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瞬时弹性扫描弹性值和血清学标记物与乙肝患者肝

纤维化的相关性
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［摘　要］目的：探讨瞬时弹性扫描（ＦＳ）弹性值和血清学标记物与乙肝病人肝纤维化程度的相关性。方法：
１７８例慢性乙肝患者采用化学发光法检测透明质酸（ＨＡ）、层黏连蛋白（ＬＮ）、Ⅲ型前胶原（ＰＣⅢ）、Ⅳ型胶原（Ｃ
Ⅳ）水平，同时采用ＦＳ技术测量肝硬度值（ＬＳＭ）评估肝纤维化程度，分析ＦＳ弹性值、血清学标记物与乙肝患者
肝纤维化程度的相关性。结果：根据弹性值把ＦＳ检测结果分为４级，１７８例患者中Ｆ１级１０８例，Ｆ２级３８例，Ｆ３
级１６例，Ｆ４级１６例；ＳＭ评分 Ｆ２以上患者，血清肝纤维化４项指标（ＬＮ的 ｒ＝０２８２，Ｐ＝００１８；ＰＣⅢ的 ｒ＝
０３７８，Ｐ＝０００１；ＣⅣ的ｒ＝０５３４，Ｐ＝００００；ＨＡ的ｒ＝０３０５，Ｐ＝００１０）与ＦＳ弹性值有相关性，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。结论：ＦＳ技术可预测慢性乙肝病人肝纤维化程度，但是血清学标记物更适合早期发病检测，
两者有相关性。
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［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］ｌｉｖｅｒｃｉｒｒｈｏｓｉｓ；ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌｍａｒｋｅｒｓ；ｆｉｂｒｏＳｃａｎ；ｅｌａｓｔｉｃｖａｌｕｅ；ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎ

　　肝纤维化是慢性乙型肝炎（ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓ
Ｂ，ＣＨＢ）、慢性丙型肝炎 （ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＣ，
ＣＨＣ）、酒精性肝病（ａｌｃｏｈｏｌｉｃｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＡＬＤ）和
非酒精性脂肪肝（ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，
ＮＡＦＬＤ）等慢性肝病进展的共同病理过程，肝纤维
化的诊断主要依靠肝组织学、影像学和血清学检

查［１］。目前，肝纤维化诊断的“金标准”是肝组织

学检查，但因其有创伤性和存在潜在并发症，患者

不易接受；影像学检查有 Ｂ型超声、ＣＴ、磁共振成
像（ＭＲＩ）等可以发现肝纤维化的某些征象，但是目
前尚不能明确肝纤维化做出诊断，更难于准确判断

肝纤维化的严重程度；血清学检查中的透明质酸

（ＨＡ）、层黏连蛋白（ＬＮ）、Ⅲ型前胶原（ＰＣⅢ）、Ⅳ
型胶原（ＣⅣ）４项血清学指标的检测是临床最为
常用的判断肝纤维化程度的方法之一，可以反映肝

病患者在不同临床阶段的肝损害程度和肝纤维化

的程度，较常规肝功能指标敏感，是判断肝纤维化

发展趋势的良好指标［２－３］。然而血清学检测也受

到多种因素的影响，并不是肝纤维化的特异性指

标。肝脏瞬时弹性扫描（Ｆｉｂｒｏｓｃａｎ，ＦＳ）技术操作
简单、可重复性强，是一项无创、可靠的测量肝纤维

化的手段。本研究观察肝病患者ＦＳ弹性值与肝纤
维化４项血清学指标［透明质酸（ＨＡ）、层黏连蛋
白（ＬＮ）、Ⅲ型前胶原（ＰＣⅢ）、Ⅳ型胶原（ＣⅣ）］的
相关性，为临床医生诊断肝纤维化程度提供可靠的

依据。

１　资料和方法

１１　临床资料
选取２０１５年１月～６月感染科收治的慢性乙

型肝炎患者１７８例，男１２１例、女５７例，２０～７７岁、
平均４２３岁，诊断标准依据我国 ２０１０年修订的
《慢性乙型肝炎防治指南》［４］。纳入标准：由于丙

氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）过高会影响ＦＳ测量的纤维
化程度，故纳入病人 ＡＬＴ≤１５倍正常上限（正常
上限为４０ＩＵ／Ｌ）。
１．２　方法
１２．１　血清肝纤４项检测方法　抽取患者空腹抗
凝血５ｍＬ，２ｈ内分离血清，ＨＡ、ＬＮ、ＰＣⅢ、ＣⅣ联
合检测采用化学发光法，仪器为 ＡｕｔｏＢｉｏＬＵｍｏ发
光仪，试剂采用安图生物制剂。

１２．２　　肝脏硬度（ｌｉｖｅｒｓｔｉｆｆｎｅｓｓｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ，
ＬＳＭ）检测　使用法国 ｅｃｈｏｓｅｎｓ公司生产的 ＦＳ仪
器对１７８例患者进行ＬＳＭ测量。检测方法参照ＦＳ
用户手册。检测区域选择右侧腋中线第７、８、９肋
间、连续检测，要求成功检测１０次，取中位数为最
终结果，并以弹性值（ｋＰａ）表示［５－８］。文献报道ＦＳ
与肝组织病理学纤维化分期一致性较好［９］，本研

究根据ＦＳ仪器检测标准将检测结果分为４级：Ｆ１
ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ值０～７ｋＰａ（Ｆ１级）时相当于ＭＥＴＡＶＩＲ评
分肝组织病理纤维化 Ｓ１，Ｆ２ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ值７～１１ｋＰａ
（Ｆ２级）时相当于 ＭＥＴＡＶＩＲ评分肝组织病理纤维
化Ｓ２，Ｆ３ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ值１１～１６ｋＰａ（Ｆ３级）时相当于
ＭＥＴＡＶＩＲ评分肝组织病理纤维化 Ｓ３，Ｆ４ｓｔｉｆｆｎｅｓｓ
值＞１７５ｋＰａ（Ｆ４级）时相当于 ＭＥＴＡＶＩＲ评分肝
组织病理纤维化Ｓ４，考虑有肝硬化［１０］。

１３　统计学处理
数据统计采用 ＳＰＳＳ１８０软件进行统计学分

析处理，计量资料以平均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，
两指标相关性采用Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析。α＝００５
为检验水准，Ｐ＜００５表示差异有统计学意义。

２　结果

２１　ＦＳ弹性值
根据ＦＳ弹性值把检测结果分为４级，１７８例

患者中 Ｆ１级１０８例，Ｆ２级３８例，Ｆ３级１６例，Ｆ４
级１６例，见表１、图１。

表１　弹性值检测结果及其病人分布统计（ｎ＝１７８）
Ｔａｂ．１　Ｅｌａｓｔｉｃｖａｌｕｅｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓａｎｄ
ｐａｔｉｅｎｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ

肝纤维化分级 截断值（ｋＰａ） （ｎ，％） ｘ±ｓ
Ｆ１ ０～７ １０８（６０７） ５２７±１０６
Ｆ２ ７～１１ ３８（２１３） ８４３±１１０
Ｆ３ １１～１６ １６（９０） １３６７±１９４　
Ｆ４ １７５ １６（９０） ３３０９±１５９６

２２　ＦＳ弹性值与各项血清检测指标相关性
ＬＳＭ评分等级为 Ｆ２以上（弹性值 ＞７ｋＰａ）的

病人，血清肝纤 ４项指标（ＬＮ：ｒ＝０２８２，Ｐ＝
００１８。ＰＣⅢ：ｒ＝０３７８，Ｐ＝０００１。ＣⅣ：ｒ＝
０５３４，Ｐ＝００００。ＨＡ：ｒ＝０３０５，Ｐ＝００１０）与超
声ＦＳ弹性值有相关性，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见图２。
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图１　ＦＳ检测慢性乙肝患者肝纤维化
程度病人分布情况

Ｆｉｇ．１　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｌｉｖｅｒｆｉｂｒｏｓｉｓｄｅｇｒｅｅｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｂｙＦＳ

３　讨论

ＦＳ是近年来在临床上广泛推广的无创肝纤维
化检查方法，其操作简单、可重复性强、影响因素较

少，被认为是一种可靠的测量肝纤维化的手段。本

临床检测数据表明ＦＳ检测的弹性值可反映肝纤维
化程度。如图１所示当肝纤维化程度不断增强，ＦＳ
检测的弹性值也不断增加。这种正相关性充分表

明ＦＳ检测的弹性值预测肝纤维化程度的准确性。
但ＦＳ检测也有其局限性，国外报道近５％的ＦＳ受
检者即使进行３０次测量后也不能获得有效的测量
值［１１］。其影响因素包括某些受检者特征及操作者

主观因素的影响，比如体重指数是影响检测成功率

图２　弹性值检测结果与各项血清检测指标相关性
Ｆｉｇ．２　Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｅｌａｓｔｉｃｖａｌｕｅｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓａｎｄｓｅｒｕｍｉｎｄｅｘｅｓ

的最主要因素，皮下脂肪层增加减弱弹性波，使得

检测肝脏硬度值的准确性降低［１２］。在检测患者肝

纤维化程度时，血清学 ４项指标检测经常同时应
用。通过图２可以发现，在ＦＳ弹性值为０级时，血
清学指标已有很大改变，但是血清学 ４项指标与
ＦＳ弹性值增加有一定的相关性；从 ｒ＝０２８２到 ｒ
＝０５３４，这是本研究的一个重要发现，血清学 ４
项指标检测不能用于肝纤维化的程度的预测，但是

与肝纤维化的发生有密切关系；即早期（Ｆｉｂｒｏｓｃａｎ
弹性值为０级）血清学４项指标检测阳性高的病人

其后期肝纤维化的程度会增强。在早期肝纤维化

发生时，炎症反应加强，血清学４项指标升高，促进
肝纤维化的发展。当肝硬化形成后，炎症有所缓

解，肝纤维化的有关启动因子减弱或消失，肝纤维

化进程缓慢或停止。所以尽管这时的ＦＳ弹性值增
加，但是由于炎症反应的缓解，血清学指标不再升

高。因此血清学４项指标检测与ＦＳ检测的互补应
用将对肝纤维化的发生和分级诊断、治疗提供重要

依据。
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