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图书馆推荐最新文献信息                   （2016年11月7日共56篇）1.认真回顾研究史重视RUCAM量表在药物性肝损伤诊断中的应用

当前,在我国提交的有关临床药物性肝损伤(DILI)研究及相关文献中,相关的诊断标准采用非常混乱,使这些研究的结果、结论和经验无从比较和推广,因此,有必要认真回顾诊断量表的发展历史,统一标准和相关认识.RU CAM量表自1993年问世以来,不论是在文献中,还是在对有可能引起DILI的药物调控决策方面,已广泛用于评估因果关系,为临床医师提供一种诊断DILI的有益分析构架.除非将来发现具有明确诊断意义的标志物,目前仍应采用RUCAM作为DILI的因果关系评估和辅助诊断量表.

	作 者
	陈成伟 (解放军第八五医院肝病科,上海,200235)；
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2.药物性肝损伤的治疗现状

近年,由于处方药和非处方药数量的惊人增长及各类中草药、保健药物的不规范应用,药物性肝损伤的发病率逐年增加,但是目前药物性肝损伤仍然缺乏特效的治疗方法.强调在及时诊断的基础上进行规范治疗,治疗过程中需要充分评估肝损伤的严重程度及原发疾病情况,及时停用可疑药物,合理选择治疗药物,对于严重肝功能衰竭患者建议进行肝移植治疗.

	作 者
	赵红 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004462123" \t "_blank" 谢雯 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院肝病中心)；
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3.促进药物性肝损伤的转化研究

药物性肝损伤(DILI)是最重要的药源性疾病之一,也是药物审批失败、增加警示以及撤市的重要原因,其临床表型复杂,可引起几乎所有的急性、亚急性和慢性肝损伤类型,重者可导致肝功能衰竭,甚至死亡.涉及的药物种类多样,人群异质性复杂,都是临床上导致多数DILI病例不可预测的原因.因此,DILI的预测、诊断和治疗,成为了肝病领域中极具挑战性的问题.加强这方面的临床转化研究,使更多成果转化为临床诊断、治疗的真正手段,具有重要的意义.

	作 者
	茅益民 (200001,上海交通大学医学院附属仁济医院上海市消化疾病研究所)；
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4.LiverToX数据库收录的中草药制剂现状与分析

目的 介绍药物性肝损伤数据库LiverTox的内容与特点,并对其中收录的37种草药制剂进行摘录和分析. 方法 首先,介绍LiverTox数据库的来源和主要内容,包括药物性肝损伤的临床特征分型、病情程度分级和因果关系评价量表等内容;其次,通过阅读药物信息,详细摘录LiverTox数据库在“草药与膳食补充剂”项下收录的37种中草药制剂的药品名称、基源/来源、功效、成分组成、肝损伤类型及表现等信息,并进行初步统计分析;最后,与国内对于中草药肝损伤的现有认识进行比较分析. 结果 LiverTox数据库是开放获取的、信息丰富的药物性肝损伤数据库,提供了关于诊断、分型、因果关系分析和治疗的实用信息.其收录的37个草药制剂中,28个存在肝损伤风险,最常见的前3位治疗目的为减肥、治疗关节炎和便秘,不同病例发生肝毒性的潜伏期长短不一(4周至6个月).与国内现有认识相比,LiverTox数据库收录的具有肝毒性草药制剂的品种和适应证有所不同,许多国内公认的肝毒性中草药并未被收载. 结论 LiverTox数据库简洁实用,但其收录的草药制剂与国内现有认识存在一定差距.

	作 者
	金锐 (100038,首都医科大学附属北京世纪坛医院药剂科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A002053517" \t "_blank" 顾红燕 (100038,首都医科大学附属北京世纪坛医院药剂科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003387769" \t "_blank" 李丽莉 (100038,首都医科大学附属北京世纪坛医院药剂科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000089396" \t "_blank" 孙路路 (100038,首都医科大学附属北京世纪坛医院药剂科)；
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5.E盒结合锌指蛋白2抑制乙型肝炎病毒的复制和表达
目的 研究转录因子E盒结合锌指蛋白2 (ZEB2)对HBV复制和表达的影响. 方法 分别培养HepG2、HepG2.2.15和HepAD38细胞,Western blot检测ZEB2表达水平.培养HepG2.2.15细胞,转染ZEB2表达质粒或针对ZEB2的shRNA,采用Western blot检测ZEB2和HBV核心蛋白表达水平,实时荧光定量PCR检测HBV 3.5 kb RNA和HBV DNA,Southern blot检测HBV复制中间体,酶联免疫吸附法检测HBsAg和HBeAg表达水平,明确ZEB2对HBV复制表达的影响.采用双荧光素酶报告系统检测ZEB2对HBV启动子的影响,染色质免疫共沉淀法检测ZEB2与HBV启动子的结合情况.组间均数比较采用Student t检验. 结果 在HBV复制的细胞中,ZEB2表达受到抑制.过表达ZEB2可使HBV复制和表达水平下降约50％,差异有统计学意义(P＜0.05).采用shZEB2-1和shZEB2-2下调ZEB2后,HBV复制中间体的相对表达量由58.53±3.43分别上升到112.80±5.03、128.30±2.31,HBV 3.5kb RNA的相对表达量由1.00±0.01分别增加到2.03±0.02、2.32±0.03,HBsAg的相对表达量由35.63％±1.57％分别上升到81.87％±0.43％、100.00％±2.18％,HBeAg的相对表达量由37.00％±0.70％分别上升到88.00％±2.60％、100.00％±0.75％.ZEB2可以抑制HBV核心启动子的转录活性,并可与HBV核心启动子结合.结论 ZEB2通过结合HBV核心启动子并抑制其转录活性,从而抑制HBV的复制和表达.

	作 者
	李小平 (400010,重庆医科大学附属第二医院科研处)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004453453" \t "_blank" 胡琴 (400010,重庆医科大学附属第二医院检验科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008179181" \t "_blank" 贺巧 (四川省肿瘤医院研究所四川省癌症防治中心电子科技大学医学院,成都,610041)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000115943" \t "_blank" 陈维贤 (400010,重庆医科大学附属第二医院检验科)；
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6.原发性胆汁性肝硬化患者外周血25-羟维生素D3、Th17细胞、CD4+调节性T细胞的变化及其意义

目的 检测原发性胆汁性肝硬化(PBC)患者外周血25-羟维生素D3[25-(OH) D3]、CD4+调节性T淋巴细胞(Treg细胞)、Th17细胞的变化,探讨其在PBC中的作用机制.方法 收集PBC患者22例,男女比例为1∶21,年龄为(61±12)岁,正常对照组7例,年龄与PBC患者相匹配.电化学发光免疫法检测PBC组和正常对照组外周血25-(OH) D3水平,流式细胞仪检测Th17、CD4+Treg细胞变化.据资料不同采用t检验、秩和检验、Pearson相关性分析或Spearman秩相关分析. 结果 (1)与正常对照组25-(OH) D3水平[(27.35±2.35) ng/ml]相比,PBC组血清25-(OH) D3水平[(9.49±3.65) ng/m1]明显降低,差异有统计学意义(P＜0.01);(2)PBC患者Thl7百分比(2.05％±1.17％)增高,与正常对照组(0.99％±0.12％)相比,差异有统计学意义(P＜ 0.01);PBC患者外周血CD4+Treg细胞百分比(2.54％±1.14％)明显降低,与正常对照组(3.78％±0.51％)相比,差异有统计学意义(P＜ 0.05);PBC患者外周血Thl7/Treg细胞比值(1.00±0.63)与正常对照组(0.26±0.02)相比,差异有统计学意义(P＜0.01);(3) PBC组外周血25-(OH)D3与Thl7细胞、Th17/Treg细胞比值无相关性(r值分别为-0.062、-0.328,P值均＞ 0.05);PBC组外周血25-(OH) D3与CD4+Treg细胞百分比呈正相关(r=0.468,P＜0.05).结论 PBC患者外周血25-(OH) D3、CD4+Treg细胞显著降低,Th17细胞显著增多,存在Th17/Treg细胞免疫失调,25-(OH)D3通过上调CD4+Treg细胞水平影响PBC的发生、发展,外源性维生素D有可能改善PBC患者免疫功能.

	作 者
	钟燕明 (粤北人民医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000064077" \t "_blank" 武希润 (山西医科大学第二医院消化科,太原,030001)；

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000024957" \t "_blank" 王琦 (山西医科大学第二医院消化科,太原,030001)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007058848" \t "_blank" 蔚梅芳 (山西医科大学第二医院消化科,太原,030001)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008181020" \t "_blank" 鲁婷 (山西医科大学第二医院消化科,太原,030001)；
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7.聚乙烯醇微粒联合化学治疗栓塞对肝细胞癌合并肝动-静脉分流的临床疗效与生存预后分析

目的 评价聚乙烯醇(PVA)微粒联合化学治疗药物(或碘油化学治疗乳剂)化学治疗栓塞治疗肝细胞癌(HCC)并肝动-静脉分流(HAVS)患者的临床疗效及生存预后因素. 方法 回顾性分析133例HCC并HAVS患者资料,将HAVS分为3型:慢速型、中速型及快速型,相对应的分别应用300～500 μ m、500 ～ 710μm及710～1 000μm PVA微粒栓塞.慢、中速型分流先用PVA化学治疗药物混悬剂栓塞,再用碘油化学治疗乳剂栓塞;快速型分流仅用PVA化学治疗药物混悬剂栓塞.随访并分析生存期、无进展生存期和术后并发症等.采用Kaplan-Meier法计算累计生存率,生存预后因素采用Cox模型分析.结果 133例患者的中位生存期(OS)为9.1个月,6、12、24个月的生存率分别为73.7％、36.2％、10.2％.慢速型(36例)、中速型(58例)及快速型(39例)的中位OS分别为7.3、9.1、10.8个月,6、12个月生存率分别为69.2％、19.0％,72.4％、39.2％,77.8％、42.7％;不同分流速度类型患者的生存期差异无统计学意义(x 2=2.865,P=0.239).术后食管胃底曲张静脉破裂出血率1.1％,急性肝功能衰竭发生率0.4％.Cox回归分析结果显示:栓塞前甲胎蛋白≥400ng/ml (HR=2.105,P=0.006)为独立危险因素,而多次栓塞(HR=0.482,P=0.011)、肿瘤缓解(HR=0.431,P=0.041)及综合治疗(HR=0.416,P=0.004)为独立保护因素.结论 PVA微粒联合化学治疗药物(或碘油化学治疗乳剂)栓塞治疗HCC并HAVS是安全、有效的.多次栓塞、肿瘤缓解及综合治疗的患者预后较好,而栓塞前甲胎蛋白高表达的患者预后不良.

	作 者
	刘秋松 (361004,厦门大学附属中山医院肿瘤与血管介入科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000035792" \t "_blank" 梅雀林 (南方医科大学南方医院介入科,广州,510515)； 
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	栏目名称
	肝癌


8.体素内不相干运动扩散加权成像在肝脏良恶性病变鉴别诊断及血流灌注评价中的初步应用

目的 探讨体素内不相干运动扩散加权成像(MM-DWI)参数在脏脏良恶性病变鉴别诊断及病变血流灌注评价中的应用价值. 方法 回顾性分析经穿刺手术标本病理学、临床或随访结果明确诊断的86例患者(96个病灶),其中恶性48例(53个病灶),良性38例(43个病灶).上述患者均行磁共振成像(MRI)常规平扫、增强扫描及多b值(b=0、50、100、150、200、400、600、800、1000、1 200 s/mm2) DWI获得IVIM双指数模型参数:快速扩散系数Dfast值、慢速扩散系数Dslow值及快速扩散成分所占百分比F值.根据MRI常规平扫及增强扫描对病变的血供情况进行判定并入组,其中富血供组47个病灶、乏血供组49个病灶.数据分析包括:肝良恶性病变组及富血供乏血供病变组的Dfast值、Dslow值比较采用独立样本t检验进行统计学分析;F值比较采用两独立样本非参数检验(Mann-Whitney U秩和检验)进行统计学分析;应用受试者工作特征(ROC)曲线评价上述参数值对肝脏良恶性病变鉴别及富血供乏血供病变评定中的价值. 结果 良性病变组的Dfast值、Dsloe值、F值高于恶性病变组,并且两者之间Dslow值、F值的差异有统计学意义(P值均＜ 0.01).富血供病变组的Dfast值、Dslow值、F值高于乏血供病变组,并且两者之间Dfast值、F值的差异有统计学意义(P值均＜ 0.01).ROC曲线评价Dstow值、Dfast值、F值诊断肝脏良恶性病变及肝脏富血供乏血供病变阈值、灵敏度、特异度、准确度及曲线下面积分别为1.18×10-3mm2/s、90.69％、92.45％、91.66％、0.938,27.20×10-3mm2/s、46.51％、73.58％、61.45％、0.589,20.25％、74.41％、50.94％、62.50％、0.653;1.17× 10-3mm2/s、59.57％、57.14％、58.33％、0.559,20.30×10-3 mm2/s、55.32％、63.26％、59.37％、0.618,17.80％、93.61％、89.79％、90.62％、0.961. 结论 IVIM双指数模型参数Dslow值对肝脏良恶性病变具有鉴别诊断价值,F值无需通过增强扫描就可以提供肝脏良恶性病变的血流灌注情况,可以为肝脏肿瘤的定性诊断提供一定的依据.

	作 者
	应明亮 (321000,浙江大学金华医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000134430" \t "_blank" 肖文波 (310003,浙江大学医学院附属第一医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000026628" \t "_blank" 许顺良 (310003,浙江大学医学院附属第一医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000182264" \t "_blank" 舒锦尔 (321000,浙江大学金华医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000458282" \t "_blank" 潘江峰 (321000,浙江大学金华医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003181079" \t "_blank" 傅建飞 (321000,浙江大学金华医院肿瘤科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000372494" \t "_blank" 卢金花 (321000,浙江大学金华医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001732031" \t "_blank" 潘勇浩 (321000,浙江大学金华医院放射科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A005862694" \t "_blank" 蒋杨 (321000,浙江大学金华医院放射科)；
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 HYPERLINK "http://old.med.wanfangdata.com.cn/KeyWords/Info_KWD.aspx?KWDS=Biexponential+model" Biexponential model

	栏目名称
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9.联合抗核抗体和抗纤维肌动蛋白抗体对自身免疫性肝炎Ⅰ型的诊断价值

篇首：

	作 者
	刘玲 (湖北省中医院检验科,武汉,430061)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008183683" \t "_blank" 刘金花 (湖北省中医院检验科,武汉,430061)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007270408" \t "_blank" 倪维 (湖北省中医院检验科,武汉,430061)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007347181" \t "_blank" 张喜荣 (湖北省中医院肝病科,武汉,430061)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000375782" \t "_blank" 邵冬珊 (湖北省中医院肝病科,武汉,430061)； 张振(200331,上海德济医院检验科)；
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10.尿苷二磷酸葡萄糖醛酸转移酶1A1基因在遗传性高间接胆红素血症中的突变分析

篇首：

	作 者
	孙磊 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003935929" \t "_blank" 张亮 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008183154" \t "_blank" 李慢 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004150500" \t "_blank" 滕晓英 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007146625" \t "_blank" 齐立明 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004120333" \t "_blank" 周新刚 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003691386" \t "_blank" 郎振为 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003688672" \t "_blank" 王鹏 (100015,首都医科大学附属北京地坛医院病理科)；
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10.丙型肝炎病毒感染的弥漫大B淋巴细胞淋巴瘤1例

篇首：

	作 者
	霍娜 (100034,北京大学第一医院感染疾病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007612535" \t "_blank" 吴朝 (100034,北京大学第一医院感染疾病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000208398" \t "_blank" 李俊 (100034,北京大学第一医院感染疾病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000314333" \t "_blank" 张建华 (100034,北京大学第一医院核医学科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000263707" \t "_blank" 农琳 (100034,北京大学第一医院病理科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001107636" \t "_blank" 刘卫平 (北京大学肿瘤医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000026622" \t "_blank" 赵鸿 (100034,北京大学第一医院感染疾病科)；
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11.“前DAA时代”中国慢性丙型肝炎的治疗现状与挑战

我国慢性丙型肝炎及其病情进展所致的疾病负担和社会经济负担日趋严重.目前国内治疗慢性丙型肝炎的标准方案为聚乙二醇化干扰素(PegI FN)联合利巴韦林(RBV)的PR方案,然而这仍存在诸多不足.国际上直接抗病毒药物(DAAs)治疗丙型肝炎的临床进展迅速,中国也将迎来DAAs的上市,丙型肝炎治疗即将进入“DAA时代”.本文拟对我国当前慢性丙型肝炎的疾病负担和标准方案在临床治疗中存在的主要问题进行综述,并简要介绍了DAAs治疗方案的优势和挑战,为我国丙型肝炎治疗进入“DAA时代”提供参考.

	作 者
	胡鹏 (400010,重庆医科大学附属第二医院感染科重庆医科大学病毒性肝炎研究所感染性疾病分子生物学教育部重点实验室)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000007916" \t "_blank" 任红 (400010,重庆医科大学附属第二医院感染科重庆医科大学病毒性肝炎研究所感染性疾病分子生物学教育部重点实验室)；
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12.药物诱导的自身免疫性肝炎研究进展

药物诱导的自身免疫性肝炎是由药物诱发的自身免疫反应所介导的肝损伤,由于与特发性自身免疫性肝炎的临床特征相似,临床上鉴别诊断往往非常困难.深入了解药物诱导的自身免疫性肝炎的发生情况、发病机制、所涉及的相关药物、风险因素、临床和组织学特点等,有助于更好地正确诊断和治疗本病.

	作 者
	李春敏 (200001,上海交通大学医学院附属仁济医院上海市消化疾病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007420137" \t "_blank" 张静怡 (200001,上海交通大学医学院附属仁济医院上海市消化疾病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008180305" \t "_blank" 唐颖悦

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000032" (200001,上海交通大学医学院附属仁济医院上海市消化疾病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000012141" \t "_blank" 茅益民

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000032" (200001,上海交通大学医学院附属仁济医院上海市消化疾病研究所)；
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13.SIRT1-FoxO1-AdipoR2信号轴在酒精性脂肪性肝病中的作用机制

长期酒精刺激可抑制肝细胞沉默信息调节因子1的表达,使得插头框蛋白O1的乙酰化水平增高、核内定位减少和DNA序列的结合能力降低,进而致其下游调节的脂联素受体2及微粒体甘油三酯转运蛋白的表达减少,分别通过影响脂联素的信号转导和极低密度脂蛋白的合成导致肝细胞内脂质代谢紊乱和甘油三酯沉积,促进了酒精性脂肪性肝病的发生.

	作 者
	孙智 (河北医科大学第三医院感染科,石家庄,050051)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000005513" \t "_blank" 周俊英 (河北医科大学第三医院感染科,石家庄,050051)；

	刊 名
	中华肝脏病杂志  2016年24卷11期 877-880页  [image: image53.png]




 INCLUDEPICTURE "http://med.wanfangdata.com.cn/Content/Images/IsCoreCA.gif" \* MERGEFORMATINET [image: image54.png]




 INCLUDEPICTURE "http://med.wanfangdata.com.cn/Content/Images/IsCoreISTIC.gif" \* MERGEFORMATINET [image: image55.png]




 INCLUDEPICTURE "http://med.wanfangdata.com.cn/Content/Images/IsCorePKU.gif" \* MERGEFORMATINET [image: image56.png]=k Fru





	英文期刊名
	Chinese Journal of Hepatology

	关键词
	受体,脂联素 脂肪肝,酒精性 插头样转录因子1 沉默信息调节因子1

 HYPERLINK "http://old.med.wanfangdata.com.cn/KeyWords/Info_KWD.aspx?KWDS=Receptors%2cadiponectin" Receptors,adiponectin Fatty liver,alcoholic Forkhead box O1 Silent information regulator 1


14.甲泼尼龙治疗对慢性乙型肝炎重症化趋势患者外周血树突细胞的影响与临床意义
目的：探讨甲泼尼龙对呈重症化趋势慢性乙型肝炎（CHB）患者外周血树突细胞（DCs）的影响与临床意义。方法纳入2012年12月至2015年6月收治住院的有进展为慢加急性乙型肝炎肝衰竭趋势患者51例，随机分为甲泼尼龙组25例，对照组26例。对照组采用常规综合治疗，甲泼尼龙组在常规治疗基础上加用甲泼尼龙降阶梯治疗7 d 后停用。用流式细胞仪对两组患者外周血髓系树突细胞（mDCs）和浆细胞样树突细胞（pDCs）进行计数，通过酶联免疫吸附试验检测白介素（IL）-12、干扰素（IFN）α水平以评价 mDCs 和 pDCs 的功能。采用配对或成组 t 检验比较两组患者DCs 计数与功能变化，采用 Kaplan-Meier 法分析两组的累计生存率。结果甲泼尼龙组 mDCs 计数在治疗第3、第7天低于对照组（t ＝4．029和2．558，P ＜0．05和＜0．01），pDCs 计数在第3、第10天均低于对照组（t ＝3．870和3．330，P 值均＜0．01）；停用甲泼尼龙后，mDCs 和 pDCs 计数上升，与对照组相比差异无统计学意义（P ＞0．05）。甲泼尼龙治疗组 IL-12水平在第3、第7和第10天均低于对照组（t ＝3．787、4．841和2．833，P 值均＜0．01），IFNα在第3、第7、第10和第14天均低于对照组（t ＝2．786、6．005、2．814和3．557，P 值均＜0．01）；停用甲泼尼龙后，IL-12和 IFNα水平上升，与对照组相比差异无统计学意义（P ＞0．05）。甲泼尼龙组3个月累计生存率高于对照组（χ2＝5．684，P ＜0．05）。甲泼尼龙组中，21例存活者 DCs 计数停用甲泼尼龙后上升，而4例死亡者 DCs 计数在停用甲泼尼龙后仍持续低于治疗前水平。结论甲泼尼龙通过抑制 DCs 减轻了 CHB 重症化过强的免疫应答，这可能是激素阻抑重症化 CHB 患者发生肝衰竭、改善预后的免疫学机制之一。
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15.FibroScan?实施受控衰减参数检测肝脂肪变的影响因素及应用价值分析
目的：探讨 FibroScan?实施受控衰减参数（controlled attenuation parameter，CAP）无创定量检测肝脂肪变的影响因素及应用价值。方法纳入非酒精性脂肪性肝病患者46例，慢性乙型肝炎并肝脂肪变患者31例。以肝活检为“金标准”评价肝脂肪含量，其中肝脂肪变分级 S0：＜5％；S1：5％～33％；S2：34％～66％；S3：＞66％。使用 FibroScan-502机型及 M 探头对所有研究对象进行 CAP 值测定。分析 CAP 值与肝脂肪含量、人体学指标及生化学指标的相关性。结果肝脂肪变处于 S0、S1、S2、S3的患者分别有12例、29例、31例、5例。CAP 值随着肝脂肪变分级增加而增大，各级肝脂肪变患者 CAP 值差异具有统计学意义（χ2＝36．990，P ＝0．000），相邻两级间 CAP 值差异均具有统计学意义（均 P ＜0．05）；Spearman 相关分析表明，CAP 值与体质指数（BMI）（r＝0．368，P ＝0．001）、腰围（r＝0．298，P ＝0．008）、肝脂肪变分级（r＝0．696，P ＝0．000）呈正相关，与年龄（r＝－0．335，P ＝0．003）呈负相关。当控制了肝脂肪变分级后，偏相关分析显示，CAP值仍与 BMI（r＝0．242，P ＝0．035）、腰围（r ＝0．243，P ＝0．034）呈正相关，与年龄（r ＝－0．142，P ＝0．222）的相关关系消失；多元逐步回归分析显示，仅肝脂肪变分级是肝脏 CAP 值的独立影响因素；受试者工作特征曲线分析发现，CAP 诊断肝脂肪变程度≥5％、≥34％、≥67％的曲线下面积分别为0．891（P ＝0．000）、0．862（P ＝0．000）、0．889（P ＝0．004），最佳临界值分别为279、318、332 dB／m。结论 FibroScan?实施 CAP 无创定量检测肝脂肪变具有较好的应用价值，肝脂肪变分级是肝脏 CAP 值的独立影响因素。
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16.血清HBsAg、HBcrAg和HBVDNA预测慢性乙型肝炎肝组织病理状态的性能评价

目的：评价血清 HBsAg、HBcrAg、HBV DNA 预测慢性乙型肝炎肝组织病理状态的性能。方法将324例HBeAg 阳性和255例 HBeAg 阴性慢性乙型肝炎患者随机分为3组匹配的训练集和验证集。血清 HBsAg 和 HBcrAg 分别采用 Abbott Architect I2000和 Fujirebio Lumipulse G1200全自动化学发光免疫系统检测，血清 HBV DNA 采用 Bio-Rad Icycler 荧光定量 PCR 仪检测。肝组织病理学诊断采用 Scheuer 评分系统，其中病理学分级包括 G0～G4五级，分期包括S0～S4五期。结果无论 HBeAg 阳性或阴性患者，3个训练集与3个匹配的验证集性别比例和平均年龄、病理学分级和分期构成比之间的差异均无统计学意义（P ＞0．05）。HBeAg 阳性患者，血清 HBsAg、HBcrAg、HBV DNA 预测全集病理学分级≥G3和分期≥S4的 ROC 曲线下面积最大；参照预测3个训练集病理学分级≥G3和分期≥S4的最佳截断值，血清HBsAg、HBcrAg、HBV DNA 预测3个匹配的验证集病理学分级≥G3和分期≥S4的灵敏度极差分别为37％和9％、30％和16％、17％和14％，特异度极差分别为12％和5％、13％和3％、15％和6％。HBeAg 阴性患者，血清 HBcrAg、HBV DNA 预测全集病理学分级≥G2和分期≥S2的 ROC 曲线下面积最大；参照预测3个训练集病理学分级≥G2和分期≥S2的最佳截断值，血清 HBcrAg、HBV DNA 预测3个匹配的验证集病理学分级≥G2和分期≥S2的灵敏度极差分别为11％和20％、46％和19％，特异度极差分别为15％和2％、38％和16％。结论 HBeAg 阳性患者，血清 HBsAg、HBcrAg、HBV DNA 可预测的最佳病理状态为病理学分级≥G3和分期≥S4，其预测理学分期≥S4的稳定性高于预测病理学分级≥G3；HBeAg 阴性患者，血清 HBcrAg 和 HBV DNA 可预测的最佳病理状态为病理学分级≥G2和分期≥S2，血清 HBcrAg 预测病理学分级≥G2和分期≥S2的稳定性高于 HBV DNA。

	作 者
	张占卿(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；陆伟(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；丁荣蓉(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；翁齐铖(日本富士瑞必欧株式会社)；张智勇(日本富士瑞必欧株式会社)；王雁冰(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；周新兰(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；黄丹(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；李秀芬(201508,上海市公共卫生临床中心肝炎二科)；

	刊 名
	肝脏  2016年21卷10期 810-818页  [image: image60.png]




	关键词
	乙型肝炎表面抗原 乙型肝炎核心相关抗原 乙型肝炎病毒DNA 肝组织 病理学 无创诊断

 HYPERLINK "http://old.med.wanfangdata.com.cn/KeyWords/Info_KWD.aspx?KWDS=Hepatitis+B+surface+antigen" Hepatitis B surface antigen Hepatitis B core-related antigen Hepatitis B virus DNA Liver tissue Pathology Noninvasive diagnosis


17.慢性乙型肝炎患者CD14highCD16＋单核细胞表达特点研究

目的：探讨慢性乙型肝炎（CHB）患者外周血中 CD14high CD16＋单核细胞频率、功能特点以及与疾病进程之间的关系。方法利用荧光抗体标记结合多色流式技术，检测 CHB 患者外周血 CD14high CD16＋单核细胞频率及表面TLR2分子的表达，用 LPS 刺激及细胞内染色方法检测 CHB 患者外周血 CD14high CD16＋单核细胞产生细胞因子的能力。结果 CHB 患者外周血的 CD14high CD16＋单核细胞频率明显高于健康对照；CHB 患者 CD14high CD16＋单核细胞频率与ALT 呈负相关（R＝0．739，P ＜0．01），与 HBV DNA 载量成正相关（R ＝－0．283，P ＝0．008）；CHB 患者外周血 CD14high CD16＋单核细胞上 TLR2的表达高于其他两个亚群；免疫活化 CHB 患者外周血在 LPS 刺激后，CD14high CD16＋单核细胞亚群分泌 IL-6的能力均高于 CD14high CD16－和 CD14low CD16＋单核细胞亚群。结论 CD14high CD16＋单核细胞可能在清除肝炎病毒及肝脏免疫损伤中起重要作用。
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18.抗病毒治疗对慢性乙型肝炎患者肝脏组织学的影响

目的：分析慢性乙型肝炎患者的不同抗病毒治疗方式与疗程对肝组织学的影响，探讨临床用药的最佳方案。方法回顾性总结142例慢性乙型肝炎患者，分析其用药方式、疗程、肝脏生化学、病毒学、血清学、肝组织学等相关指标。结果病毒学完全应答：干扰素组58．93％（33／56），核苷（酸）类似物组90．20％（46／51），未抗病毒组0；HBeAg 转阴率：干扰素组39．29％（22／56），核苷（酸）类似物组15．68％（7／51），未抗病毒组6％（2／35）；HBsAg 转阴率：干扰素组21．43％（12／56），核苷（酸）类似物组1．96％（1／51），未抗病毒组0；组织学应答：炎症改善方面，疗程≤1年者为干扰素组＞核苷（酸）类似物组＞未抗病毒组，疗程＞1年者为核苷（酸）类似物组＞干扰素组＞未抗病毒组，而肝组织纤维化改善方面，不论疗程长短均为核苷（酸）类似物组＞干扰素组＞未抗病毒组。结论抗病毒治疗获得病毒学应答者肝脏组织学均能得到不同程度的改善；核苷（酸）类似物抗病毒治疗2年以上者肝组织学改善程度优于干扰素。
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19．超声造影鉴别诊断肝脏局灶性病变的价值

目的：探讨超声造影对肝脏局灶性病变的临床诊断价值。方法回顾性分析110例肝脏局灶性病变患者的超声造影检查结果，分析造影表现特征，并经手术或穿刺病理结果证实。结果以手术或穿刺病理确诊结果为标准，超声造影检查对良、恶性肝脏局灶性病变的诊断率分别为97．5％、96％，差异无统计学意义（P ＞0．05）。良性病变的增强时间、达峰时间及消退时间均明显晚于恶性病变，差异均具有统计学意义（P ＜0．05）。本组110例肝脏局灶性病变患者超声造影检查诊断出病变114个，表现特征分别为：肝内胆管细胞癌47个，为快进快出特征；肝细胞癌5个，为快进慢出特征；肝转移癌22个，为快进快出特征；肝血管癌20个，为快进快出特征；肝硬化结节7个，为快进快出特征；局灶性脂肪肝8个，为等进等出特征；局灶性结节增生2个，为快进慢出特征；肝脓肿3个，为快进快出特征。结论超声造影对良性和恶性肝脏局灶性病变的鉴别诊断准确率较高，并能清晰反映出不同性质病变的造影增强特征，具有较高的实用价值，值得进一步推广与应用。
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20.常规超声和超声造影在肝脏良恶性局灶性病变鉴别诊断中的价值对比

目的：探讨常规超声和超声造影在肝脏良恶性局灶性病变鉴别诊断中的价值对比。方法回顾性分析常规超声和超声造影检查的230例肝脏良恶性局灶性病变患者共246个病灶的临床资料，比较两种检查方法鉴别诊断肝脏良恶性局灶性病变的效能。结果在246个病灶中，常规超声诊断得出肝脏局灶性病变良性结果53个，肝脏局灶性病变恶性结果136个，共准确诊断189个；超声造影诊断得出肝脏局灶性病变良性结果88个，肝脏局灶性病变恶性结果144个，共准确诊断232个。常规超声和超声造影对肝脏局灶性病变良恶性诊断的敏感度（91．3％，96．6％）、特异度（54．6％，90．7％）、阳性预测值（75．6％，94．1％）、阴性预测值（80．3％，94．6％）及准确性（76．8％，94．3％），除敏感性外，其余指标差异均有统计学意义（均 P ＜0．05）。结论在肝脏良恶性局灶性病变鉴别诊断中，超声造影的出现和发展为肝脏良恶性局灶性病变的鉴别诊断提供了新的途径，与常规超声鉴别诊断相比较，具有更高的诊断效能。
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21.坏死性自身免疫性肌病伴药物性肝损伤1例

患者，女性，39岁。1年前患者自觉肝区不适，就诊于当地医院，化验肝功能异常，自诉 ALT 100 U／L，口服药物（具体药名不详）治疗半月后停药，未复查。以后间断感觉肝区不适。间断化验肝功能均异常，ALT 波动于100 U／L 左右，间断服用“联苯双酯滴丸”。于2015年11月2日就诊于当地医院，复查肝功能：ALT 144 U／L、AST 110 U／L；诊断为“肝损伤”，给予保肝治疗好转出院，出院后继续口服“联苯双酯滴丸”降酶治疗。于2015年11月25日复查肝功能：ALT 40．4 U／L、AST 96．3 U／L、ALP 225．8 U／L、GGT 442．3 U／L。于2015年12月1日入我院治疗。既往3年前因自觉双下肢乏力，在当地医院诊断为“腰椎间盘突出”，间断口服中药及西药（具体不详）治疗。因双下肢乏力逐渐加重于2015年7月在北京某医院手术治疗，术后症状有所缓解。入院查体双下肢近端肌力下降，余无明显阳性体征。入院后化验肝功能：AST 82 U／L、ALT 57 U／L、LDH 252 U／L、CK 816 U／L、ALP 220 U／L、GGT 278 U／L；抗核抗体1∶100、抗核孔复合物糖蛋白210抗体＋＋；γ球蛋白、IgG 正常；乙型肝炎表面抗体阳性；甲～戊型肝炎抗体阴性；FibroScan 检测：肝脏硬度值3．6 kPa ；腹部超声：肝回声增粗；肝多发钙化灶；心电图：窦性心动过速；ST-T 改变。患者CK 明显升高，心动过速，急查心功能：CK-MB 35．55 ng／mL、肌红蛋白356．0 ng／mL、肌钙蛋白正常；心脏彩超正常。考虑患者肌酶升高明显，12月7日查肌电图示：呈肌源性损害，进一步肌活检示：骨骼肌的主要病理改变为出现肌纤维坏死、再生、萎缩，以及非坏死肌纤维补体沉积，符合坏死性肌病样的病理改变特点。考虑患者既往有用药史，进一步行肝穿刺病理检查，结果示：考虑慢性药物性肝损伤，不除外重叠自身免疫性肝炎，病变程度相当于 G2S2。诊断为：1．坏死性自身免疫性肌病；2．药物性肝损伤。

	作 者
	魏胜霞 (053000,河北省衡水市第三人民医院)；
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22.慢性肝病合并布氏杆菌感染24例临床分析及文献复习

目的：研究慢性肝病合并布氏杆菌感染的流行病学、临床表现、实验室检查及治疗特征。方法对我院2000年1月1日至2016年1月31日收治的24例慢性肝病合并布氏杆菌感染的病例进行回顾性分析，包括流行病学资料、人口学资料、临床表现、生化指标、血培养等。结果男性15例，女性9例。16例患者有密切牛、羊接触史，5例患者嗜好进食烤羊肉串或者喝生牛奶，3例患者接触途径不明。24例患者全部伴有发热，高热16例，热型以弛张热多见，波状热仅见于2例患者。乏力20例，多汗18例，腹痛12例，脾大20例。血小板减少20例，所有病例 C 反应蛋白均升高，白蛋白均下降，转氨酶多轻度升高，以 AST 升高为主。腹水检查中细胞数多轻度增加，波动在206～358×106／L 之间，均以单核细胞升高为主，与自发性腹膜炎患者不同。试管凝集试验阳性11例，阴性5例，8例患者未行此项检查。所有病例血培养阳性，血培养天数最短3 d，最长9 d，多数在4～5 d。治疗上多选择多西环素联合庆大霉素或者多西环素联合利福平，共6周。21例患者痊愈，2例患者复发，1例患者因并发重症肝炎死亡。结论慢性肝病合并布氏杆菌感染患者临床表现多不典型，部分患者试管凝集试验假阴性，而血培养周期长；治疗上常规抗生素效果差，敏感抗生素有并发重症肝炎的风险，应避免选用肝毒性较大药物，密切监测肝功能。

	作 者
	江小柯 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008151527" \t "_blank" 范竹萍 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000106015" \t "_blank" 张炳勇 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000339225" \t "_blank" 白阳秋 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000056250" \t "_blank" 李修岭 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008150524" \t "_blank" 王菲 (450000,河南郑州 河南省人民医院消化内科)；
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23.白介素-33和白介素-35在乙型肝炎治疗前后的变化及意义

目的：探讨白介素（IL）-33和 IL-35在乙型肝炎治疗中的意义。方法收集40例慢性乙型肝炎（CHB）患者治疗前血清，并同时收集成功随访规律恩替卡韦分散片抗病毒治疗6月后患者血清，另外选择18例健康体检者的外周血清，采用 ELISA 方法检测外周血 IL-33和 IL-35水平表达情况。结果正常组和 CHB 组 IL-33水平分别为5．1±2．9 pg／mL 和11．7±7．6 pg／mL，IL-35水平分别为28．9±24．7 pg／mL 和271．8±480．4 pg／mL，两组间相比差异均有统计学意义（t 值分别为3．438和2．140，P 值分别为0．002和0．039）。抗病毒治疗6月后血清 IL-33和 IL-35水平均明显下降，分别为7．1±3．8 pg／mL 和46．1±29．4 pg／mL，差异有统计学意义（t 值分别为2．345和2．044，P 值分别为0．025和0．048）。结论IL-33和 IL-35在乙型肝炎患者血清中高表达，且治疗好转后均明显下降，提示 IL-33和 IL-35参与乙型肝炎的发病过程。

	作 者
	赖道权 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A005808715" \t "_blank" 邓勇 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007472331" \t "_blank" 邱艳 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001352053" \t "_blank" 邱自辉 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000623361" \t "_blank" 欧书强 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007473019" \t "_blank" 陈宇 (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003195290" \t "_blank" 邓峥

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000002076" (337000,江西省萍乡市第二人民医院感染科)；
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24.利妥昔单抗治疗后乙型肝炎再活动住院患者临床分析

目的：探讨利妥昔单抗治疗后乙型肝炎再活动住院患者的临床特征。方法回顾性分析10例利妥昔单抗治疗后乙型肝炎再活动住院患者的一般资料、临床表现、实验室检查、辅助检查结果。结果患者男性多于女性，入院时均有尿黄，皮肤、巩膜黄染及不同程度的消化道症状；病程中患者出现感染表现者7例（70％），肝肾综合征者6例（60％）；患者 HBV 血清学标志物表现为 HBsAg（＋），抗 HBe（＋），抗 HBc（＋）者7例（70％）；入院时患者平均 ALT（768．7±473．0） U／L，AST（771．7±498．0）U／L，TBil（245．8±155．8）μmol／L；入院时5例（50％）患者 PTA＜40％；治疗后，7例（70％）患者死亡。结论利妥昔单抗治疗后乙型肝炎再活动住院患者肝衰竭比例高，临床症状重，并发症多，进展迅速，疗效差，死亡率高。

	作 者
	叶伟 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000107638" \t "_blank" 杜建霞 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000115378" \t "_blank" 张宁 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000597632" \t "_blank" 艾敏 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000175867" \t "_blank" 李芳 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000097399" \t "_blank" 陶晨

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000626" (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000000510" \t "_blank" 赵伟 (210003,南京 东南大学附属南京市第二医院肝病内科)；
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25.恩替卡韦、拉米夫定治疗乙型重型肝炎的疗效和安全性

目的：评估恩替卡韦、拉米夫定治疗 HBV 相关重型肝炎的疗效和安全性。方法选择2010年1月1日至2015年12月31日在本科住院治疗 HBV 相关慢加亚急性肝衰竭患者157例，分3组，恩替卡韦组52例，拉米夫定组55例，对照组50例。3组患者均接受内科综合治疗，恩替卡韦、拉米夫定组分别口服恩替卡韦、拉米夫定抗病毒治疗。观察指标包括：24周生存率，12周 HBV DNA 转阴率、肝功能、凝血酶原活动度（PTA）变化，住院时间，腹水、肝性脑病、消化道出血、肝肾综合征、自发性腹膜炎等并发症的发生率。结果恩替卡韦、拉米夫定组患者的24周生存率分别为69．2％（36／52）、72．7％（40／55），高于对照组56％（28／50）（P 均＜0．05）。治疗12周，恩替卡韦、拉米夫定组较对照组患者的 TBil、ALT、AST 均显著下降（P 均＜0．05）、PTA 显著升高（P ＜0．05）；HBV DNA 的转阴率分别为88．5％（46／52）、85．5％（47／55），高于对照组10％（5／50）（P 均＜0．05）。恩替卡韦、拉米夫定组肝性脑病、肝肾综合征、腹水发生率均低于对照组（P 均＜0．05），平均住院时间分别为（85±48．6）d、（79±44．3）d，低于对照组（124．3±58．5）d（P 均＜0．05）。结论恩替卡韦、拉米夫定可提高乙型重型肝炎患者的生存率、减少并发症、缩短住院时间，安全性良好。

	作 者
	李鑫 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008149444" \t "_blank" 王寿明 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008151723" \t "_blank" 王敏 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008148479" \t "_blank" 张馨 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)；

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008152247" \t "_blank" 董源 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008152413" \t "_blank" 何长伦 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008152187" \t "_blank" 耿家宝 (210002,南京中医药大学附属八一医院全军肝病中心)；
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26.非酒精性脂肪肝患者新发2型糖尿病的影响因素分析

目的：探讨非酒精性脂肪肝（NAFLD）患者新发2型糖尿病（T2DM）的影响因素。方法选择1280例于2009年在我院参加体检职工的临床资料作为研究队列，按照其 B 超诊断结果及基线饮酒调查分为观察组和对照组，其中观察组580例，对照组700例。随访3年，以 T2DM 的首次诊断时间作为随访结束时间，对新发 T2DM 的累积发病率和影响因素分别进行计算和分析。结果①观察组新发 T2DM 发病率明显比对照组高，差异具有统计学意义（χ2＝85．156，P＜0．001）；②性别、年龄、体质量指数、DP、SP、NAFLD、ALT 以及甘油三酯均是 T2DM 发生的影响因素；NAFLD 可提高新发 T2DM 发病率，RR（95％ CI ）为4．413（2．811～7．218）；③新发 T2DM 的发生与 NAFLD 有紧密联系，RR（95％ CI ）为3．281（2．169～4961）。结论 NAFLD 会提高 T2DM 的发病率，及时治疗 NAFLD 可有效避免 T2DM 的发生，因此成年人应该加以重视 NAFLD，积极配合治疗。

	作 者
	王海军 (716000,陕西省延安市人民医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004508716" \t "_blank" 王炜城 (716000,陕西省延安市人民医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001111095" \t "_blank" 高喜玲 (716000,陕西省延安市人民医院)；
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27.血清载脂蛋白水平用于临床判断HBV慢性肝病肝损伤程度的价值

目的：探究血清载脂蛋白水平用于临床判断 HBV 慢性肝病的肝损伤严重程度的价值。方法选取2014年3月至2015年3月我院收治的 HBV 相关慢性肝病患者79例，随机将其分为3组，其中 A 组为乙型肝炎患者23例，B 组为肝硬化患者31例，C 组为重型肝炎伴肝衰竭患者25例。检测患者在入院时的空腹血清中载脂蛋白 A1和载脂蛋白 B 水平，进行对比，并计算出患者的 Child-Pugh 及 MELD 评分，比较分析血清载脂蛋白 A1、载脂蛋白 B 的比值与 Child-Pugh 及MELD 评分关系。结果3组患者血清中载脂蛋白 A1及载脂蛋白 B 均下降，且比值具有统计学意义（P ＜0．05）；A 组与 B组在血清载脂蛋白 A1、载脂蛋白 A1／载脂蛋白 B 比较差异无统计学意义（P ＞0．05），C 组与 A 组及 B 组分别相比差异有统计学意义（P ＜0．05）；B 组与 C 组在血清载脂蛋白 B 上比较无明显差异，无统计学意义（P ＞0．05），A 组与 B 组及 C 组分别比较差异有统计学意义（P ＜0．05）。3组患者的 MELD 及 Child-Pugh 评分均逐渐增高，并与血清载脂蛋白 A1、载脂蛋白 B 水平及载脂蛋白 A1／载脂蛋白 B 呈相反关系。结论血清载脂蛋白 A1、载脂蛋白 B 含量及两者比值可作为临床HBV 慢性肝病肝损伤严重程度的评价指标，且应用 Child-Pugh 和 MELD 评分作为评定参照，使结果更具有可信度，对临床上 HBV 慢性肝病的诊疗有重要意义。

	作 者
	张晓华 (518081,广东广州 广州医科大学)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000043674" \t "_blank" 彭雁忠 (北京大学深圳医院)；
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28.血清降钙素原对肝硬化肝性脑病抗感染治疗的指导意义

目的：通过监测肝硬化合并肝性脑病（HE）患者血清降钙素原（PCT）的变化，探讨 PCT 对合并细菌感染的HE 患者早期诊断价值及治疗的指导意义。方法随机选取80例肝硬化 HE 患者，分为观察组和对照组各40例，两组均给予常规治疗，观察组给予抗感染治疗；同时监测两组患者治疗第1、3、6天 PCT、血氨的变化，评价肝硬化 HE 患者 PCT与感染及预后的相关性。结果观察组第1、3、6天 PCT 水平均显著高于对照组（P ＜0．01），而 AMMO 水平与对照组相比差异无统计学意义（P ＞0．05）；观察组第1、3、6天 PCT 水平与 AMMO 均呈正相关，差异有统计学意义（P ＜0．01）；观察组死亡病例第1天、第3天、第6天 PCT 均高于生存病例，差异有统计学意义（P ＜0．01）；对照组死亡病例第1、3、6天 PCT与生存病例差异无统计学意义（P ＞0．05），且观察组的死亡率显著高于对照组（P ＜0．01）。结论监测 PCT 水平对判断肝硬化 HE 患者是否存在感染及其抗感染疗效具有良好的指导意义。

	作 者
	柯文炳(435003,湖北 鄂东医疗集团黄石市中医医院 市传染病医院 感染科)；沈震(435003,湖北 鄂东医疗集团黄石市中医医院 市传染病医院 感染科)；黄新造(435003,湖北 鄂东医疗集团黄石市中医医院 市传染病医院 感染科)；
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29.HBV-LP与HBV复制的相关性研究

目的：针对 HBV-LP 与 HBV 复制的相关性进行研究。方法随机选择2012年12月至2015年9月期间，我院收治的 HBV 感染患者120例、健康体检患者120例，HBV 感染患者作为观察组、健康体检患者作为对照组，针对两组患者血清进行检测，包括乙型肝炎病毒大蛋白、乙型肝炎病毒标志物，测定 HBV-LP 与 HBV DNA，比较 HBV-LP 与 HBV DNA 的相关、阳性率等指标。结果在本次研究中，对照组患者的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA＜103拷贝／mL 组比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。对照组患者的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA 103～105拷贝／mL 组比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。对照组患者的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA≥105拷贝／mL 组比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。观察组 HBV DNA 103～105拷贝／mL 组的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA＜103拷贝／mL 组比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。观察组 HBV DNA＜103拷贝／mL 组的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA≥105拷贝／mL 组的比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。观察组 HBV DNA≥105拷贝／mL 组的 HBV-LP 浓度与观察组 HBV DNA 103～105拷贝／mL 组的 HBV-LP 浓度比较，差异具有统计学意义（P ＜0．05）。HBV 感染 HBV DNA 阳性患者血清HBV-LP 之间存在相关性，HBV-LP 阳性率为92．50％（111／120），HBV DNA 阳性患者血清的 HBV-LP 阳性率为94．12％（96／102），HBV DNA 阴性患者血清的 HBV-LP 阳性率为83．33％（15／18）。HBV-LP 与 HBV DNA 阳性率之间存在相关性，HBV-LP 随着 HBV DNA 拷贝数升高，阳性率增加。随着 HBV DNA 复制数增加，HBV-LP 浓度升高，两者之间为正相关。结论在 HBV 感染患者中 HBV DNA、HBV-LP 检测，可有效判断患者体内 HBV 病毒进展、复制、及疗效和预后。

	作 者
	王山军 (712000,陕西咸阳 咸阳市中心医院传染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000371988" \t "_blank" 赵文轩 (712000,陕西咸阳 咸阳市中心医院传染科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003559832" \t "_blank" 张瑞 (712000,陕西咸阳 咸阳市中心医院传染科)；
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30.小儿重症感染性疾病并发肝功能损害的回顾性研究

目的：回顾性分析小儿重症感染性疾病并发肝功能损害的临床特点。方法将我院在2012年6月至2015年6月收治的130例小儿重症感染性疾病患者作为研究对象，所有患儿均行肝功能检查，对本组患儿的临床表现、肝功能检测结果、治疗及转归情况等进行回顾性分析。结果130例患儿中，有111例发生肝功能损害，肝功能损害发生率为85．38％。肝功能损害患儿的男女比例差异无统计学意义（P ＞0．05）。＞3岁患儿的肝功能损害发生率显著低于其他年龄段患儿（P ＜0．05）。肝功能损害患儿中，重症呼吸道感染占比例最高，为52．25％，其次为重症消化道感染（26．13％），传染性单核细胞增多症（16．22％）。肝功能损害患儿中89．19％均为病毒感染，显著高于细菌感染（6．31％）、支原体感染（3．60％）及弓形虫感染（0．90％）（P 均＜0．05）。结论小儿重症感染性疾病常引起肝功能损害，临床在治疗重症感染患儿时要注意避免使用会对肝脏造成损害的药物，以免加重肝功能损害而影响患儿的预后效果。

	作 者
	黄文红 (350001,福州 福建省妇幼保健院儿科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000126516" \t "_blank" 刘光华 (350001,福州 福建省妇幼保健院儿科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008151582" \t "_blank" 林晟 (350001,福州 福建省妇幼保健院儿科)；
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31.不同年龄儿童传染性单核细胞增多症肝脏转氨酶变化及临床特征分析

目的：探讨传染性单核细胞增多症（IM）在不同年龄患儿的肝脏转氨酶差异及其临床相关特征。方法对我院自2011年1月至2015年12月50例儿童传染性单核细胞增多症临床资料的回顾性分析。按年龄分为2组，幼儿组（＜4岁，30例）、儿童组（4～14岁，20例），比较两组患儿 IM 病情的临床特点。结果与幼儿组相比，儿童组肝脏酶学明显改变，AST、LDH 和 ALT 明显升高，且差异有统计学意义（P ＜0．01），但肝脏增大并无明显差异（P ＞0．05）。同时，异型淋巴细胞在幼儿组与儿童组之间有明显差异，而 EB-DNA 阳性反应亦无显著性差异。结论幼儿组与儿童组 IM 患儿肝脏酶学改变具有显著性差异。同时，幼儿组肝脏增大虽较儿童组明显，但转氨酶低于儿童组，即表明肝脏增大与转氨酶升高无明显相关性。

	作 者
	张杰 (201620,上海交通大学附属第一人民医院儿内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008151529" \t "_blank" 邓玫 (201620,上海交通大学附属第一人民医院儿内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008152679" \t "_blank" 王汝佳 (201620,上海交通大学附属第一人民医院儿内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008151162" \t "_blank" 林立丽 (201620,上海交通大学附属第一人民医院儿内科)；
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32.索拉非尼联合TACE治疗进展期原发性肝癌的临床研究

目的：探究分析索拉非尼（Sorafenib）联合肝动脉栓塞化疗（TACE）治疗进展期原发性肝癌的临床疗效及并发症。方法选取2011年1月至2014年6月期间我院收治的进展期原发性肝癌患者86例作为临床研究对象，按照患者入院顺序将其分为联合治疗试验组和单纯治疗对照组，每组各43例，对照组采用单纯 TACE 治疗，试验组在其基础上术后加用索拉非尼治疗，比较两组患者治疗前与满疗程治疗后半年甲胎蛋白（AFP）、白蛋白（Alb）、总胆红素（TBil）、ALT 及AST 等肝功能指标变化情况，对比两组患者半年随访期内并发症发生情况，同时记录和观察两组患者术后2年生存率及死亡率情况。结果两组患者接受治疗前，组间 AFP、AST、TBil、ALT 及 Alb 水平均差异无统计学意义（t ＝1．32、1．35、1．73、2．01、1．77，P 均＞0．05），行不同治疗后，两组患者 AFP 指标水平均明显降低，TBil、ALT、AST 及 Alb 水平明显升高，且试验组患者 AFP、AST、TBil、ALT 及 Alb 水平均明显低于对照组（P 均＜0．05）。半年随访期内，试验组患者出现皮肤反应、胃肠反应、、肝区疼痛、骨髓移植、高胆红素血症以及其他并发症的几率均明显低于对照组（P 均＜0．05），组间差异具有显著统计学意义。试验组患者术后1年、2年生存率及中位生存期均明显高于对照组患者（P 均＜0．05），其术后1年死亡率和2年死亡率也较对照组明显偏低（P 均＜0．05），组间差异具有统计学意义。结论 TACE 治疗进展期原发性肝癌具有一定的临床疗效，在此基础上联合使用索拉非尼可有效抑制肝癌的进展，同时明显改善患者肝功能和术后生活质量，安全窗广。

	作 者
	孟亚平(224231,江苏 东台市三仓人民医院)；
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33.TGF-β1／Smads信号通路在肝脏纤维化中的作用研究进展

肝脏纤维化是多种致病因素持续作用于肝脏，导致慢性肝脏损伤后的共同结果。主要表现为细胞外基质（extracellular matrix，ECM）生成过多，降解相对不足，在肝脏内大量沉积，导致肝脏纤维化，此病理过程是可逆的。目前认为活化的肝星状细胞（hepatic stellate cell，HSC）是肝脏纤维化发生时 ECM 的主要来源。肝脏中各种细胞生长因子、血管活性因子及脂肪因子均参与了肝脏纤维化的形成与进展，而转化生长因子-β1（transforming growth factor-β1，TGF-β1）是导致肝脏纤维化的最重要的细胞因子之一。本文将在已知的 TGF-β1在肝脏纤维化中的作用基础上，对近3～5年来有关调控因子对 TGF-β1／Smads 信号通路的影响及靶向 TGF-β1信号通路的抗肝脏纤维化治疗策略进行如下综述。

	作 者
	赵卫华(100050,首都医科大学附属北京友谊医院肝病中心 肝硬化转化医学北京市重点实验室暨国家消化系统疾病临床医学研究中心)；王燕红(100050,首都医科大学附属北京友谊医院肝病中心 肝硬化转化医学北京市重点实验室暨国家消化系统疾病临床医学研究中心)；丛敏(100050,首都医科大学附属北京友谊医院肝病中心 肝硬化转化医学北京市重点实验室暨国家消化系统疾病临床医学研究中心)；
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34.MAPK信号通路与急性肝衰竭发病机制的研究进展

急性肝衰竭（ALF）的发生是多种因素共同作用引起的结果，具体的分子生物学致病机制也较为复杂，其中肝细胞的变性和坏死是通过多种信号通路来实现的。丝裂酶原活化蛋白激酶（MAPK）是目前研究较多的一条，它与细胞的炎性损伤有关，尤其与肝细胞炎症和坏死的发生密切相关。

	作 者
	王盖昊 (730050,甘肃 兰州大学第二临床医学院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003849133" \t "_blank" 于晓辉 (兰州军区兰州总医院消化科)；
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35.乙型肝炎相关性肝癌风险预测模型

肝细胞癌（HCC）是世界上发病率和死亡率均较高的恶性肿瘤之一［1］。有53％的肝细胞癌患者与乙型肝炎病毒感染有密切关系［2］。晚期 HCC 的预后通常较差，所以早期检测 HCC具有重要意义。对 HCC 发生率高的人群进行监测可使得病人可在早期阶段进行更优化的治疗，如射频消融、肝切除、栓塞、移植等，有利于改善患者的预后［3］。在以往研究发现许多HBV 感染发展成 HCC 的高危因素，包括：高龄，男性，肝硬化，糖尿病，肥胖，血清 ALT 升高，HBeAg 阳性、高 HBV DNA 水平、基因 C 型和病毒突变等［4］。学者利用这些高危因素进行多因素整合建立模型用于预测 HCC 的发生。一方面有利于提高肝细胞癌的早期诊断，另一方面，针对高危人群进行监测，有利于降低成本效益，促进医疗资源的合理分配。本文现就已开发的预测模型的建立方法并简要分析各项指标加入模型的利弊作如下综述。

	作 者
	黄夕夏(200040,上海 复旦大学附属静安区中心医院筹 消化内科)；顾而立(200040,上海 复旦大学附属静安区中心医院筹 消化内科)；王虹(200040,上海 复旦大学附属静安区中心医院筹 消化内科)；
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36.获得性肝脑变性、肝性脊髓病与肝性脑病鉴别诊断分析

许多慢性肝病在进展过程中可出现相应的并发症，并表现出相似的临床症状，易造成诊断不清、影响患者治疗方案的确定以及预后的判断。慢性肝病最常见的并发症就是神经系统并发症，如获得性肝脑变性（AHD）、肝性脊髓病（HM）、肝性脑病（HE），现就慢性肝病的这三种并发症进行鉴别诊断分析。

	作 者
	李雪嫣 (703350,甘肃 兰州军区兰州总医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007608092" \t "_blank" 卢利霞 (703350,甘肃 兰州军区兰州总医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000020190" \t "_blank" 于晓辉 (703350,甘肃 兰州军区兰州总医院消化内科)；
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37.阿德福韦酯致低磷性骨病的临床观察

随着阿德福韦酯（ADV）在临床上长期广泛的应用，目前小剂量的 ADV 相关性肾损害的报道日趋增多，但临床医生对阿德福韦酯相关性肾损害的认识不足，本文报道2011年3月至2016年3月于我科确诊为本病的15例患者，并进行文献分析，探讨阿德福韦酯相关性肾损害的临床特点，以期提高临床医生对阿德福韦酯相关性肾损害的认识，警惕 ADV 的不良反应，定期监测，早期发现、及时停药，以免误诊误治。

	作 者
	白留江(467000,河南平顶山 平煤神马集团医疗集团总医院感染科)；
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38.失代偿期肝硬化合并低钠血症47例临床分析

失代偿期肝硬化合并低钠血症临床常见，其发病诱因与其他并发症有关。肝硬化腹水、水肿等极易诱发水及电解质紊乱，导致低钠血症。治疗比较棘手，临床上传统的治疗方法往往不能奏效，新的治疗方法有待探讨。

	作 者
	刘春华 (266033,山东 青岛市第六人民医院 青岛市传染病医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A002125780" \t "_blank" 王千钧 (266033,山东 青岛市第六人民医院 青岛市传染病医院)；
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39.血必净联合异甘草酸镁注射液对药物性肝损伤患者疗效观察

药物极易引发药物性肝损伤，慢性肝病是其主要临床表现病情轻微，可自行恢复；严重者威胁生命［1］。本研究统计分析了2013年3月至2016年3月我院收治的药物性肝损伤患者80例的临床资料，对血必净注射液联合异甘草酸镁注射液对药物性肝损伤患者肝功能及不良反应的影响进行了探讨，现报道如下。

	作 者
	牛宝华 (721000,陕西省宝鸡市人民医院药剂科)；
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40.影响老年慢性乙型肝炎患者发生肝硬化的因素

随着我国新生儿比例的降低以及医疗技术的发展，人口老龄化现象较为突出，老年乙型肝炎患者在我国所有乙型肝炎患者中所占的比例也越来越高。有研究已经发现肝硬化的发生概率与 HBV 高载量呈正相关，本研究旨在探讨影响老年慢性乙型肝炎患者发生肝硬化的其他相关因素，如 HBeAg、HBsAg、合并 HCV 感染、饮酒程度等，为预防老年乙型肝炎继发肝硬化提供一定的临床依据。

	作 者
	刘军兴 (100078,北京市丰台区方庄社区卫生服务中心)；
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41.慢性阻塞性肺疾病呼吸衰竭患者缺氧程度对肝功能的影响

慢性阻塞性肺疾病（COPD）是一组气流受限为主要特征的肺部疾病，病情呈渐进性发展，最终导致呼吸功能衰竭。COPD主要累及肺部，但也可以引起肺外各器官的损害。呼吸衰竭是由于各种原因引起的肺通气和（或）换气功能严重障碍，患者在静息状态下亦不能维持足够的气体交换，出现低氧血症伴（或不伴）高碳酸血症，进而导致一系列生理改变和相应临床表现［1］。长期、严重的低氧血症和高碳酸血症可显著降低肝脏的血供，直接损害肝细胞，引起肝细胞坏死，细胞膜发生通透性增大、变性甚至坏死，出现肝功能胆酶等相关指标升高。我们对近年来的 COPD 呼吸衰竭患者按照缺氧程度进行分组，研究其对肝功能影响的相关性，报道如下。

	作 者
	何婷媚 (226600,江苏 海安县人民医院呼吸内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000176040" \t "_blank" 周维华 (226600,江苏 海安县人民医院呼吸内科)；

	刊 名
	肝脏  2016年21卷10期 899-900页  [image: image85.png]




	栏目名称
	经验交流


42.小剂量强的松递增治疗眼眶炎性假瘤的疗效及对肝功能的影响

特发性眼眶炎性假瘤是一种类似于肿瘤、位于眼眶内的非特异性增殖性炎症，是引起眼球突出的常见原因，发病率仅次于甲状腺相关性眼病和淋巴增生性疾病。眼眶炎性假瘤可引起眼球突出、眼部疼痛、视力下降和眼球活动受限等，现认为是一种免疫反应性疾病，临床治疗一般从降低免疫反应、减少炎性细胞浸润和消除局部肿块等方面入手［1］。临床药物治疗大多以采用大剂量糖皮质激素冲击治疗为主，但药物的不良反应较大，长期大量使用后对肝功能产生一定的影响，导致治疗依从性下降增加疾病的复发率。近年来，我们对眼眶炎性假瘤采用小剂量强的松递增疗法，观察其临床治疗效果和对肝功能的影响，现总结分析并报道如下。

	作 者
	徐常山 (225500,江苏 泰州市第二人民医院)；
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43.重视胆汁淤积性肝病的诊断和药物治疗

胆汁淤积（cholestasis）的定义为由于遗传缺陷、机械性障碍、免疫系统调节异常、毒素作用等因素损伤胆管，导致胆汁形成和分布障碍，造成肠道胆汁缺乏，而过多潜在毒性的胆汁成分在肝细胞、胆管和体循环中的蓄积。临床可表现为黄疸、高胆固醇血症、皮肤瘙痒，同时伴有血清酶学的异常，最终可发展为肝纤维化、肝硬化甚至肝衰竭。2015年中华医学会肝病学分会、中华医学会消化病学分会、中华医学会感染病学分会联合发布了《胆汁淤积性肝病诊断和治疗共识》、《原发性胆汁性肝硬化（又名原发性胆汁性胆管炎，primary biliary cirrhosis/cholangitis，PBC）的诊断和治疗共识》、《原发性硬化性胆管炎，primary sclerosing cholangitis，PSC））诊断和治疗共识》。本文将从诊断和药物治疗两方面重点介绍成年慢性胆汁淤积性肝病患者的诊治进展。1胆汁淤积性疾病的诊断：关注但不限于碱性磷酸酶（alkaline phosphatase，ALP）和谷氨酰转肽酶（gamma glutamyltranspeptidase，GGT）水平肝内胆汁淤积是各种原因导致的一种临床综合征，病因涉及病毒、药物、酒精、自身免疫、遗传代谢等因素，相关疾病的诊断标准也各不相同，因此具体的诊断标准难以统一。一般认为，高浓度的胆汁酸对胆管细胞的损伤作用导致细胞内的酶过多“漏”入血液循环，因此ALP水平最常用于评估胆汁淤积性疾病。另外，ALP同工酶、5’核苷酸酶、GGT可以帮助证实胆汁淤积起源于肝内。

	作 者
	施漪雯 (100050北京市,首都医科大学附属北京友谊医院肝病中心/国家消化系统疾病临床医学研究中心/北京市肝硬化转化医学重点实验室)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000006576" \t "_blank" 尤红 (100050北京市,首都医科大学附属北京友谊医院肝病中心/国家消化系统疾病临床医学研究中心/北京市肝硬化转化医学重点实验室)；
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 HYPERLINK "http://old.med.wanfangdata.com.cn/KeyWords/Info_KWD.aspx?KWDS=Treatment" Treatment


44.胆汁淤积性肝病的病因

胆汁主要由肝细胞和胆管细胞分泌产生，其形成机制十分复杂。胆汁淤积是由于肝细胞或胆管细胞水平上的胆汁生成障碍、分泌障碍和（或）流动障碍所导致的胆汁流无法正常流入十二指肠，而反流入血液循环中的一种病理状态[1]。临床上可有黄疸、瘙痒、乏力、尿色加深等症状。患者早期通常不出现以上症状，仅表现为血清碱性磷酸酶（alkalinephos phatase，ALP）和γ-谷氨酰转肽酶（gammaglutamy ltransferase，GGT）水平升高。随着病情的进展，可出现高胆红素血症、肝衰竭，甚至死亡[1，2]。临床上，引起胆汁淤积的原因有很多，任何能够引起肝细胞、胆管细胞损害或者胆道梗阻的因素都可能导致胆汁淤积的发生。由各种原因使肝脏发生病变，并导致以胆汁淤积为主要表现的肝胆疾病统称为胆汁淤积性肝病。

	作 者
	沈斐斐 (200080上海市,上海交通大学附属第一人民医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000021900" \t "_blank" 陆伦根

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000052" (200080上海市,上海交通大学附属第一人民医院消化内科)；
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45.关于胆汁淤积性肝病诊断的几点探讨

胆汁淤积是肝细胞和胆管细胞对胆汁成分的合成、摄取、转运、分泌及排泄通路中发生障碍，造成胆汁不能正常流入十二指肠而逆流入血的病理状态。各种原因导致的以胆汁淤积为主要表现的肝胆疾病统称为胆汁淤积性肝病。临床症状可表现为乏力、瘙痒和黄疸等，生化指标主要为胆系酶谱如血清碱性磷酸酶（ALP）和γ-谷氨酰转肽酶（GGT）水平的异常，伴或不伴以直接胆红素升高为主的高胆红素血症。胆汁淤积持续超过6个月，可称为慢性胆汁淤积。长期的慢性胆汁淤积可进展为胆汁性肝硬化，甚至出现肝功能衰竭。

	作 者
	朱疆依 (710032西安市,第四军医大学第一附属医院消化内科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000029092" \t "_blank" 韩英 (710032西安市,第四军医大学第一附属医院消化内科)；

	刊 名
	实用肝脏病杂志  2016年19卷06期 647-649页  [image: image89.png]




	关键词
	胆汁淤积性肝病 黄疸 胆汁酸 碱性磷酸酶 Cholestasis Bile acid Alkaline phosphatase Glutamyltranspetidase


46.胆汁淤积性肝病的治疗

胆汁淤积性肝病是以胆汁淤积为主要表现的肝胆疾病总称，各种肝内外因素所致的胆汁流形成、分泌和排泄障碍均可导致胆汁淤积。根据病因，可将胆汁淤积性肝病分为肝细胞性胆汁淤积、胆管性胆汁淤积和混合性胆汁淤积，包括原发性胆汁性胆管炎（primary biliary cholangitis，PBC）、原发性硬化性胆管炎（primary sclerosing cholangitis，PSC）、妊娠期肝内胆汁淤积症（intrahepatic cholestasis of pregnancy，ICP）、良性复发性肝内胆汁淤积（benign recurrent intrahepatic cholestasis，BRIC）、进行性家族性肝内胆汁淤积（progressive familial intrahepatic cholestasis，PFIC）等。

	作 者
	阎俪 (200001上海市,交通大学医学院附属仁济医院消化科/上海市消化疾病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000007022" \t "_blank" 马雄 (200001上海市,交通大学医学院附属仁济医院消化科/上海市消化疾病研究所)；
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 HYPERLINK "http://old.med.wanfangdata.com.cn/KeyWords/Info_KWD.aspx?KWDS=Biliary+cholangitis" Biliary cholangitis Sclerosing cholangitis Treatment


47.分子遗传学检查诊断Crigler-Najjar综合征域型3例

目的：探讨采用分子遗传学检查诊断Crigler-Najjar综合征Ⅱ型的方法。方法在本科收治的3例高间接胆红素血症患者，抽取外周静脉血，提取基因组DNA，应用PCR法扩增尿苷二磷酸葡萄糖醛酸转移酶1A1基因（UGT1A1）所含5个外显子及其侧翼序列，进行DNA直接测序。结果3例患者均检出UGT1A1基因5号外显子存在c.1456 T>G（p.Y486D）纯合突变；Y486D位于第5外显子上，使1456位胸腺嘧啶（T）突变为鸟嘌呤（G），导致486位氨基酸由酪氨酸（Tyr）变为天冬氨酸（Asp）。结论当临床上高度怀疑Crigler-Najjar综合征Ⅱ型时，应尽早行分子遗传学检查，确定其基因突变位点，以明确诊断。

	作 者
	史萍 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A004235890" \t "_blank" 沈鉴东 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院生殖医学科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007577417" \t "_blank" 刘瑶 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A007576831" \t "_blank" 邵宇云 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000318419" \t "_blank" 严友德 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000866838" \t "_blank" 金柯

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000019" (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000042210" \t "_blank" 刘源 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000011219" \t "_blank" 李军 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001500387" \t "_blank" 蒋龙凤 (210029南京市,南京医科大学第一附属医院感染病科)；
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48.慢性乙型肝炎患者血清脂质组学研究

目的：通过血清脂质组学分析，研究CHB患者脂质代谢特征。方法在健康人（n=23）和肝活检证实的CHB患者（n=17），采用超高效液相色谱-串联质谱（UPLC-MS/MS）测定血清脂质组学代谢产物；构建正交偏最小二乘判别分析（OPLS-DA）模型，结合单因素分析筛选差异脂质。结果 CHB组与健康人脂质代谢轮廓有显著性差异[OPLS-DA：R2=0.775，Q2=0.518，P（CV-ANOVA）=2.81×10-4]，筛选出64种显著改变的脂质（VIP>1， P<0.05）。其中包括游离脂肪酸（FFA）、二酰甘油（DAG）、三酰甘油（TAG）、胆固醇酯（CE）、神经酰胺（Cer）、鞘磷脂（SM）、磷脂酰胆碱（PC）、磷脂酰肌醇（PI）、溶血磷脂酰胆碱（LPC）、缩醛磷脂酰乙醇胺（PlsEtn）等；CHB ；组DAG、CE、LPC、PlsEtn、Cer显著降低（均值较健康人降低百分比分别为18%、17%、10%、32%和29%，P<0.05）；TAG中含高碳原子数目、多不饱和键脂肪酸的TAG降低（P<0.05）；饱和以及单不饱和键的PC升高，含多不饱和键的PC下降（P<0.05）；CHB组游离单不饱和脂肪酸（F-MUFA）较健康人升高36%（P<0.05），且与METAVIR肝组织炎症活动和纤维化评分呈正相关（Spearman相关性分析：活动性 r=0.527，P<0.05，纤维化 r=0.540，P<0.05）。结论 CHB患者脂质代谢与正常人有显著差异，脂质组学分析可能为评价肝脏炎症活动和纤维化程度提供无创诊断依据。

	作 者
	杨蕊旭(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；胡春秀(中国科学院大连化学物理研究所/中国科学院分离分析化学重点实验室)； 陈国凤 (解放军第302医院肝纤维化诊疗中心)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003262033" \t "_blank" 孙长贵 (江苏省昆山市锦溪人民医院)； 孙婉璐(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；陈光榆(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；潘勤(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；沈峰(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；许国旺(中国科学院大连化学物理研究所/中国科学院分离分析化学重点实验室)；范建高(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化内科暨脂肪肝诊治中心)；
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	栏目名称
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49.四种方法诊断慢性乙型肝炎合并轻度肝脂肪变患者肝纤维化比较

目的：比较血清学诊断模型APRI、FIB-4和Forns指数及FibroScan检查评估合并轻度肝脂肪变的CHB患者肝纤维化的价值。方法在309例经肝活检病理学检查确诊的CHB患者中，194例无肝脂肪变，115例合并轻度肝脂肪变，同期行FibroScan检查，得到肝硬度值（LSM），收集实验室检查指标，根据公式计算出相应的APRI、FIB-4、Forns指数。以肝组织病理学表现为金标准，根据受试者工作曲线（ROC）评价4种方法诊断两组患者肝纤维化的效能。结果两组患者LSM、APRI、FIB-4、Forns指数差异均无统计学意义（P均＞0.05）；在未合并肝脂肪变组，LSM、APRI、FIB-4、Forns指数诊断CHB患者明显肝纤维化（≥F2）的ROC曲线下面积（AUROC）分别为0.77、0.69、0.72、0.69（P均<0.05），其相应的截断点分别为10.2、0.5、0.9、5.3；诊断肝硬化（≥F4）时，其AUROC分别为0.86、0.72、0.77、0.77（P均<0.05），其相应的截断点分别为11.8、0.6、1.3、5.1；在合并肝脂肪变组，它们诊断CHB患者≥F2肝纤维化的AUROC分别为0.79、0.67、0.74、0.77（P均<0.05），其相应的截断点分别为9.7、0.4、1.1、5.7；诊断≥F4的AUROC分别为0.88、0.71、0.75、0.78（P均<0.05），其相应的截断点分别为11.8、1.1、1.5、5.4；APRI 和FIB-4不能诊断两组患者轻度肝纤维化（P＞0.05）；LSM诊断两组≥F2肝纤维化及≥F3或≥F4进展性肝纤维化或肝硬化的效能均优于APRI。结论 APRI评价合并轻度肝脂肪变的CHB患者肝纤维化效能较差，而LSM、FIB-4、Forns指数诊断效能较好，其中轻度肝脂肪变可能影响Forns指数诊断CHB患者肝纤维化效能。

	作 者
	张舰琼 (300070天津市,天津医科大学研究生院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000182349" \t "_blank" 徐亮 (天津市第二人民医院天津市肝病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000307032" \t "_blank" 李萍 (天津市第二人民医院天津市肝病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000178055" \t "_blank" 刘勇钢 (天津市第二人民医院天津市肝病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001347598" \t "_blank" 石瑞芳 (天津市第二人民医院天津市肝病研究所)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000035685" \t "_blank" 宓余强 (天津市第二人民医院天津市肝病研究所)；
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50.阿德福韦酯联合其他核苷（酸）类似物治疗慢性乙型肝炎患者肾功能的变化

目的：以往的研究表明替比夫定（LDT）和阿德福韦酯（ADV）单药治疗可以影响估算肾小球滤过率（eGFR）。本研究的目的是评估以ADV为基础的联合治疗对慢性乙型肝炎（CHB）患者肾功能的影响。方法自2007年2月～2015年10月诊治的164例CHB患者，其中恩替卡韦（ETV）联合ADV治疗42例，拉米夫定（LAM）联合ADV组68例、替比夫定（LDT）联合ADV组54例。比较3组治疗104周时血清肌酐（sCr）、eGFR和eGFR≥90 ml·min-1·1.73 m2患者构成比的变化，并分析影响患者基线eGFR受损的危险因素。结果在治疗104周时， ETV联合ADV组血清sCr较基线升高（67μmol/L 对73μmol/L，P=0.012），LAM联合ADV组血清sCr较基线也升高（68μmol/L 对79μmol/L，P=0.008）,而LDT联合ADV组血清sCr水平较基线降低（69μmol/L 对64μmol/L，P=0.023）；ETV联合ADV组eGFR较基线下降（107.8 ml·min-1·1.73 m2对96.1ml·min-1·1.73 m2，P=0.004）， LAM联合ADV 104周eGFR较基线下降（105.4 ml·min-1·1.73 m2对87.3 ml·min-1·1.73 m2，P=0.000）,而LDT联合ADV组eGFR较基线升高（104.1ml·min-1·1.73 m2对116.2 ml·min-1·1.73 m2，P=0.005）；LDT联合ADV组肾功能正常患者的比例明显高于ETV联合ADV组和LAM联合ADV组（P=0.002，P=0.001）；多因素分析显示，年龄（P=0.035）、男性（P=0.005）、基线eGFR（P<0.001）、LAM联合ADV（P<0.008）、ETV联合ADV（P=0.03）为预测基线eGFR下降>20%的独立危险因素。结论 LDT 联合ADV治疗对肾脏具有保护作用，能改善eGFR，逆转轻度肾功能不全。对肾脏有潜在损伤的患者，可通过应用或联用LDT进行补救治疗。

	作 者
	徐勇 (437400,湖北省咸宁市通城县人民医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000730685" \t "_blank" 冯继红 (大连医科大学附属第二医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000216613" \t "_blank" 李荣宽 (大连医科大学附属第二医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A003718443" \t "_blank" 聂振汪

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Organization/General/O000000390" (大连医科大学附属第二医院感染病科)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A008160500" \t "_blank" 颜悦蓉 (大连医科大学附属第二医院感染病科)；
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	乙型和丙型肝炎


51.益气解毒化瘀方联合抗病毒治疗对难治性慢性丙型肝炎患者外周血淋巴细胞亚群和炎性细胞因子的影响

目的：探讨益气解毒化瘀方联合抗病毒治疗对难治性慢性丙型肝炎（DT-CHC）患者外周血淋巴细胞亚群及炎性因子的影响。方法选择2013年3月～2015年2月收治的84例难治性慢性丙型肝炎患者为研究对象，采用随机数字表法随机分为观察组和对照组（各42例）。给予对照组聚乙二醇干扰素（Peg-INF-α）联合利巴韦林治疗，观察组采用益气解毒化瘀方联合Peg-INF-α和RBV治疗。随访6个月，比较两组临床疗效、淋巴细胞亚群、炎性因子变化。结果治疗6个月时，观察组总有效率和HCV RNA转阴率分别为81.0%和14.3%，均显著高于对照组（57.1%和2.4%，P<0.05）；观察组外周血CD3+、CD4+、CD4/CD8和CD8+细胞分别为（69.3±6.1）%、（36.4±4.2）%、（1.4±0.4）和（25.4±2.5）%，显著高于对照组【分别为（62.5±5.5）%、（30.2±3.6）%、（1.1±0.4）和（26.9±3.5）%，P<0.05】；观察组L-选择素、可溶性细胞间粘附分子、白细胞介素-6、肿瘤坏死因子-α含量分别为（886.2±154.5） ng/ml、（258.7±65.4） ng/ml、（88.7±11.6） pg/ml和（1.3±0.5） ng/m，均显著低于对照组【分别为（1268.9±235.8） ng/ml、（379.6±80.3） ng/ml、（121.6±14.2） pg/ml和（1.6±0.5） ng/ml，P<0.05】；观察组治疗后白细胞和血小板计数均明显高于对照组（P<0.05）。结论益气解毒化瘀方联合Peg-INF-α和利巴韦林治疗能有助于缓解难治性丙型肝炎患者病毒学应答率，改善免疫功能，减少对骨髓抑制的影响，提高治疗效果。

	作 者
	冯晓霞 (200011上海市黄浦区传染病医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A000326683" \t "_blank" 聂苑霞 (200011上海市黄浦区传染病医院)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001401875" \t "_blank" 梁海林 (200011上海市黄浦区传染病医院)；
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52.酒精性肝病患者肝组织NLRP3炎症复合体基因水平检测及其意义

目的：探讨核苷酸结合性寡聚区蛋白样受体（NLR）P3炎症复合体在酒精性肝病（ALD）发病中的作用。方法本研究获得酒精性肝炎（AH）12例、酒精性肝硬化（ALC）4例和健康人（HC）12例肝组织，采用RT-PCR法检测肝组织NLRP3、Caspase-1和IL-1βmRNA水平。采集ALD患者84例【AH20例、ALC48例（Child-Pugh A级19例、B级22例和C级7例）和重症酒精性肝炎（SAH）16例】和健康人40例血浆，采用ELISA法检测血浆IL-1β水平，采用Spearman秩相关分析血浆IL-1β水平与临床检验指标的相关性。结果 AH和ALC患者肝组织NLRP3 mRNA水平分别为（28.1±2.8）和（28.4±3.1），均显著高于HC组【（8.8±1.8），P＜0.001】，Caspase-1 mRNA水平分别为（18.8±1.2）和（24.6±1.8），均显著高于HC组【（15.1±1.0），P＜0.05】，IL-1βmRNA水平分别为（17.0±2.9）和（16.3±4.4），均显著高于HC组【（7.0±1.1），P＜0.01】；肝组织NLRP3 mRNA水平分别与IL-1βmRNA或Caspase-1 mRNA水平呈正相关（P<0.05）；AH、ALC和SAH患者血浆IL-1β水平分别为（36.1±1.8）pg/mL、（28.0±1.6）pg/mL和（32.5±2.4）pg/mL，均显著高于HC组【（14.7±0.8）pg/mL，P<0.01】；不同Child-Pugh分级ALC患者IL-1β水平无显著性差异（P＞0.05）；ALD患者血浆IL-1β水平与ALT和AST/ALT比值呈正相关。结论 NLRP3炎症复合体主要组分及促炎细胞因子IL-1β在ALD患者肝组织和血浆水平升高，可能参与了ALD发病的炎症反应过程。

	作 者
	张龙玉(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；孙颖(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；黄昂(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；郝书理(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；李保森(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；张纪元(肝病生物治疗研究中心)；邹正升(100039北京市,北京大学医学部教学医院/解放军第302医院非感染性肝病诊疗中心)；
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	酒精性肝病


53.非酒精性脂肪性肝病与原发性支气管肺腺癌发生的相关性研究

目的：探讨原发性支气管肺癌（肺癌）患者非酒精性脂肪性肝病（NAFLD）患病率及其与肺腺癌发生的关系。方法回顾性分析2009年和2013年上海市肺科医院收住的进行了腹部超声检查的肺癌患者的临床和病理学资料，经肺部肿瘤切除手术和（或）肺活检组织学检查确诊，使用美国GE公司生产的高档Vivid7彩色多普勒超声诊断仪行腹部超声检查。采用Logistic回归分析。结果在3664例肺癌患者中，807例合并NAFLD（22.0%），女性1379例（37.6%），腺癌2189例（59.74%）；与2009年度发现的1057例肺癌患者比，2013年度发现的2607例肺癌患者中女性（40.0%对31.8%，P<0.01）、肺腺癌（67.8%对40.2%，P<0.01）和NAFLD患病率（18.6%对23.4%，P<0.01）均显著增高；肺腺癌患者NAFLD患病率（545/2189，24.9%）显著高于肺鳞癌（150/898，16.7%，P<0.01）和小细胞肺癌（16/86，18.6%，P<0.01）；多元回归分析显示，肺癌患者中腺癌的比例与NAFLD （OR 1.281，95% CI 1.025～1.600）和肥胖（OR 1.391，95% CI 1.135～1.704）呈正相关，而与男性（OR 0.259，95%CI 0.208～0.323）和吸烟（OR 0.588，95%CI 0.486～0.712）呈负相关。结论腺癌已成为肺癌患者越来越重要的组织学类型，肺腺癌患者合并NAFLD常见，肥胖和NAFLD与肺腺癌的高发可能有关。

	作 者
	朱婵艳(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化科)； 瞿冀琛 (上海市肺科医院胸外科)； 曹海霞(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化科)； 朱佩 (附属瑞金医院消化内科)； 陈光榆(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化科)；颜士岩(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化科)；范建高(200092上海市上海交通大学医学院附属新华医院消化科)；
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54.肝癌患者接受肝动脉灌注化疗栓塞术后护理康复效果分析

目的：探讨肝癌介入术后护理康复的效果，对提高患者生活质量的影响，以为肝癌患者术后康复提供指导。方法对50例中晚期肝癌患者进行肝动脉灌注雷替曲塞化疗，术后给予优质全面护理，包括心理护理、发热的护理、胃部护理、穿刺处局部护理、腹痛的护理及饮食护理等。常规对治疗前及治疗后4周的肝功能指标和血清AFP进行测定，对护理前后不良事件发生情况行x2检验分析。结果50例PLC患者经过TACE治疗及优质护理4周后，血清 ALT、AST、TBIL和 ALB 水平由治疗前的（43.58±10.15） U/L、（41.25±11.34） U/L、（22.46±6.49）μmol/L和（35.32±4.12） g/L降至（38.23±7.86） U/L、（38.56±8.49） U/L、（16.84±10.16）μmol/L和（31.49±5.48） g/L，恢复良好，但前后变化无统计学差异（P>0.05）；血清AFP水平由治疗前的（1215.46±125.14） ng/mL降至（811.27±165.28） ng/mL，显著降低（P＜0.01）；同时，不良反应情况得到巨大改善，发生白细胞降低和发热者均为2例（4%），心理紧张3例（6%），出现疼痛6例（14%），恶心或呕吐8例（16%）。结论肝动脉灌注雷替曲塞化疗术可有效治疗肝癌，术后护理可以预防并发症的发生，大大提高术后康复效果。

	作 者
	程光荣 (100853北京市,解放军总医院放射科导管室)； 

 HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Author/General/A001239440" \t "_blank" 郭丽萍 (100853北京市,解放军总医院介入放射科)；
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55.胰岛素抵抗肝癌细胞IGF-1R/NF-资B表达及多药耐药机制研究

目的：探讨胰岛素抵抗（IR）肝癌细胞胰岛素样生长因子1受体（IGF-1R）和核因子-κB（NF-κB）表达变化及多药耐药（MDR）发生机制。方法采用高浓度胰岛素诱导人肝癌细胞（HepG2和HepG2.2.15）建立胰岛素抵抗（IR）细胞模型。采用Western blot 法检测胰岛素受体（InsR）、IGF-1R、NF-κB 和 P-糖蛋白（P-gp）表达变化。使用流式细胞仪（Annexin V-FITC法）检测阿霉素对细胞凋亡的影响。结果分别用100 nmol/L 和1000 nmol/L 胰岛素培养 HepG2和 HepG2.2.15细胞48 h，成功建立 IR 肝癌细胞模型；IR 肝癌细胞 IGF-1R、NF-κB、P-gp 表达上调，而InsR 表达下调；应用25μg/mL 阿霉素作用细胞24 h 后，IR-HepG2细胞组凋亡率（31.1%±1.9%）显著低于HepG2细胞组【（49.7%±2.2%），P＜0.01】，IR-HepG2.2.15细胞凋亡率【（20.1±1.7）%】显著低于 HepG2.2.15细胞【（33.8±1.8）%，P＜0.01】；HepG2.2.15和 IR-HepG2.2.15细胞凋亡率分别较 HepG2和 IR-HepG2细胞显著降低（P＜0.01）。结论 IGF-1R/NF-κB/P-gp 过表达可能介导 IR 肝癌细胞对阿霉素的多药耐药。

	作 者
	王以浪 (226001,江苏省南通市第一人民医院肿瘤科)； 
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56.IL-22在乙型肝炎肝硬化失代偿期患者中表达的临床分析

目的：通过检测失代偿期乙型肝炎肝硬化患者血清和肝组织白介素22（IL-22）表达水平，探讨检测IL-22的临床意义。方法在168例乙型肝炎肝硬化患者和56例健康人，采用ELISA法检测血清IL-22水平，在38例乙型肝炎肝硬化患者行肝活检，采用免疫组化法检测IL-22表达。计算患者MELD评分。结果失代偿期乙型肝炎肝硬化患者血清IL-22水平为（36.2±16.4）pg/ml,显著高于健康人【（16.4±1.4）pg/ml，t=15.48，P<0.05】；在38例患者中，33例（86.9%）肝组织IL-22表达阳性；IL-22水平与MELD评分呈显著正相关（r=0.982, P=0.000）。结论失代偿期乙型肝炎肝硬化患者肝组织IL-22高表达，与病变严重程度有明显的相关性，对于判断该病的转归及预后有一定的价值。
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	岑瑜 (530021,南宁市 广西医科大学第一附属医院消化内科)； 
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1.Histologic Disease in Chinese Chronic Hepatitis B Patients With Low Viral Loads and Persistently Normal Alanine Aminotransferase Levels.

Abstract：We aimed to evaluate the histopathologic characteristics of HBeAg-negative chronic hepatitis B patients with low hepatitis B virus (HBV) DNA levels (<2000 IU/mL) and persistently normal ALT levels and to determine indicators of significant liver disease.

Author：Wang Hong Ru Guo Qing Yan Rong Zhou Yin Wang Ming Shan Cheng Mei Juan
Source： J Clin Gastroenterol 2016
2. Rapid Alanine Aminotransferase Normalization with Entecavir and Hepatocellular Carcinoma in Hepatitis B Virus-Associated Cirrhosis.

Abstract：Sustained abnormal serum alanine aminotransferase (ALT) levels can increase the risk of hepatocellular carcinoma (HCC) in patients with chronic hepatitis B.
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1.Down-regulation of β-arrestin2 promotes tumour invasion and indicates poor prognosis of hepatocellular carcinoma.

Abstract：β-arrestins, including β-arrestin1 and β-arrestin2, are multifunctional adaptor proteins. β-arrestins have recently been found to play new roles in regulating intracellular signalling networks associated with malignant cell functions. Altered β-arrestin expression has been reported in many cancers, but its role in hepatocellular carcinoma (HCC) is not clear. We therefore examined the roles of β-arrestins in HCC using an animal model of progressive HCC, HCC patient samples and HCC cell lines with stepwise metastatic potential. We demonstrated that β-arrestin2 level, but not β-arrestin1 level, decreased in conjunction with liver tumourigenesis in a mouse diethylnitrosamine-induced liver tumour model. Furthermore, β-arrestin2 expression was reduced in HCC tissues compared with noncancerous tissues in HCC patients. β-arrestin2 down-regulation in HCC was significantly associated with poor patient prognoses and aggressive pathologic features. In addition, our in vitro study showed that β-arrestin2 overexpression significantly reduced cell migration and invasion in cultured HCC cells. Furthermore, β-arrestin2 overexpression up-regulated E-cadherin expression and inhibited vimentin expression and Akt activation. These results suggest that β-arrestin2 down-regulation increases HCC cell migration and invasion ability. Low β-arrestin2 expression may be indicative of a poor prognosis or early cancer recurrence in patients who have undergone surgery for HCC.

Author： Sun Wu-Yi Hu Shan-Shan Wu Jing-Jing Huang Qiong Ma Yang Wang Qing-Tong Chen Jing-Yu Wei Wei
Source：Sci Rep ,2016

2. A novel benzimidazole derivative, MBIC inhibits tumor growth and promotes apoptosis via activation of ROS-dependent JNK signaling pathway in hepatocellular carcinoma.

Abstract：A prior screening programme carried out using MTT assay by our group identified a series of novel benzimidazole derivatives, among which Methyl 2-(5-fluoro-2-hydroxyphenyl)-1H- benzo[d]imidazole-5-carboxylate (MBIC) showed highest anticancer efficacy compared to that of chemotherapeutic agent, cisplatin. In the present study, we found that MBIC inhibited cell viability in different hepatocellular carcinoma (HCC) cell lines without exerting significant cytotoxic effects on normal liver cells. Annexin V-FITC/PI flow cytometry analysis and Western blotting results indicated that MBIC can induce apoptosis in HCC cells, which was found to be mediated through mitochondria associated proteins ultimately leading to the activation of caspase-3. The exposure to MBIC also resulted in remarkable impairment of HCC cell migration and invasion. In addition, treatment with MBIC led to a rapid generation of reactive oxygen species (ROS) and substantial activation of c-Jun-N-terminal kinase (JNK). The depletion of ROS by N-Acetyl cysteine (NAC) partially blocked MBIC-induced apoptosis and JNK activation in HCC cells. Finally, MBIC significantly inhibited tumor growth at a dose of 25 mg/kg in an orthotopic HCC mouse model. Taken together, these results demonstrate that MBIC may inhibit cell proliferation via ROS-mediated activation of the JNK signaling cascade in HCC cells.
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