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图书馆推荐最新文献信息  （2017年8月23日共24篇）
1.新研发抗HBV药物的品种、特性及临床研究
摘要： 乙型肝炎病毒(HBV)感染是威胁全球公众健康的重要危险因素,目前临床应用的抗HBV治疗药物主要为核苷(酸)类似物与聚乙二醇干扰素-α两大类,这些药物仅能通过直接或间接作用抑制病毒复制,不能清除病毒.因此,近年来医学研究者与多家医药企业积极研发抗HBV新药,已有多种药物进入临床试验阶段.本文围绕HBV的生命周期与抗病毒药物的作用靶位,对抗HBV治疗药物的特性、安全性及临床试验等研究近况作一阐述.
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2.直接抗病毒药物治疗丙型肝炎耐药发生的机制及管理
摘要： 随着临床上直接抗病毒药物(DAAs)的使用,治疗前耐药相关性突变(RAVs),即预存耐药越来越引起关注.预存耐药影响了部分慢性丙型肝炎患者获得持续病毒学应答的效果.明确各类DAAs预存耐药位点、检测具有临床意义的RAVs,以及应用高耐药屏障的药物方案被认为是目前切实可行的减少RAVs导致治疗失败的手段.
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3.阿德福韦酯长期治疗慢性乙型肝炎患者早期肾脏损害的监测
摘要： 目的 评估使用阿德福韦酯(ADV)长期治疗慢性乙型肝炎(CHB)患者尿β2微球蛋白(β2-MG)和视黄醇结合蛋白(RBP)与早期肾损害的关系.方法 连续收集2009年6月至2011年6月绍兴市立医院CHB患者355例,随机分为两组,一组给予ADV单药治疗(n=100)或ADV+拉米夫定(LAM)联合治疗(n=80).另一组给予恩替卡韦(ETV)治疗(n=175)作为对照组.5年治疗随访过程定期监测血清肌、尿β2-MG、尿RBP、尿肌酐及肾小球滤过率(eGFR).利用Kaplan-Meier方法计算尿β2-MG和RBP变化的累积发生率.结果 在355例CHB患者中,5年的随访结果显示,ADV单药治疗或ADV+LAM治疗组中,在第1、第2、第3、第4和第5年分别累计2、6、10、14和24例出现尿β2-MG的异常,在第1、第2、第3、第4和第5年分别累计有2、7、11、16和20例出现尿RBP的异常.其中有20例eGFR较基线下20%～30%,13例eGFR较基线下降30%～50%,2例eGFR较基线下降>50%.进一步分析表明,eGFR较基线水平下降≥30%与尿RBP和尿在β2-MG异常显著相关.ETV治疗组中血清肌酐和eGFR基本保持稳定,只有2例尿β2-MG异常和3例患者尿RBP异常,提示ETV安全性良好.结论 ADV在长期治疗CHB期间,尿β2-MG与尿RBP可作为早期肾损害的敏感生物标志物.ADV应避免作为CHB的一线治疗.
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4脓毒症合并急性肾损伤患者继发血小板减少症的危险因素分析
摘要： 目的 通过探讨脓毒症合并急性肾损伤(AKI)患者继发血小板减少症(TP)的危险因素,为脓毒症的治疗提供临床依据.方法 选取自2012年1月至2016年12月在浙江省人民医院重症医学科(ICU)住院治疗的265例脓毒症合并AKI患者为研究对象,详细记录所有患者的基本信息,实验室检查、急性生理与慢性健康评分(APACHEII评分)、序贯器官衰竭(SOFA)评分、治疗措施,以及住院28 d生存结局.根据住院7 d是否发生TP分为TP组和非TP组.应用多因素Logistic回归分析寻找脓毒症合并AKI患者继发TP的危险因素.结果 265例患者,112例发生TP,153例未发生TP;TP组28 d病死率为47.3%(53/112),非TP组为33.3%(51/153),两组病死率差异具有统计学意义(χ2=5.307,P<0.05). 单因素分析显示引起脓毒症合并AKI患者继发TP的危险因素为年龄、C-反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)、APACHEII评分、SOFA评分、持续性肾脏替代治疗(CRRT)、肝素抗凝、休克、使用利奈唑胺和血流感染(P均<0.05).多因素Logistic回归分析发现年龄≥65岁[OR=4.53,95%可信区间(CI)1.23~9.24,P<0.05]、接受CRRT(OR=5.24,95%CI 2.14~14.56,P<0.01)、肝素抗凝(OR=4.56,95%CI 2.13~8.46,P<0.01)、使用利奈唑胺(OR=2.35,95%CI 1.25~5.24,P<0.01)、休克(OR=2.15,95%CI 1.03~4.96,P<0.01)和血流感染(OR=4.26,95%CI .36~12.48,P<0.01)是引起脓毒症合并AKI患者继发TP的独立危险因素.结论 临床上,对于合并这些危险因素的患者,应密切监测血小板计数,同时给予干预措施预防TP的发生.
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5单核细胞增生李斯特菌致自发性细菌性腹膜炎五例并文献复习
摘要： 自发性细菌性腹膜炎(Spontaneous bacterial peritonitis,SBP)是肝硬化及终末期肝病患者的常见并发症,也是导致死亡的主要原因之一.据统计,大部分SBP是由肠道条件致病菌引起的,最常见的有大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、肺炎链球菌及肠球菌等.
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6.慢加急性肝衰竭研究最新进展——定义、发病机制及临床管理
摘要： 慢加急性肝衰竭(ACLF)是一组由慢性肝病为基础、急性肝内外损伤为诱因,伴有多器官功能衰竭和早期高死亡率为特点的临床综合征.多器官功能衰竭尤其是肝外器官衰竭是ACLF区别于急性肝衰竭的本质所在.
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7.非酒精性脂肪性肝病即将到来的药物治疗
摘要： 非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)是肝细胞内脂肪过度沉积的慢性肝病,已成为西方国家慢性肝病的首要病因,而在中国其发病率也有不断攀升的趋势.非酒精性脂肪性肝炎(NASH)作为NAFLD进展性亚型,可导致肝纤维化、肝硬化及相关并发症[1],从而增加肝脏相关死亡风险.
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8.特异质性药物性肝损伤相关的胆管缺失和胆管消失综合征:少见且预后不良

摘要： 不同病因导致的慢性胆汁淤积性肝病常出现小胆管的破坏和消失.其中药物性肝损伤是导致胆汁淤积的重要因素之一.如果胆管大面积严重破坏,甚至消失,则称为胆管消失综合征(VBDS)[1].
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9.干细胞来源的肝细胞:研究HBV感染的前景广阔新工具

摘要： 乙型肝炎病毒(HBV)感染常导致肝硬化和肝细胞癌,是引起进行性肝脏疾病的主要病因.遗传特征研究发现,HBV的复制周期特异性地依赖于宿主物种类型及其肝细胞.
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10.3个携带HJV E3D变异的遗传性血色病家系临床表型分析

摘要： 目的 了解3个携带HJV E3D变异的遗传性血色病家系基因变异及临床表型特点.方法 3个遗传性血色病家系中的先证者均完成了病史采集、铁指标、肝功能、腹部核磁检查、肝活检,排除铁过载的继发性原因,临床考虑为遗传性血色病.先证者及其一级亲属分别检测目前已知的遗传性血色病相关的 5 个基因(HFE、HAMP、HJV、TFR2和SLC40A1).结果 3个携带HJV E3D变异的遗传性血色病先证者均具有明确的铁过载表现,家系1和家系2中各有1个成员具有铁过载.2例携带HJV E3D变异的先证者还同时携带其他类型血色病基因变异.结论 HJV 基因E3D变异可能为我国遗传性血色病的热点变异,可能需要同时伴随其他位点变异才会出现表型,且男性、年龄增加更容易出现血色病表型.
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11.恩替卡韦治疗核苷(酸)类初治或经治慢性乙型肝炎患者7年临床疗效分析

摘要： 目的 了解恩替卡韦(ETV)对核苷(酸)类药物初治和经治的慢性乙型肝炎患者长期治疗的疗效、安全性和耐药性.方法 回顾性分析本院感染科门诊随访恩替卡韦单药治疗的87例慢性乙型肝炎患者,观察肝功能、HBV DNA定量、HBsAg定量、HBeAg阴转、耐药发生率等指标.结果 87例患者中,32例(37%)为恩替卡韦初治患者,55例(63%)为拉米夫定(LAM)或阿德福韦酯(ADV)经治换用恩替卡韦的患者.恩替卡韦初治组,阿德福韦酯经治组和拉米夫定经治组,7年累计病毒学应答率分别为100%(32/32),97%(30/31)和62%(13/21);7年累计耐药率分别为3%(1/32),3%(1/31)和38%(8/21);7年累计HBeAg阴转率为47%(9/19),45%(13/29)和20%(3/15);其中阿德福韦酯经治组有两例患者达到HBsAg清除.在所有的患者中,HBeAg阴性患者较HBeAg阳性患者早期病毒学应答率更高(P=0.012),7年累计病毒学应答率分别为91%(21/23)和89%(57/64).在恩替卡韦初治患者中,HBeAg阴性患者同样比HBeAg阳性患者早期病毒学应答率高(P=0.001),累计病毒学应答率分别为100%(13/13)和100%(19/19).3组病毒学应答率比较,恩替卡韦初治患者早期病毒学应答率高于阿德福韦酯经治患者和拉米夫定经治患者(P<0.001).结论 恩替卡韦初治患者长期疗效佳,耐药低,安全性好,阿德福韦酯经治患者序贯恩替卡韦仍能取得较好的长期疗效,但是对于拉米夫定经治患者来说,选用恩替卡韦长期治疗存在较高的耐药风险.
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12.慢性乙型肝炎患者在HBV不同抗原负载下树突状细胞功能的变化

摘要： 目的 观察在不同HBV抗原负载下树突状细胞(DC)功能的变化及在核苷(酸)类药物抗病毒治疗后DC的功能变化.方法 分离17例慢性乙型肝炎患者外周血单个核细胞(PBMC),并在不同抗原负载下(HBsAg、HBcAg、HBsAg联合HBcAg)诱导DC分化成熟,用流式细胞技术测定DC表面共刺激分子CD80、CD83、CD1a及HLA-Ⅱ类分子HLA-DR表达水平,同时用淋巴细胞增殖试验评估DC功能.结果 与负载HBsAg诱导相比,HBcAg、HBsAg联合HBcAg诱导下DC共刺激分子表达明显增强(HLA-DR:85.12±1.55比98.37±1.27比99.21±1.33;CD1a:15.69±2.46比16.25±2.33比42.20±1.10;CD80:71.88±6.38比80.74±3.23比94.70±2.77;CD83:32.64±2.77比42.55±2.88比44.16±1.89).淋巴细胞增殖试验提示DC功能改善更显著,尤其HBsAg联合HBcAg诱导DC功能改善更加明显(HBV DNA阳性:7.29±0.17比7.99±0.43比8.56±0.31;HBV DNA阴性:7.48±0.30比8.22±0.41比8.78±0.31).将17例慢性乙型肝炎患者在核苷(酸)类药物抗病毒治疗前后DC功能进行比较,经抗病毒治疗在充分抑制HBV DNA复制的情况下,DC功能的恢复更趋于完善(HLA-DR:99.21±1.33比99.82±2.67;CD1a:42.20±1.10比71.33±5.89;CD80:94.70±2.77比96.42±3.56;CD83:44.16±1.89比68.34±2.11).结论 HBsAg联合HBcAg诱导DC细胞功能明显得到恢复和增强,HBV DNA阴性时诱导自体DC功能恢复更趋完善.
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13.关注肝硬化门静脉高压症的诊治

摘要： 门静脉高压症是终末期肝病常见的严重并发症,目前临床处理手段局限,其诊断和治疗均是临床关注的热点问题.因此,临床中应重视肝硬化门静脉高压的诊断和治疗,改善其临床结局.
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14.超声内镜:门静脉高压评估诊治的新手段

摘要： 超声内镜(EUS)通过全面扫查门静脉高压侧支循环建立情况,可预判食管胃静脉曲张发生、破裂出血、治疗后复发及再出血的风险,并能参与引导静脉曲张的治疗.EUS凭借上述独特优势,为肝硬化合并门静脉高压患者的个体化治疗提供了重要参考依据,提高了治疗的有效率和安全性,作为系统评估诊治门静脉高压的新手段,已成为近几年的研究热点.
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15.2017年欧洲肝病年会乙型肝炎病毒感染临床实践指南要点

摘要： 欧洲肝脏研究学会最近在阿姆斯特丹的国际肝病大会上发布了最新的关于乙型肝炎病毒感染管理的临床实践指南.最新的临床实践指南是将最新的科学进展与乙型肝炎的诊断和治疗结合在一起,从而为急性或慢性乙型肝炎患者的临床实践提供了最佳的参考.最新的临床实践指南主要更新包括疾病分期的定义,治疗的适应证,母婴垂直传播的预防以及抗病毒治疗停药的新指征等,同时也讨论了未来乙型肝炎病毒的新的标志物以及治疗策略.
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16.乙型肝炎病毒和丙型肝炎病毒慢性感染者肝组织病理学炎症及纤维化对比分析

摘要： 目的 通过对乙型肝炎病毒(HBV)和丙型肝炎病毒(HCV)慢性感染者进行肝组织病理学检查,探讨两者肝组织炎症和纤维化的不同特点及与丙氨酸氨基转移酶(ALT)的关系.方法 收集2012年至2016年在中国医科大学附属盛京医院感染科住院的HBV慢性感染者[包括ALT≥2×正常值上限(ULN) 88例和ALT＜2×ULN 258例]和HCV慢性感染者,全部病例进行肝活组织检查,比较不同ALT水平的HBV和HCV慢性感染者肝组织炎症活动度及纤维化分期.计数资料采用x2检验,非正态分布数据采用Mann-Whitney U检验,相关性分析采用Spearman等级相关性分析.结果 346例慢性HBV感染者中,肝组织炎症活动度G≥2级169例(48.8％),纤维化S≥2期98例(28.3％),G≥2级且S≥2期共81例(23.4％);其中ALT＜2×ULN组中,G≥2级109例(42.2％),S≥2期62例(24％),G≥2级且S≥2期共49例(19％);在ALT≥2×ULN组中,G≥2级60例(68.2％),S≥2期35例(39.8％),G≥2级且S≥2期共31例(35.2％).ALT≥2×ULN组的肝组织炎症坏死及纤维化程度均明显高于ALT＜2×ULN组(x 2=17.66,x 2=8.06,P值均＜0.01).57例慢性HCV感染者中,G≥2级47例(82.5％),S≥2期20例(35.1％),G≥2级且S≥2期共20例(35.1％),并且ALT水平与肝组织炎症活动度及纤维化分期无关(P＞ 0.05).HCV慢性感染者肝脏炎症坏死程度明显高于ALT＜2×ULN的HBV慢性感染者(x2=30.19,P＜ 0.01),而纤维化程度在两组间差异无统计学意义(x2=2.96,P＞0.05).慢性HCV感染者与ALT≥2×ULN的慢性HBV感染者相比,在肝组织炎症坏死和纤维化程度上差异均无统计学意义(x2=3.65,x2=0.32,P值均＞0.05).结论 在ALT＜2×ULN的慢性HBV感染者中,约30％ ～ 40％的患者存在着明显的肝组织炎症和(或)纤维化.约80％的慢性HCV感染者存在着明显的肝组织炎症,肝组织炎症活动度与ALT水平无关,但炎症坏死程度明显高于ALT＜2×ULN的慢性HBV感染者.

作者： 王琳        作者单位： 中国医科大学附属盛京医院感染科, 沈阳,110022 [1] 
期刊： 《中华肝脏病杂志》

HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Periodical/Issue?id=zhgzbzz&year=2017&issue=6" \t "_blank"2017年25卷6期 419-423页 MEDLINE  ISTIC  PKU  CSCD CA 
关键词： 肝炎病毒,乙型  肝炎病毒,丙型  病理学  炎症  纤维化
17.乙型肝炎病毒X基因对Fas介导的肝细胞凋亡的影响

摘要： 目的 研究乙型肝炎病毒X基因(HBx)对HepG2细胞中Fas介导的肝细胞凋亡的影响.方法 用脂质体转染法将HBx真核表达载体pcDNA3.1(+)-X瞬时转入HepG2细胞,以转染空质粒pcDNA3.1(+)的细胞及未转染的HepG2细胞为对照.转染后72 h收集细胞,通过RT-PCR及Western blot法检测HBx mRNA和蛋白质的表达,并通过RT-PCR检测凋亡相关基因Bcl-2、Bax mRNA的表达量变化.采用激动型Fas单克隆抗体抗-Fas CH11分别作用于HepG2-HBx细胞和HepG2-3.1细胞后,通过CCK-8和流式细胞术检测细胞毒性和凋亡.两样本比较用f检验. 结果 RT-PCR及Western blot证实成功构建细胞株.HepG2-HBx且RT-PCR结果显示HepG2-HBx细胞中Bcl-2 mRNA相对表达量显著高于HepG2-3.1及HepG2(P＜0.05),而Bax mRNA相对表达量显著低于HepG2-3.1及HepG2(P＜0.05);CCK-8和流式细胞术检测结果显示抗-FasCH 11处理HepG2-HBx细胞毒性及细胞凋亡率均低于HepG2-3.1及HepG2. 结论 HBx可以抑制Fas通路介导的肝细胞凋亡.
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18.基于肝癌PNC比例分析的抗转移小分子化合物筛选体系

摘要： 目的 拟建立基于PNC (perinucleolar compartment)的抗肝癌转移小分子化合物筛选模型并验证其有效性.方法 采用多嘧啶序列结合蛋白(PTB)单克隆抗体检测肝癌细胞HepG2、HepG2M与Huh7中PNC比例,通过划痕实验和Transwell实验分析肝癌细胞的迁移和侵袭性.以HepG2M细胞作为抗转移小分子化合物筛选的细胞模型,化合物(A1、A4、E696)作用细胞后,qPCR检测转移相关miRNAs (miR-141和miR-200c)的表达水平.多组间数据比较采用单因素方差分析. 结果 PTB免疫荧光显示PNC比例HepG2M＞Huh7＞HepG2,其PNC比例与细胞的迁移和侵袭能力呈正相关.A1、A4、E696三种化合物可使HepG2M细胞的PNC比例分别降至22.88％±4.61％、14.22％±3.05％、26.12％±4.94％;划痕实验显示48 h划痕比值由17.70％±3.34％分别增加至64.50％±2.65％、83.40％±5.10％、57.20％±3.06％ (F=171.1,P＜0.01);Transwell 实验示侵袭细胞数由(264.33±30.50)个分别减少至(104.33±13.50)个、(58.00±11.00)个、(111.33±19.50)个,F=59.87,P＜0.01.三者抗转移效果与其PNC瓦解效力呈正相关.且A4呈剂量依赖性地上调miR-141和miR-200c的表达水平,5、10、20 μ mol/L作用HepG2M细胞后,miR-141和miR-200c的相对水平分别增加至3.61±0.78、8.12±1.15、18.24±2.44(F=88.01,P＜o.o1)和2.82±0.43、4.82±0.89、10.74± 1.22 (F=87.94,P＜0.01). 结论 基于PNC指标的抗转移小分子化合物筛选体系,可为肝癌抗转移新药的研发提供有效的技术平台.
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19.肝硬化与骨代谢障碍

摘要： 慢性肝病引起的肝性骨病,在原发性胆汁性肝硬化、酒精性肝硬化和肝炎肝硬化最为常见.有研究指出,慢性肝病骨质疏松患者继发性骨折发生率达到20%[1].骨组织的细胞成分包括成骨细胞、骨细胞和破骨细胞,骨转换包括骨形成和骨吸收,其中成骨细胞的活化促进骨形成(bone formation),破骨细胞的活化促进骨吸收(bone resorption).在慢性肝病的进展过程中,骨转换出现了失衡,进而引起肝性骨病,其病理生理机制复杂,有很多值得深入研究的领域.

作者： 熊吉        作者单位： 400042,重庆市 第三军医大学大坪医院野战外科研究所消化内科 [1] 
期刊： 《实用肝脏病杂志》

HYPERLINK "http://med.wanfangdata.com.cn/Periodical/Issue?id=sygzbzz&year=2017&issue=4" \t "_blank"2017年20卷4期 388-390页 ISTIC 关键词： 肝硬化  骨代谢  肝性骨病
20.肝硬化与骨髓造血

摘要： 肝硬化是常见的慢性肝病,是进行性肝纤维化的后期阶段,其特征是肝脏结构破坏、纤维间隔和再生结节形成.失代偿期肝硬化以肝功能减退及门脉高压形成为特点,临床上常出现食管胃底静脉曲张、自发性细菌性腹膜炎、肝性脑病、肝肾综合征和肝肺综合征等并发症[1].近年来,肝硬化与骨髓造血系统之间的关系也逐渐受到重视.目前,国内外大量基础研究及临床试验已证实骨髓间充质干细胞移植治疗肝硬化取得确切的疗效,提示骨髓细胞可影响肝硬化的发生和发展,两者关系密切[2,3].同时,肝硬化也常导致骨髓造血系统功能紊乱.
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21.白藜芦醇对非酒精性脂肪性肝炎大鼠肝组织SIRT3表达的影响

摘要： 目的 研究非酒精性脂肪性肝炎(NASH)大鼠肝组织沉默交配型信息调节因子2同源蛋白3(SIRT3)的表达变化,探讨其在NASH发病中的作用及白藜芦醇对其的影响.方法 60只SD大鼠被随机分为正常对照组、NASH模型组和白藜芦醇处理组,每组20只.采用高脂饲料喂养建立NASH大鼠模型.制备新鲜肝组织匀浆,检测肝组织内活性氧(ROS)含量和超氧化物歧化酶(SOD)活性.常规检查肝组织病理学变化和超微结构的变化.采用免疫组化法分析SIRT3蛋白的亚细胞定位,采用Western Blot定量检测SIRT3蛋白的表达.结果 模型组大鼠肝指数、血清ALT、AST、TG、TC、LDL-C含量和氧化应激水平显著高于对照组(P<0.01),药物处理组显著低于模型组(P<0.01);模型组大鼠非酒精性脂肪性肝病活动性评分(NAS)为(6.83±0.41)分,显著高于对照组[(0.24±0.08)分,P<0.01],处理组为(3.27±0.29)分,显著低于模型组(P<0.01);模型组大鼠肝细胞线粒体半定量评分为(3.24±0.21)分,显著高于对照组[(0.17±0.03)分,P<0.01],处理组为(1.39±0.12)分,显著低于模型组(P<0.01);免疫组化检测显示SIRT3蛋白在细胞核和细胞质中均有表达,模型组SIRT3蛋白相对表达量为(0.24±0.03),显著低于对照组[(0.58±0.02),P<0.01],而处理组为(0.46±0.03),显著高于模型组(P<0.01).结论 NASH大鼠肝组织SIRT3表达量下降,白藜芦醇干预可通过上调SIRT3的表达改善NASH病理学变化.
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22.血浆置换治疗伴高胆红素血症的戊型肝炎患者临床疗效初步研究

摘要： 目的 探讨行血浆置换(PE)治疗淤胆型戊型肝炎患者的临床疗效.方法 61例淤胆型戊型肝炎患者被随机分为对照组(n=32)和治疗组(n=29).对照组患者仅接受内科综合治疗,治疗组患者在内科综合治疗的基础上,同时给予血浆置换治疗,观察两组治疗前后AST、GGT、TBIL、DBIL、ALB、TP、BUN、Cr、TBA、ALP指标变化及预后.结果 治疗4周后,治疗组患者有效率达到96.6%,显著高于对照组的62.5%(P<0.05);治疗组患者血清TBIL、AST和GGT水平分别为(73.4±52.)μmol/L、(75.9±58.4)U/L和(48.6±19.0)U/L,均显著低于对照组的[(166.3±81.2.)μmol/L、(147.8±47.0)U/L和(150.8±68.5)U/L,P<0.05];两组患者肾功能指标无显著变化;在治疗期间,治疗组所有患者均完成治疗,无死亡病例,而对照组有2例放弃治疗,自动出院,另死亡1例;在107次血浆置换治疗过程中,9例次出现过敏性反应,1例出现血压下降,对症处理后恢复.结论 血浆置换是一种有效的人工肝支持系统,能够较快地改善淤胆型戊型肝炎患者的临床症状和高胆红素血症,对后续治疗起到关键作用.
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23.水飞蓟宾葡甲胺联合多烯磷脂酰胆碱治疗酒精性脂肪肝患者初步临床研究

摘要： 目的 探讨水飞蓟宾葡甲胺联合多烯磷脂酰胆碱治疗酒精性脂肪肝患者的疗效.方法 选取本院2014年10月~2015年10月诊治的酒精性脂肪肝患者164例,采用随机数字表法分为两组,对照组患者82例采用多烯磷脂酰胆碱治疗,观察组患者82例采用水飞蓟宾葡甲胺联合多烯磷脂酰胆碱治疗,比较两组患者治疗前后血脂指标、肝功能指标、影像学检查指标的变化.结果 在治疗3个月末,观察组患者血清总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇、丙氨酸氨基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶、谷氨酰转肽酶分别为(3.8±0.6)mmol/L、(1.3±0.2)mmol/L、(2.3±0.2)mmol/L、(47.3±7.2)U/L、(41.7±8.0)U/L、(46.5±7.3)U/L,显著低于对照组的(4.4±0.5)mmol/L、(1.5±0.2)mmol/L、(2.8±0.3)mmol/L、(58.1±12.4)U/L、(55.6±9.9)U/L和(67.8±10.1)U/L(P<0.01);观察组高密度脂蛋白胆固醇为(1.3±0.2)mmol/L,显著高于对照组的(1.1±0.2)mmol/L(P<0.01);观察组影像学检查提示重度、中度、轻度、正常肝脏表现者分别为1例(1.2%)、11例(13.4%)、33例(40.2%)、37例(45.1%),显著好于对照组的6例(7.3%)、19例(23.2%)、45例(54.9%)、12例(14.6%,P<0.01).结论 水飞蓟宾葡甲胺联合多烯磷脂酰胆碱治疗酒精性脂肪肝可明显改善酒精性脂肪肝患者血脂指标和肝功能指标.

作者： 李笠 [1            ]作者单位： 100035,北京市积水潭医院消化内科期刊： 《实用肝脏病杂志》
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24.应用血清TG/HDL-C比值早期诊断非酒精性脂肪性肝病患者临床价值探讨

摘要： 目的 探讨血清甘油三脂/高密度脂蛋白胆固醇比值(TG/HDL-C)和谷氨酰转肽酶(GGT)在早期诊断非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)患者的临床价值.方法 2012年1月~2015年5月在我院经B超检查诊断为NAFLD患者120例和同期体检结果 无异常的健康人120例,常规检测血生化指标,根据CT检查结果进行非酒精性脂肪肝分级.依据ROC曲线评判血清甘油三酯/高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)比值和谷氨酰转移酶(GGT)诊断NAFLD的价值.结果NAFLD患者血清ALT、AST、TG、TG/HDL-C比值、GGT分别为[(39.9±4.3)U/L、(39.5±3.8)U/L、(2.4±0.4)mmol/L、(3.2±0.6)、(60.7±4.5)U/L],均显著高于健康人[分别为(20.6±3.2)U/L、(18.0±2.9)U/L、(1.1±0.3)mmol/L、(0.9±0.4)、(27.0±3.5)U/L,P均<0.05],HDL-C和肝/脾CT比值分别为(0.9±0.2)mmol/L和(0.6±0.2),均显著低于健康人[(1.2±0.3)mmol/L和(0.9±0.1),P<0.05];20例重度NAFLD患者血清ALT、AST、TG、TG/HDL-C比值、GGT分别为(52.2±4.3)U/L、(51.8±4.0)U/L、(3.4±0.4)mmol/L、(4.8±0.5)、(77.5±3.9)U/L),均显著高于49例中度组[分别为(45.9±4.1)U/L、(46.1±3.8)U/L、(2.8±0.3)mmol/L、(3.5±0.3)、(65.9±3.7)U/L]和51例轻度组[分别为(29.4±3.5)U/L、28.3±3.2)U/L、(1.7±0.3)mmol/L、(1.5±0.2)、(49.2±3.4)U/L],三组间以上指标差异具有统计学意义(均P<0.05);重度组HDL-C为(0.7±0.2)mmol/L,与中度组[(0.8±0.2)mmol/L]或轻度组[(1.1±0.2)mmol/L]比,差异无统计学意义;重度组肝/脾CT比值为(0.4±0.1),显著低于中度组(0.6±0.1)或轻度组[(0.8±0.1),P<0.05];Pearson相关分析显示NAFLD患者血清TG、TG/HDL-C比值、GGT水平均与肝/脾CT比值呈负相关,与血清ALT和AST呈正相关(P<0.05);ROC曲线显示TG/HDL-C比值的AUC面积为0.783,即以TG/HDL-C比值=1.41为截断点,对NAFLD有一定的诊断价值.结论 临床可应用血清TG/HDL-C比值对NAFLD患者进行初筛.

作者： 田军伟 [1]        作者单位： 467000,河南省平顶山市第二人民医院消化内科期刊： 《实用肝脏病杂志》
2017年20卷4期 416-419页 ISTIC 关键词： 非酒精性脂肪性肝病   甘油三脂  高密度脂蛋白胆固醇  诊断
感染科外文关键词2017.8.23
1、 肝炎

1.NKG2D modulates aggravation of liver inflammation by activating NK cells in HBV infection. 
Author： Wang Yadong Wang Wei Shen Chuan Wang Yong Jiao Mingjing Yu Weiyan Yin Hongzhu Shang Xiaobo Liang Qianfei Zhao Caiyan 
Source： Sci Rep 

HYPERLINK "http://www.yz365.com/Archive/Volume/4a1ff589-cb5f-4e96-bf61-81dc6f740a86"2017,7(1):88  
Abstract：Hepatitis B virus (HBV) infection is thought to be an immune-mediated liver disease. The mechanisms underlying natural killer (NK) cell group 2D receptor (NKG2D) that activates NK cells and participates in anti-HBV immunity and immunopathology has not been thoroughly elucidated. Peripheral NKG2D(+) and IFN-γ(+) NK cells frequencies and intrahepatic NKG2D and IFN-γ mRNA and protein expressions were determined in HBV-infected patients. Levels of NKG2D and IFN-γ mRNA and protein in NK cells, co-cultured with HBV-replicating HepG2 cells with or without NKG2D blockade, were analyzed. Serum and supernatant IFN-γ, TNF-α, perforin and granzyme B were measured. In results, peripheral NKG2D(+) and IFN-γ(+) NK cells frequencies, intrahepatic NKG2D and IFN-γ mRNA and protein levels, and serum IFN-γ, TNF-α, perforin and granzyme B levels were all highest in HBV-related acute-on-chronic liver failure group, followed by chronic hepatitis B and chronic HBV carrier groups. In vitro, NKG2D and IFN-γ mRNA and protein levels were higher in NK cells with IFN-α stimulation than without stimulation. Supernatant IFN-γ, TNF-α, perforin and granzyme B levels were increased under co-culture or IFN-α stimulating conditions, but were partially blocked by NKG2DmAb. In conclusion, NKG2D regulates immune inflammation and anti-viral response partly through activation of NK cells during HBV infection. 
2.Immunomodulatory Therapy of Inflammatory Liver Disease Using Selectin-Binding Glycopolymers. 
Author： Bartneck Matthias Schlößer Christopher Thorsten Barz Matthias Zentel Rudolf Trautwein Christian Lammers Twan Tacke Frank 
Source： ACS Nano 

HYPERLINK "http://www.yz365.com/Archive/Volume/ab86e425-7d45-45f2-b054-1dd3cc1fd190"2017 
Abstract：Immunotherapies have the potential to significantly advance treatment of inflammatory disease and cancer, which are in large parts driven by immune cells. Selectins control the first step in immune cell adhesion and extravasation, thereby guiding leukocyte trafficking to tissue lesions. We analyzed four different highly specific selectin-binding glycopolymers, based on linear poly(2-hydroxypropyl)-methacrylamide (PHPMA) polymers. These glycopolymers contain either the tetrasaccharide sialyl-Lewis(X) (SLe(X)), or the individual carbohydrates fucose, galactose, and sialic acids mimicking the complex SLe(X) binding motive. The glycopolymers strongly bind to primary human macrophages, without activating them, and also to primary human blood leukocytes, but poorly to fibroblasts and endothelial cells in vitro. After intravenous injection in mice, all glycopolymers accumulated in the liver without causing hepatotoxicity. The glycosylated binder most potently targeted resident hepatic macrophages (Kupffer cells), and protected mice from acute toxic liver injury in the two different experimental models, carbon tetrachloride (CCl4) or Concanavalin A (ConA)-based hepatitis. Its sulfated counterpart, on the other hand, induced a decrease in infiltrating and resident macrophages, increased T helper cells, and aggravated immune-mediated liver injury. We demonstrate that, in the context of selectin-binding glycopolymers, minor modifications strongly impact leukocyte influx and macrophage activation, thereby ameliorating or aggravating liver inflammation depending on the underlying immunopathology. The non-sulfated random-glycopolymer is a promising candidate for the treatment of inflammatory disease. The modulation of hepatic immune cells by selectin-binding glycopolymers might breach the immunosuppressive hepatic microenvironment and could improve efficacy of immunotherapies for inflammatory disease and cancer. 
3.Portal vein thrombosis after hepatitis C eradication with direct acting antiviral therapy. 
Author： Stine Jonathan G Prakash Shaurya Northup Patrick G 
Source： Liver Int 

HYPERLINK "http://www.yz365.com/Archive/Volume/27824f29-f65f-4fb0-b79b-c312876cea23"2017 
Abstract：We read with great interested the recent report of 28 patients by Tripodi et?al.(1) suggesting that hepatitis C (HCV) eradication in patients with well compensated cirrhosis may restore the precarious coagulation system back towards a more balanced one by improving individual pro- and anticoagulants and decreasing clotting time. This report confirms previous work by Nielson et?al.(2) in the non-cirrhotic population and is timely given the marked clinical benefits obtained by HCV eradication with direct acting antivirals (DAA) and their widespread use. Patients with chronic HCV cirrhosis may be at increased risk for clinically relevant thrombotic events, including portal vein thrombosis (PVT), which is associated with increased morbidity and mortality and impaired health related quality of life.(3-5) The clinical benefits of HCV eradication on coagulation remain unknown. This article is protected by copyright. All rights reserved. 
二、肝硬化
1.Real world efficacy and safety of ombitasvir, Paritaprevir/r+Dasabuvir+Ribavirin IN genotype 1B patients with HCV liver cirrhosis. 
Author Preda Carmen Monica Popescu Corneliu Petru Baicus Cristian Voiosu Theodor Manuc Mircea Pop Corina Silvia Gheorghe Liana Sporea Ioan Trifan Anca Tantau Marcel Tantau Alina Ceausu Emanoil Proca Doina Constantinescu Ileana Ruta Simona Maria Diculescu Mircea Oproiu Alexandru 
Source： Liver Int 

HYPERLINK "http://www.yz365.com/Archive/Volume/27824f29-f65f-4fb0-b79b-c312876cea23"2017 
Abstract：Direct antiviral agents (DAA) showed very good results in terms of efficacy and safety in clinical trials, but real life data are still needed in order to confirm this profile. 
2.Autophagy-dependent generation of Axin2+ cancer stem-like cells promotes hepatocarcinogenesis in liver cirrhosis. 
Author： Li J Hu S B Wang L Y Zhang X Zhou X Yang B Li J H Xiong J Liu N Li Y Wu Y Z Zheng Q C 
Source： Oncogene 

HYPERLINK "http://www.yz365.com/Archive/Volume/ddf96a34-483d-42a7-ad7a-bff9c7ea15fa"2017 
Abstract：Autophagy is a pathophysiological phenomenon in liver cirrhosis that can further progress into hepatocarcinoma. Liver cancer stem cells (CSCs) are believed to initiate hepatocarcinogenesis. To investigate the precise mechanism related to the origin of CSCs in liver cirrhosis and hepatocarcinogenesis, we labeled Axin2+ hepatic cells with EGFP in Axin2Cre;Rosa26EGFP transgenic rats, and then stratified clinical and rat liver cirrhosis samples by autophagy flux. Clinical follow-up and lineage tracing in transgenic rat liver cirrhosis revealed that while Axin2/EGFP+ hepatic cells were present in normal livers and cirrhotic livers without aberrant autophagy, hepatic Axin2/EGFP+CD90+ cells were generated exclusively in cirrhotic livers with aberrant autophagy and promoted hepatocarcinogenesis. Aberrant autophagy in liver cirrhosis resulted in hepatocyte growth factor (HGF) expression, leading to activation of Met/JNK and Met/STAT3 signaling in sorted hepatic Axin2/EGFP+ cells and their transition into Axin2/EGFP+CD90+ cells that possess CSC properties. In a transgenic rat liver cirrhosis model, induction or inhibition of autophagy in cirrhotic livers by systemic administration of rapamycin or chloroquine or transfection with Atg3- and Atg7-shRNAs significantly induced or suppressed HGF expression, which in turn increased or reduced generation of EGFP+CD90+ hepatic cells by activating or inactivating Met/JNK and Met/STAT3 signaling, thereby promoting or preventing hepatocarcinogenesis. Systemic treatment with HGF-shRNA, SP600125 or stattic also reduced generation of EGFP(Axin2)+ hepatic cell-originated CD90+ CSCs in aberrant autophagic cirrhotic livers by inactivating HGF/Met/JNK or HGF/Met/STAT3 signaling, further preventing hepatocarcinogenesis. These data suggest that activation of Met/JNK and Met/STAT3 signaling in Axin2+ hepatic cells via autophagy-dependent HGF expression and the resultant generation of Axin2+CD90+ CSCs is a major mechanism of hepatocarcinogenesis in cirrhotic livers.
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