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对慢性乙型肝炎$

KM\

&患者的抗病毒治疗的首

要目的是控制乙型肝炎病毒$

M\S

&复制#进而清除病

毒#最终阻止疾病的进展'对于
M\8,

;

阳性的
KM\

患者#获得
M\8,

;

血清学转化是治疗的满意终点#理

想终 点 则 是
M\9,

;

消 失'聚 乙 二 醇 干 扰 素
!

$

$

Z8

;

(QT

$

&与恩替卡韦$

V3S

&均为抗
M\S

一线药

物'

Z8

;

(QT

$

作为具有抗病毒能力的免疫调节剂#

2+

周疗程的
M\8,

;

血清学转换率仅为
*$a

(

#

)

'

V3S

是核苷$酸&类似物中的代表#通过终止
M\S

的
JT,

链合成而抑制病毒复制#但
.

年疗程的
M\8,

;

血清

转换率仅
."a

(

$

)

'本研究选取经
2+

周
Z8

;

(QT

$

治

疗未获得
M\8,

;

血清学转换的患者为研究对象#比

较延长疗程与直接序贯
V3S

治疗的应答情况#评价

延长
Z8

;

(QT

$

疗程能否提高疗效'

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
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收集本院
$&#$

年
#

月至
$&#2

年
#$

*

2&$$

*

检验医学与临床
$&#+

年
+

月第
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期
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月使用
Z8

;

(QT

$

!$<

$商品名!派罗欣#上海罗氏制药有

限公司#治疗方法!每次
#+&

&

;

#皮下注射#

#

次"周&的

M\8,

;

阳性
KM\

患者
..

例#入选标准!

Z8

;

(QT

$

治

疗前
M\9,

;

阳性持续超过半年#且
"

个月内至少
$

次检测到丙氨酸氨基转移酶$

,)3

&介于
#%*

!

#&

倍

正常 值 上 限 $

N)T

&+总 胆 红 素
#

2&

&

C4?

"

)

%

Z8

;

(QT

$

!$<

治疗
$2

周时血清
M\S JT,

下降
&

$

?4

;

#&

(N

"

C)

且
M\9,

;#

$&&&&(N

"

C)

#但治疗
2+

周时未获得
M\8,

;

血清学转换'排除标准!肿瘤+自

身免疫性疾病患者#重叠感染丙型肝炎病毒$

MKS

&+

丁型肝炎病毒$

MJS

&+人类免疫缺陷病毒$

M(S

&感染

者#以及妊娠或有妊娠计划者'

$%/

!

分组及后续治疗方案选择
!

所有研究对象按照

患者意愿分为
,

+

\

组#

,

组
$2

例#其中男
#+

例#女
"

例#

$.

!

*"

岁#平均$

*&%"U.%1

&岁%

\

组
*#

例#其中

男
$$

例#女
1

例#

$*

!

2.

岁#平均$

*$%$U'%"

&岁'

$

组研究对象性别比例及年龄比较#差异无统计学意义

$

!

$

&%&.

&#具有可比性'

,

组继续采用
Z8

;

(QT

$

!$<

治疗
$2

周#仍未获得
M\8,

;

血清学转换者则换用

V3S

治疗$上海施贵宝制药有限公司&#治疗方法!每

次
&%.C

;

#口服#每天
#

次'

\

组立即换用
V3S

治

疗#具体方法与上述
V3S

治疗方法相同#每
#$

周接

受肝功能+

M\9,

;

+

M\8,

;

"

M\8,P

+

M\SJT,

及不

良反应监测#共监测
1"

周'理想治疗终点!

M\8,

;

血清学转换'满意终点!

M\9,

;

下降'

$%'

!

实验室检查
!

血清
M\SJT,

的检测采用荧光

定量
ZK/

方法$深圳匹基公司试剂&#定量检测范围

为$

#%&80$

!

.%&801

&

(N

"

C)

'

M\S

标志物的检测

采用电发光法$雅培公司
,A>=5:8>:

试剂&#

M\9,

;

定

量检测范围为
&%&.

!

$.&(N

"

C)

'

M\8,

;

血清学转

换定义为
M\8,

;

消失及
*

个月内至少
$

次
M\8,P

出现'

$%1

!

不良反应监测
!

治疗期间对患者精神状态+甲

状腺功能+血糖+磷酸肌酸激酶$

K[

&+肾功能等进行

评估'

$%2

!

统计学处理
!

采用
WZWW#+%&

软件进行数据处

理及统计学分析'呈正态分布的连续变量以
GUA

表

示#采用
9

检验进行比较%呈非正态分布的连续变量以

中位数$最大值
!

最小值&(

B

$

B*'

!

B2G

&)表示#采

用非参数检验进行比较#或进行对数转换后以
9

检验

进行比较'计数资料以例数或百分率表示#多组间比

较采用
!

$ 检验#多组间中的
$

组比较采用
I*A%&8

精

确概率检验'以
!

#

&%&.

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/%$

!

$

组患者主要基线特征比较
!

$

组患者开始

Z8

;

(QT

$

治疗前及入组时的
,)3

+

M\8,

;

+

M\S

JT,

等水平比较#差异均无统计学意义$

!

$

&%&.

&'

见表
#

'

表
#

!!

$

组患者主要基线特征比较

组别
'

M\S

基因型

$

\jK

#

'j'

&

治疗前

,)3

(

B

$

B*'

!

B2G

&#

N

"

)

)

M\9,

;

$

GUA

#

?4

;

#&

(N

"

C)

&

M\8,

;

$

GUA

#

?4

;

#&

ZV(N

"

C)

&

M\SJT,

$

GUA

#

?4

;

#&

(N

"

C)

&

,

组
$2 #.j1 #*.

$

1#

!

*.'

&

*%"'U#%"1 $%'1U#%#$ "%'.U#%'.

\

组
*# #1j#$ #&+

$

+'

!

$.+

&

2%*"U$%## $%12U#%&# '%##U$%#.

! &%1* &%$2 &%.$ &%." &%$#

组别
'

入组时

,)3

(

B

$

B*'

!

B2G

&#

N

"

)

)

M\9,

;

$

GUA

#

?4

;

#&

(N

"

C)

&

M\8,

;

$

GUA

#

?4

;

#&

ZV(N

"

C)

&

M\SJT,

$

GUA

#

?4

;

#&

(N

"

C)

&

M\SJT,

#

2%&?4

;

#&

(N

"

C)

(

'

$

a

&)

,

组
$2 .*

$

$$

!

.+

&

*%#&U#%*$ #%'1U&%$$ .%$*U&%2# #2

$

.+%**

&

\

组
*# "2

$

*.

!

##2

&

*%22U&%1' $%#"U&%." .%+#U&%'2 ##

$

*.%2+

&

! &%#. &%'' &%*+ &%.# &%&1

表
$

!!

$

组患者采用不同治疗方案后的疗效比较

组别 项目
#$

周
$2

周
*"

周
2+

周
'$

周
1"

周

,

组
M\8,

;

血清学转换率(

'

$

a

&)

X &

$

&%&&

&

X .

$

$&%+*

&

X "

$

$.%&&

&

M\9,

;

变化幅度$

?4

;

#&

(N

"

C)

&

X&%&. X&%#& X&%&* 0&%&" 0&%&# X&%&#

\

组
M\8,

;

血清学转换率(

'

$

a

&)

X *

$

1%"'

&

X 1

$

$1%&*

&

X #.

$

2+%*1

&

M\9,

;

变化幅度$

?4

;

#&

(N

"

C)

&

X&%&* X&%&$ X&%&$ X&%&* X&%&* X&%&$

!!

注!

X

为无数据

*

.&$$

*

检验医学与临床
$&#+

年
+

月第
#.

卷第
#.

期
!

)<P-8EK?56

!

,B

;

B9:$&#+

!

S4?%#.

!

T4%#.



/%/

!

$

组患者采用不同治疗方案后的疗效比较
!

$

组患者采用不同治疗方案治疗
$2

+

2+

+

1"

周后的

M\8,

;

血清学转换率比较#差异无统计学意义$

!

$

d

&%1*

+

&%2+

+

*%#*

#

!d&%**

+

&%21

+

&%&+

&'见表
$

'

$

组患者基线
M\SJT,

#

2%&?4

;

#&

(N

"

C)

的患者在

1"

周时的
M\8,

;

血清学转换率分别为
*.%'#a

$

.

"

#2

&+

"*%"2a

$

'

"

##

&#差异无统计学意义$

!

$

d

&%1'

#

!d&%**

&'

$

组患者的血清
M\9,

;

水平与基

线相比均无明显下降#无一例
M\9,

;

消失'

/%'

!

不良反应
!

整个观察期中无患者因不良反应退

出研究'

,

组
$

例有间歇发低热#

#.

例有乏力#

#'

例

食欲下降#

$

例失眠#

#.

例白细胞减少#

$

例血小板减

少#上述反应在停用
Z8

;

(QT

$

后
*

个月内均自行缓

解%序贯
V3S

后有
#

例出现一过性
K[

升高#

#

例

,)3

反弹'

\

组有
*

例出现一过性
K[

升高#

#

例一

过性失眠#

#

例腹部不适'

'

!

讨
!!

论

!!

有研究提示
M\8,

;

阳性
KM\

患者在
Z8

;

(QT

$

疗程
#$

或
$2

周高
M\9,

;

水平者经
2+

周标准疗程

的治疗后应答率极低(

*

)

#本课题组将
Z8

;

(QT

$

疗程

$2

周末血清
M\SJT,

下降
'

$%&?4

;

#&

(N

"

C)

且

M\9,

;&

$&&&&(N

"

C)

定义为早期无应答#发现这

些患者立即换用
V3S

的疗效优于继续
Z8

;

(QT

$

(

2

)

%

对于获得早期应答但经过标准的
2+

周
Z8

;

(QT

$

治疗

后仍未能获得
M\8,

;

血清学转换的患者#序贯
V3S

治疗可以使患者获得生化学及病毒学控制#但大部分

患者面临
.

!

#&

年内不能停药的困境#部分患者甚至

需终身用药'如何使这些患者在有限疗程中达到治

疗终点#这是临床医师面临的共同难题'

有研究显示在
Z8

;

(QT

$

基础上加用
V3S

并未

提高
M\8,

;

血清学转换率及
M\9,

;

清除率(

.

)

#也有

研究提示延长
Z8

;

(QT

$

疗程可以提高
M\8,

;

阳性

KM\

患者的应答率(

"

)

#另有研究显示对于无早期应

答患者#延长
Z8

;

(QT

$

疗程并同时加用核苷类药物可

以提高
M\9,

;

及
M\SJT,

载量下降的幅度(

'

)

#但

是有研究显示联合用药并不能提高疗效(

+

)

'因此#本

研究
,

组患者放弃了联合治疗方案#尝试将患者的

Z8

;

(QT

$

疗程延长
$2

周后再序贯
V3S

治疗#观察其

应答率是否优于直接序贯
V3S

治疗者$

\

组患者&#

结果在
$2

+

2+

+

1"

周
$

组的
M\8,

;

转阴率差异无统

计学意义$

!

$

&%&.

&'这与近期发表的一项大型前瞻

性多中心研究结果相符#该研究中将患者的疗程延长

至
1"

周#不论加或不加阿德福韦酯治疗#均未能提高

M\8,

;

血清学转换率及
M\9,

;

转阴率(

1

)

'通常情

况下#基线低
M\SJT,

水平者对
Z8

;

(QT

$

应答较

好(

#&

)

#本研究中
$

组患者入组时
M\S JT,

#

2%&

?4

;

#&

(N

"

C)

者对
Z8

;

(QT

$

应答率并无差异#提示这

一规律对于延长疗程者并不成立'

有研究显示
Z8

;

(QT

$

疗程
$2

周未获得早期应答

$血清
M\9,

;#

#.&&(N

"

C)

且
M\S JT,

#

2%&

?4

;

#&

(N

"

C)

&者延长
Z8

;

(QT

$

疗程后能观察到
M\!

9,

;

继续下降(

1

)

#本研究中未能观察到此现象#这可

能与入组患者的条件不同有关'有研究发现核苷类

似物治疗期间
M\9,

;

明显下降者更倾向于获得

M\8,

;

血清学转换(

##!#$

)

'本研究中#

$

组患者在使用

V3S

后
M\9,

;

均无明显变化#提示延长
Z8

;

(QT

$

疗

程可能并不能使患者的后续
V3S

疗程缩短#该策略

从药物经济学上讲并不划算'

由于本研究是一个非随机+开放+单中心研究#样

本量偏小#因此研究结论还需经严格设计的随机对照

研究来进一步确认'下一步还需对这些患者作长期

追踪#以进一步评估不同方案的远期疗效'
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再学习方案可帮助脑卒中偏瘫患者恢复'马茜等(

$#

)

发现运动再学习方案可帮助脑卒中患者功能康复#改

善患者吞咽功能+运动功能等#为较好的康复训练方

法#临床应用较广'

本研究显示#干预前
$

组患者
T(MWW

+

5V-_

+

Q-,

+

Q(-

评分无明显差异#干预后各组患者各项评

分均在一定程度上改善#且观察组改善程度优于对照

组#可见常规康复训练与肌电生物反馈疗法结合运动

再学习方案均可帮助脑卒中运动功能障碍患者恢复#

但后者干预效果更佳#患者神经功能恢复更好#运动

功能+生活能力均提升'干预后
$

组患者步行能力等

级均改善#关节活动度范围增大#观察组改善程度优

于对照组#观察组对干预的满意度高达
1'%1"a

#高于

对照组的
+*%"'a

#可见肌电生物反馈疗法结合运动

再学习方案均可帮助脑卒中运动功能障碍患者步行

能力恢复#还可扩大关节活动度#且得到患者高度

认可'

综上所述#肌电生物反馈疗法结合运动再学习方

案在脑卒中运动功能障碍患者中应用价值极高#可帮

助患者运动功能恢复#值得推广应用'
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