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肝纤维化是慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）进展

为肝硬化，也是导致肝腹水、肝衰竭、肝癌等多种终末期肝病的

重要病理生理基础［1］。对肝纤维化分期的准确评估，直接关系

着疾病的诊治，对延缓终末期肝病、改善患者预后有着重要意

义［2］。肝穿刺活检仍是目前肝纤维化分期诊断的“金标准”，但

其属于侵入性操作，有一定的并发症，且存在取材误差等，在

CHB诊治中的不足逐渐显露。超声造影以其方便、无创、经济

等优点，用于肝纤维化的评估［3］，也时有漏诊的情况，仍有待提
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摘 要 目的 探讨超声造影与剪切波弹性成像（SWE）在慢性乙型肝炎（CHB）肝纤维化评估中的应用价值。

方法 选取我院行肝穿刺活检的CHB患者 120例，根据活检结果分为无纤维化组（S0期）18例、肝纤维化组（S1~S3期）

73例、肝硬化组（S4期）29例。应用超声造影获取各组肝动静脉渡越时间（HAVTT1和HAVTT2）值，SWE检查获得肝

脏弹性测值；应用受试者工作特征（ROC）曲线分析各检测指标预测肝纤维化及肝硬化的诊断效能。结果 随着肝纤

维化分期提高，HAVTT1、HAVTT2逐渐缩短，肝脏弹性测值逐渐增大；HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值在无纤维化组、

肝纤维化组及肝硬化组之间两两比较差异均有统计学意义（均 P<0.05）。ROC曲线分析显示，HAVTT1、HAVTT2诊断

肝纤维化及肝硬化的曲线下面积分别为 0.870、0.851和 0.889、0.856，肝脏弹性测值诊断肝纤维化及肝硬化的曲线下面

积为分别为 0.953、0.898；肝脏弹性测值的诊断效能明显优于HAVTT1及HAVTT2，差异均有统计学意义（均 P<0.05）。

结论 应用SWE技术获取的肝脏弹性值对CHB患者肝纤维化及肝硬化的诊断优于超声造影。
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ABSTRACT Objective To explore the application value of contrast-enhanced ultrasound（CEUS）and shear wave
elastography（SWE）in evaluating liver fibrosis for chronic hepatitis B（CHB）patients.Methods A total of 120 CHB patients
underwent liver needle biopsy were enrolled in this study.According to biopsy results，they were divided into non-fibrosis
group（S0 stage，18 cases），liver fibrosis group（S1~S3 stage，73 cases）and cirrhosis group（S4 stage，29 cases）.The hepatic
arteriovenous transit time（HAVTT1 and HAVTT2）and liver elasticity measurement value in each group were obtained by CEUS
and SWE.Results With the degree of liver fibrosis increasing，HAVTT1 and HAVTT2 were gradually shortened，and liver
elasticity measurement value was gradually increased. There were significant differences in HAVTT1，HAVTT2 and liver
elasticity between the non-fibrosis group，fibrosis group and cirrhosis group（all P<0.05）.ROC curve analysis showed that areas
under the curve（AUC）of HAVTT1 and HAVTT2 in diagnosis of liver fibrosis and cirrhosis were 0.870，0.851 and 0.889，0.856，
respectively.The areas under the curve for liver fibrosis and liver cirrhosis measured by liver elasticity values were 0.953 and
0.898，respectively.The diagnostic efficiency of liver elasticity measurement value was significantly better than that of HAVTT1
and HAVTT2（both P<0.05）.Conclusion The liver elasticity value obtained by SWE is superior to CEUS in the diagnosis of liver
fibrosis and cirrhosis in patients with CHB.
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高。剪切波弹性成像（shear wave elastography，SWE）是一种新

型超声弹性成像技术，能够无创评估肝硬度，较准确、客观地进

行肝纤维化分期［4］。但 SWE无法避开肝内管道结构，且对于腹

水患者应用受限。目前关于上述两项技术在肝纤维化评估中

的优势性比较少见报道，为此，本研究将超声造影与 SWE评估

乙肝肝纤维化、肝硬化的效果进行初步对比，旨在为CHB的诊

疗提供理论参考。

资料与方法

一、临床资料

选取 2015年 1月至 2018年 12月在我院收治的 CHB患者

120例，其中男 79例，女 41例，年龄 19~70岁，平均（42.31±
11.86）岁；穿刺活检分期 S0期 18例，S1期 23例，S2期 26例，

S3期 24例，S4期 29例。根据活检结果分为无纤维化组（S0期）

18例、肝纤维化组（S1~S3期）73例、肝硬化组（S4期）29例。纳

入标准：①均符合中华医学会肝病学会发布的《慢性乙型肝炎

防治指南（2015更新版）》［5］中关于CHB的诊断标准，并经超声

引导肝穿刺活检确诊；②年龄 18~70岁；③愿意接受相关检查。

排除标准：①合并其他肝炎病毒或其他肝损害者；②伴有风湿

病、糖尿病等影响肝纤维化的肝外科疾病者；③伴严重心、脑、

肾疾病者；④有酗酒史者；⑤妊娠期或哺乳期女性。本研究经

我院医学伦理委员会审核批准，所有患者均签署知情同意书。

二、仪器与方法

1.超声造影：使用日立Aviusl彩色多普勒超声诊断仪，腹部

探头，频率 3.5 MHz，机械指数 0.09。检查前患者禁食至少 8 h，
取仰卧位，取右肋间斜切面，同时显示肝右静脉及右支动脉，若

无法同时呈现两支血管，则予以肝动脉观察再行肝静脉扫查。

选取最佳观察切面，固定探头，然后经前臂肘静脉团注造影剂

SonoVue（意大利 Bracco公司）1.5 ml，同时启动仪器上计时器，

连续动态观察肝动脉、肝静脉、门静脉及肝实质灌注动态变化，

将造影剂在肝右支动脉开始显影的时间记作肝动脉到达时间

（HAAT），肝右静脉首次出现造影剂回声的时间记作肝静脉到

达时间（HVAT），以肝静脉管腔造影剂逐渐充填至强度和周围

肝实质基本一致的时间为静脉强化时间（HVOIT）。由HVAT、
HVOIT与HAAT之差分别得到肝动脉渡越时间（HAVTT1）和肝

静脉渡越时间（HAVTT2）。

2.SWE检测：患者取平卧位，右上肢外展，将探头置于右肋

间，选择合适切面，然后切换为 SWE模式，将弹性成像区域置

于肝包膜下 1~5 cm肝实质处，尽量避开肝内管道结构，嘱患者

平静呼吸、屏气 3~5 s后成像。于弹性成像区域内勾画直径大

小约为 3 cm的圆形测量区域，获取区域内肝脏弹性测值平均

值，每个患者均重复测量 5次，取其均值。

3.肝穿刺活检：实施肝穿刺活检术，取材组织长度须>1.5 cm，
包含至少 10个完整汇管区，将肝组织破碎标本（S4期除外）排

除在外。石蜡包埋组织样本后，连续切片，常规 HE染色和

Masson染色，按 Scheuer标准进行肝纤维化分期诊断。S0期：无

纤维化；S1期：汇管区纤维化扩大，局限窦周和小叶内纤维化；

S2期：可见纤维间隔形成，汇管区周围纤维化，小叶结构仍

保留；S3期：可见大量纤维间隔，同时伴随小叶结构紊乱；

S4期：有假小叶形成，肝硬化［5］。
三、统计学处理

应用 SPSS 21.0统计软件，计量资料以 x±s比较，组间比较

采用单因素方差分析，组内两两比较行LSD检验。应用受试者

工作特征（ROC）曲线分析HAVTT1、HVATT2及肝脏弹性测值

对肝纤维化及肝硬化的诊断效能，曲线下面积比较行 Z检验。

P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、各肝纤维化分期及各组HAVTT1、HVATT2值及肝脏弹

性测值比较

1.随着纤维化分期提高，HAVTT逐渐缩短，肝脏弹性测值

逐渐增大，见图 1~3。各组HAVTT两两比较，仅 S2期与 S3期间

差异有统计学意义（P<0.05），其余分期间两两比较差异均无统

计学意义。各分期肝脏弹性测值两两比较差异均有统计学意

义（均P<0.05）。见表1。
2.HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值在无纤维化组、纤维

化组、肝硬化组间两两比较差异均有统计学意义（均P<0.05）。

见表2。

BA
A：超声造影示肝静脉 28 s显影至 107 s消失；B：SWE示取样框内呈均

匀绿色，弹性成像测值 4.6 kPa，评分1分
图1 无纤维化组肝脏超声造影和SWE图

BA
A：超声造影示肝静脉 25 s显影至 114 s消失；B：SWE取样框内呈绿蓝

相间，以绿色为主，弹性成像测值11.0 kPa，评分2分
图2 肝纤维化组超声造影和SWE图

BA
A：超声造影示门静脉 37 s显影至 123 s消失；B：SWE取样框内以蓝色

为主，弹性成像测值16.5 kPa，评分4分
图3 肝硬化组超声造影和SWE图
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表1 各肝纤维化分期HAVTT1、HAVTT2及肝脏

弹性测值比较（x±s）
分期

S0期
S1期
S2期
S3期
S4期
F值

P值

例数

18
23
26
24
29
-
-

HAVTT1（s）
11.39±1.32
10.34±1.96
9.29±1.91
7.86±1.21
7.21±1.24
12.251
<0.001

HAVTT2（s）
13.64±2.53
12.45±1.78
11.52±1.54
9.74±1.82
8.98±1.08
14.341
0.020

肝脏弹性测值（kPa）
5.82±0.96
6.52±1.13
7.98±1.69
11.25±2.56
18.96±4.68
34.684
<0.001

HAVTT1：肝动脉渡越时间；HAVTT2：肝静脉渡越时间

表2 无纤维化组、肝纤维化组、肝硬化组HAVTT、
HAVTT2及肝脏弹性测值比较（x±s）

组别

无纤维化组

肝纤维化组

肝硬化组

F值

P值

例数

18
73
29
-
-

HAVTT1（s）
11.39±1.32
9.15±1.74*
7.21±1.24*#
26.162
<0.001

HAVTT2（s）
13.64±2.53
11.23±1.69*
8.98±1.08*#
28.432
<0.001

肝脏弹性测值（kPa）
5.82±0.96
8.60±1.93*
18.96±4.68*#
49.342
<0.001

与无纤维化组比较，*P<0.05；与肝纤维化组比较，#P<0.05。HAVTT1：
肝动脉渡越时间；HAVTT2：肝静脉渡越时间

二、HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值诊断肝纤维化的

ROC曲线分析

HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值诊断肝纤维化的ROC
曲线下面积分别为 0.870、0.889、0.953，诊断截断值分别为

11.47 s、13.86 s、7.21 kPa，对应的敏感性、特异性、准确率分别

为 83.3%、82.6%、88.3%，84.4%、80.0%、89.6%，91.6%、87.7%、

90.6%。见图 4。肝脏弹性测值曲线下面积明显大于HAVTT1
及HAVTT2，差异均有统计学意义（Z=2.498、2.343，均P<0.05）。

1.0
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0.0

敏
感

性

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.01-特异性
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HAVTT1
HAVTT2
参考线

图4 HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值对肝纤维化诊断的ROC曲线图

三、HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值诊断肝硬化的ROC
曲线分析

HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值诊断肝硬化的ROC曲

线下面积分别为 0.851、0.856、0.898，诊断截断值分别为 7.42 s、
9.25 s、16.28 kPa，敏感性、特异性、准确率分别为 83.2%、72.9%、

86.8%，81.5%、77.1%、87.2%，87.8%、91.2%、89.3%。见图 5。肝

脏弹性测值曲线下面积明显大于HAVTT1及HAVTT2，差异均

有统计学意义（Z=2.564、2.421，均P<0.05）。

讨 论

肝纤维化及肝硬化是一系列慢性肝脏病变的共同病理过

程，是由肝组织内细胞外基质异常过度增生、沉积，引起肝脏结

构及功能异常的病理变化。肝窦毛细血管化和肝小叶等纤维

化，致使肝脏质地软硬度和微循环发生改变。肝纤维化的评估

及早期肝硬化的发现对于慢性肝病的诊治尤为重要。肝穿刺

活检作为诊断的金标准，具有明显侵入性，取材存在局限性，加

之术后有一定并发症风险，使其临床应用受限。因此，寻找一

种无创、准确、重复性好的肝纤维化评估方法成为近年肝病领

域的研究热点。超声技术的发展，超声成像已从单纯形态学成

像向功能性成像发展，而超声功能成像以超声造影和超声弹性

成像为主。超声造影是基于造影剂通过肺循环抵达病变微血

管而成像的技术，其可敏感、实时地提供造影剂在脏器及病变

微循环内的灌注全程信息，从微循环水平以HAVTT值定量反

映脏器及病变血供情况，从而判断肝纤维化程度［6］。SWE是近

年发展起来的新型超声弹性成像技术，于二维超声引导下采用

声辐射力脉冲技术，测定一定区域肝脏硬度，通过对应弹性值

区间和肝纤维化病理分期来直观反映肝纤维化程度。

本研究结果显示，肝纤维化各分期HAVTT1和HAVTT2两
两对比，仅 S2期与 S3期比较差异有统计学意义（P<0.05），与既

往研究［7］报道一致。原因可能为超声造影测得的HAVTT可反

映脏器及病变微循环的血流动力学改变，就病理解剖学而言，

S1~S2期肝小叶结构尚未出现显著改变，肝内部血供局限于肝

小叶范围；S3期肝小叶结构出现紊乱，S4期出现假小叶形成，这

些阶段肝内部血供变化都已经超出肝小叶范围，使得门体静脉

通道形成，并随着肝纤维化的加重，HAVTT1及HAVTT2值不断

缩短［8］。肝纤维化及肝硬化过程中的肝内纤维化结缔组织异

常过度增生、沉积，致使肝脏硬度增大，且随着病情发展，纤维

化范围不断扩大，硬度也随之不断增大，S分期也不断提高［9］。
本研究中，肝脏弹性测值在肝纤维分期之间两两比较差异均有

统计学意义（均P<0.05），提示肝脏弹性测值可反映肝纤维化分

期，其敏感度可能较HAVTT好。本研究还根据病理组织活检

将患者分为无纤维化者（S0期）、肝纤维化者（S1~S3期）及肝硬

化者（S4期），发现HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值在各组间

两两比较差异均有统计学意义（均P<0.05）。同时应用ROC曲线

分析了HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值对肝纤维及肝硬化

的诊断效能，结果显示，肝脏弹性测值诊断肝纤维化及肝硬化

的曲线下面积分别为 0.953、0.898，均大于 HAVTT1的 0.870、
0.851及HAVTT2的 0.889、0.856，表明 SWE对肝纤维化及肝硬

化的诊断效能优于超声造影。吴汤娜等［10］研究也证实 SWV在

图5 HAVTT1、HAVTT2及肝脏弹性测值对肝硬化诊断的ROC曲线图
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诊断肝纤维化与非肝纤维化中具有更高的价值，虽然在鉴别肝

纤维化和肝硬化有一定程度的降低，但依然高于超声造影的准

确率，本研究结果与其一致。

综上所述，经超声造影获取的HAVTT1和HAVTT2能够反

映肝微循环血流动力学改变，对于肝纤维化及肝硬化诊断有重

要价值；SWE弹性测值能够客观、准确反映肝脏质地硬度，对肝

纤维化及肝硬化的诊断效能优于超声造影。本研究仅针对肝

纤维化及肝硬化进行了诊断效能评价，未进行各个纤维化分期

的细分，有待后期进一步探讨。
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A：医生操作医生端模拟仿型探头及操作面板；B：患者端机械臂及探头接收指令实时进行超声

检查

图1 远程机器人超声系统

双肺胸膜线粗糙、增厚（竖箭头），B线增多（横

箭头）

图2 新冠肺炎患者肺超声表现

A B

配备超声专科医生，且因防护物资紧缺，不建议超声医生常规

进入隔离区域，从而制约了隔离病房超声检查的临床应用。

第五代无线通信技术（简称 5G）具有大宽带、低延时、稳

定、安全等优点，结合机器人可远程操作及高灵敏自由度的优

势，可实现远距离、低延时、高准确度的远程机器人超声检

查［2］。本次远程检查时5G网络延时低至30 ms，丢包率为零，满

足了图像质量、传输速度和稳定性、以及音视频交流的严苛要

求。尽管两地直线距离达 1479 km，远程机器人超声仍突破了

时空限制，将专业的超声检查手法、诊断技能“无缝”送达疫区，

使方舱医院的医生在缺少CT的情况下，能在早期准确评估新

冠肺炎患者的心肺功能。此外，远程超声可以免去复杂的超声

医生自身防护流程，减少医患接触，降低交叉感染的风险，从而

保护医务人员［3］。

现有的远程机器人超声在技术上尚有很多需优化的地方，

但其未来的应用潜力巨大，特别是在传染病流行时期、在医疗

资源匮乏地区均可以满足日常的影像学检查需求。期待通过

改进远程解决方案及技术革新，远程机器人超声能在类似新冠

肺炎爆发的大型公共卫生事件中发挥更加显著的作用。
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