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病毒性肝炎是危害我国人民健康

的重要传染病。数据显示，在 5种病毒

性肝炎中，乙肝的感染率最高、治疗难

度最大，如不及时干预将会发展成肝

硬化或肝癌，严重威胁人类健康。

中国工程院院士庄辉表示，尽管我

国肝炎防治取得了举世瞩目的成就，

但肝炎流行形势依然严峻，乙肝表面

抗原携带者人数仍为全球最多。我国

肝癌死亡顺位由 1990 年的第 11 位上

升到 2021 年的第 2 位，肝癌患者中，

86%感染了乙肝病毒（H B V），6.7% 为

乙肝和丙肝合并感染。据估算，我国目

前乙肝病毒的携带者大概有 8600 万，

其中有 2800万是慢性乙肝病人。

临床治愈任重道远

据悉，目前国内外最新慢性乙肝防

治指南推荐的理想治疗目标是患者完

成治疗后血清 H B sA g 阴性，伴或不伴

乙肝病毒表面抗体出现，H B V D N A

检测不到，肝脏生物化学指标正常，肝

脏组织病变得到改善，即实现功能性

治愈或临床治愈。

然而遗憾的是，现有抗病毒治疗方

案不能彻底清除 H B V，多数慢性乙肝

患者需要长期甚至终生治疗，慢性乙

肝的治愈是学术界长久以来难以攻破

的壁垒。即使长期使用现有一线药物

治疗，实现 H B sA g 转阴的患者比例也

只有 5% ~13%，大部分患者终身都无法

实现乙肝临床治愈（即 H B sA g 转阴），

也无法彻底消除肝细胞癌发生风险。

复旦大学附属华山医院感染科主

任张文宏团队基于文献计量学的 2016

年至 2021年全球乙型肝炎研究热点和

趋势分析发现，近 6 年全球乙型肝炎

领域的研究集中于乙型肝炎流行病学

及管理、乙型肝炎相关肝癌的预测与

预防、乙型肝炎治愈与治疗优化、乙型

肝炎发生发展过程中 H B V 病毒学与

宿主免疫机制等。张文宏进一步指出，

在近 1 年时间内的学术会议上，国内

学者研讨“原发性肝癌”成为首要热

点，其次是“治愈药物”，这与本领域的

时代要求契合。

北京大学第一医院感染疾病科主

任兼肝病中心主任王贵强、首都医科

大学附属北京友谊医院肝病研究中心

主任贾继东等诸多学者探索了核苷

（酸）类似物（N A）和免疫调节剂如聚

乙二醇干扰素这两类药物的初始联合

治疗、序贯治疗和序贯联合治疗，这些

研究成为近几年慢性乙肝临床治愈领

域的研究热点之一。临床实践中联合

治疗方案在部分优势人群中显示出良

好疗效，但针对联合个体化治疗策略

仍需不断优化。

目前，抗 H B V 治疗联合或序贯中

药抗纤维化治疗可使一部分患者的肝

纤维化 / 肝硬化得以延缓甚至逆转，

但逆转晚期肝纤维化 / 肝硬化仍面临

很大挑战，且联合或序贯治疗的时机

仍无共识。探索与慢性乙肝肝纤维化 /

肝硬化高度相关的治疗靶标，结合靶向

多种纤维化进展途径的化合物的组合

疗法或将成为未来研究的重点。

免疫治疗也是有可能实现乙肝功

能性治愈的重要途径之一，但目前慢

性乙肝的免疫学机制尚未得到深入阐

明。日前，中国人民解放军总医院第五

医学中心王福生 / 张泽民团队发表的

论文中首次深度剖析乙肝病毒感染不

同阶段的肝脏和外周免疫微环境的特

点，揭示了乙肝免疫发病新机制，为理

解乙肝病毒感染的免疫提供了重要线

索，将有助于开发更有效的治疗靶点

和生物标志物。并指出对乙肝病毒感

染中 T 细胞免疫的关键节点进行干

预，将是下一步临床功能性治愈探索

的重要方向。

不论是联合核苷（酸）类似物和聚

乙二醇干扰素的治疗策略，还是适时

终止抗病毒药物治疗，抑或是加速创

新药物的研发，目前都充满着机遇与

争议。贾继东说，“乙肝临床治愈之路

道阻且长，但行则将至，我们始终相

信，经过不懈努力，帮助慢性乙肝患

者获得临床治愈甚至完全治愈的梦想

终会实现。”

创立乙肝现场防治策略

乙肝临床治愈仍在路上。那么，有

哪些现有手段可以减少 H B V 感染呢？

调查显示，2016 年 5 月第 69 届世

界卫生大会通过了一项针对病毒性肝

炎的全球策略：2030 年消除病毒性肝

炎是重大公共卫生的总体目标。中国

工程院院士李兰娟介绍说，“这是首个

针对病毒性肝炎的全球策略，是全球

病毒性肝炎防治的重要里程碑。对比具

体目标中最后两项，我们目前还有很大

的差距。世界卫生组织要求到 2030年慢

性乙型肝炎的有效诊断率达到 90%，治

疗率达到 80%，而我国目前诊断率只有

18.7%，治疗率仅有 10.8%。因此，提高诊

断率和治疗率，成为肝病防治领域的‘一

号课题’。”

2019 年，中华医学会发布的《慢性

乙型肝炎防治指南（2019）》，扩大了治

疗指征，开始追求临床治愈，要求把

诊、治、防和公共卫生策略提升到一个

更高水平。国家也设立了重大专项，直

指乙肝防控。

李兰娟指出，目前乙肝关键科学

问题主要包括三个方面，一是管理传

染源，即关注传染源的发现、疾病长

期转归，提升现有疗效；二是切断传

播途径，即切断母婴传播、医源性传

播、水平传播途径；三是保护易感人

群，即找出易感人群、建立群体免疫、

避免新发感染。“应创立乙肝现场防

治策略，对标关键科学问题。”李兰娟

表示，这一防治策略也为国家健康策

略与技术提供了“试验田”。

为了实现上述目标，浙江大学牵头

了国家传染病专项示范区项目。李兰

娟介绍，示范区项目的顶层设计，主要

包括动态筛查、综合防治和评价推广

三部分。而开展乙肝全民动态筛查及

样本库建设，均按照统一的 SO P，规范

筛查流程，包括社区动员、身份识别、

现场体检、统一检测、样本入库。目前

数据库是通过身份证号关联血清检测

结果与个人基本信息。

李兰娟还介绍道，“医共体建设目

前正在各地推进，通过统一操作规范、

药品目录、处方管理、转诊目录、人员

培训、质量评价，整合下沉医疗资源，

实现上下同质医疗管理体系、上下贯

通技术支撑体系。”

目前医共体建设取得了诸多进展。

第一，应用大数据，完善“疾病地图”。

第二，开展乙肝单病种签约服务，通过

设置医疗岗位、下派医疗专家、开展公

卫干预、落实随访管理、提供健康服

务，构建户户拥有家庭医生、人人享有

卫生保健的乙肝精准医防融合体系。

第三，打造患者组织，推进乙肝

社区管理。目前，已初步研发医患全

病程交互数据平台，让患者、医生、随

访中心以及数据平台形成闭环的医

疗服务体系。变传统以“病”为中心的

单一医患合作医疗模式为以“人”为

本的群体合作模式，实现乙肝患者自

我管理。

李兰娟表示，下一步的推广计划是

成立中国标准化肝脏疾病全程管理中

心。通过构建国家、地方、基层网点及

患者四级联动体系，推动肝脏疾病早

筛查、早诊断、早治疗，实现早期筛查、

规范诊治和常规管理一体化，真正实

现慢病的可防可控，全面推动“健康中

国 2030”战略的实施。

Medical Science News 52022年 7月 29日 星期五 封面

消除乙肝危害 重在防和控
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