
［２］ 彭健，黄荣宁．儿童支气管哮喘与肺炎支原体感染的关系

［Ｊ］．实用儿科临床杂志，２００７，２２（１０）：７６１７６２．

［３］ 范永琛，杨暄，解鹏霞，等．小儿肺炎支原体肺炎的肺外合

并症［Ｊ］．实用儿科杂志，１９９３，８（４）：２１３．

［４］ 左慧敏，刘秀云，江载芳．白介素８、白介素１０及γ干扰素

在肺炎支原体肺炎中的作用［Ｊ］．中国实用儿科杂志，

２００８，２３（４）：２６９２７１．

［５］ＬｉｕＦＣ，ＣｈｅｎＰＹ，ＨｕａｎｇＦＬ，ｅｔａｌ．Ｄｏｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌｔｅｓｔｓ

ｐｒｏｖｉｄｅａｄｅｑｕａｔｅｒａｐｉｄｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＭｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕ

ｍｏｎｉａｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪｐｎＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００８，６１（５）：３９７

３９９．

［６］ ＮａｒｉｔａＭ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＥＬＩＳＡｋｉｔｓｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆＭｙ

ｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅｓｐｅｃｉｆｉｃＩｇＧ，ＩｇＡ，ＩｇＭａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

ｏｎｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＭｙｃｏｐｌａｓｍａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎ

ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．ＫａｎｓｅｎｓｈｏｇａｋｕＺａｓｓｈｉ，２００５，７９（７）：４５７

４６３．

（收稿日期：２０１２０６１４　修回日期：２０１２１１１６）

乙肝病毒大蛋白阳性患者血清中ＨＢＶＤＮＡ及ＨＢＶ
血清学标志物的检测及意义

罗文明，陈　琳（江苏省南通市第三人民医院检验科　２２６００６）

　　【摘要】　目的　探讨乙型肝炎病毒大蛋白（ＨＢＶＬＰ）与乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）ＤＮＡ及乙型肝炎病毒标志物

（ＨＢＶＭ）的相关性及意义。方法　用荧光定量聚合酶链反应法检测 ＨＢＶＤＮＡ，酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测

ＨＢＶＭ和 ＨＢＶＬＰ。结果　２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性患者血清 ＨＢＶＤＮＡ的总阳性率为８６．３２％，且 ＨＢＶＬＰ测定

的吸光度值与 ＨＢＶＤＮＡ的拷贝数呈正相关。结论　ＨＢＶＬＰ能反映出 ＨＢＶ的复制情况，与 ＨＢＶＤＮＡ具有良

好的相关性，可作为判断 ＨＢＶ感染者体内病毒复制的可靠指标。

【关键词】　乙型肝炎；　乙型肝炎病毒大蛋白；　ＤＮＡ；　病毒标志物
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　　乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染是一个全球性的公共卫生问

题，它的发病率较高，且易慢性化，进而发展为肝硬化甚至原发

性肝癌。我国属 ＨＢＶ感染高流行区，一般人群的乙型肝炎病

毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）阳性率为９．７５％。２００５年，我国将乙型

肝炎首次列为当今我国危害最严重的四大传染病之一［１］。乙

型肝炎病毒大蛋白（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｌａｒｇｅｓｕｒｆａｃｅｐｒｏｔｅｉｎ，

ＨＢＶＬＰ）是 ＨＢＶ 包膜蛋白组成成分之一，存在于感染性

Ｄａｎｅ颗粒和亚病毒颗粒上，具有双重跨膜拓扑结构。不同状

态下 ＨＢＶ感染者血清中病毒颗粒 ＨＢＶＬＰ含量不同，非复制

期间不含病毒ＤＮＡ的小球形颗粒和管形颗粒中 ＨＢＶＬＰ含

量极低，而含病毒ＤＮＡ的Ｄａｎｅ颗粒中 ＨＢＶＬＰ的含量可达

２０％，因而提示 ＨＢＶＬＰ水平可能与 ＨＢＶ含量密切相关
［２］。

本文对２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性的乙型肝炎患者样本进行 ＨＢＶ

ＤＮＡ及 ＨＢＶＭ的检测，旨在探讨 ＨＢＶＬＰ与 ＨＢＶＤＮＡ及

ＨＢＶＭ间相关性及临床意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性样本均为本院２０１０年

１２月２日至２０１２年５月３１日传染病区住院患者，其中男１５４

例，女５９例，年龄１６～８６岁，平均年龄４２．３岁。

１．２　试剂与方法　ＨＢＶＬＰ与 ＨＢＶＭ采用酶联免疫吸附试

验（ＥＬＩＳＡ）法，ＨＢＶＤＮＡ采用荧光定量聚合酶链反应（ＰＣＲ）

法，其中ＨＢＶＭ和ＨＢＶＤＮＡ试剂由上海科华生物有限公司

提供，ＨＢＶＬＰ为北京贝尔生物工程公司产品。

２　结　　果

２．１　２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性患者各类 ＨＢＶ血清学阳性模式中

ＨＢＶＤＮＡ总阳性率为８６．３８％，血清学模式中以 ＨＢｓＡｇ、乙

型肝炎病毒ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）、乙型肝炎病毒核心抗体（抗

ＨＢｃ）三者均为阳性（大三阳）的ＤＮＡ阳性患者数量最多，比例

也很高（９５．１６％），其次为 ＨＢｓＡｇ、乙型肝炎病毒ｅ抗体（抗

ＨＢｅ）、抗ＨＢｃ三者阳性（小三阳）３３例（７３．３３％）和 ＨＢｓＡｇ、

抗ＨＢｃ二者阳性２５例（６９．４４％）。ＨＢＶＬＰ阳性患者 ＨＢＶ

感染各种模式的 ＨＢＶＤＮＡ检测情况见表１。

表１　ＨＢＶＬＰ阳性患者各类 ＨＢＶ血清学阳性模式

　　　与 ＨＢＶＤＮＡ检测的相关性

ＨＢＶＭ血清学阳性模式 狀
ＨＢＶＤＮＡ

阳性［狀（％）］ 阴性［狀（％）］

ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、抗ＨＢｃ １２４ １１８（９５．１６） ６（４．８４）

ＨＢｓＡｇ、抗ＨＢｅ、抗ＨＢｃ ４５ ３３（７３．３３） １２（２６．６７）

ＨＢｓＡｇ、抗ＨＢｃ ３６ ２５（６９．４４） １１（３０．５６）

ＨＢｓＡｇ、抗ＨＢｅ ３ ３（１００） ０

ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ ４ ４（１００） ０

ＨＢｓＡｇ １ １（１００） ０

合计 ２１３ １８４（８６．３８） ２９（１３．６２）

２．２　２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性样本吸光度（Ａ）值与 ＨＢＶＤＮＡ之

间的关系　测定 ＨＢＶＬＰ阳性吸光度（Ａ）值与 ＨＢＶＤＮＡ拷

贝数存在正相关，即 ＨＢＶＤＮＡ拷贝数越大，ＨＢＶＬＰ测定的

吸光度（Ａ）值越大（表２）。

表２　２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性样本吸光度（Ａ）值与 ＨＢＶＤＮＡ

　　　阳性拷贝数的相关性

ＨＢＶＤＮＡ拷贝数 狀 ＨＢＶＬＰ吸光度

＜１０３ ２９ ０．２０４±０．１４２

≥１０３～１０５ ４８ ０．４５３±０．２２４

≥１０５～１０６ ６９ ０．７７３±０．４１５

≥１０７ ６７ １．０３２±０．６８２

３　讨　　论

ＨＢＶＤＮＡ是 ＨＢＶ感染与复制的直接证明，但ＤＮＡ检

测不出并不意味着已经清除了病毒，因为作为病毒复制重要指

标的肝内ｃｃｃＤＮＡ的降低远低于血清ＨＢＶＤＮＡ的水平，血清

ＨＢＶＤＮＡ不能真实准确地反映肝组织内 ＨＢＶ感染及复制

的情况，尤其在 ＤＮＡ低水平时，肝内 ＤＮＡ仍可维持一定水
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平。有动物模型证实 ＨＢＶ感染者血清的感染性不仅依赖于

Ｄａｎｅ颗粒的多少，还依赖于富含大蛋白的亚病毒颗粒的数

量［３］。大蛋白 ＨＢＶＬＰ是 ＨＢＶＤａｎｅ颗粒和亚病毒颗粒（管

状颗粒）的主要包膜成分，与 ＨＢＶ复制程度密切相关，在感染

早期，它与细胞受体结合并介导病毒的细胞内摄入，在感染晚

期是病毒组装和分泌的关键［４］。因此检测 ＨＢＶＬＰ作为临床

判定体内 ＨＢＶ复制和治疗及预后判断具有重要意义。

本研究结果显示，２１３例 ＨＢＶＬＰ阳性患者中共有１８４例

（８６．３２％）血清 ＨＢＶＤＮＡ阳性，表明二者具有良好的相关

性。另仍有２９例（１３．６８％）ＨＢＶＤＮＡ测定阴性，其原因可能

为：（１）含有 ＨＢＶＬＰ的亚病毒颗粒（管状颗粒）的数量远远大

于完整病毒颗粒的数量，血液中消退时间也晚于 ＨＢＶＤＮＡ。

（２）ＨＢＶ基因的变异频繁和ＰＣＲ引物局限性导致一定的漏检

率，而 ＨＢＶＬＰ采用单克隆抗体，特异性识别，受基因变异影

响小。（３）抗病毒药物的广泛使用，最大限度地抑制已经形成

的病毒继续表达蛋白，以病毒ＤＮＡ 为模板的转录和病毒蛋白

的转译表达不受影响。因此 ＨＢＶＤＮＡ阴性并不意味病毒的

完全清除，其亚病毒颗粒在细胞内积累使细胞毛玻璃化，产生

直接毒性作用，导致肝细胞液泡化和细胞凋亡。提示 ＨＢＶＬＰ

检测可作为弥补 ＨＢＶＤＮＡ的某些不足，亦可作为 ＨＢＶ复制

活跃的可靠指标。

表２结果显示，ＨＢＶＬＰ检测的吸光度（Ａ）值与 ＨＢＶ

ＤＮＡ拷贝数存在正相关，即 Ａ值越大，ＨＢＶＤＮＡ拷贝数亦

越大，证实 ＨＢＶＬＰ的检测能有效地反映 ＨＢＶ复制的状况，

对临床诊断和治疗具有重要的参考价值。
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应用长托宁联合氯磷定治疗有机磷农药中毒的临床观察

马永海（青海省湟源县人民医院急诊科　８１２１００）

　　【摘要】　目的　探讨阿托品与长托宁（盐酸戊乙奎醚）两种药物联合氯磷定治疗有机磷农药中毒的疗效。方法

　将收治的急性有机磷农药中毒患者２３例，除１例入院时已死亡外，其余２２例随机分成两组，分别采用阿托品和

长托宁治疗。阿托品组用大剂量阿托品加氯磷定，长托宁组采用长托宁加氯磷定。结果　长托宁组抢救成功率

９０．９％，阿托品组７２．７％，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　新型抗胆碱药长托宁联合氯磷定治疗有

机磷农药中毒疗效确切，与阿托品比较具有作用时间长，选择性强，不良反应少，剂量易掌握等优点。

【关键词】　长托宁；　阿托品；　氯磷定；　有机磷农药中毒
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　　有机磷农药中毒是由于有机磷农药抑制了神经系统的胆

碱酯酶活性，使胆碱神经的传递介质乙酰胆碱大量聚积，蓄积

的乙酰胆碱使中枢神经系统和胆碱能神经过度兴奋，而后抑制

或衰竭，引起一系列毒蕈碱样、烟碱样症状和体征［１］。长期以

来，阿托品作为抢救有机磷中毒的首选药物使用，但由于阿托

品应用个体差异性大。疗效和不良反应同时出现，当剂量过大

时，易出现一系列不良反应，甚至中毒。随着抗胆碱药物研究

的不断深入，新型抗胆碱药长托宁已在临床逐渐取代阿托品治

疗有机磷农药中毒。现对本院急诊科应用长托宁治疗有机磷

农药中毒的临床疗效进行观察，分析如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　观察病例均为２０１１年３月至２０１２年２月本

院住院患者。纳入标准：（１）有明确急性有机磷农药中毒病史；

（２）排除其他原因引起的中毒；（３）格拉斯哥昏迷评分（ＧＣＳ）＜

８；（４）治疗时间大于或等于４ｄ。男１４例，女８例；轻度中毒５

例，中度中毒１０例，重度中毒７例。随机分成两组，每组１１例。

１．２　治疗方法　两组病例入院后均立即终止毒物继续吸收

（清洗头发、皮肤、洗胃、导泻），及时应用特效解毒剂（治疗组应

用长托宁联合氯磷定，对照组应用阿托品联合氯磷定治疗）、对

症支持治疗（包括呼吸与循环支持）。

１．３　疗效判断标准　中毒症状消失，胆碱酯酶活力稳定在

６０％以上，停药观察１ｄ无反跳。

１．４　统计学方法　计数资料以率表示，组间比较采用χ
２ 检

验。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组有机磷农药中毒治疗后治愈率及死亡率比较　见表１。

表１　两组治疗效果比较

组别 狀 治愈 死亡 总有效

阿托品 １１ ９ ２ ９（７２．７）

长托宁 １１ １０ １ １０（９０．９）

　　注：两组疗效比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．２　两组患者住院时间比较　长托宁组平均住院５ｄ。阿托

品组平均住院１４ｄ，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）。

３　讨　　论

有机磷农药中毒机制主要是有机磷抑制体内胆碱酯酶活

性，使其失去分解乙酰胆碱的能力，导致乙酰胆碱蓄积，造成神

经传导功能障碍，出现一系列中毒症状［２］。救治有机磷农药中

毒普遍应用阿托品加解磷定或氯磷定的方法。由于追求“阿托

品”化指征，常导致阿托品过量而引起中毒，甚至造成死亡。据

报道，中重度中毒病例，阿托品中毒发生率分别高达６５％与

４５．４５％
［３］。
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