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　　摘　要：目的　观察４种抗病毒方案治疗慢性乙型肝炎（ＣＨＢ）的疗效。方法　将２４０例ＣＨＢ患者按用药情况分为Ａ、Ｂ、Ｃ、

Ｄ组，分别给予口服拉米夫定、阿德福韦酯、阿德福韦酯／拉米夫定、恩替卡韦。比较各组治疗１２、２４、４８周时的丙氨酸氨基转移酶

（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）复常率，ＨＢＶＤＮＡ水平及转阴率，ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率以及治疗４８周时的ＹＭＤＤ变

异率。结果　Ｃ组和Ｄ组的ＡＬＴ、ＡＳＴ复常率，ＨＢＶＤＮＡ水平及转阴率，ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率，以及ＹＭＤＤ变异率均优于Ａ

组和Ｂ组，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　阿德福韦酯／拉米夫定和恩替卡韦是２种合理的治疗方案。
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　　每年大约有３％的慢性乙型肝炎（ＣＨＢ）患者发展为肝硬

化，目前认为抗 ＨＢＶ治疗是阻止ＣＨＢ病情进一步发展的最

有效的治疗措施［１２］。拉米夫定、阿德福韦酯、恩替卡韦是我国

常用的核苷类抗 ＨＢＶ药物，本研究对这３种药物的４种用药

方案进行回顾性分析，为临床合理用药和科学决策提供参考。

本研究诊断和治疗标准参考２０１０年版《慢性乙型肝炎防治指

南》中的优化疗效策略［３］。

１　资料与方法

１．１　一般资料　回顾性分析本院２０１０年１月至２０１３年８月

期间收治的２４０例ＣＨＢ患者。患者肝功能检查丙氨酸氨基转

移酶（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）增高，血清 ＨＢ

ｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、ＨＢＶＤＮＡ阳性持续６个月以上，排除其他病毒

性肝炎。按用药情况分为４组：Ａ组６０例，给予拉米夫定，男

４０例，女２０例，年龄（５０．８±１５．４）岁；Ｂ组６０例，给予阿德福

韦酯，男３９例，女２１例，年龄（４８±１４．７）岁；Ｃ组６０例，给予

阿德福韦酯／拉米夫定，男３７例，女２３例，年龄（５１．６±１５．５）

岁；Ｄ组６０例，给予恩替卡韦，男４１例，女１９例，年龄（５０．３±

１５．８）岁。各组患者年龄、性别构成比及肝功能损害程度差异

无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法

１．２．１　治疗方案　所有患者均给予保肝对症治疗，在此基础

上Ａ组给予拉米夫定（葛兰素史克有限公司，１００毫克／片），

１００ｍｇ，１次／天，口服；Ｂ组给予阿德福韦酯（山东齐鲁制药有

限公司，１０毫克／片），１０ｍｇ，１次／天，口服；Ｃ组给予拉米夫定

（葛兰素史克有限公司，１００毫克／片），１００ｍｇ，１次／天，阿德福

韦酯（山东齐鲁制药有限公司，１０毫克／片），１０ｍｇ，１次／天，

口服；Ｄ组给予恩替卡韦（中美上海施贵宝制药有限公司，０．５

毫克／片），０．５ｍｇ，１次／天，口服，各组疗程均为４８周。

１．２．２　指标检测　采用Ｂｅｃｋｍａｎ全自动生化分析仪及其配

套试剂检测肝功能生化指标；采用ＥＬＩＳＡ法检测ＨＢＶ血清标

志物（试剂盒购自山东潍坊三维生物工程集团有限公司）；采用

荧光定量ＰＣＲ检测 ＨＢＶＤＮＡ（试剂盒购自中山大学达安基

因股份有限公司）。采用ＰＣＲ结合ＤＮＡ芯片反向点杂交技术

检测ＹＭＤＤ变异（试剂盒购自深圳亚能生物技术开发有限公

司）。分别在药物治疗１２、２４、４８周时检测 ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＨＢＶ

ＤＮＡ、ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率、ＹＭＤＤ变异发生率等指标。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计学软件进行统计分

析，计量资料均数的２组间比较采用狋检验，多组间比较采用

方差分析，组间率的比较用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

２　结　　果

比较４组患者治疗１２、２４、４８周时的 ＡＬＴ、ＡＳＴ复常率，
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ＨＢＶＤＮＡ的动态变化水平及转阴率，ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率

以及４组患者在治疗４８周时的 ＹＭＤＤ变异发生率，见表１。

Ａ组与Ｂ组比较，各项指标差异均无统计学意义（犘＞０．０５）；Ｃ

组分别与Ａ组和Ｂ组比较，各项指标差异均有统计学意义

（犘＜０．０５）；Ｄ组分别与 Ａ组和Ｂ组比较，各项指标差异均有

统计学意义（犘＜０．０５）；Ｃ组与Ｄ组比较，各项指标差异无统

计学意义（犘＞０．０５）。４组患者在抗 ＨＢＶ治疗过程中均未发

现明显药物不良反应。

表１　　４组患者各指标检测结果比较

指标 治疗时间（周） Ａ组 Ｂ组 Ｃ组 Ｄ组

ＡＬＴ复常率［狀（％）］ １２ ３３（５５．０） ３２（５３．３） ３９（６５．０）＃ ４０（６６．７）＃

２４ ４２（７０．０） ４２（７０．０） ５１（８５．０）＃ ５２（８６．７）＃

４８ ５２（８６．７） ５３（８８．３） ５８（９６．７）＃ ５７（９５．０）＃

ＡＳＴ复常率［狀（％）］ １２ ３４（５６．７） ３３（５５．０） ４２（７０．０）＃ ４１（６８．３）＃

２４ ４２（７０．０） ４２（７０．０） ５０（８３．３）＃ ５２（８６．７）＃

４８ ５１（８５．０） ５３（８８．３） ５８（９６．７）＃ ５９（９８．３）＃

ＨＢＶＤＮＡ［ｌｏｇ（ｃｏｐｙ／ｍＬ）］ １２ ４．７±０．７ ５．１±０．４ ３．６±０．５＃ ３．４±０．６＃

２４ ３．９±０．８ ４．１±０．６ ２．２±０．６＃ ２．４±０．５＃

４８ ２．７±０．４ １．８±０．６ ０．５±０．３＃ ０．４±０．２＃

ＨＢＶＤＮＡ转阴率［狀（％）］ １２ ２１（３５） ２０（３３．３） ３２（５３．３）＃ ３３（５５．０）＃

２４ ２６（４３．３） ２６（４３．３） ４０（６６．７）＃ ４２（７０．０）＃

４８ ５１（８５．０） ５２（８６．７） ５７（９５．０）＃ ５９（９８．３）＃

ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率［狀（％）］ １２ ７（１１．７） ６（１０．０） １０（１６．７）＃ １１（１８．３）＃

２４ ９（１５．０） ８（１３．３） １４（２３．３）＃ １４（２３．３）＃

４８ ２４（４０．０） ２６（４３．３） ３３（５５．０）＃ ３５（５８．３）＃

ＹＭＤＤ变异率［狀（％）］ ４８ ５（８．３） ４（６．７） ０（０．０）＃ ０（０．０）＃

　　：犘＜０．０５，与Ａ组比较；＃：犘＜０．０５，与Ｂ组比较。

３　讨　　论

治疗ＣＨＢ的最终目标是预防肝功能失代偿和肝细胞癌。

抗 ＨＢＶ药物不仅可控制 ＨＢＶ复制，也可减少肝硬化和肝癌

的发病率［４］。ＨＢＶ持续复制和肝脏炎性反应是ＣＨＢ病情进

展的决定因素，有学者认为 ＡＬＴ、ＡＳＴ增高的ＣＨＢ患者应进

行护肝和抗 ＨＢＶ治疗
［５６］。拉米夫定、阿德福韦酯、恩替卡韦

是我国常用的３种抗 ＨＢＶ药物。拉米夫定是一种核苷类似

物 ＨＢＶＤＮＡ逆转录酶抑制剂，可快速抑制病毒复制，改善肝

功能［７］。阿德福韦酯是单磷酸腺苷类似物，也是 ＨＢＶＤＮＡ

逆转录酶抑制剂，起效较拉米夫定慢。恩替卡韦是２′脱氧鸟

嘌呤碳环类似物，起效快，对抗 ＨＢＶ 作用更强，耐药率更

低［８９］。

本研究分析比较了４组患者在抗 ＨＢＶ治疗１２、２４、４８周

时的 ＡＬＴ、ＡＳＴ复常率，ＨＢＶＤＮＡ的动态变化水平及转阴

率，ＨＢｅＡｇ／ＨＢｅＡｂ转换率以及治疗４８周时的ＹＭＤＤ变异发

生率。结果发现Ａ组与Ｂ组比较，各项指标差异均无统计学

意义（犘＞０．０５）；Ｃ组分别与 Ａ组和Ｂ组比较，各项指标差异

均有统计学意义（犘＜０．０５）；Ｄ组分别与 Ａ组和Ｂ组比较，各

项指标差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；Ｃ组与Ｄ组比较，各

项指标差异无统计学意义（犘＞０．０５）。综合分析可知，Ｃ组和

Ｄ组的疗效最佳，为最合理的治疗方案。
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ｏｆｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅＵｎｉｔｅｄＳｔａｔｅｓ：ｔｈｅＮａｔｉｏｎａｌ

ＨｅａｌｔｈａｎｄＮｕｔｒｉｔｉｏｎＥｘａｍｉｎａｔｉｏｎＳｕｒｖｅｙｓ，１９７６ｔｈｒｏｕｇｈ１９９４

［Ｊ］．ＡｍＪＰｕｂｌｉｃＨｅａｌｔｈ，１９９９，８９（１）：１４１８．

［２］ ＧｕａｎＲ，ＬｕｉＨＦ．ＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｉｎｄｅｃｏｍｐｅｎｓａｔｅｄｌｉｖｅｒ

ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＨｅｐａｔｏｌ，２０１１，２０１１：９１８０１７．

［３］ 中华医学会肝病学分会、感染病学分会．慢性乙型肝炎防治指南

［Ｊ］．中华肝脏病杂志，２０１１，１９（１）：１３２４．

［４］ ＨａｌｅｇｏｕａＤｅＭａｒｚｉｏＤ，ＨａｎｎＨＷ．Ｔｈｅｎａｎｄｎｏｗ：ｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎ

ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｖｅｒｔｈｅｐａｓｔ２０ｙｅａｒｓ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＧａｓｔｒｏ

ｅｎｔｅｒｏｌ，２０１４，２０（２）：４０１４１３．

［５］ ＧａｎｅｍＤ，ＰｒｉｎｃｅＡＭ．ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎｎａｔｕｒａｌｈｉｓｔｏｒｙ

ａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌＣｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００４，３５０（１１）：１１１８

１１２９．

［６］ ＯｈｉｓｈｉＷ，ＣｈａｙａｍａＫ．ＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｗｉｔｈｎｕ

ｃｌｅｏｓ（ｔ）ｉｄｅａｎａｌｏｇｕｅｓ［Ｊ］．ＨｅｐａｔｏｌＲｅｓ，２０１２，４２（３）：２１９２２５．

［７］ ＨａｃｈéＣ，ＶｉｌｌｅｎｅｕｖｅＪＰ．Ｌａｍｉｖｕｄｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢａｎｄｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＥｘｐｅｒｔＯｐｉｎＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，

２００６，７（１３）：１８３５１８４３．

［８］ＬｉｍＳＧ，ＡｕｎｇＭＯ，ＭａｋＢ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆｌａｍｉｖｕｄｉｎｅ

ａｄｅｆｏｖｉｒｔｈｅｒａｐｙｉｎｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｃｉｒｒｈｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＧａｓｔｒｏ

ｅｎｔｅｒｏｌ，２０１１，４５（９）：８１８８２３．

［９］ ＦｏｎｔａｎａＲＪ．ＥｎｔｅｃａｖｉｒｉｎｄｅｃｏｍｐｅｎｓａｔｅｄＨＢＶｃｉｒｒｈｏｓｉｓ：ｔｈｅｆｕ

ｔｕｒｅｉｓｌｏｏｋｉｎｇｂｒｉｇｈｔｅｒ［Ｊ］．ＪＨｅｐａｔｏｌ，２０１０，５２（２）：１４７１４９．

（收稿日期：２０１４０３１４）

·１４０３·国际检验医学杂志２０１４年１１月第３５卷第２２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２２


