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乙型肝炎病毒血清标记物与ＨＢＶＤＮＡ定量联合检测的意义

季爱华（江苏省盐城市响水县人民医院检验科　２２４６００）

　　【摘要】　目的　探讨乙型肝炎病毒ＤＮＡ（ＨＢＶＤＮＡ）与血清免疫标记物的关系。方法　采用荧光定量聚合

酶链反应检测血清样本中 ＨＢＶＤＮＡ含量。结果　Ａ组［乙型肝炎病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）（＋）、乙型肝炎病毒ｅ

抗原（ＨＢｅＡｇ）（＋）、乙型肝炎病毒核心抗体（抗ＨＢｃ）（＋）］、Ｂ组［ＨＢｓＡｇ（＋）、乙型肝炎ｅ抗原（抗ＨＢｅ）（＋）、抗

ＨＢｃ（＋）］、Ｃ组［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）］、Ｄ组［ＨＢｓＡｇ（＋）、抗ＨＢｃ（＋）］，４组阳性率分别为９４．４％、８９．０％、

１００．０％、５８．０％。结论　ＨＢＶＤＮＡ与乙型肝炎病毒血清标记物联合检测，对临床 ＨＢＶ感染的诊断、治疗、疗效

观察、传染性和复制情况的判断及预后具有重要意义。
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　　乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）在全世界范围内广泛流行，是目前

流行最广泛、危害最严重的肝炎病毒之一。全世界一半以上人

口感染过 ＨＢＶ，约５％的人口为慢性感染。我国是乙型肝炎

（乙肝）高发区，乙肝病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）的携带者已超过

１０％
［１］。随着分子生物学诊断技术的发展，荧光定量聚合酶链

反应（ＦＱＰＣＲ）检测技术已逐渐应用于临床实验诊断。乙肝

血清标记物（ＨＢＶＭ）和 ＨＢＶＤＮＡ定量检测广泛应用于临

床，作为乙肝患者病情诊断、疗效及预后的主要依据，为临床提

供更加全面的诊断依据。本文利用两种方法同时检测３２５例

患者的血清，旨在了解 ＨＢＶＭ 和病毒含量之间的关系，现将

结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　标本来源于２０１０年７～１０月在本院门诊就

诊的乙肝患者，同时检测 ＨＢＶＭ 和 ＨＢＶＤＮＡ定量的病例

３２５例，其中男２１０例，女１１５例，年龄１４～６３岁。通过对患者

ＨＢＶＭ和 ＨＢＶＤＮＡ定量检测，分为４种模式：Ａ组［乙型肝

炎病毒 表 面 抗 原 （ＨＢｓＡｇ）（＋）、乙 型 肝 炎 病 毒 ｅ抗 原

（ＨＢｅＡｇ）（＋）、乙型肝炎病毒核心抗体（抗ＨＢｃ）（＋）］、Ｂ组

［ＨＢｓＡｇ（＋）、乙型肝炎ｅ抗原（抗ＨＢｅ）（＋）、抗ＨＢｃ（＋）］、Ｃ

组［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）］、Ｄ 组［ＨＢｓＡｇ（＋）、抗ＨＢｃ

（＋）］。

１．２　 试剂与方法 　ＨＢＶＭ 检测用酶联免疫吸附试验

（ＥＬＩＳＡ），试剂为上海华泰生物工程实业有限公司生产。

ＨＢＶＤＮＡ定量检测用ＦＱＰＣＲ法，试剂为上海克隆生物高

技术有限公司生产。

２　结　　果

不同血清标记物模式的 ＨＢＶＤＮＡ检测结果见表１、表

２。结果表明３２５例ＨＢｓＡｇ阳性患者血清共检出４种模式，以

ＨＢＶＤＮＡ含量大于５００×１０３ 为阳性，其中４种模式均有不

同的阳性率，大三阳［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）、抗ＨＢｃ（＋）］

检出率最高，为９０．７％；小三阳［ＨＢｓＡｇ（＋）、抗ＨＢｅ（＋）、抗

ＨＢｃ（＋）］检出率为８０．２％；ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）模式的

检出率为１００％；ＨＢｓＡｇ（＋）、抗ＨＢｃ（＋）模式的检出率为

３２．９％。

表１　不同血清标记物模式与各组别间 ＨＢＶＤＮＡ

　　　　　阳性检测结果

组别 狀
ＨＢＶＭ

ＨＢｓＡｇ 抗ＨＢｓ ＨＢｅＡｇ 抗ＨＢｅ 抗ＨＢｃ

ＨＢＶＤＮＡ阳性

［狀（％）］

Ａ组５４ ＋ － ＋ － ＋ ５１（９４．４）

Ｂ组 ９１ ＋ － － ＋ ＋ ８１（８９．０）

Ｃ组 １３ ＋ － ＋ － － １３（１００．０）

Ｄ组１６７ ＋ － － － ＋ ９７（５８．０）

　　注：＋表示阳性；－表示阴性。

表２　不同血清标记物模式的 ＨＢＶＤＮＡ含量测定结果［狀（％）］

组别 狀
ＨＢＶＤＮＡ（ｃｏｐｙ／ｍＬ）

＜５×１０２ ５×（１０２～１０３） ＞５×（１０３～１０４）＞５×（１０４～１０５）＞５×（１０５～１０６）＞５×（１０６～１０７） ＞５×（１０７）
阳性

Ａ组 ５４ ３（５．６） ２（３．７） ２（３．７） ４（７．４） １５（２７．８） ２４（４４．４） ４（７．４） ４９（９０．７）
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续表２　不同血清标记物模式的 ＨＢＶＤＮＡ含量测定结果［狀（％）］

组别 狀
ＨＢＶＤＮＡ（ｃｏｐｙ／ｍＬ）

＜５×１０２ ５×（１０２～１０３） ＞５×（１０３～１０４）＞５×（１０４～１０５）＞５×（１０５～１０６）＞５×（１０６～１０７） ＞５×（１０７）
阳性

Ｂ组 ９１ １０（１１．０） ８（８．８） ２１（２３．１） １１（１２．１） ２（２．１） ３８（４１．８） １（１．１） ７３（８０．２）

Ｃ组 １３ － － － － － １３（１００．０） － １３（１００．０）

Ｄ组１６７ ７０（４２．０） ４２（２５．１） １６（９．５） ２９（１７．３） ７（４．２） ３（１．８） － ５５（３２．９）

　　注：－表示无数据。

３　讨　　论

ＨＢＶ是目前我国病毒性肝炎的主要病原。一般认为，在

ＨＢＶ感染过程中，宿主的免疫应答决定其病程的进展及转归。

当机体免疫功能低下时病毒持续复制并分泌 ＨＢｅＡｇ，而随病

情的好转病毒复制停止，出现 ＨＢｅＡｇ阳性、抗ＨＢｅ阳性
［２］。

多年来，临床对乙肝的诊断多依靠 ＨＢＶＭ 的检测结果，将

ＨＢｅＡｇ阳性向抗ＨＢｅ阴性转变视为病情好转的标准。近年

来，随着ＰＣＲ技术的发展，运用ＦＱＰＣＲ直接检测乙肝患者血

清的 ＨＢＶＤＮＡ载体量，是反映 ＨＢＶ感染、复制最直接可靠

的依据。

本研究显示，在 ＨＢＶＭ 几种常见模式中，大三阳和 ＨＢ

ｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）组 ＨＢＶＤＮＡ检测阳性率最高，分别为

９０．７％、１００．０％，且 含 量 较 高 ＨＢＶＤＮＡ 大 于 ５×１０６

ｃｏｐｙ／ｍＬ为５１．８％、１００．０％，明显高于其他模式组，说明

ＨＢｅＡｇ与 ＨＢＶＤＮＡ定量确实具有良好的一致性，这从基因

水平上证实了 ＨＢｅＡｇ确实是反映 ＨＢＶ复制活跃及具有强传

染性的可靠指标。但这并不意味 ＨＢｅＡｇ转阴病毒复制就停

止［３４］。本实验显示，小三阳 ＨＢＶＤＮＡ定量仍有８０．２％阳性

率，ＨＢＶＤＮＡ大于５×１０６ｃｏｐｙ／ｍＬ为４２．９％。１９８９年Ｃａｒ

ｍａｎ发现 ＨＢＶ前Ｃ区变异株，从而开始了人类对 ＨＢＶ变异

株的探讨［５］。造成 ＨＢｅＡｇ（＋）的原因，一般认为 ＨＢＶ从前Ｃ

区起始密码开始编码合成 ＨＢｅＡｇ，变异后导致前Ｃ区基因翻

译中断，前Ｃ区基因和Ｃ区基因则不能编码 ＨＢｅＡｇ
［３７］，故血

清学检测表现为 ＨＢｅＡｇ（－），而病毒复制仍可持续进行。有

研究表明，血清 ＨＢＶＤＮＡ大于５×１０５ｃｏｐｙ／ｍＬ提示 ＨＢＶ

活动性复制小于５×１０５ｃｏｐｙ／ｍＬ为低度感染，ＨＢＶ持续复制

是慢性乙肝迁延难愈的主要原因［６］。对于“小三阳”临床应引

起足够重视，要了解病毒复制情况需进行 ＨＢＶＤＮＡ定量检

测。

长期以来，临床习惯依赖血清标记物检测诊断乙肝患者的

病情。实际上血清学方法检测的是 ＨＢＶ的表达产物，反映机

体对 ＨＢＶ的免疫反应状态，是免疫学指标，但是这种单一的

诊断方法，并不能全面反映乙肝患者体内 ＨＢＶ的感染状况。

而ＦＱＰＣＲ检测的是 ＨＢＶ本身，直接反映 ＨＢＶ本身的状况，

包括感染、复制、传染性和恢复等情况，为乙肝病情的诊断提供

了直接的依据。二者联合检测对临床 ＨＢＶ感染的诊断、治

疗、疗效观察、传染性和复制情况的判断及预后具有非常重要

的意义。
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