亦不能完全抑制肝纤维化或肝癌的发生。所以，

对,/2感染者注意肝细胞的保护，减轻肝细胞炎症

反应程度和缩短肝炎活动持续时间，将有利于防治肝

纤维化发生，开展抗纤维化治疗是慢性肝病重要治疗

手段之一，并具有防癌变意义，此观点希望取得进一步

共识。
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