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Abstract
AIM: To observe the clinical effect of pegylated 
interferon (PEG-IFN) in the treatment of chronic 
hepatitis C (CHC) and hepatitis C virus/hepati-
tis B virus (HCV/HBV) co-infection. 

METHODS: Venous samples were collected 
from 25 CHC patients and 25 HCV/HBV pa-
tients for detection of HCV RNA, HBV DNA 
and liver fibrosis. 

RESULTS: After one year of treatment, the rate 
of HCV RNA negativity was 52.0% in the CHC 
group and 28.0% in the HCV/HBV group (P 
< 0.05); liver function was improved in both 
groups (both P < 0.05), and the improvement did 
not differ significantly between the two groups (P 

> 0.05); and posttreatment hyaluronic acid level 
was significantly lower than pretreatment value 
in the HCV group (P < 0.05). 

CONCLUSION: Although PEG-IFN has a bet-
ter clinical effect in the treatment of CHC than 
HCV/HBV co-infection, it has an inhibitory ef-
fect on HCV and can partly improve the body’s 
immune function and liver function. 

© 2013 Baishideng Publishing Group Co., Limited. All 
rights reserved.
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摘要
目的:  观 察 聚 乙 二 醇 干 扰 素 ( p e g y l a t e d 
i n t e r f e r o n, P E G-I F N)治疗慢性丙型肝炎
(chronic hepatitis C, CHC)与丙型肝炎病毒/乙
型肝炎病毒(hepatitis C virus, HCV/hepatitis B 
virus, HBV)共感染者疗效观察. 

方法: 临床选取CHC与HCV/HBV共感染患
者各25例, 抽取患者静脉血进行HCV RNA、

HBV DNA以及肝脏纤维化指标. 两组患者均
采取PEG-IFN联合利巴韦林治疗48 wk, 观察
临床疗效. 

结果: 经过1年治疗, CHC组患者血清中HCV 
RNA阴性检测率为52.0%, HCV/HBV组患者
血清中HCV RNA阴性检测率为28.0%, 两组比
较差异具有显著性(P <0.05); 2组患者治疗后
血清血清谷丙转氨酶(alanine aminotransferase, 
ALT)、谷草转氨酶(aspartate transaminase, 
A S T)均有不同程度的下降 ,  与治疗前比较
差异具有显著性(P <0.05); 治疗后2组间血清
ALT、AST比较差异无统计学意义(P >0.05); 

■背景资料
我国流行病学调
查 显 示 ,  我 国 属
于乙型肝炎病毒
(hepatitis B virus, 
HBV)、丙型肝炎
病毒(hepatitis C 
virus, HCV)高发
国家. 如何有效治
疗HBV、HCV就
成为了我国目前
以及将来很长一
段时间内的主要
任务. 目前临床上
用于治疗HBV、
HCV的抗病毒药
物众多, 但绝大多
数药物的作用有
限, 或只能起到暂
时性的抑制病毒
复制作用, 长期效
果往往不佳.

■同行评议者
李勇, 副教授, 上
海中医药大学附
属市中医医院消
化科
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治疗后HCV组血清透明质酸(hyaluronic acid, 
HA)水平较治疗前明显降低(P <0.05). 

结论: PEG-IFN抗病毒治疗CHC的疗效要优于
HCV/HBV共感染患者, 但是PEG-IFN对HCV
有一定的抑制作用, 并部分改善机体免疫功能
及肝功能. 

© 2013年版权归百世登出版集团有限公司所有.
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核心提示: 本研究中, 采用PEG-IFN联合利巴韦林

共同进行抗丙型肝炎病毒(hepatitis C virus, HCV)
治疗. 结果提示, HCV组患者中, 经过PEG-IFN治

疗后, 获得HCV感染的持续病毒学应答率(52.0%)
明显高于HCV/乙型肝炎病毒(hepatitis B virus, 
HBV)共感染组(28.0%). 此外, 对2组患者的联合

应答率(HCV RNA与HBV DNA皆转阴)进行比较, 
发现HCV/HBV共感染组仅为7.17%, 明显低于

HCV组的52.0%. 该结果说明, 以HCV为优势病毒

的HCV/HBV共感染比单一病毒感染疗效差, 因
此, 临床上对于该类HCV/HBV共感染患者需要

优化现有治疗.
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0  引言

乙型肝炎病毒(hepatitis B virus, HBV)与丙型肝

炎病毒(hepatitis C virus, HCV)是造成慢性乙型

肝炎(chronic hepatitis B)、慢性丙型肝炎(chronic 
hepatitis C, CHC)最主要的病原体[1]. 我国流行病

学调查显示[2], 我国属于HBV、HCV高发国家. 
如何有效治疗HBV、HCV就成为了我国目前以

及将来很长一段时间内的主要任务. 目前临床上

用于治疗HBV、HCV的抗病毒药物众多, 但绝

大多数药物的作用有限, 或只能起到暂时性的抑

制病毒复制作用, 长期效果往往不佳[3]. 干扰素

(interferon, IFN)是近年来研究较多的一种抗病

毒药物, 研究显示[4], 干扰素治疗CHC的疗效较

好, 接受干扰素治疗后, 患者HCV RNA转阴率

较高. 但目前临床研究中, 对于干扰素治疗HCV/
HBV共感染者的报道较少, 干扰素能否同时有

效提高CHC与HCV/HBV共感染者的疗效、肝

纤维化, 目前还不明确. 我们在临床工作中使用

聚乙二醇干扰素(pegylated interferon, PEG-IFN)
治疗CHC与HCV/HBV共感染者, 阐述PEG-IFN
在上述疾病治疗中的疗效, 现报告如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 本研究共纳入研究病例50例, 均为我院

2011-01/2012-01门诊及住院患者. 根据患者的肝

炎类型进行临床分组, 其中25例患者为HCV感

染组, 25例患者为HCV/HBV共感染组. HCV感

染组中, 男19例, 女6例, 年龄37-69岁, 平均年龄

48.2岁±12.4岁. 血清HCV RNA检查≥104拷贝

/mL, HBsAg阴性; HCV/HBV共感染组中, 男18
例, 女7例, 年龄39-68岁, 平均年龄48.5岁±12.2
岁. 血清HCV RNA检查≥104拷贝/mL, HBsAg阳
性. 对患者HBV DNA定量进行分析, 其中14例患

者HBV DNA定量≥103拷贝/mL, ≤105拷贝/mL, 
11例患者HBV DNA检测为阴性. 所有患者在入

组时均进行血液检查, 排除其他病毒、细菌等

感染. 采用统计学分析对两组患者性别、年龄

等资料进行比较, 差异无统计学意义(P >0.05), 
有可比性. 诊断依据[5,6]: CHC的临床诊断标准参

考《丙型肝炎防治指南》(2004年中华医学会). 
CHB的临床诊断标准参考《慢性乙型肝炎防治

指南》(2006年中华医学会). 
1.2 方法

1.2.1 治疗方法: 治疗方案参考《丙型肝炎防治

指南》(2004年中华医学会)中推荐的方案, 为
P E G-I F N联合利巴韦林. 药物使用方法如下: 
PEG-IFN: 180 μg/次, 1次/wk, 皮下注射. 治疗期

间, 同时给予利巴韦林进行口服, 1000 mg/次, 1
次/d. 所有患者的疗程均为48 wk. 
1.2.2 指标的检测: HCV及HBV定量检测使用

PCR检测: (1)实验步骤: 将5 μL 25 mmol/L MgCl2

加入50 μL血清中, 98 ℃变性15 min, 然后进行离

心, 变性裂解液5 μL加入标准反应液15 μL中, 密
封94 ℃变性5 min, 进行45个循环. 所有反应在

ABI Prism 7300型荧光定量PCR仪(Applied Bio-
systems, 美国)上进行, 检测下限为1000拷贝/mL. 
HBV 5M(HBsAg、HBeAg、抗-HBs、抗-HBe
和抗-HBc)检测: 使用1Mx自动免疫分析仪进行, 
采用微粒子酶免分析法HBV 5M试剂盒, 仪器与

试剂盒均购自Abbott公司, 实验操作按说明书进

行. 肝功能检测: 使用自动生化仪对血清谷丙转

氨酶(alanine aminotransferase, ALT)、谷草转氨

酶(aspartate transaminase, AST)进行检查. 肝纤维

化指标检测: 应用化学发光法对血清透明质酸

■研发前沿
干 扰 素 ( i n t e r -
feron, IFN)是近
年来研究较多的
一种抗病毒药物, 
研 究 显 示 ,  干 扰
素治疗CHC的疗
效 较 好 ,  接 受 干
扰 素 治 疗 后 ,  患
者 H C V R N A 转
阴 率 较 高 .  但 目
前 临 床 研 究 中 , 
对于干扰素治疗
H C V / H B V 共 感
染者的报道较少, 
干扰素能否同时
有效提高CHC与
H C V / H B V 共 感
染者的疗效、肝
纤 维 化 ,  目 前 还
不明确.
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(hyaluronic acid, HA)、Ⅲ型前胶原(procollagen 
Ⅲ, PC Ⅲ)进行检查. 
1.2.3 疗效评定标准: 按治疗方案完整进行48 wk
的治疗, 在停药后进行24 wk的随访, HCV RNA
为阴性表示治愈. 

统计学处理 采用SPSS13.0统计软件进行统

计分析, 计量资料用mean±SD表示, 计数资料用

百分率表示, 组间计量资料比较采用两样本t检
验, 组间计数资料的比较采用χ2检验, 以P <0.05
为差异具有统计学意义. 

2  结果

2.1 PEG-IFN治疗48 wk后2组患者HCV RNA变

化比较 经过治疗, HCV组患者HCV RNA检测

阴性率为52.0%, HCV/HBV共感染组患者HCV 
RNA检测阴性率为28.0%, 两组比较差异有统计

学意义(P <0.05). 14例HCV/HBV共感染组治疗

前HBV DNA阳性的患者, 经治疗后, 4例转阴, 转
阴率为28.57%. 其中1例HBV DNA及HCV RNA
均转阴(表1). 
2.2 2组患者治疗前后肝功能指标比较 治疗前, 2
组患者血清ALT、AST均较正常上限值明显升

高, 2组比较差异无统计学意义(P >0.05). 经过48 
wk的治疗, 2组患者血清ALT、AST均较治疗前

明显下降(P <0.05), 治疗后2组血清ALT、AST比
较差异无统计学意义(P >0.05)(表2). 
2.3 2组患者治疗前后肝脏纤维化指标比较 治疗

前, 2组患者血清HA、PCⅢ均较正常上限值明

显升高. 经过48 wk的治疗, HCV组血清HA较治

疗前明显下降(P <0.05)(表3). 

3  讨论

目前的研究认为[7], HBV与HCV在感染的途径

上, 存在较大的相似性, 特别在血液传播上, 是

■相关报道
目前的研究认为, 
H C V / H B V 共 感
染患者的预后往
往较单一HBV感
染或HCV感染患
者 差 .  有 学 者 对
HCV/HBV共感染
患者进行了长达
20年的随访, 发现
该类共同感染的
患者, 10年肝硬化
的发病率极高, 几
乎达到50%. 而出
现肝细胞癌的概
率亦有明显的上
升, 患者10、15、
20年的肝癌发病
率分别为14%、
21%和32%. 

表  1  PEG-IFN治疗48 wk后2组患者HCV RNA变化比较 (n , 拷贝/mL)

     分组       n 阴性率(%) ×103 ×104 ×105 ×106 总计

HCV组

  治疗前       0       0    0   11  10    4   25

  治疗后     13     52.0a    6     4    1    1   25

HCV/HBV共感染组

  治疗前       0      0    0   13    8    4   25

  治疗后       7    28.0    8     8    1    1   25

aP<0.05 vs  HCV/HBV共感染组治疗后. HCV: 丙型肝炎病毒; HBV: 乙型肝炎病毒.

表  2  2组患者治疗前后肝功能指标比较 (n = 25, mean±SD, U/L)

     
分组

                     ALT                       AST

    治疗前    治疗后     治疗前    治疗后

HCV组 185.2±123.4 52.3±24.1a 132.3±54.5 42.3±12.4c

HCV/HBV共感染组 186.7±124.2 54.2±24.7a 132.6±56.2 44.1±13.2c

aP<0.05, cP<0.05 vs  同组治疗前. ALT: 血清谷丙转氨酶; AST: 谷草转氨酶. HCV: 丙型肝炎病毒; 

HBV: 乙型肝炎病毒.

表  3  2组患者治疗前后肝脏纤维化指标比较 (n = 25, mean±SD, μg/L)

     
分组

                          HA                       PCⅢ

      治疗前       治疗后       治疗前       治疗后

HCV组 321.4±121.3 131.5±105.9a 126.3±54.4 123.7±68.8

HCV/HBV共感染组 273.2±88.2 268.2±98.2 178.3±74.1 156.2±62.4

aP<0.05 vs  同组治疗前. HA: 透明质酸; PC Ⅲ: Ⅲ型前胶原. HCV: 丙型肝炎病毒; HBV: 乙型肝炎

病毒.
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■创新盘点
曾有学者进行大
剂量的干扰素治
疗, 发现能够提高
SVR率并改善预
后. 但是, 由于时
间、样本量等限
制, 笔者未能对于
该类患者进行大
剂量干扰素的疗
效及安全性观察, 
这还有待于下一
步研究的深入.

引发临床CHB以及CHC的主要因素. 因此, 临
床上一些HCV的感染, 是在HBV感染的基础上

发生的[8]. 此外, 还有一些患者, 同时出现HBV
与HCV的感染, 临床上称为同时感染. 目前的

研究认为[9], HCV/HBV共感染患者的预后往往

较单一HBV感染或HCV感染患者差. 有学者对

HCV/HBV共感染患者进行了长达20年的随访, 
发现该类共同感染的患者, 10年肝硬化的发病

率极高, 几乎达到50%. 而出现肝细胞癌的概率

亦有明显的上升, 患者10、15、20年的肝癌发

病率分别为14%、21%和32%[10]. 上述研究结果

显示, HCV/HBV共感染可以促进慢性肝炎患者

向着肝硬化及肝癌的方向发展. 因此, 如何有效

延缓病情的进展, 减少肝硬化、肝癌等发生率

就成为目前研究的重点. 当前研究认为[11,12], 早
期给予HCV/HBV共感染患者抗病毒是有利于

临床治疗及预后的. 在HCV/HBV共感染患者

中, 其血清中HBV DNA往往表达较少, 甚至低

于仪器的最低检测下限. 因此, 对于临床治疗

上, HCV就成为促进疾病进展的主要因素. 其
中, HCV的清除就成为HCV/HBV共感染者的

主要治疗目标. 《丙型肝炎防治指南》(2004年
中华医学会)中对于该类患者的治疗, 建议HCV 
RNA阳性、HBV DNA阴性患者, 先考虑给予

抗HCV治疗. 而对于HBV、HCV病毒均呈活动

复制的患者, 考虑首先以干扰素联合利巴韦林

共同清除HCV. 
本研究中, 我院采用PEG-IFN联合利巴韦林

共同进行抗HCV治疗. 结果提示, HCV组患者中, 
经过PEG-IFN治疗后, 获得HCV感染的持续病毒

学应答(sustained viral response, SVR)率(52.0%)
明显高于HCV/HBV共感染组(28.0%). 此外, 对
2组患者的联合应答率(HCV RNA与HBV DNA
皆转阴)进行比较, 发现HCV/HBV共感染组仅为

7.17%, 明显低于HCV组的52.0%. 该结果说明, 
以HCV为优势病毒的HCV/HBV共感染比单一

病毒感染疗效差, 因此, 临床上对于该类HCV/
HBV共感染患者需要优化现有治疗. 

在HCV组以及HCV/HBV共感染组中, 我们

发现经过PEG-IFN治疗, 患者的肝功能均可以

得到较大程度的改善. 说明PEG-IFN虽然治疗

HCV/HBV共感染的疗效较差, 但是还是能够起

到一定改善肝功能的作用, 这对延缓疾病的进

展有着较大的临床意义. 此外, 在肝脏纤维化指

标方面, 我们发现经过治疗, HCV组患者的血清

HA较治疗前明显下降. 在HCV/HBV共感染组

中, 无论血清HA还是PCⅢ, 治疗前后水平均较

高, 差异亦无统计学意义. 说明PEG-IFN可以缓

解HCV患者肝脏纤维化, 而HCV/HBV共感染患

者, 则缓解程度不明显. 
干扰素是目前公认的可以对HBV、HCV

病毒活性进行抑制的药物, 能够通过抗病毒和

免疫调节发挥疗效[13,14]. 曾有学者建议[15], 对于

HCV RNA与HBV DNA均为阳性的慢性肝炎患

者, 可以考虑加大干扰素剂量的使用, 或延长治

疗的时间. 曾有学者进行大剂量的干扰素治疗, 
发现能够提高SVR率并改善预后. 但是, 由于时

间、样本量等限制, 笔者未能对于该类患者进

行大剂量干扰素的疗效及安全性观察, 这还有

待于下一步研究的深入. 
总之, PEG-IFN抗病毒治疗CHC的疗效要优

于HCV/HBV共感染患者, 但是PEG-IFN对HCV
均有一定的抑制作用, 并部分改善机体免疫功

能及肝功能. 
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮

下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成ML, lcpm(应

写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成tl/2或T , V max

不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与种名, 包括亚属、

亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.glaber Chang(命名者

勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验和概率P , 相关系数r ); 化学

名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), 

O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-

甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), 

l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 

用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面

积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓

度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), 

R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16

蛋白.
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