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慢性乙型肝炎患者血清中
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G

$

(U90
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与
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!摘要"

!

目的
!

探讨慢性乙型肝炎患者血清中
(UC0

G

$

(U90

G

与乙肝病毒
(UZ&4W0

之间的关系%方法
!

选取
2""

例
(U90

G

阳性的慢性乙型肝炎患者血清标本!用微粒子酶免疫分析法"

O,.0

#检测
(UC0

G

$

(U90

G

!用

荧光定量聚合酶链反应"

Lf&M);

#检测
(UZ&4W0

%结果
!

在
(UC0

G

阳性标本中!

(UZ&4W0

阳性率为
2#62#3

&

(UC0

G

阴性标本中!

(UZ&4W0

阳性率为
!262$3

!二者差异有统计学意义"

I

$

%6%$

#%不同浓度组
(UC0

G

和

(UZ&4W0

检测结果比较!差异有统计学意义"

I

$

%6%$

#%不同载量
(UZ&4W0

组!

(UC0

G

差异有统计学意义"

I

$

%6%$

#!且随
(UZ&4W0

含量增加而增加&

(U90

G

差异也有统计学意义"

I

$

%6%$

#!但随
(UZ&4W0

含量增加而

降低%结论
!

同时检测
(UZ&4W0

与
(UC0

G

能更好地用于临床诊断与疗效观察!

(UC0

G

随着
(UZ&4W0

拷贝数

的增加而增加!而
(U90

G

却呈下降趋势%

!关键词"

!

慢性乙型肝炎&

!

乙型肝炎病毒表面抗原&

!

乙型肝炎病毒
C

抗原&

!
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(UZ&4W0

!!

(UZ

是一种嗜肝病毒#全长约
!6*SN

#可引起乙型肝炎慢

性化(肝硬化和肝癌,目前我国约
$6*

亿人为
(UZ

携带者#

其传染性和病死率均居高不下#严重危害人们的健康#给家庭

带来沉重的经济负担*

$

+

,如何进行诊断与疗效观察成为临床

最关心的问题#目前#血清中
(UZ&4W0

含量是衡量病毒活跃

程度最直接(最可靠的指标#但在没有开展
(UZ&4W0

的定量

检测之前#

(UC0

G

常作为乙型肝炎复制的血清学标志,本文

用定量的方法检测
(UC0

G

(

(U90

G

的浓度并与
(UZ&4W0

的

定量进行比较#以探讨他们之间的关系,

>

!

资料与方法

>6>

!

标本来源
!

*%%1

年
2

月至
*%%+

年
2

月南京医科大学第

一附属医院门诊和住院乙型肝炎患者
2""

例#诊断符合
*%%%

年
+

月在西安中华医学会传染病学会与寄生虫病学会(肝病学

分会联合修订的病毒性肝炎防治方案中慢性乙型病毒性肝炎

诊断标准 *

*

+

,其中男
"$$

例#女
$##

例#年龄
$*

!

1!

岁#中位

年龄
!'

岁,

>6?

!

试剂与仪器
!

美国
0NN=>>

公司生产的
0b/]/&/]/&

<,O

全自动免疫分析仪#试剂由该公司配套提供#荧光定量聚

合酶链反应&

Lf&M);

'采用美国
0U.

公司生产的
'"%%

型实时

荧光
M);

系统#试剂由上海科华生物有限公司提供,

>6@

!

检测方法
!

严格按试剂说明书操作#根据试剂盒提供的

标准判断结果!

(U90

G&

*6%/

"

W

#

(UC0

G&

$6%/

"

)5

为阳

性#

(UZ&4W0

$

$%%%D=

KA

为阴性,

>6A

!

统计学方法
!

采用
/<0<026%

软件进行统计学处理,

两组样本间率的比较采用卡方检验#两组样本间中位数比较采

用
OF::&eB8>:C

A

检验#多组样本间中位数比较采用
Ì?9SFE&

eFEE89

检验#

I

$

%6%"

为差异有统计学意义,

?

!

结
!!

果

?6>

!

(UC0

G

与
(UZ&4W0

之间的关系
!

对
(UC0

G

阳性组

和阴性组患者
(UZ&4W0

阳性率及
(UZ&4W0

含量&取对数'

-

'!!*

-

检验医学与临床
*%$%

年
$$

月第
'

卷第
*$

期
!

-FNOC@)E8:

!

W=TCJNCI*%$%

!

Z=E6'

!

W=6*$



进行比较#结果差异均有统计学意义&

I

$

%6%"

'#见表
$

,

表
$

!

两组间血清
(UZ&4W0

阳性率和含量的比较

组别
(

(UZ&4W0

阳性 阳性率&

3

'含量中位数&对数'

(UC0

G

阳性组
"#! !"$ 2#62# 26%#

(UC0

G

阴性组
$$* #$ !262$ #6#$

?6?

!

(UZ&4W0

与
(U90

G

(

(UC0

G

量之间的关系
!

将
(UZ&

4W0

含量取对数后分为
!

组!

&

2D=

KA

"

J-

组(

!

!

2D=

KA

"

J-

组与阴性组#前一组与后两组的
(U90

G

的含量差异有统计学

意义&

I

$

%6%$

'#后两组之间差异无统计学意义&

I

&

%6%"

'#

(UC0

G

的含量在
!

组间差异均有统计学意义&

I

$

%6%"

',结

果见表
*

,

表
*

!

(UZ&4W0

与
(U90

G

$

(UC0

G

量之间的关系

(UZ&4W0

含量&

D=

KA

"

J-

'

( (U90

G

中位数
(UC0

G

中位数

&

2 $+* $""6'$ *!#6*'

!

!

2 *%% $'$6+1 **6"$

阴性组
*2! $'162" !622

?6@

!

不同浓度组
(UC0

G

与
(UZ&4W0

结果的关系
!

随着

(UC0

G

含量的增加#

(UZ&4W0

的含量也随之增加#同时阳性

率也随之增加#高浓度所占的比例也在增加#差异有统计学意

义&

I

$

%6%"

',结果见表
!

(

#

,

表
!

!

不同
(UC0

G

浓度组的
(UZ&4W0

含量分布

(UC0

G

含量

&

/

"

)5

'

(UZ&4W0

含量&

D=

KA

"

J-

'*

(

&

3

'+

阴性
!

!

2

&

2

合计

$

$ '$

&

2!6#

'

*1

&

*"6%

'

$!

&

$$62

'

$$*

$

!

$% $%!

&

"16+

'

"$

&

*+6$

'

*$

&

$*6%

'

$'"

$%

!

$%% "+

&

#$62

'

"#

&

!16%

'

*+

&

*%6#

'

$#*

&

$%% !%

&

$!6!

'

2!

&

*'6+

'

$!!

&

"161

'

**2

表
#

!

不同
(UC0

G

浓度组的
(UZ&4W0

阳性率以及含量

(UC0

G

含量

&

/

"

)5

'

(

(UZ&4W0

阳性 阳性率&

3

' 含量中位数&对数'

$

$ $$* #$ !262$ #6#$

$

!

$% $'" '* #$6$# #6+"

$%

!

$%% $#* 1! "16#" "6$+

&

$%% **2 $+2 126'! '6%!

@

!

讨
!!

论

本文中
(UC0

G

阳性组
(UZ&4W0

阳性率为
2#62#3

#其

含量中位数为
26%#E=

G

$%

&

D=

KA

"

J-

'#分别高于
(UC0

G

阴性

组
(UZ&4W0

阳性率
!262$3

和含量中位数
#6#$E

G

=$%

&

D=

KA

"

J-

'#随
(UC0

G

的浓度增加#

(UZ&4W0

的阳性率(含

量也相应增加#提示
(UC0

G

的含量与
(UZ&4W0

的含量呈正

相关#与潘晓微*

!

+的报道相符,然而在
(UC0

G$

$

组与
$

$

(UC0

G$

$%

的低浓度组分别出现
$$623

和
$*6%3

的
(UZ&

4W0

阳性率#出现
(UC0

G

低浓度而
(UZ&4W0

高浓度的原

因可能是!&

$

'前
)

区变异#特别是
P$1+20

的点突变#使

00*1

的色氨酸转换为终止密码子#从而停止
(UC0

G

的合

成*

#

+

,&

*

'基本
)

启动子变异#

U)M

"

:>0$'2*<_:>P$'2#0

的

双变异可使
(UC0

G

的表达减少甚至不表达#同时可能增加病

毒的复制*

"

+

,由于病毒变异导致慢性乙型肝炎患者体内缺乏可

溶性
(UC0

G

的干扰或抑制#致使致敏
<D

细胞更容易识别肝细

胞膜上的
(UD0

G

靶位#产生较强的免疫攻击#从而引起较重的

肝细胞损伤,吴丽萍等*

2

+发现
(UC0

G

阴性其病毒水平越高其

病变也越重#因此
(UC0

G

阴性者更应引起临床医生的注意#定

期检查若发现病毒量较高应及时治疗#以免耽误病情,

在
(UC0

G

阳性组仍有
!"6#3

的患者
(UZ&4W0

低于检

测下限#其原因可能是!&

$

'病毒的复制分成
*

个阶段,第
$

阶

段#在肝细胞核内#以复制中间体
DDD4W0

为模板转录
!6" Ǹ

前基因组
;W0

&

KG

;W0

'和
J;W0

#然后转运至胞质,第
*

阶

段#在细胞质内#

J;W0

转译病毒蛋白&如
(UD0

G

(

(UC0

G

(

(N90

G

等',

KG

;W0

反转录生成双
ID4W0

#部分
ID4W0

与病

毒蛋白组装成
4F:C

颗粒被转运出细胞#部分
ID4W0

进入细胞

核成为
DDD4W0

维持.

DDD4W0

池/

*

'

+

,药物&如核苷类'其作

用机制是通过影响病毒
4W0

聚合酶的合成从而抑制
4W0

的

合成#然而这些药物不能进入肝细胞核#因此病毒的第
$

阶段

的转录不受影响#同时也不影响第
*

阶段的
J;W0

对蛋白的

转译#因此出现
(UC0

G

与
(UZ&4W0

分离的现象,实际上肝

细胞核内的病毒仍在不停地复制#一旦停药血清又可出现高浓

度的
(UZ&4W0

,这是核苷类药物的一个缺点#不能从根本上

抑制病毒复制#因此#

(UC0

G

更能从根本上反映
(UZ

的转

归,&

*

'病毒
4W0

与宿主肝细胞基因整合#整合后不仅分泌

(U90

G

#也可能分泌
(UC0

G

,&

!

'病毒残留的早期仅有少部分

病毒复制由于检测方法的差异血清中
(UZ&4W0

检测不到#

而
(UC0

G

能检出呈弱阳性,

有报道指出#前
/$

抗原随着
(UZ&4W0

拷贝数的增加而

增加*

1

+

#而同为衣壳蛋白的
(U90

G

本研究发现随
(UZ&4W0

拷贝数的增加却反而降低#其原因可能是!&

$

'随着感染的持续

(UZ

不断与肝细胞整合#整合型的病毒仅分泌
(U90

G

而不

能合成
(UZ&4W0

#此时肝细胞内有复制型与整合型的病毒#

而且由于整合型的病毒所占比例不断增加所致,&

*

'

(U90

G

是病毒的衣壳蛋白#当
(UZ&4W0

处于高度复制阶段时#其产

生的
(U90

G

具有很强的免疫原性#适应性地产生大量抗
&

(U9

#从而使
(U90

G

减少*

+

+

,

综上所述#

(U90

G

随着
(UZ&4W0

含量增加而降低#临

床治疗上仅以
(UZ&4W0

来判断慢性乙型肝炎的疗效是有缺

陷的,对于
(U90

G

阳性者同时检测
(UC0

G

(

(UZ&4W0

对于

治疗更有意义,

参考文献

*

$

+ 杨广辉#谭明德#谢玉桃#等
6

干扰素及拉米夫定抗乙型肝

炎病毒的体外实验研究*

c

+

6

疾病控制杂志#

*%%#

#

1

&

!

'!

*%+&*$$6

*

*

+ 中华医学会传染病与寄生虫病学分会(肝病分会
6

病毒性

肝炎防治方案*

c

+

6

中华肝脏病杂志#

*%%%

#

1

&

2

'!

!*#&!*+6

*

!

+ 潘晓微
6

慢性乙肝患者血清
(UZ&4W0

和
(UC0

G

定量

的相关性分析*

c

+

6

放射免疫学杂志#

*%%+

#

**

&

$

'!

21&'$6

*

#

+

)FIJF: eL

#

cFD

A

:FO;

#

(F@R8

A

F::89/

#

C>FE6O?>F>8=:

K

ICTC:>8:

G

H=IJF>8=:=HBC

K

F>8>89UCF:>8

G

C:8:

K

F>8C:>9

Q8>BDBI=:8DBC

K

F>8>89U8:HCD>8=:

*

c

+

6

&下转第
*!#%

页'

-

1!!*

-

检验医学与临床
*%$%

年
$$

月第
'

卷第
*$

期
!

-FNOC@)E8:

!

W=TCJNCI*%$%

!

Z=E6'

!

W=6*$


