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聚乙二醇化干扰素为主治愈慢性乙型肝炎

并非酒精性脂肪性肝病1例

邱华1,2, 雷旭1,3, 张兴文1,4, 徐海涛1,4, 谭华炳1（1. 湖北医药学院附属人民医院感染性疾病科 肝病研究所，十

堰 442000；2. 湖北房县城关镇中心卫生院，湖北房县 442100；3. 湖北中医药大学临床学院，湖北武汉 

430065；4. 湖北省神农架林区大九湖卫生院，湖北神农架林区 442417）

非酒精性脂肪性肝病（non-alcohol fatty liver disease，
NAFLD）已成为发达国家和地区的第一大肝病，在我国亦

可能成为慢性肝病的首要病因[1]，NAFLD也是我国脂肪性

肝病（简称脂肪肝）最主要的类型。我国有慢性乙型肝炎

（chronic hepatitis B，CHB）患者约2000万例[2]。国外CHB
合并肝脂肪变患病率为27～51%[3,4]，国内无准确报道，

但CHB合并NAFLD是肝病防治过程中经常遇到的问题，

NAFLD对CHB疗效的影响是国内外研究的热点。干扰素是

治疗CHB的主要药物，普通干扰素（IFN-α-2a、1b和2b）
和聚乙二醇化干扰素α-2a和2b（Peg-IFN-α-2a和2b）治疗

CHB过程中发生流感样症状、体重减轻等常成为患者停用

干扰素的原因。本科在应用Peg-IFN-α-2a治疗1例CHB合并

NAFLD过程中，实现了CHB和NAFLD的同步治愈，现报告

如下。

1 病例资料

1.1 一般临床资料 男性患者，20岁，湖北孝感人，因“乏

力、纳差半月”于2012年6月26日就诊。半月前不明原因

出现乏力、纳差伴尿黄、腹胀，无发热、腹痛。患者多次

入学及健康体检乙型肝炎病毒表面抗体（HBsAb）、乙型

肝炎病毒抗原（HBsAg）均阴性，预防接种规范。2年前

健康体检发现HBsAg、HBeAg和抗-HBc均阳性，肝功能

正常。无手术外伤史。患者母亲无乙型肝炎病史，HBsAb
阳性。体检：皮肤黏膜无黄染，未见肝掌及蜘蛛痣，心肺

无异常，肝肋下可及，触痛（＋），肝区轻叩痛，murphy
征（－），脾脏未扪及，腹水征阴性。身高170 cm，体重

88 kg，体重指数[BMI法=体重/身高（m2）]30.45。治疗4
周后乏力症状消失，食纳正常，睡眠正常，小便正常。治

疗24周食纳、精神、睡眠、小便正常，体重84 kg，体重指

数为29.07。治疗48周食纳、精神、睡眠、小便正常，体

重82 kg，体重指数28.37。治疗72周时体重77 kg，体重指

数为26.64，无不适。治疗96周时体重74 kg，体重指数为
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25.61，无不适。临床治愈。

1.2 检查、检验结果 ①治疗前：WBC 5.4 × 109/L，N 
65%，L 35%，PLT 210 × 109/L，ALT 136 U/L，AST 100 
U/L，TBil 19.4 mmol/L，GGT 67 U/L，AFP 14 μg/L，
HBV DNA 4.25 × 108 拷贝/ml，HBsAg（＋），HBeAg
（＋），HBcAb（＋），HBsAg定量3100 ng/ml，血脂、

血糖、肾功能、电解质、血铜正常。肝脏彩超：中度脂

肪肝，胆囊无异常。②治疗4周后：ALT 38 U/L，AST 68 
U/L，TBil 17.9 mmol/L，GGT 60 U/L，HBV DNA 3.10 
× 106 拷贝/ml，HBsAg（＋），HBeAg（＋），HBcAb
（＋），HBsAg定量2900 ng/ml，血常规、血脂、血糖、

肾功能、电解质正常。③治疗12周后：ALT 32 U/L，AST 
50 U/L，TBil 16.9 mmol/L，GGT 54 U/L，HBV DNA
＜ 100 拷贝/ml，HBsAg（＋），HBeAg（＋），HBcAb
（＋），HBsAg定量1500 ng/ml。④治疗48周后：ALT 
30 U/L，AST 32 U/L，TBil 17.0 mmol/L，GGT 35 U/L，
HBV DNA（－），HBsAg定量＜ 0.5 ng/ml，HBsAb定量

100 IU/L，HBsAb、HBeAb、HBcAb阳性；彩超示轻度脂

肪肝。⑤治疗72周后：HBsAg定量＜ 0.5 ng/ml，HBsAb定
量560 IU/L，HBsAb、HBeAb、HBcAb阳性；HBV DNA
（－），肝功能、血常规、血脂、血糖、肾功能、电解质

正常。⑥治疗96周后：HBsAb定量1560 IU/L；HBV DNA
（－），肝功能、血常规、血脂、血糖、肾功能、电解质

正常。肝脏彩超提示肝脏形态结构正常。

1 .3  诊断与治疗  入院诊断为①病毒性肝炎乙型慢性；

②NAFLD。治疗给予聚乙二醇化干扰素α-2a联合拉米夫定

抗病毒治疗，同时给予护肝治疗。治疗过程中患者肝功能

逐渐恢复正常，肥胖程度减轻。治疗48周后根据乙型肝炎

病毒标志物及HBV DNA变化停用拉米夫定，继续聚乙二醇

化干扰素α-2a治疗，并给于乙肝疫苗20 mg注射，以后乙肝

疫苗规范接种，继续使用聚乙二醇化干扰素α-2a至96周。

2 讨论

本例患者根据临床症状、体征、辅助检查，符合慢性

乙型肝炎的诊断标准和NASH的诊断标准[4]。NAFLD通过

NASH发展为NASH相关肝硬化、肝癌[5,6]；NAFLD导致高
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脂血症、动脉粥样硬化、T2DM[7,8]；防治NAFLD和NASH
是防治肝硬化、肝癌、动脉粥样硬化、T2DM的有效措施。

NASH治疗的理想目标是NAFLD的影像学消失和肝功能的

正常，NASH发病的危险因素消失。CHB治疗的理想目标是

HBsAg阴转，出现抗-HBs[9]。

本例患者治疗前为HBeAg（＋）慢性乙型肝炎并

NAFLD，给予聚乙二醇化干扰素α-2a抗病毒治疗。根据患

者HBV DNA载量为108 拷贝/ml的情况，治疗初期给予拉米

夫定联用。联用有利于快速降低机体的高病毒载量状态，

提高干扰素抗病毒疗效；加用核苷酸类似物后可以使肝功

能得到较快恢复，使患者的主观症状得到改善，有利于提

高患者干扰素治疗的依从性。

研究证实，干扰素联合核苷酸类似物提高HBV DNA的

转阴率、HBeAg转阴率[10-12]，本研究显示干扰素联合核苷酸

类似物治疗实现了HBsAg、HBeAg、HBV DNA的转阴。

本例的特殊之处在于慢性乙型肝炎合并NAFLD，并

发生了NASH。既往认为NAFLD可能会像丙型肝炎合并

NAFLD一样降低干扰素的治疗效果。近年研究发现脂肪肝

不会影响聚乙二醇化干扰素α-2a治疗CHB过程中的病毒学

应答，但会影响ALT的复常率及完全应答率[13,14]。与以上

情况不同，本病例HBV感染可以明确为出生后乙型肝炎病

毒感染；通过聚乙二醇化干扰素α-2a治疗，实现了CHB和

NAFLD的同时治愈，NAFLD未影响ALT的复常率及完全应

答率。

干扰素是一种广谱抗病毒药物，通过细胞表面受体作

用促使细胞产生抗病毒蛋白，抑制乙型肝炎病毒复制，还

可通过增强自然杀伤细胞、巨噬细胞及T淋巴细胞活力，

达到免疫调节作用。但干扰素治疗过程中发生的流感样症

状、胃肠道不良反应、体重减轻、头晕眼花等常常成为终

止使用的原因。发生上述改变的原因可能与干扰素能够诱

导人体释放大量抗体，从而引发多部位多组织的损坏改变

有关[15,16]。

本例CHB并NAFLD患者通过以长效干扰素为主的治疗

实现了CHB并NAFLD的同时治愈。如同“伟哥”是利用药

物的副作用一样，本例患者NAFLD的治愈是否与干扰素的

副作用有关？是否与乙型肝炎病毒的基因分型有关？或者

与血脂代谢不同有关？课题组正在对相关问题进行研究，

以便能够在慢性乙型肝炎合并NAFLD的治疗上提供新的思

路。
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