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·临床论著·

内镜下套扎或注射硬化剂联合抗病毒治疗对乙型

肝炎肝硬化食管静脉曲张再出血的影响

肖绍树   朱珊玲   刘荣   叶俊   陈红   纪昌林   刘洋   胡志勇   贺降福 

【摘要】 目的  探讨内镜下套扎或注射硬化剂联合抗病毒治疗对乙型肝炎肝硬化食管静脉曲张再

出血的影响。方法  65 例乙型肝炎肝硬化食管静脉曲张患者，其中 33 例选择内镜下套扎或注射硬化

剂联合抗病毒治疗（联合治疗组），另 32 例单纯选择内镜下套扎或注射硬化剂治疗（未经抗病毒治

疗组）。随访 6 ～ 48 个月，平均 26.5 个月。观察食管曲张静脉复发及再出血和肝功能变化。 结果  
联合治疗组患者静脉曲张复发率为 12.50%（4/32），出血率为 6.25%（2/32）；未经抗病毒治疗组患

者静脉曲张复发率为 30.00%（9/30），出血率为 20.00%（6/30），差异具有统计学意义（χ2 = 11.32，
P ＜ 0.01）。联合治疗组患者肝功能按 Child-Pugh 评分标准，平均分为（7.0 ± 0.8），未抗病毒治疗

组患者平均分为（9.0 ± 1.9），差异具有统计学意义（t = 2.12，P ＜ 0.05）。结论  乙型肝炎肝硬化食

管静脉曲张内镜下套扎或注射硬化剂联合抗病毒治疗能取得更好的疗效。
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 【Abstract】 Objecive  To investigate the influence of endoscopic variceal ligation or tissue glue 
injection combined with antiviral therapy for rebleeding of esophageal varicose vein of patients with hepatitis 
B cirrhosis.  Methods  Total of 65 patients with hepatitis B cirrhosis with esophageal varices were collected. 
There were 33 patients wree selected endoscopic variceal ligation or tissue glue injection combined with 
antiviral therapy (combination therapy group), the others were simply chosen endoscopic variceal ligation or 
tissue glue injection (without antiviral treatment group). All patients were followed up for 6-48 months, with 
an average of 26.5 months. The recurrence rate of esophageal varicose vein, rebleeding rate and the changes 
of liver function were analyzed, respectively.  Results  In the combination therapy group, the recurrence rate 
of varicose veins was 12.50% (4/32), the bleeding rate was 6.25% (2/32); of which in the without antiviral 
treatment group were 30.00% (9/30) and 20.00% (6/30), respectively, with significant differences (χ2 = 11.32, 
P < 0.01). The average score of liver function based on Child-Pugh grading system in the combination group 
was (7.0 ± 0.8), in which without antiviral treatment group was (9.0 ± 1.9), the difference was statistically 
significant (t = 2.12, P < 0.05).  Conclusions   The patients of hepatitis B cirrhosis with esophageal varicose 
could obtain a better curative effect from endoscopic variceal ligation or tissue glue injection combined with 
antiviral therapy treatment.
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乙型肝炎肝硬化食管静脉曲张出血行内镜下套

扎或注射硬化剂能取得良好的治疗疗效，但不能阻

止乙型肝炎肝硬化病情的进展，复发率较高，本研

究联合抗病毒治疗取得了更好的疗效，现报道如下。

资料与方法

一、患者的一般资料

选择2010年1月至2014年5月在本院消化内科
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经内镜证实乙型肝炎肝硬化有食管静脉曲张出血史

患者65例，其中男性41例、女性24例。诊断均符合

《慢性乙型肝炎防治指南》
[1]
。所有患者HBV DNA 

＞ 103
拷贝/ml，其中HBeAg阳性者11例，HBeAg阴

性者54例。肝功能Child-Pugh分级A级患者15例、B
级患者23例和C级患者27例，均无肝肾综合征，排

除其他原因引起肝硬化食管静脉曲张出血，6个月

内均未接受免疫调节和其他抗病毒治疗。33例患者

选择内镜下套扎或注射硬化剂联合抗病毒治疗，患

者平均年龄（46.5 ± 11.5）岁，其中HBeAg阳性患

者7例、HBeAg阴性患者26例。肝功能A级者7例、

B级者12例、C级者14例，平均分为（8.0 ± 1.6）。

32例患者只选择内镜下套扎或注射硬化剂治疗（未

抗病毒治疗组），患者平均年龄（46.5 ± 14.5）
岁，其中HBeAg阳性4例，HBeAg阴性患者28例。

肝功能A级者8例、B级者11例、C级者13例，平均

分为（8 ± 11）。两组患者年龄、性别、静脉曲张

程度和肝功能等均具可比性。所有患者治疗前均签

署知情同意书。

二、治疗方法 
1. 内镜下套扎或注射硬化剂采用Olympus GIF-

XQ260型电子胃镜，套扎器采用Wilson-cook公司6
环，安装好套扎器后插入胃镜，自食管下距贲门口

2～5 cm起始，自下而上套扎，首先对准选择好的

套扎点，然后将曲张静脉吸引至透明帽内，用天然

橡胶圈结扎透明帽内血管，视曲张静脉多少而定，

可在同一平面内同时套扎3～4条曲张静脉。首次套

扎间隔2周可进行第2次套扎，直至曲张静脉消失或

基本消失。对合并有胃底曲张静脉采用三明治夹

心法行组织黏合剂注射（碘油 + 组织黏合剂 + 碘
油）。术前常规内镜确定注射部位，内镜活检孔

道及注射针预充碘油1 ml，刺入曲张静脉内，快速

注入组织黏合剂d-氰基丙烯酸正丁酯（由北京瞬康

医用股份有限公司生产），立即再注入碘油2 ml，
将注射针内的组织胶全部推入靶静脉内，退出注射

针，每次注射1～2个点，镜下观察见治疗后的曲张

静脉变粗、变白，针孔处无渗血或有鲜红色血滴凝

结，表明注射成功。

2. 抗病毒：抗病毒治疗给予核苷（酸）类药物

阿德福韦酯（阿迪仙，珠海联帮制药股份有限公司

产品）10 ml/d，长期服用。对耐药者加用拉米夫定

或换用恩替卡韦。

三、观察指标。

1. 内镜下套扎或注射硬化剂治疗结束后 3 个月

复查胃镜 1 ～ 2 次，以后每 6 ～ 12 个月复查。

2. 口服抗病毒药后，HBeAg 和 HBV DNA 每 3
个月复查 1 次，凝血酶原时间，ALT、AST、TBil
和 ALB 每 1 ～ 2 个月复查 1 次，基本正常后每 6
个月复查 1 次。

四、疗效判断标准

内镜下曲张静脉分级参照 2004 年中华医学会

消化内镜分会制定的分级标准
[2]
：①经多次内镜下

治疗，EV 由 F2 或 F3 变成 F0。② EV 复发。经多

次内镜下治疗，EV 变成 F0 后又复发。③近期再出

血，指内镜下治疗后 6 个月以内出血，远期再出血，

指内镜下治疗 6 个月后再出血，且经内镜证实为

EVB。肝功能分级参照 Child-Pugh 分级异常程度评

分
[3]
。

五、统计学处理

采用 SPSS 16.0 软件对数据进行分析，肝功能

以 x ± s 表示，组间比较采用 t 检验，两组曲张静脉

复发率和出血率比采用 χ2
检验，P ＜ 0.05 为差异

具有统计学意义。

结    果

一、两组患者静脉曲张复发率及再出血率

联合治疗组合并肝癌 1 例，有效随访人数为 32
例，4 例静脉曲张复发，复发率为 12.50%（4/32）；

远期出血 1 例，出血率为 3.12%（1/32）；近期出

表 1   联合组和未抗病毒组曲张静脉复发和再出血的比较 [ 例（%）]
组别 例数     曲张静脉复发 近期出血 远期出血 总出血

联合组 32 4（12.50） 1（3.12）   1（3.12）   2（6.25）
未抗病毒组 30 9（30.00） 2（6.66） 4（13.33） 6（20.00）
χ2         8.25       4.35         9.25       11.32
P         0.007       0.010         0.008         0.009

表 2  联合组及未抗病毒组肝功能指标改变的比较（ x ± s）
组别 例数 TBil（µmol/L） ALT（U/L） AST（U/L） ALB（g/L） PT（s）
联合组 32 25.34 ± 1.13 45.47 ± 12.44 31.37 ± 9.21 34 .41± 5.30 14.15 ± 1.24
未抗病毒组 30 47.45 ± 16.38 75.36 ± 22.12 82.36 ± 13.32 30.44 ± 6.11 15.63 ± 2.75
t      2.35      4.12      5.12      1.95      1.36
P ＜ 0.05 ＜ 0.01 ＜ 0.01 ＜ 0.50 ＜ 0.05
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血 1 例，出血率为 3.12%（1/32），总出血率为

6.25%（2/32）。未抗病毒治疗组合并肝细胞癌 2
例，有效随访人数 30 例；静脉曲张复发 9 例，复

发率为 30.00%（9/30）；近期出血 2 例，出血率为

6.66%（2/30）。远期出血 4 例，出血率为 13.33%
（4/30），总出血率为 20.00%（6/30）。联合治疗

组和非抗病毒组差异具有统计学意义（χ2 = 11.32，
P ＜ 0.01），见表 1。

二、患者病毒学标志、肝功能改变及病死率

联合治疗者有5例HBeAg出现血清学转换，

HBV DNA均＜ 1 × 103
拷贝/ml。未抗病毒治疗组1

例HBeAg自行血清学转换、2例HBV DNA＜ 1 × 103

拷贝/ml联合治疗及未抗病毒组肝功能指标改变比

较，见表2。肝功能分级联合治疗组肝功能A级12
例，B级17例和C级3例，平均（7.0 ± 0.8）分，死

亡1例，死于食管静脉曲张大出血，失血性休克。

未抗病毒组肝功能A级4例，B级17例和C级14例，

平均（9.0 ± 1.9）分。死亡5例，均与食管静脉曲

张出血有关，其中1例死于失血性休克，3例死于合

并肝功能衰竭，2例死于合并肝肾综合征。联合治

疗组和非抗病毒组相比差异具有统计学意义（P ＜ 
0.05）。

讨    论

乙型肝炎肝硬化食管静脉曲张出血量大、病死

率高，除药物手术及介入治疗外，内镜是其重要治

疗手段，具有针对性强，作用迅速、定位明确、操

作简单、效果直观、安全性高和创伤小的优点。套

扎是在内镜下通过橡皮圈的机械作用结扎食管内曲

张静脉，结扎后曲张静脉缺血坏死、溃疡形成无菌

性炎症，局部血栓，闭塞静脉，从而达到急诊止血

和预防再出血的目的。但这种机械性套扎主要闭塞

食管黏膜层和黏膜下层表浅静脉，不能充分阻塞与

其相通的穿支静脉以及胃底贲门周围血管
[4]
，故短

时间内形成新的曲张静脉
[5]
，仅单纯内镜下套扎术

后静脉复发率和再出血率高
[6]
。若对同时伴胃底静

脉曲张患者仅进行套扎，很可能导致胃底曲张静脉

进一步加重，针对这种情况，临床上对此类患者多

采用套扎加注射硬化剂治疗
[7]
。本组中有 23 例伴

胃底静脉重度曲张患者均加注射硬化剂治疗；本研

究中急性食管静脉曲张出血急诊止血率为 100%，

较好地控制了急性出血和早期出血。

有研究表明，食管静脉曲张发病与肝病严重

程度有关，肝纤维化患者通常不发生静脉曲张，

有 40% 的 Child-Pugh A 级患者发生静脉曲张，

而 Child-Pugh C 级患者静脉曲张发生率则高达

85%[8]
。洪军波等

[9]
研究显示，早期再出血组患

者 Child-Pugh 评分为（9.42 ± 2.16），而非早期再

出血组患者评分均为（5.56 ± 1.64），同时 Child-
Pugh 分级也是内镜下套扎后早期出血的独立危险因

素
[10]
。慕海连等

[11]
研究提示，内镜下套扎治疗食

管重度静脉曲张患者，2 年内肝功能 A 级者出血发

生率为 6.2%，病死率为 0；B 级患者分别为 27.5%
和 12.5%；C 级分别为 83.3% 和 66.6%，提示肝脏

储备功能越好则疗效越好，内镜下治疗效果越好。

全国多中心食管胃静脉曲张出血调查，共收

集有效病例1 144例，其中乙型肝炎肝硬化病因占

50%。由于HBV DNA不断复制导致肝细胞持续破

坏是肝硬化进展的重要原因
[12]

。洪军波等
[9]
观察了

140例食管胃静脉曲张患者早期再出血与HBV DNA
复制的关系，其中早期再出血组患者中HBV DNA
阳性者22例，阴性者6例，阳性率为78.57%；非早

期出血组患者中HBV DBA阳性者47例，阴性者46
例，阳性率为50.53%，两组差异具有统计学意义。

目前证据表明，核苷（酸）类似药适用于HBeAg阳
性或阴性的代偿期及失代偿期患者

[3]
。长期抗病毒

治疗可阻止疾病进展，改善HBV相关肝硬化患者的

临床结局。如早期抗病毒治疗能减轻肝纤维化，降

低门静脉压力，从而起到预防曲张静脉发生或出血

的作用
[13]

。阿德福韦酯是抑制HBV DNA的有效药

物，因与其他核苷（酸）类似物无明显交叉耐药，

且安全性良好，现已广泛应用于慢性乙型肝炎的抗

病毒治疗，也是治疗乙型肝炎肝硬化较理想的抗病

毒药物
[14]

。本研究联合治疗组32例HBV DNA阳性

乙型肝炎肝硬化患者均有不同程度的肝功能损害，

经长期抗病毒治疗，有5例患者2年内实行了血清学

转换，6～24个月HBV DNA均＜ 1.0 × 103
拷贝/ml，

有11例患者腹水全部消退，治疗前肝功能Child-
Pugh分级平均分为（8.0 ± 1.6），治疗后为（7.0 
± 0.8），而非抗病毒组仅1例HBeAg自行完成血清

学转换，肝功能平均分为（8.0 ± 1.1）变为（9.0 ± 
1.9）。由于抗病毒治疗作用逐渐显现出来，联合

治疗其食管静脉曲张复发率、再出血率和病死率分

别为12.50%、6.25%和3.12%。而非抗病毒组分别为

30.00%、20.00%和16.66%。总之，乙型肝炎肝硬化

食管静脉曲张出血，内镜下套孔或注射硬化剂联合

抗病毒治疗既能机械性地消除食管曲张静脉或栓塞
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胃底曲张静脉，又能抑制病毒，改善肝功能，阻止

肝硬化病情的进展，具有更好的疗效。
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