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临床对于乙肝肝硬化患者常采用抗病毒治疗，

能降低病毒载量，充分改善肝脏纤维化程度，但需长

期甚至终身服药，长期服药不仅存在不良反应，甚至

会产生耐药性[1]。若能准确、有效地评估乙肝肝硬化

患者抗病毒治疗的预后，则有利于临床治疗方案的

及时调整、疗效及预后评估。多层螺旋 CT检查具

有无创、分辨率高、重复性好等优点，其可准确显示

肝脏病变位置、胆管走向、与附近组织关系等，还可

量化反映局部组织血流灌注情况 [2]。有研究发现 [3]，

炎症可能在慢性乙型病毒性肝炎（chronic hepatitis

B，CHB）的发生、发展中起重要作用。肿瘤坏死因

子- （TNF- ）由肝脏产生，CHB患者体内 TNF- 大

量积累，其表达与乙肝肝硬化的进展密切相关。白

细胞介素-6（IL-6）主要由单核巨噬细胞产生，是炎性

介质网络的关键细胞因子，其在机体免疫调节中具

有关键作用。本研究旨在探讨多层螺旋 CT联合血

清 TNF- 、IL-6对乙肝肝硬化患者肝脏受损程度及

抗病毒治疗短期预后的价值，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2020年 10月至 2023年 6月

浙江大学医学院附属第二医院临平院区收治的乙肝

肝硬化患者 100例，纳入标准：（1）根据《慢性乙型肝

炎防治指南（2022年版）》[4]及《肝硬化诊治指南》[5]，

经影像学及病理等检查确诊为乙肝肝硬化；（2）认知

功能正常；（3）近半年内未接受过抗病毒治疗；（4）依

从性良好；（5）无免疫及血液系统障碍；（6）临床资料

完整。排除标准：（1）其他疾病所致肝硬化者；（2）合

并其他肝炎病毒感染者；（3）合并肝性脑病、肝衰竭

及肝癌等其他肝脏病变者；（4）存在其他脏器功能障

碍者；（5）合并神经及精神疾病者；（6）合并恶性肿瘤

者；（7）对研究用药过敏者；（8）近2周使用过抗生素、

抗抑郁药及免疫抑制剂等患者；（9）妊娠、哺乳期妇

女；（10）生存期预计＜ 6个月者。本研究获得浙江

大学医学院附属第二医院临平院区医学伦理委员会

批准（审批号：伦 2020论第 106号），所有研究对象

均同意参加本研究并签署书面知情同意书。

本组患者男 66例，女 34例；年龄 22～ 65岁，

平均（45.7±7.6）岁；体质量 49 ～ 75 kg，平均

（64.18±8.39）kg；Child-Pugh分级为A级 63例，B级

27例，C级 10例。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 所有患者均口服恩替卡韦分散片

（正大天晴药业集团股份有限公司；国药准字：

H20100018；规格：0.5mg×7片×4板/盒），1片/次，1次/d。
1.2.2 多层螺旋CT检查 入院后均采用德国Siemens

DefinitionAs 64层螺旋 CT扫描仪进行多层螺旋 CT

检查，参数设置：管电流 200 mA，管电压 120 kV，螺

距 0.984︰ 1，层距 5 mm，层厚 5 mm。患者取仰卧

位，扫描范围为膈顶处至双肾下级处，覆盖全肝脏。

先行常规平扫后行增强扫描。选择 80 ml碘海醇为

对比剂，以 3.0～ 3.5 ml/s经肘静脉进行高压输注。

然后进行三期扫描，动脉期 25～ 28 s，门静脉期 70

～ 75 s，平衡期 3～ 5min。获取图像后进行薄层重

建，并上传至工作站行三维重建，采用 Volume软件

处理重建后的轴位图像。观察患者肝脏实质、静脉、

动脉、门静脉等部位的结构、密度、形态、血供等情

况，以及周边组织胆囊、脾、淋巴结异常改变，所选区
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域内取阈值 30～ 300 HU（剔除肝脏血管及肝脏周

围脂肪、腹水的体积），测量并记录肝脏体积。

1.2.3 血清 TNF- 及 IL-6水平检测 入院后采集

患者的清晨空腹静脉血 4 ml，采用WG-XXB-FLJ-I

型血液成分分离机，以半径 10 cm，3 000 r/min离心

15 min后取上清液标本，并置于–20℃医用低温冰箱

保存待检；采用酶联免疫吸附法检测血清 TNF- 及

IL-6水平，所有检测工作均在血样采集后 2 h内进行。

1.3 观察指标 （1）对比不同 Child-Pugh分级、终

末期肝病模型（model for end-stage liver disease，

MELD）评分患者的肝脏体积差异、CT征象及血清

TNF- 、IL-6水平。其中根据MELD评分分为≥20

分组（MELD1组）、10～＜ 20分组（MELD2组）及

＜ 10分组（MELD3组）。（2）分析患者血清 TNF- 、

IL-6水平与 CT体积、CT征象的相关性。（3）分析

多层螺旋 CT联合血清 TNF- 、IL-6评估乙肝肝硬

化患者短期预后的价值。随访 6个月后评价疗效[6]：

显效，患者的肝功能基本恢复，症状、体征基本消失，

实验室主要指标基本恢复正常；有效，患者的肝功能

及症状、体征均有所改善，实验室主要指标较治疗前

有所缓解；无效，患者的症状、体征及实验室指标无

明显改善甚至恶化。

1.4 统计方法 数据采用 SPSS 26.0分析，计量资

料用均数±标准差表示，多组间比较采用 检验，多

重比较采用 LSD- 检验；计数资料采用 2检验。采

用 Pearson分析相关性；绘制 ROC曲线评价诊断价

值。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 肝脏体积对比 Child-Pugh 分级 A 级患者的

CT肝脏体积明显高于 B级，且 B级高于 C级（均

＜ 0.05），见表 1。MELD3组 CT肝脏体积明显高于

MELD2组，且MELD2组高于MELD1组（均 ＜

0.05，见表 2。
2.2 CT征象对比 Child-Pugh分级 A级患者晕环

征、胆囊窝水肿、淋巴结肿大、胸部改变、腹腔积液的

发生率明显低于 B级，且 B级低于 C级（ 2≥8.63，

均 ＜ 0.05），见表 3。MELD3组患者的晕环征、胆

囊窝水肿、淋巴结肿大、胸部改变、腹腔积液的发生

率明显低于 MELD2 组，且 MELD2 组均低于

MELD1组（ 2≥15.77，均 ＜ 0.05），见表 4。

2.3 血清TNF- 及 IL-6水平比较 Child-Pugh分级A

级患者血清 TNF- 、IL-6水平明显低于B级，且B级低

于C级（均 ＜ 0.05），见表 5。MELD3组患者的血清

TNF- 及IL-6水平明显低于MELD2组，且MELD2组均

低于MELD1组（均 ＜ 0.05），见表 6。
2.4 血清 TNF- 、IL-6与 CT体积、CT征象的相关

性分析 血清 TNF- 、IL-6与 CT肝脏体积均呈负

相关（均 ＜ 0.05），与晕环征、胆囊窝水肿、淋巴结

肿大、胸部改变、腹腔积液发生率均呈正相关（均

＜ 0.05），见表 7。
2.5 多层螺旋 CT联合血清 TNF- 、IL-6对乙肝肝

硬化治疗患者预后的预测价值 随访 6个月，显效

32例，有效 48例，无效 20例，将无效的患者纳入预

后不良，绘制 ROC曲线。结果显示，多层螺旋 CT联

合血清 TNF- 、IL-6检测的曲线下面积均高于多层

螺旋 CT、血清 TNF- 及血清 IL-6单一检测（均 ＜

0.05），见图 1及表 8。

3 讨论

肝实质主要由肝细胞组成，故肝脏体积可直接

反映肝细胞的数量，是评价肝脏储备功能重要的指

标[7]。而肝硬化后肝细胞数量明显减少，肝脏体积缩

小，故可借助CT、MRI等影像学方法检测肝脏体积，

其异常缩小也可为肝硬化病情的进展提供参考[8-9]。

相较于常规 CT，多层螺旋 CT的扫描速度快，在空

间、时间分辨率上具有明显提升，还能减少呼吸等因

素干扰图像，减少误诊、漏诊率；其扫描获得的CT三

维重建图像上可清晰显示肝叶轮廓、肝脏与周围组

织的关系等，明确肝脏实质的变化，为测定全肝体积
表 1 不同 Child-Pugh分级的肝脏体积对比 cm3

指标 A级（ =63） B级（ =27） C级（ =10） 值 值

CT肝脏体积 1 026.32±121.23 891.64±73.36 757.56±57.12 36.45 ＜ 0.05

理论体积 1 486.64±106.73 1 445.76±127.69 1 427.22±117.62 1.99 ＞ 0.05
表 2 不同MELD评分的肝脏体积对比 cm3

指标 MELD3组（ =60） MELD2组（ =29） MELD1组（ =11） 值 值

CT肝脏体积 976.48±132.51 846.97±74.16 775.29±48.67 20.34 ＜ 0.05

理论体积 1 452.73±96.58 1 449.45±109.52 1 431.42±85.37 0.21 ＞ 0.05
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表 3 不同 Child-Pugh分级的 CT征象对比 例（%）
指标 A级（ =63） B级（ =27） C级（ =10） 2值 值

晕环征 11（17.46） 12（44.44） 6（60.00） 11.87 ＜ 0.05
胆囊窝水肿 8（12.70） 8（29.63） 7（70.00） 16.91 ＜ 0.05

淋巴结肿大 6（9.52） 10（37.04） 6（60.00） 17.68 ＜ 0.05

胸部改变 4（6.35） 7（25.93） 6（60.00） 19.69 ＜ 0.05

腹腔积液 4（6.35） 5（18.52） 5（50.00） 8.63 ＜ 0.05

表 4 不同MELD评分的 CT征象对比[例（%）]
指标 MELD3组 MELD2组 MELD1组 2值 值

（ =60） （ =29） （ =11）

晕环征 10（16.67） 11（37.93） 8（72.73） 15.77 ＜ 0.05

胆囊窝水肿 7（11.67） 9（31.03） 7（70.00） 17.75 ＜ 0.05
淋巴结肿大 6（10.00） 8（27.59） 8（72.73） 22.05 ＜ 0.05

胸部改变 4（6.67） 6（20.69） 7（63.64） 21.77 ＜ 0.05

腹腔积液 2（3.33） 5（17.24） 7（63.64） 28.43 ＜ 0.05

提供基础，从而准确评估肝脏整体变化；此外，多层

螺旋 CT具有较高的重复率，可确保数据的准确性，

不易受到主客观因素制约。本研究发现，不同 Child-

Pugh分级、MELD评分患者的肝脏体积差异明显，

且 CT肝脏体积随着 Child-Pugh分级、MELD评分

的升高而逐渐缩小，与陈金良等[10]的研究结果一致。

这表明乙肝肝硬化患者的肝脏体积缩小程度与Chil-

d-Pugh分级、MELD评分存在显著相关性。本研究

中Child-Pugh分级A级患者的晕环征、胆囊窝水肿、

淋巴结肿大、胸部改变、腹腔积液的发生率低于 B

级、C级，且各CT征象的发生率随着MELD评分的

升高而降低，这表明肝脏 CT征象可在一定程度上

反映患者肝功能异常及疾病的严重程度。

TNF- 可以调节机体免疫应答功能，增强对入侵

的 HBV的抵抗力，维持机体内部状态稳定，还能介

导炎症介质产生，但高表达的TNF- 会破坏肝细胞，

加重机体肝脏炎症，加重肝组织损伤程度。有研究

指出 [11-12]，HBV的直接刺激可导致机体 TNF- 水平

升高，而机体内 TNF- 大量积累与乙肝肝硬化和肝

癌的发生、发展密切相关，提示该指标可作为观察肝

损伤程度的有效指标。IL-6主要介导和调节免疫反

应和炎症反应，在肝损伤早期即呈高表达。本研究

结果显示，随着肝损伤程度的不断加重，血清TNF- 、

IL-6的表达不断升高，提示血清TNF- 、IL-6的表达

与肝细胞的坏死程度及临床转归相关，对于评估疗

效及患者预后有重要意义[13-14]。进一步经 Pearson分

析发现，乙肝肝硬化患者的血清 TNF- 、IL-6与 CT

肝脏体积均呈负相关（均 ＜ 0.05），与晕环征、胆囊

窝水肿、淋巴结肿大、胸部改变、腹腔积液发生情况

均呈正相关（均 ＜ 0.05），这提示多层螺旋 CT检

测的肝脏体积及各 CT征象可在一定程度上反映肝

功能和肝炎严重程度。ROC曲线也证实，多层螺旋

CT联合血清TNF- 、IL-6检测的曲线下面积均高于

多层螺旋 CT、血清 TNF- 及血清 IL-6单一检测，这

表明三者联合检测预测乙肝肝硬化患者短期预后具

有较高的临床价值。

表 5 不同 Child-Pugh分级的血清 TNF- 及 IL-6水平对比 pg/ml
指标 A级（ =63） B级（ =27） C级（ =10） 值 值

TNF- 32.36±7.64 46.69±8.57 60.64±9.51 69.25 ＜ 0.05
IL-6 31.26±4.25 44.37±6.14 58.62±6.84 157.51 ＜ 0.05

表 6 不同MELD评分的血清 TNF- 、IL-6水平对比 pg/ml
指标 MELD3组 MELD2组 MELD1组 值 值

（ =60） （ =29） （ =11）

TNF- 33.45±6.58 48.76±6.43 62.79±7.48 117.94 ＜ 0.05

IL-6 30.38±4.49 43.41±4.78 59.36±5.77 208.80 ＜ 0.05

表 7 血清 TNF- 、IL-6与 CT肝脏体积、CT征象的相关性分析

指标 TNF- IL-6

值 值 值 值

CT肝脏体积 –0.806 ＜ 0.05 –0.834 ＜ 0.05

晕环征 0.567 ＜ 0.05 0.574 ＜ 0.05
胆囊窝水肿 0.643 ＜ 0.05 0.656 ＜ 0.05

淋巴结肿大 0.697 ＜ 0.05 0.725 ＜ 0.05

胸部改变 0.732 ＜ 0.05 0.768 ＜ 0.05

腹腔积液 0.513 ＜ 0.05 0.531 ＜ 0.05

表 8 多层螺旋 CT联合血清 TNF- 、IL-6对乙肝肝硬化治疗患者短期预后的预测价值

指标 曲线下面积 标准误差 值 95% 灵敏度（%） 特异度（%）

多层螺旋 CT 0.792 0.052 ＜ 0.05 0.691～ 0.893 83.4 81.6

血清 TNF- 0.767 0.051 ＜ 0.05 0.667～ 0.866 80.3 78.2

血清 IL-6 0.765 0.053 ＜ 0.05 0.661～ 0.869 80.1 77.5
联合检测 0.908 0.031 ＜ 0.05 0.847～ 0.968 90.2 86.1

图 1 多层螺旋 CT联合血清 TNF- 、IL-6对乙肝肝硬化治疗患者短

期预后预测的 ROC曲线
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反复妊娠丢失（recurrent pregnancy loss，RPL）是

严重影响育龄期女性身心健康的疾病[1]，各国家地区

关于 RPL的定义不同，2017年欧洲人类生殖与胚胎

学学会（ESHRE）定义RPL为连续发生 2次及以上妊

娠 24周前的胎儿丢失，包括生化妊娠流产 [2]。RPL

的原因多种多样，排除胚胎染色体的因素后，生殖免

疫学因素也是备受关注的热点问题[3]。抗核抗体（anti-

nuclear antibody，ANA）是免疫细胞产生的以真核细胞

核成分为靶抗原的抗体总称，与多种自身免疫性疾病

相关，有研究发现ANA阳性与 RPL存在相关性[4]，但

仍缺乏高级别的证据，且在正常女性中，ANA也有一

定的阳性率，故ANA是否为RPL的直接原因尚存在

争议。本研究观察单纯 ANA 阳性的 RPL 患者再次

妊娠期间 ANA的变化及对妊娠结局的影响，为临床

诊疗及产前咨询提供理论参考，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 前瞻性收集 2021年 4月至 2023年
4月衢州市妇幼保健院收治的既往有RPL病史现再

次妊娠孕妇 124例，纳入标准：（1）RPL的定义符合

2017年 ESHRE建议：连续发生 2次及以上妊娠 24

周前胎儿丢失，包括生化妊娠流产；（2）年龄 20～ 40

岁；（3）单纯 ANA阳性（孕前 ANA滴度≥1∶80）；
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