
ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、抗ＨＢｃ阳性俗称“大三阳”，是具有高传

染性血清标志物模式，其 ＨＢＶＤＮＡ含量（１０７．１６±１．７９）较高。

而 ＨＢｓＡｇ、抗ＨＢｅ、抗ＨＢｃ阳性俗称“小三阳”，是ｅ系统转化

后的 模 式，其 传 染 性 也 较 之 前 者 弱，ＨＢＶ ＤＮＡ 含 量

（１０５．５３±１．９４）也明显低于前者（犘＜０．０５）。ＨＢｓＡｇ、抗ＨＢｃ阳

性组是 ＨＢｅＡｇ消失后，抗ＨＢｅ尚未出现前的模式，其阳性往

往表示患者为急性乙型肝炎或乙型肝炎携带者，传染性较弱。

本组 ＨＢＶＤＮＡ含量低于模式３（犘＜０．０１）和模式２（犘＜

０．０１），但有个别阳性 ＨＢＶＤＮＡ含量较高，达１０９ｃｏｐｙ／ｍＬ。

表明 ＨＢｅＡｇ是与 ＨＢＶＤＮＡ含量相关性较好的一个指标。

因此，作者认为应用定量ＰＣＲ法检测 ＨＢＶＤＮＡ含量对反映

ＨＢＶ复制以及传染性强弱的情况也优于 ＨＢＶ血清学检测指

标，对用于临床治疗方案选择和疗效监控将有较高的应用价

值。

ＨＢＶ是由外壳（ＨＢｓＡｇ）和核心组成的ＤＮＡ病毒，其核

心由 ＤＮＡ、ＤＮＡ 多聚酶、抗ＨＢｃ和抗ＨＢｅ组成
［３］。标志

ＨＢＶ感染、病毒复制一般有 ＨＢＶＤＮＡＰ（乙型肝炎病毒脱氧

核糖核酸聚合酶），ＨＢｃＡｇ，ＨＢｅＡｇ，但这些标志物是病毒存在

和复制的间接指标，而且受病毒基因型变异或“窗口期”或患者

免疫状态等因素影响，且用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测乙

型肝炎病毒表面抗原又受多种因素的影响 ［４６］。而ＰＣＲ方法

则检测 ＨＢＶＤＮＡ含量，更能准确灵敏地反映 ＨＢＶ的感染和

治疗恢复情况［７］。因而 ＨＢＶＤＮＡ含量是乙型肝炎患者体内

病毒复制活动情况的最直接证据，也是其是否具有传染性的有

效证据，对于决定是否接受治疗以及采取何种治疗方案有及其

重要参考价值。
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临床研究

１０２例丙型肝炎病毒基因分型结果分析

黄永建，刘剑荣，夏洪娇，李凤中，杨　剑（江西省萍乡市人民医院　３３７０５５）

　　【摘要】　目的　分析了解萍乡地区慢性丙型肝炎患者的丙型肝炎病毒（ＨＣＶ）基因分型情况，为 ＨＣＶ诊断和

治疗提供有力的依据。方法　利用门诊及住院患者血清 ＨＣＶ抗体阳性标本，经荧光定量ＰＣＲ检测 ＨＣＶＲＮＡ阳

性的１０２例标本用基因芯片进行不同基因分型检测。结果　检测 ＨＣＶ感染标本１０２例，共检出７种基因亚型，分

别为１ｂ、６型、２ａ、１ｂ＋２ａ、１ｂ＋３ａ、３ａ和３ｂ，其中１ｂ占７２．６％，６型占８．８％，２ａ占７．８％，１ｂ＋２ａ占５．９％，１ｂ＋３ａ

占２．９％，３ａ占１．０％，３ｂ占１．０％。结论　萍乡地区 ＨＣＶ基因型主要为１ｂ与中国南方地区 ＨＣＶ基因型分布比

较一致。按照年龄分组２０岁以下４例，占３．９％，２０～３０岁３３例，占３２．４％，３０～４０岁３９例，占３８．２％，４０～５０岁

１１例，占１０．８％，５０～６０岁４例，占３．９％，６０岁以上１１例，占１０．８％。青壮年和有吸毒史、外伤手术史、输注血液

制品史的人群阳性率较高。

【关键词】　丙型肝炎病毒；　基因芯片；　基因分型

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２９４５５．２０１０．１９．０３０

中图分类号：Ｒ５１２．６３ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１０）１９２１０１０３

　　丙型病毒性肝炎是一种广泛传播的疾病，是导致慢性病毒

性肝炎、肝硬化、肝细胞癌的主要病因之一，而这些病变的形成

与其病原丙型肝炎病毒（ＨＣＶ）的某些重要生物学特性有关。

我国感染丙型肝炎病毒及新发患者数众多。大部分 ＨＣＶ患

者会逐步演变为慢性感染，并根据病程轻重发展为肝硬化或肝

癌。ＨＣＶ病毒基因有较强的变异性，变异位点可以发生在基

因组的各个区域，根据变异位点的不同将 ＨＣＶ分为不同型

别。由于 ＨＣＶ基因型别不仅与疾病严重性存在相关性，而且

与抗病毒治疗和肝细胞癌的发生也密切相关。本研究拟通过

分析部分萍乡地区的慢性丙型肝炎患者体内 ＨＣＶ病毒基因

分型情况，为萍乡地区丙型肝炎的临床诊断和疾病预防提供一

定实验依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本院２００５～２００９年门诊及住院患者血清

ＨＣＶ抗体阳性标本，荧光定量ＰＣＲ 检测 ＨＣＶＲＮＡ 阳性的

１０２例标本（其中男７７例，女２５例，年龄８～８１岁）进行基因

分型检测。阴性对照为１０例健康体检者血清。

１．２　仪器　ＡＢＩ７３００型全自动ＰＣＲ扩增仪，美国１２８５ＲＥＬ＃

６生物安全柜，日本三洋ＶＩＰＳＥＲＩＥＳ－８６℃超低温冰箱。

１．３　试剂　丙型肝炎病毒 ＨＣＶＲＮＡ荧光定量检测试剂盒

购于中山大学达安基因股份有限公司，丙型肝炎病毒基因芯片

检测技术由中科院上海微系统与信息技术研究所和瑞芯生物

科技有限公司提供。

１．４　方法

·１０１２·检验医学与临床２０１０年１０月第７卷第１９期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１０，Ｖｏｌ．７，Ｎｏ．１９



１．４．１　ＨＣＶＲＮＡ定量检测，按照丙型肝炎病毒 ＨＣＶＲＮＡ

荧光定量检测试剂盒说明书进行操作，（１）ＲＮＡ提取；（２）逆转

录；（３）ＰＣＲ扩增及荧光检测；（４）结果分析。

１．４．２　ＨＣＶ基因分型检测按照 ＨＣＶ基因检测芯片说明书

进行操作，（１）ＲＮＡ提取与逆转录；（２）ＰＣＲ扩增；（３）ＨＣＶ芯

片杂交与显色。

２　结　　果

２．１　１０２例 ＨＣＶＲＮＡ荧光定量检测阳性结果与 ＨＣＶ基因

分型检测结果相符合，１０例健康体检者血清检测结果均为阴

性，说明基因芯片结果可靠。

２．２　检测 ＨＣＶ感染标本１０２例，共检出７种基因亚型，分别

为１ｂ、６型、２ａ、１ｂ＋２ａ、１ｂ＋３ａ、３ａ和３ｂ，其中１ｂ占７２．５％，６

型占８．８％，２ａ占７．８％，１ｂ＋２ａ占５．９％，１ｂ＋３ａ占２．９％，３ａ

占１．０％，３ｂ占１．０％．萍乡地区１ｂ为主要的流行型别，基因

型６型已经取代２ａ成为第二常见亚型，混合基因型感染较多。

２．３　按照年龄分组２０岁以下４例，占３．９％，２１～３０岁３３

例，占３２．４％，３１～４０岁３９例，占３８．２％，４１～５０岁１１例，占

１０．８％，５１～６０岁４例，占３．９％，６０岁以上１１例，占１０．８％。

见表１。

表１　ＨＣＶＲＮＡ基因分型

组别 １ｂ ６型 ２ａ １ｂ＋２ａ １ｂ＋３ａ ３ａ ３ｂ 合计狀（％）

２０岁以下 ４ － － － － － － ４（３．９）

２１～３０岁 ２０ ５ ３ ２ ３ － － ３３（３２．３）

３１～４０岁 ２９ １ ４ ３ － １ １ ３９（３８．２％）

４１～５０岁 ８ ３ － － － － － １１（１０．８）

５１～６０岁 ３ － １ － － － － ４（３．９）

６０岁以上 １０ － － １ － － － １１（１０．８）

合计 ７４（７２．５） ９（８．８） ８（７．８） ６（５．９） ３（２．９） １（１） １（１） －

　　注：－表示无数据。

２．４　按萍乡市三县二区分组，安源区５８例，占５６．９％，湘东

区１８例，占１７．６％，上栗县１５例，占１４．７％，芦溪县５例，占

４．９％，莲花县１例，占１％，外省市２例，占２％。

３　讨　　论

基因分型芯片法（ｇｅｎｅｃｈｉｐ），又称基因微矩阵（ｇｅｎｅｍｉ

ｃｒｏａｒｒａｙ），是近年来分子生物学及医学诊断技术发展的重要产

物，具有准确性好，灵敏度高，特异性强的特点，而且简便快速，

不需要荧光标记。由于基因芯片可以一次性对大量序列进行

检测分析，具有高通量、并行、快速等特点，解决了传统核酸印

迹杂交技术操作繁杂、自动化程度低、检测序列少、效率低的缺

点，因而在病毒学研究特别是病毒基因表达谱研究、病毒感染

的诊断、病毒流行病学研究等方面有广泛应用前景。

世界卫生组织（ＷＨＯ）公布的最近数据表明，全球约有１．２

亿人感染丙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＣｖｉｒｕｓ，ＨＣＶ），流行率为

２％。我国一般人群抗ＨＣＶ流行率为３．２％，估计有３８００万

ＨＣＶ感染者。近年来，我国丙型肝炎的诊断率在不断的提高，

丙型肝炎新报告病例也不断增加。基因分型芯片法检测 ＨＣＶ

可分为６个基因型，５０余个亚型，其分布具有明显的地域性和

个体差异性，不同患者个体间 ＨＣＶ的病毒序列差异很大。我

国大部分地区主要流行的 ＨＣＶ型别为基因型１ｂ，其次为基因

型２ａ。萍乡地区１ｂ为主要的流行型别，与中国其他南方地区

ＨＣＶ的研究报道结果比较一致
［１］，基因型６型已经取代２ａ成

为第二常见亚型，未发现 ＨＣＶ基因型４或５感染。对１０２例

丙肝基因分型：男７７例占７５．５％，女２５例占２４．５％。调查者

中有吸毒史４１例占４０．２％，外伤史２７例占２６．５％，输血史８

例占７．８％，三者合计７６例占７４．５％。按年龄分组，２０岁以下

比率较小，占３．９％，２０～３０岁，占３２．４％，３０～４０岁，占

３８．２％，大与４０岁的２６例占２５．５％。笔者调查，小于４０岁

７６例阳性中，有吸毒史占４１例，占５３．９％，大于４０岁２４例阳

性中，基本上没有吸毒史，而有外伤史，手术史和多次输血史。

笔者认为有吸毒、外伤、手术和输注血液制品等是传播丙型肝

炎的高危行为，应尽可能避免。而１９９５年以前，因未对手术和

输血前做科学规范化血清学感染性标志物检测（包括丙型肝炎

抗体），也不可避免地造成有外伤史，手术史和多次输血史的中

老年阳性率增高。此外萍乡市安源区和湘东区是全国艾滋病

综合防治示范区，艾滋病病毒与丙型肝炎病毒密切联系，笔者

将另作进一步研究。此次研究其中有一位８岁学生丙型肝炎

为１ｂ型，他母亲同为１ｂ型，可能是母婴传染所致。混合基因

型感染增多，可能与反复接受输血和共用针头的静脉注射

有关。

ＨＣＶ是一种全球性传染病、给人类健康带来极大威胁的

病原体，ＨＣＶ以血液和性传播为主要传播手段，发病隐匿，症

状不典型，加之公众对其认知水平较低，因此病毒的传播不易

控制，患者也容易因不能及时诊断而错过治疗的最佳时机。

ＨＣＶ是引起人类慢性肝炎、肝硬化及肝癌的主要病原之一
［２］。

国内外研究表明，ＨＣＶ不同的基因型对肝脏损伤的程度不同，

１ｂ型对肝脏的损伤要比其他型严重得多
［３］。ＨＣＶ 对干扰素

的应答率也不同，Ｋａｎｄｉ等
［４］报道 ＨＣＶ１ｂ型感染多为慢性活

动性肝炎，２ａ型比１ｂ型对干扰素敏感。已证明 ＨＣＶ的基因

型能影响抗病毒治疗的效果，感染 ＨＣＶ基因１型或基因４型

的患者对使用干扰素和病毒唑（三氮唑核苷，ｒｉｂａｖｉｒｉｎ）的标准

治疗反应较差，至少需延长治疗期１年；而且感染基因１型和

基因４型的患者比其他基因型者能更快地发展成慢性肝病
［５］。

综上所述，ＨＣＶ基因型与肝病严重程度有着密切关系，其

感染所引起的临床过程和干扰素治疗反应也不同，因此，医生

对患者进行治疗前必须了解患者的基因型，以便判定治疗的难

易程度及制定抗病毒治疗的个体化方案，准确用药。２００５年

我国病毒性肝炎防治指南明确要求在进行丙型肝炎抗病毒治

疗前必须进行 ＨＣＶ病毒基因分型检测为诊断和治疗提供科

学依据。
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临床研究

１０２例精神病患者凝血指标检测分析

韦桂兰（广西壮族自治区桂林市第六人民医院检验科　５４１００１）

　　【摘要】　目的　为了了解精神病患者４项凝血指标的变化，并探讨精神病患者因长期使用精神药物会引起肝

功能损害，使凝血因子合成减少，从而导致出血倾向的临床价值。方法　利用南昌百特ＢＴＭ４ＰＬＵＳ血凝仪，测定

１０２例精神病患者及４０例健康体检者的凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、

纤维蛋白原（ＦＩＢ）水平。结果　（１）精神病患者肝功能正常和轻、中度损伤的患者中这４项凝血指标与对照组相比

差异无统计学意义（犘＞０．０５），肝硬化患者中４项凝血指标与对照组相比差异有统计学意义（犘＜０．０１），且异常程

度与肝病的严重程度呈正相关。结论　凝血４项指标的检测可直接反映精神病患者肝功能状况，可以从多个角度

更客观、准确地反映精神病患者因长期使用精神药物引起肝功能损害的病程进展及预后评估。

【关键词】　凝血酶原时间；　活化部分凝血酶原时间；　纤维蛋白原；　凝血酶时间

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２９４５５．２０１０．１９．０３１

中图分类号：Ｒ４４６．１１；Ｒ７４９ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１０）１９２１０３０２

　　 肝脏是许多凝血因子的主要合成场所，肝功能受损时，这

些凝血因子合成减少，从而导致出血倾向，精神病患者因长期

使用精神药物会引起肝功能损害，为了了解住院精神病患者４

项凝血指标的变化，并探讨其临床价值。２００６年２月至２００７

年３月对本院１０２例精神病患者凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部

分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、纤维蛋白原

（ＦＩＢ）等凝血指标进行测定，并将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　（１）精神病患者组：为２００６年２月至２００７年

３月间在本院住院的精神病患者，男５９例，女４３例，年龄３２～

５５岁，平均年龄３８．５６岁。均接受精神药物治疗６个月以上。

（２）健康对照组：４０例，男２３例，女１７例，年龄１５～４５岁，均来

自体检健康者，无肝、胆、心、肾及血液系统疾病，抽血前１周内

未服用任何药物。（３）肝硬化对照组：５６例（肝硬化代偿组２６

例，肝硬化失代偿组３０例），其中男３６例，女２０例，年龄３８岁

～７４岁，平均年龄５３．２岁，均为本院２００４年９月至２００６年３

月门诊及住院患者，所有病例均符合２０００年中华医学会传染

病与寄生虫病学会、肝病学会联合修订的《病毒性肝炎防治方

案》［２］。

１．２　处理方法　用南昌百特ＢＴＭ４ＰＬＵＳ血凝仪，试剂、定

标液、抗凝剂、正常质控血浆、校正血浆由武汉中太生物技术有

限公司提供。标本采集：采集空腹静脉血１．８ｍＬ于加有１０９

ｍｍｏｌ／Ｌ枸橼酸钠０．２ｍＬ的真空负压管中，混匀，３０００ｒ／ｍｉｎ

离心１０ｍｉｎ，取血浆备用，２ｈ内完成测定。

１．３　统计学方法　试验数据以狓±狊表示，显著性检验采用狋

检验。

２　结　　果

结果见表１。

表１　精神病患者组与健康对照组及肝硬化组血浆凝血４项指标的结果（狓±狊）

项目 精神病患者组（狀＝１２０） 健康对照组（狀＝４０）
肝硬化患者组

有代偿（狀＝２６） 失代偿（狀＝３０）

ＰＴ（ｓ） １２．５３±２．３３ １２．８２±１．１１ １６．３１±２．５５△ ２０．４４±３．１８△

ＡＰＴＴ（ｓ） ３０．８８±４．５４ ３０．３７±２．３２ ３７．８３±３．４７△ ４４．５３±５．８７△

ＴＴ（ｓ） １３．８７±４．５４ １４．３４±２．３６ ２０．８３±３．４５△ ２６．５７±６．３５△

ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ３．２２±０．８９ ３．２８±０．９０ １．９２±０．６７△ １．４８±０．７８△

　　注：与精神病患者组比较，犘＞０．０５；△犘＜０．０１。

３　讨　　论

凝血４项指标检测可以直接反映肝脏的病情，是一种敏感

的实验方法［１］，凝血４项指标对精神病患者的诊断意义不大。

凝血４项指标检测，可直接反映肝病轻重、肝功能状况、肝细胞

受损程度、肝脏有无衰竭、预后评估，为患者死亡的发生提供更

确切的信息［２］。可以从多个角度更客观、准确地反映肝病患者
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