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[摘要]　目的　分析慢性乙型肝炎(CHB)患者抗病毒治疗期间获得显著组织学应答(SHR)的影响因素，并建立列

线图模型以评估CHB患者抗病毒治疗期间的SHR情况。方法　选取2013年10月－2014年10月共14家医院收治的CHB初

治患者727例，均给予恩替卡韦抗病毒治疗，并在基线及治疗72周后进行肝活检。根据治疗72周后是否获得SHR(Ishak

纤维化评分≤2分且组织学活动指数≤4分)，分为应答组(n=160)与无应答组(n=567)，采用多因素logistic回归分析筛

选SHR的影响因素；建立列线图模型，并用C指数、校准曲线及临床决策曲线(DCA)评价列线图的区分度、校准度和

临床实用性。结果　治疗72周后，患者的总体纤维化逆转率为51.2%(372/727)，炎症改善率为74.4%(541/727)，病毒

学应答率为86.0%(625/727)，谷丙转氨酶(ALT)复常率为83.5%(380/455)，HBeAg血清学转换率为13.3%(55/415)。其

中获得病毒学应答及ALT复常的患者中分别有49.0%(306/625)、43.4%(165/380)未获得纤维化逆转。Logistic回归分析

显示，基线年龄(OR=0.978，95%CI 0.958~0.998，P=0.030)、血小板计数(OR=1.005，95%CI 1.001~1.010，P=0.030)、

肝脏硬度值(LSM)(OR=0.931，95%CI 0.892~0.972，P=0.001)，以及治疗72周后的ALT(OR=0.980，95%CI 0.964~0.996，

P=0.016)、LSM(OR=0.858，95%CI 0.782~0.941，P=0.001)是SHR的影响因素。基于以上因素建立列线图模型，其C指

数为0.784，明显优于治疗72周单独使用谷草转氨酶与血小板比值(APRI)(0.643)、肝纤维化4因子指数(FIB-4)(0.691)及

LSM(0.735)，该模型还具有拟合度高的校正曲线及DCA曲线。结论　基于基线年龄、血小板计数、LSM及治疗72周

后ALT、LSM构建的列线图模型具有良好的准确性，可用于个体化评估CHB患者抗病毒治疗期间的SHR率，减少肝活

检，值得临床推广。 
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[Abstract]　Objective　To identify the high-risk factors and establish a nomogram for evaluating significant histological 

response (SHR) in chronic hepatitis B (CHB) patients receiving entecavir treatment. Methods　Treatment-naive CHB patients 

who were presented to 14 hospitals, from October 2013 to October 2014, were enrolled and treated with entecavir for 72 weeks, 

prospectively. All the patients who underwent paired biopsies at treatment baseline and week 72 were analyzed. According to 

whether SHR (Ishak fibrosis score F≤2 points and histology activity index HAI≤4 points) was obtained during treatment, they 

were assigned to response group (n=160) and non-response group (n=567). High-risk factors were identified by multivariate 

logistic regression, and then were incorporated into a nomogram model. The discrimination, calibration and clinical applicability 

of nomogram were assessed by concordance index (C-index), calibration curve and clinical decision curve (DCA). Results　After 

72 weeks of treatment, regression of fibrosis, improvement of inflammation, virologic response, alanine aminotransferase (ALT) 

normalization and HBeAg seroconversion were 51.2%, 74.4%, 86.0%, 83.5% and 13.3%, respectively, however, 49.0% (306/625) of 

patients with virological response and 43.4% (165/380) of patients with ALT normalization did not achieved regression of fibrosis. 

Logistic regression analysis showed that baseline age (OR=0.978, 95%CI 0.958-0.998, P=0.030), platelet (PLT) (OR=1.005, 95%CI 

1.001-1.010, P=0.030), liver stiffness measurement (LSM) (OR=0.931, 95%CI 0.892-0.972, P=0.001) and 72-week ALT (OR=0.980, 

95%CI 0.964-0.996, P=0.016), 72-week LSM (OR=0.858, 95%CI 0.782-0.941, P=0.001) were independent high-risk factors 

associated with SHR. The C-index of the nomogram model based on the above factors was 0.784, which was significantly better than 

72-week AST/PLT ratio (APRI) (0.643), fibrosis-4 (FIB-4) (0.691) and LSM (0.735) alone, and had well-fitted calibration curves 

and DCA. Conclusions　Incorporating baseline age, PLT, LSM, 72-week ALT and 72-week LSM, the established individualized 

nomogram model for evaluating significant histological response in CHB patients receiving antiviral therapy has good predictive 

performance and can reduce the need of liver biopsy.

[Key words]　hepatitis B, chronic; entecavir; histological response; nomogram

乙型肝炎病毒(hepatitis B virus，HBV)感染是

目前全球重大的公共卫生问题。据报道，每年约

有超过65万人死于HBV相关终末期肝病，包括肝硬

化、肝细胞癌等 [1-3]。目前临床应用核苷(酸)类似

物(nucleo(t)ide analogues，NAs)作为慢性乙型肝炎

(chronic hepatitis B，CHB)抗病毒治疗的主要手段，

大多数CHB患者通过抗病毒治疗可获得生化学应答

[谷丙转氨酶(ALT)复常]及病毒学应答(HBV DNA
持续低于检测值下限)[4]，然而越来越多的研究表

明，即使获得持续的生化学应答及病毒学应答，

部分CHB患者的肝纤维化仍在进展，甚至在获得

HBsAg阴转后，仍有一部分CHB患者进展为原发性

肝细胞癌[5]。

我国的指南及专家共识均指出，CHB的理想

治疗目标是获得肝组织学改善，进而降低肝硬化

及肝细胞癌的发生风险 [6-7]。因此，如何评价CHB
患者接受抗病毒治疗期间是否获得显著组织学应答

(significant histological response，SHR)尤为重要。

目前肝活检仍然是评价SHR的金标准，但由于其

属于有创性操作，难以普及，且无法实现临床治

疗过程中的动态监测 [ 8 - 1 1 ]。本研究纳入恩替卡韦

(entecavir，ETV)治疗CHB患者的相关资料，分析

SHR的影响因素，并建立无创列线图模型，以期为

减少肝活检及将来实现临床治愈提供依据。

1　资料与方法

1.1　一般资料　本研究数据来源于一项进行中的前

瞻性随机对照双盲试验(注册号：NCT01965418)[12-13]。 
选取2013年10月－2014年10月解放军总医院第五医

学中心等14家医院收治的CHB患者共1000例，所

有患者均符合《慢性乙型肝炎防治指南(2015年更

新版)》[14]的诊断标准。纳入标准：(1)年龄大于18
岁且未接受过抗病毒治疗的慢性HBV感染者；(2)
符合NA s抗病毒治疗的适应证；(3)接受肝活检； 
( 4 )肝纤维化 Is ha k评分≥3分，且6个月内未接受

抗纤维化治疗。排除标准：( 1 )合并其他病毒感

染；(2)其他类型肝脏疾病；(3)失代偿期肝硬化； 
(4)具有恶性肿瘤病史；(5)严重的心脏、肾脏或其

他脏器的原发疾病或精神系统疾病；(6)妊娠或哺

乳期。本研究方案已获解放军总医院第五医学中心

伦理委员会（批件号2018101D）以及其他13家参与

医院伦理委员会审批通过，所有患者均签署知情同

意书。

1 . 2　治疗方法与观察指标　所有患者口服ET V 
( 0 . 5  mg / d)进行抗病毒治疗，并于治疗7 2周后进

行第2次肝活检，排除未完成治疗的患者5 4例及

拒绝第2次肝活检的患者2 1 9例，最终纳入7 2 7例
患者进行研究。收集治疗前、治疗72周后患者的

一般资料(包括年龄、性别、体重指数等)及实验

室指标，包括血清谷丙转氨酶(A LT)、谷草转氨

酶(AST)、总胆红素(TBIL)、血小板计数(PLT)、
H BV DNA量、乙型肝炎e抗原(H BeA g )等，并计

算谷草转氨酶与血小板比值(A P R I)及肝纤维化4
因子指数(f ibrosis-4，FIB -4)。公式如下：APRI= 
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( A S T /正常值上限×1 0 0 ) / P LT；F I B - 4 = (年龄× 
AST)/(PLT×ALT/2)。病毒学应答定义为抗病毒治

疗开始后血清HBV DNA<20 IU/ml；ALT复常率定

义为基线ALT升高亚组中ALT恢复正常患者的百分

比；HBeAg血清学转换定义为基线HBeAg阳性亚组

中HBeAg转阴并且抗HBe转阳。

1 . 3　肝组织学检查　采用超声引导下经皮肝穿

刺活检，使用一次性1 6 G活检针，要求肝组织长

度≥15 mm，至少包括11个汇管区 [15]，由两位病

理医师集中进行双盲法阅片。肝脏炎症活动指数

(histology activity index，HAI)及纤维化评分分级参

照Ishak评分系统判定[16-17]，炎症改善定义为治疗后

Ishak炎症活动指数降低≥2分，肝纤维化逆转定义

为治疗后Ishak纤维化分级下降≥1分，SHR定义为

治疗后后者≤2分且前者≤4分。

1 . 4　肝脏弹性检测　由经验丰富的操作员使用

FibroScan®(法国Echosens公司)按照标准操作方法测

量肝脏硬度值(liver stiffness measurement，LSM)。
测量时患者取仰卧位，右手抱头，选择右侧腋前线

至腋中线第7、8、9肋间，在检测处涂抹耦合剂，

将探头贴紧皮肤并与皮肤垂直。连续成功检测10
次，取10次有效测量的中位数作为最终LSM值。有

效性判定：四分位间距(IQR)小于中位数的30%，

成功率(成功检测次数/总检测次数)≥60%[18]。LSM
下降≥30%定义为有临床意义[19]。

1 . 5　无创列线图模型的创建与检验　将多因素

logistic回归分析筛选的5个影响因素引入R软件，

建立评估治疗72周获得SHR的个体化列线图模型，

并绘制校准曲线及临床决策曲线(d e c i s i o n  c u r v e 
analyses，DCA)。通过Bootstrap自抽样法对模型进

行内部验证，用一致性指数(concordance index，C
指数)、校准曲线及DCA曲线[20]来评价列线图的区

分度、校准度及临床实用性。

1.6　统计学处理　采用SPSS 22.0软件进行统计分

析。计量数据以x±s或M(Q1，Q3)表示，两组比较采

用独立样本t检验或Mann-W hitney U检验。计数资

料以例(%)表示，两组比较采用χ2检验。通过多因

素logistic回归模型，采用进入法筛选SHR的相关因

素，采用R语言(v3.6.1)的RMS程序包构建列线图模

型。P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　两组CHB初治患者一般资料比较　本组727例
患者中，男497例(68.4%)，女230例(31.6%)，平均

年龄(42.2±9.8)岁，HBeAg阳性415例(57.1%)，ALT
升高455例(62.6%)，其他资料见表1。其中ALT正常

的272例CHB患者中72.4%(197/272)有显著肝脏炎症

(HAI≥5分)，57.7%(152/272)有肝硬化(F≥5分)。
根据治疗72周后是否获得SHR，将727例患者分为

无应答组(n=567)与应答组(n=160)，两组年龄、性

别、体重指数、HBV DNA量、TBIL、PLT、LSM、

Ishak炎症活动指数、Ishak纤维化分级及肝硬化比例

差异均有统计学意义(P<0.05)，而两组ALT、AST
水平及HBeAg阳性、ALT升高比例差异无统计学意

义(P>0.05，表1)。
2 . 2 　两组 C H B 初治患者的临床结局比较　治

疗 7 2 周后，所有患者的总体纤维化逆转率为

51.2%(372/727)，炎症改善率为74.4%(541/727)，
病毒学应答率为8 6 . 0 % ( 6 2 5 / 7 2 7 )，A LT复常率

为 8 3 . 5 % ( 3 8 0 / 4 5 5 ) ， H B e A g 血清学转换率为

13.3%(55/415)。其中获得病毒学应答的625例患

者中，306例(49.0%)经病理学检查证实未获得纤

维化逆转；ALT复常的380例患者中，342例(90.0%)
获得组织学炎症改善，但165例(43.4%)未获得纤维

化逆转(图1)。应答组的纤维化逆转率、炎症改善

率、ALT复常率均高于无应答组，两组ALT、AST、

TBIL、PLT及LSM差异有统计学意义(P<0.05)，但两

组LSM降低≥30%的比例、病毒学应答率及HBeAg
血清学转换率差异无统计学意义(P>0.05，表2)。 
53.8%(391/727)的患者LSM降低≥30%，但其中只

有53.1%(85/160)被组织学证实，46.9%(75/160)为
假阳性。

图1　病毒学应答(A)与谷丙转氨酶复常(B)患者的肝组织纤维化逆转比例

Fig.1　Reversal ratio of liver fibrosis in patients with virologic response (A) and ALT normalization (B)
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表1　两组CHB初治患者一般资料比较

Tab.1　Comparison of the general data between two groups of CHB patients

指标 全部(n=727) 无应答组(n=567) 应答组(n=160) t/Z/χ2 P

年龄(岁, x±s) 42.2±9.8 43.1±9.3 39.2±11.1 4.466 <0.001

男性[例(%)] 497(68.4) 398(70.2) 99(61.9) 3.993 0.046

体重指数(kg/m2, x±s) 23.5±3.4 23.6±3.5 22.9±3.3 2.268 0.024

HBV DNA量(log10 IU/ml, x±s) 6.1±1.6 6.0±1.6 6.5±1.8 –2.964 0.003

ALT[U/L, M(Q1, Q3)] 51(32, 97) 53(32, 95) 49(28, 104) –0.003 0.998

AST[U/L, M(Q1, Q3)] 43(29, 74) 44(30, 74) 38(29, 71) –1.941 0.052

TBIL[μmol/L, M(Q1, Q3)] 14.0(10.8, 18.6) 14.0(11.0, 19.0) 13.3(9.0, 17.2) –2.751 0.006

PLT[×109/L, M(Q1, Q3)] 157(119, 198) 149(113, 189) 188(152, 222) –7.529 <0.001

LSM[kPa, M(Q1, Q3)] 9.7(6.8, 16.1) 11.4(7.6, 17.6) 6.9(5.6, 9.4) –8.964 <0.001

HBeAg阳性[例(%)] 415(57.1) 317(55.9) 98(61.3) 1.453 0.228

ALT升高[例(%)] 455(62.6) 352(62.1) 103(64.4) 0.280 0.596

Ishak炎症活动指数[例(%)] 14.366 0.001

0~4 分 129(17.7) 88(15.5) 41(25.6)

5~8 分 424(58.3) 329(58.0) 95(59.4)

9~12 分 161(22.2) 138(24.3) 23(14.4)

13~18 分 13(1.8) 12(2.1) 1(0.6)

Ishak纤维化分级[例(%)] 138.135 <0.001

3 分 188(25.9) 96(16.9) 92(57.5)

4 分 134(18.4) 95(16.8) 39(24.4)

5 分 157(21.6) 139(24.5) 18(11.2)

6 分 248(34.1) 237(41.8) 11(6.9)

肝硬化[例(%)] 405(55.7) 376(66.3) 29(18.1) 117.441 <0.001

　　CHB. 慢性乙型肝炎；ALT. 谷丙转氨酶；AST. 谷草转氨酶；TBIL. 总胆红素；PLT. 血小板计数；LSM. 肝脏硬度值；HBeAg. 乙型

肝炎e抗原

表2　两组CHB初治患者治疗72周后的临床结局比较

Tab.2　The clinical outcomes in two groups of CHB patients after 72 weeks of treatment

指标 全部(n=727) 无应答组(n=567) 应答组(n=160) Z/χ2 P

ALT[U/L, M(Q1, Q3)] 24(17, 33) 25(18, 34) 20(16, 27) –4.083 <0.001

AST[U/L, M(Q1, Q3)] 25(20, 30) 25(21, 31) 23(19, 27) –4.453 <0.001

TBIL[μmol/L, M(Q1, Q3)] 13.2(10.2, 17.5) 13.3(10.5, 17.5) 12.3(9.2, 17.0) –2.018 0.044

PLT[×109/L, M(Q1, Q3)] 176(133, 216) 168(126, 206) 206(167, 240) –7.034 <0.001

LSM[kPa, M(Q1, Q3)] 6.1(4.6, 9.3) 6.7(4.9, 10.6) 4.6(3.8, 5.7) –9.087 <0.001

LSM降低≥30%[例(%)] 391(53.8) 306(54.0) 85(53.1) 0.036 0.850

肝脏炎症改善[例(%)] 541(74.4) 408(72.0) 133(83.1) 8.174 0.004

纤维化改善[例(%)] 372(51.2) 212(37.4) 160(100.0) 195.775 <0.001

病毒学应答[例(%)] 625(86.0) 493(86.9) 132(82.5) 2.048 0.152
*ALT复常[例(%)] 380(83.5) 286(81.2) 94(91.3) 5.802 0.016
§HBeAg转换[例(%)] 55(13.3) 38(12.0) 17(17.3) 1.870 0.171

　　*该指标分母为基线ALT异常患者；§该指标分母为HBeAg阳性患者；CHB. 慢性乙型肝炎；ALT. 谷丙转氨酶；AST. 谷草转氨酶；

TBIL. 总胆红素；PLT. 血小板计数；LSM. 肝脏硬度值；HBeAg. 乙型肝炎e抗原

2.3　SHR的影响因素分析　以表1、2中单因素分

析差异有统计学意义的变量为自变量，以SHR为因

变量进行logistic回归分析。结果显示，基线时的年

龄、PLT、LSM，以及治疗72周后的ALT、LSM为

SHR的独立影响因素(P<0.05，表3)。

2.4　列线图制作及检验　基于2.3中的因素建立的列

线图模型的C指数为0.784(95%CI 0.746~0.821)，明显优

于单独使用APRI(C指数为0.643，95%CI 0.686~0.729)、
FIB-4(C指数为0.691，95%CI 0.647~0.736)及LSM 
(C指数为0.735，95%CI 0.694~0.776)，差异有统计
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学意义。校正曲线贴近于理想曲线(对角线)，斜率

为1.013，Hosmer-Lemeshow拟合优度检验无统计学

意义(χ2=4.316，P=0.828)。DCA曲线显示该模型在

较广的阈值概率范围内(0.1~0.65)，均高于APRI、
FIB-4及LSM，临床实用性较强(图2)。

3　讨　　论

目前，核苷(酸)类药物已经广泛应用于CHB患

者的抗病毒治疗，积极的抗病毒治疗可以持续抑制

HBV DNA的复制，减轻肝细胞的炎症损伤，进而

表3　影响显著组织学应答的logistic回归分析

Tab.3　Logistic regression analysis for significantly influencing histological response in CHB patients

指标
单因素logistic分析 多因素logistic分析

OR(95%CI) P OR(95%CI) P

基线

年龄 0.960(0.942~0.978) <0.001 0.978(0.958~0.998) 0.030

男性 1.451(1.006~2.093) 0.046

体重指数 0.941(0.891~0.992) 0.024

HBV DNA量 1.179(1.056~1.315) 0.003

TBIL 1.000(0.988~1.011) 0.941

PLT 1.012(1.008~1.015) <0.001 1.005(1.001~1.010) 0.030

LSM 0.869(0.834~0.905) <0.001 0.931(0.892~0.972) 0.001

治疗72周

ALT 0.972(0.957~0.987) <0.001 0.980(0.964~0.996) 0.016

LSM 0.748(0.688~0.812) <0.001 0.858(0.782~0.941) 0.001

PLT 1.011(1.007~1.014) <0.001

　　TBIL. 总胆红素；PLT. 血小板计数；LSM. 肝脏硬度值；ALT. 谷丙转氨酶

图2　慢性乙型肝炎患者抗病毒治疗72周后获得显著组织学应答的列线图(A)、校正曲线(B)及DCA曲线(C)

Fig.2　A nomogram (A), calibration curve (B) and DCA curve (C) of CHB patients getting significant histological response after 

72 weeks of antiviral treatment
APRI. 谷草转氨酶与血小板比值；FIB-4. 肝纤维化4因子指数；LSM. 肝脏硬度值；ALT. 谷丙转氨酶
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改善肝纤维化，降低肝细胞癌的发生率[4,21-22]。随

着抗病毒药物的不断优化，追求的目标不断进步，

CHB的临床治愈已成为目前国内外最新指南推荐的

理想治疗目标。然而有研究显示，获得持续的生化

学应答及病毒学应答并不能真正反映肝组织的病理

学改善[23]。本课题组前期研究也发现，即使CHB患

者在达到停药标准后停药，仍然具有非常高的复发

率[24-25]。如何更好地评估组织学应答，并将其用于

实现临床治愈患者的长期无创随访已成为当前研究

的热点之一。

我国指南将肝组织学应答定义为肝组织炎症

坏死降低且无肝纤维化评分增高，或纤维化评分

降低 [12]。首先，目前用于评价肝组织炎症活动的

无创指标以ALT为主 [26]，指南推荐对于持续存在

ALT异常且HBV DNA阳性的CHB患者需进行抗病

毒治疗，但有研究表明，在A LT正常患者中仍有

15.7%~50.2%存在明显的肝组织学损伤[27-29]，与本

研究结果一致。因此单纯采用ALT无法充分反映肝

脏炎症程度。其次，评价肝纤维化的无创诊断方

法包括LSM、APRI及FIB-4等[7]。既往研究表明，

LSM能准确识别进展期肝纤维化与早期肝硬化，然

而其测定结果受肝脏炎症、重度脂肪变等多种因素

的影响[7,12,30]。最新研究发现，CHB患者在抗病毒

治疗过程中LSM下降并不能准确评价肝纤维化的逆

转情况，LSM评价肝纤维化具有一定局限性[31]；有

研究也指出单独采用APRI、FIB-4评估HBV相关肝

纤维化程度的准确性较低 [32]。本研究是基于国家

“十三五”课题中随机对照试验研究的深度挖掘，

旨在评价联合使用复方鳖甲软肝片对恩替卡韦初治

CHB患者的协同疗效[12-13]，以治疗前后的肝活检病

理作为评价指标，并建立新的无创列线图模型，用

于评估SHR，结果更客观。

本研究最终筛选出SHR的5个独立影响因素，

包括基线的年龄、PLT、LSM及治疗72周的ALT、

LSM。既往有研究表明，年龄与慢性肝病患者疾病

进展相关，年龄越大患者的肝组织炎症及纤维化程

度越重[33-34]。本研究发现基线年龄与肝组织学应答

呈负相关，列线图模型显示，年龄较大的CHB患者

经抗病毒治疗后的组织学应答率相对较低，因此，

对符合抗病毒适应证的CHB患者应尽早治疗，以

获得较高的组织学应答率。PLT及ALT作为APRI、
FIB-4的参数之一，已被充分证实与肝纤维化程度

有关[35-36]，尤其是PLT亦被Baveno Ⅵ共识推荐用于

无创评估及监测肝硬化门脉高压患者的食管静脉曲

张情况[37-38]，而静脉曲张程度与患者的预后相关。

本研究将PLT、ALT纳入列线图模型，可能更有利

于评估CHB患者肝脏疾病的预后。另外，LSM作为

一种成熟的肝纤维化无创诊断技术已广泛应用于临

床，我国指南指出“动态评估CHB患者的肝脏疾病

严重程度比单次检测更有临床意义”，虽然LSM的

诊断效能可能受到多种因素的影响，但准确评估基

线及抗病毒治疗过程中LSM的变化对于预测治疗72
周后的SHR仍具有重要价值。

本研究建立的列线图模型可将多因素分析结

果可视化，并且具有可量化、个体化评估CHB患

者抗病毒治疗获得SHR的优势，可作为肝活检的有

效替代方式。根据本研究的列线图模型，假设某30
岁的CHB患者，基线血小板为250×109/L、LSM为

15 kPa，经NAs抗病毒治疗72周后，LSM为5.5 kPa、
ALT为10 U/L，则该患者总得分为206.2分，获得

SHR率仅为60%，需要继续抗病毒治疗。为了更好

地评价列线图的区分度、校准度，本研究采用内部

验证法并进一步绘制校准曲线，结果显示C指数为

0.784，高于单独的APRI、FIB-4、LSM，而校正曲

线几乎贴近于理想曲线，充分证实了模型的准确性

良好。另外，本研究通过DCA曲线进一步比较了列

线图模型与APRI、FIB-4、LSM的实际临床诊断价

值，同样显示出列线图的临床实用性最高。

综上所述，CHB患者接受抗病毒治疗期间获

得生化学应答及病毒学应答并不能真正反映肝组织

的病理学改善，单独采用LSM无法准确评价肝纤维

化的逆转。基于基线年龄、PLT、LSM以及治疗72
周后ALT、LSM构建的列线图模型具有良好的准确

性，可用于个体化评价CHB患者抗病毒治疗期间的

SHR率，减少肝活检，有助于临床医生进一步评估

病情、指导临床治疗及随访病情转归，为实现临床

治愈提供参考，其临床应用价值较高，值得进一步

推广应用。
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