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乙型肝炎患者血清纤维化指标与血小板参数的临床意义

朱立新"新疆维吾尔自治区昌吉市第二人民医院检验科
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"摘要#
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目的
!

探讨乙型肝炎患者血清透明质酸"
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#$层黏连蛋白"

)(

#$
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型前胶原"
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(

型胶原蛋白

"

(
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#等肝纤维化指标!与血小板计数"

,)&

#$平均血小板体积"

V,9

#$血小板分布宽度"

,Q[

#联合检测的诊断价

值%方法
!

乙型肝炎患者
%$"

例"汉族
##$

例!维吾尔族
-"

例#!以诊断为急性肝炎
!%

例$慢性肝炎
R8

例$重型肝

炎
?#

例$肝炎肝硬化
?"

例为试验组%以昌吉市第二人民医院健康体检者
>$

例"汉族
%>

例!维吾尔族
%>

例#为对

照组%用放射免疫试剂盒分析血清
P/

$
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$
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'

$

(

L'

水平!用血细胞分析仪进行
,)&

$

V,9

$

,Q[

的检测%结

果
!

各试验组患者肝纤维化指标平均值均高于对照组%重型肝炎组$肝炎肝硬化组的
P/
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平均值

较急性肝炎组明显升高!差异有统计学意义"

F

#

$L$>

#&各试验组患者
,)&

与对照组相比均有所降低!重型肝炎组$

肝炎肝硬化组的
,)&

明显低于其余各组!差异有统计学意义"

F

#

$L$>

#&除急性肝炎组外各试验组患者
V,9

$

,Q[

平均值均较对照组有所升高%且肝炎肝硬化组的
V,9

$

,Q[

平均值较其他组明显升高!差异有统计学意义"

F

#

$L$>

#%结论
!

综合分析血清肝纤维化指标及血小板参数!对乙型肝炎患者肝病进展的临床诊断具有重要参考价值%
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乙型肝炎&
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肝纤维化&
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血小板参数
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慢性乙型肝炎$简称乙肝%是肝硬化的最常见病因#

PN9

的长期感染可损害骨髓的造血功能和机体的免疫功能#引起不

同程度单核
.

巨噬细胞系统功能减弱#脾功能亢进#造成血小板

损害)

#

*

+肝纤维化是乙肝发展成肝硬化的中间过程#早期发现

并进行有效的治疗以阻断肝纤维化的发生和发展#对预防肝硬

化具有重要意义+本文通过对汉族,维吾尔族慢性乙型肝炎患

者肝纤维化指标血清透明质酸$
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%,层黏连蛋白$
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型

前胶原$
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型胶原蛋白$
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%#以及血小板计数

$

,)&

%,平均血小板体积$

V,9

%,血小板分布宽度$

,Q[

%的检

测#以探讨上述指标联合应用对肝病进展的诊断价值+

$

!

材料与方法

$L$

!

标本来源
!

收集
%$$-

年
R

月至
%$#$

年
#%

月在本院住

院的乙肝患者
%$"

例#其中汉族男
>R

例,女
>%

例#年龄
%R

!

"?

岁#平均
?RL>

岁#维吾尔族男
>>

例,女
?#

例#年龄
%?

!

"%

岁#

平均
>$

岁+根据-病毒性肝炎防治方案.

)

%

*临床诊断将患者分

为急性肝炎组,慢性肝炎组,重型肝炎组,肝炎肝硬化组+另

外#按年龄,性别,民族相匹配的原则选择同期本院门诊体检的

健康体检者
>$

例#其中汉族男
#?

例,女
##

例#维吾尔族男
#>

例,女
#$

例#年龄
%%

!

">

岁#平均
>$L>

岁#作为对照组+各组

的年龄,性别,民族构成间差异无统计学意义$

F

$

$L$>

%#具有

可比性+

$L/

!

方法

$L/L$

!

标本采集
!

在受检者知情同意后#抽取清晨空腹静脉

血
%L$3)

#分别加入普通生化管和
+Q&/.S

%

抗凝管中#前者

离心$

?%$$<

"

3:G

#

>3:G

%后分离血清#

T%$c

保存#

#

周内进

行肝脏纤维化指标的测定(后者#混匀#

?B

内上机测定血小板

/

$#

/

检验医学与临床
%$#%

年
#

月第
-

卷第
#

期
!

)EFVC@'1:G

!

MEG5E<

2

%$#%

!

9=1L-

!
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参数+

$L/L/

!

肝脏纤维化指标的测定
!
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均采

用放射免疫分析法#测定仪器为
V,'.#

型微孔板单光子计数

仪#每周测定
#

次#试剂盒由北京源德生物医学工程有限公司

提供#严格按试剂使用说明操作+

$L/L'

!

血小板相关参数的检测
!

,)&

,

V,9

,

,Q[

均采用日

本希森美康
*

2

63CHZ&.#R$$:

五分类全自动血细胞分析仪及

其配套试剂进行检测+

$L'

!

统计学处理
!

采用
*,**#!L$

软件对数据进行分析#数

据用
I_@

表示#均数比较采用
:

检验#组间比较采用
*(S.

R

检

验#

F

#

$L$>

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/L$

!

肝脏纤维化指标的变化
!

各试验组乙肝患者的
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平均值均高于对照组#其中重型肝炎组,肝炎

肝硬化组的
P/

,

)(

,

,'

'

,

(

L'

平均值较急性肝炎组明显升

高#差异有统计学意义$

F

#

$L$>

%#且
,'

'

水平在各试验组均

有所不同#重型肝炎组依次高于肝炎肝硬化组,慢性肝炎组和

急性肝炎组#差异均有统计学意义$

F

#

$L$>

%+见表
#

+

表
#

!

各试验组乙肝患者肝纤维化指标的变化%

I_@
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G
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组别
' P/ )( ,'

' (

L'

急性肝炎组
!% #$-L"#_#8L%$

D

#%%L>!_#$L>>

@D

#8L?#_!L>%

@FD

#$#L%#_#$L$$

D

慢性肝炎组
R8 #>!L#?_#-LR>

@D

#?-L?%_#8L"!

@D

!%L$-_8L#>

@ED

#?RL88_#8L!%
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重型肝炎组
?# ?##L$>_>$L%>

@EF

!#$L%8_!-L"R

@EF

--L"8_%$L#?

@EF

%>?L%>_%?L-"

@EF

肝炎肝硬化组
?" ??-L8R_?#LR>

@EF

%""L!$_%>L!?

@EF

88L%8_#$L"R

@EFD

%R-L"%_!>L>$

@EF

对照组
>$ "!L-?_#$L$R 8-L?#_#$L-$ 8L>?_#L%$ 8-L"R_?L-8

!!

注!与急性肝炎组相比#

E

F

#

$L$>

(与慢性肝炎组相比#

F

F

#

$L$>

(与重型肝炎组相比#

D

F

#

$L$>

(与对照组相比#

@

F

#

$L$>

+

/L/

!

血小板相关参数的改变
!

各试验组乙肝患者的
,)&

平

均值均低于对照组#且重型肝炎组,肝炎肝硬化组的
,)&

值明

显低于急性,慢性肝炎组#差异有统计学意义$

F

#

$L$>

%(除急

性肝炎组外各试验组患者
V,9

,

,Q[

平均值均较对照组有所

升高#且肝炎肝硬化组的
V,9

,

,Q[

平均值较其他组明显升

高$

F

#

$L$>

%#见表
%

+

表
%

!

各试验组乙肝患者血小板参数的变化%

I_@

'

组别
' ,)&

$

#̀$

-

"

)

%

V,9

$

J)

%

,Q[

$

U

%

急性肝炎组
!% #8"LR8_##L"- -L%R_$L-"

D

#"LR%_$L->

D

慢性肝炎组
R8 #">L"-_#>L$%

@

#%L$-_$L-$

@D

#8L%$_#L%#

D

重型肝炎组
?# #$-L>R_#-L%!

@EF

#!L"-_#L$>

@ED

%!L!%_#L#-

@ED

肝炎肝硬化组
?" -#L%"_#>L"!

@EF

%#L-"_#L?!

@EFD

?"L>?_#L$%

@EFD

对照组
>$ %$RL!>_!>LR" RL?%_$L>- #"L-$_$L8%

!!

注!与急性肝炎组相比#

E

F

#

$L$>

(与慢性肝炎组相比#

F

F

#

$L$>

(

与重型肝炎组相比#

D

F

#

$L$>

(与对照组相比#

@

F

#

$L$>

+
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讨
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论

肝纤维化主要表现为肝组织中细胞外基质$

+'V

%的合成

与降解的稳态机制失去平衡#最终导致
+'V

病理性沉积+研

究表明#肝病患者肝脏纤维化进程是肝细胞反复受损,细胞外

间质逐渐增加的过程+间质主要由肝间质和肝实质细胞合成#

包括胶原蛋白$

)

,

'

,

$

和
(

型%,非胶原蛋白$如
)(

等%和蛋

白聚糖$如血清
P/

等%+间质各组分中血清
P/

,

)(

,

,'

'

,

(

L'

是目前公认的肝纤维化标志物)

!.?

*

+

本研究结果表明#各试验组乙肝患者的
P/

,

)(

,

,'

'

,

(

L'

平均值均高于对照组#其中重型肝炎组,肝炎肝硬化组的

P/

,

)(

,

,'

'

,

(

L'

平均值较急性肝炎组明显升高#差异有

统计学意义$

F

#

$L$>

%+该结果与田永芳等)

>

*的报道结果相

符#表明在非急性发作期的乙型肝炎患者血清中肝纤维化标志

物升高#提示肝纤维化程度加重+

,'

'

血清水平升高反映
,'

'

合成旺盛#肝脏炎症坏死时
,'

'

降解#血清
,'

'

水平升高#

是活动性纤维生成和炎症的较好标志+

,'

'

血清水平在急性

肝炎中升高#并与慢性肝病肝纤维化分期相关)

"

*

+本研究
,'

'

水平在重型肝炎组依次高于肝炎肝硬化组,慢性肝炎组和急

性肝炎组#该结果与上述观点相符+

慢性乙肝患者由于长期受乙型肝炎病毒的感染#可损害骨

髓的造血功能+骨髓造血功能降低致使巨核细胞减少,血小板

数量及功能改变+血小板三项参数与体外血小板功能有较好

的相关性#可间接反映其功能状态+

,)&

是检测患者血小板

生成与衰亡的指标#

V,9

是检测骨髓中巨核细胞增生代谢和

血小板生成的参数#

,Q[

是反映血小板均一性的参数)

8

*

+

本研究中各试验组乙肝患者的
,)&

平均值均低于对照

组#且重型肝炎组,肝炎肝硬化组的
,)&

值明显低于急性,慢

性肝炎组#差异有统计学意义$

F

#

$L$>

%#该结果与陈永鹏

等)

R

*的报道相符#

,)&

水平随纤维化的进展而降低(除急性肝

炎组外各试验组患者
V,9

,

,Q[

平均值均较对照组有所升

高#且肝炎肝硬化组的
V,9

,

,Q[

平均值较其他组明显升高

$

F

#

$L$>

%#说明随着慢性肝炎肝纤维化的进展#血小板破坏

增加时#

V,9

,

,Q[

相应增大#与骨髓代偿性地释放体积较大

的年轻的血小板以增强血小板的功能有关)

-

*

+

总之#本研究显示#随着肝纤维化程度的进展#患者血清中

P/

,

)(

,

,'

'

,

(

L'

的含量亦增加(而
,)&

与肝纤维化进展

呈负相关#

V,9

,

,Q[

与肝纤维化分期呈正相关+提示临床

可以通过检测患者血清肝纤维化指标和血小板相关参数动态

观察肝纤维化的进程#并对乙肝患者肝脏纤维化状况进行辅助

临床诊断和指导治疗#为临床肝纤维化监测提供非创伤性的诊

断依据+
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!

肝脏是凝血因子合成的重要场所+在目前已确定的
#?

个凝血因子中#有
#%

个是由肝脏参与合成的#并能合成和灭活

纤维蛋白的溶解物与抗纤溶物质#因此肝脏在体内的止凝血过

程中起着非常重要的作用+肝病患者由于维生素
S

严重缺乏

或肝功能不全#导致肝细胞合成烃基化酶减少或烃基化酶与其

辅酶维生素
S

之间的反应减弱#表明它有辅助诊断和判断预

后的参考意义)

!

*

+肝病导致肝功能不全时#蛋白合成减少#清

除组织凝血活酶和被激活的纤溶因子能力下降+维生素
S

吸

收障碍#使得维生素
S

依赖凝血因子的前体不能变成有活性

的凝血因子#肝素酶合成降低#肝素灭活能力下降#血浆中肝素

和类肝素抗凝物质增多等因素#引起
,&

,

/,&&

,

&&

延长#

ObN

下降)

?

*

+

'L/

!

,&

是检测外源性凝血系统最常用的试验#它反映因子

%

,

$

,

&

,

+

的含量或有循环抗凝物质存在(

/,&&

是反映内

源性凝血系统最常用和较敏感的筛选试验#测定因子
#

,

,

,

-

的凝血活性#也受因子
)

,

%

,

$

,

+

的影响(

&&

是反映共同凝

血途径的试验+向晓星等)

>

*研究表明慢性肝炎严重肝损害患

者存在多种凝血因子合成障碍#且消耗过多及血浆中抗凝物质

增多+因此
&&

能直接反映患者血浆内肝素和类肝素抗凝物

质的水平#

&&

的测定值和异常率与肝功能损害程度呈正相

关#是预测患者病情预后的敏感指标+当肝脏疾病引起肝细胞

损害时#肝脏合成凝血功能减退#引起维生素
S

依赖因子$凝

血因子
%

,

&

,

,

,

+

%等合成减少#从而使
,&

,

/,&&

,

&&

延

长+

ObN

是由肝脏合成的一种糖蛋白#在凝血过程中具有重要

的生理作用#

ObN

具有增强细胞间的桥联力和减少细胞表面负

电荷作用#其含量降低是反映严重肝损害患者的蛋白和生物酶

合成下降#凝血功能障碍的较敏感指标#当严重肝损害时其含

量明显降低+血液凝固过程中#纤维蛋白原被凝血酶转化为纤

维蛋白#并在活化因子的作用下形成交联纤维蛋白#

Q.Q

是交

联纤维蛋白在纤溶酶作用下形成的最小降解产物#半衰期长#

检出率高#它的升高特异地反映体内纤溶活性增强+据报道#

Q.Q

的升高#在多种肿瘤中存在#如肺癌,乳腺癌,结肠癌,卵巢

癌等)

"

*

+由表
#

可以看出#

Q.Q

水平在肝癌组明显高于对照

组#且随肝功能损伤逐渐加重+

Q.Q

水平逐渐升高#说明
Q.Q

水平与肝功能损伤程度相关#动态监测
Q.Q

水平是肿瘤患者

的一个重要预后指标+

'L'

!

本文资料表明#与对照组比较#肝癌组和肝硬化组
,&

,

/,&&

,

&&

均明显延长#

ObN

减少#

Q.Q

增加#差异有统计学意

义$

F

#

$L$#

%+普通肝炎组
,&

,

/,&&

延长#差异有统计学意

义$

F

#

$L$>

%(

&&

,

ObN

,

Q.Q

差异无统计学意义$

F

$

$L$>

%+

因此#说明肝病患者的血液处于低凝状态#具有出血倾向+通

过
,&

,

/,&&

,

&&

,

ObN

凝血指标和
Q.Q

的联合检测#可从多

个角度更客观,准确地评价肝病患者的凝血功能状况及其病情

预后#可作为评估各型肝病的严重性和预后的重要指标+同时

也可作为肝功能储备量的敏感指标并能判断肝病患者肝功能

的损害程度#对肝病患者的临床监测及估计预后有一定的参考

价值)
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