
·论　著·

慢性乙肝患者 ＨＢｅＡｇ和ＨＢＶＤＮＡ载量与ＡＬＴ水平

相关性探讨

方健源，高　慧 ，陈炳权，简梦华（广州市番禺区中心医院检验科　５１１４００）

　　【摘要】　目的　探讨慢性乙肝患者血清中乙型肝炎ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）和乙型肝炎病毒ＤＮＡ（ＨＢＶＤＮＡ）载量

与丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）水平之间的关系，为临床诊治提供参考。方法　收集３８０例慢性乙肝患者标本采用

ＥＬＩＳＡ法进行ＨＢｅＡｇ检测，血清ＨＢＶＤＮＡ定量采用实时荧光定量ＰＣＲ法，ＡＬＴ采用全自动生化法。结果　Ⅰ

组与Ⅱ组 ＨＢｅＡｇ阳性率差异无统计学意义（犘＝０．０５２）。Ⅰ、Ⅱ组分别与Ⅲ组比较，ＨＢｅＡｇ阳性率差异均有统计

学意义（犘＜０．０１）。ＨＢＶＤＮＡ载量与ＡＬＴ水平存在一定的关联（犘＝０．０００），等级相关系数为０．３９８。结论　慢

性乙肝患者不能单靠某项检验指标来判断是否进行抗病毒治疗，在决定是否需抗病毒治疗时，需联合、动态检测这

些指标。

【关键词】　慢性乙型肝炎；　乙型肝炎病毒ＤＮＡ；　乙型肝炎ｅ抗原；　丙氨酸氨基转移酶

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１３．０５．０１３ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１３）０５０５３８０２

犆狅狉狉犲犾犪狋犻狅狀狉犲狊犲犪狉犮犺犫犲狋狑犲犲狀狊犲狉狌犿犎犅犲犃犵犪狀犱犎犅犞犇犖犃狑犻狋犺犃犔犜犾犲狏犲犾犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮犺狉狅狀犻犮狋狔狆犲犅犺犲狆犪狋犻狋犻狊　

犉犃犖犌犑犻犪狀狔狌犪狀，犌犃犗犎狌犻，犆犎犈犖犅犻狀犵狇狌犪狀，犑犐犃犖犕犲狀犵犺狌犪（犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犔犪犫狅狉犪狅狉狔，犘犪狀狔狌犇犻狊狋狉犻犮狋犆犲狀

狋狉犪犾犎狅狊狆犻狋犪犾，犌狌犪狀犵狕犺狅狌，犌狌犪狀犵犱狅狀犵５１１４００，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｓｅｒｕｍＨＢｅＡｇａｎｄＨＢＶＤＮＡｗｉｔｈｔｈｅＡＬＴｌｅｖｅｌ

ｉｎｏｒｄｅｒｔｏｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓ．犕犲狋犺狅犱狊　３８０ｃａｓｅｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｔｙｐｅＢｈｅｐａｔｉｔｉｓｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄ．Ｓｅｒ

ｕｍＨＢｅＡｇｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｕｓｉｎｇＥＬＩＳＡｍｅｔｈｏｄ，ＨＢＶＤＮＡｗａｓｑｕａｎｔｉｔａｔｅｄｂｙｔｈｅｒｅａｌｔｉｍｅｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎａｓｓａｙ

ａｎｄｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＰＣＲａｓｓａｙａｎｄＡＬＴｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｔｈｅｆｕｌｌｙａｕｔｏｍａｔｉｃｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙａｓｓａｙ．犚犲狊狌犾狋狊　

ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｇｒｏｕｐⅠａｎｄⅡ（犘＝０．０５２）．ＣｏｍｐａｒｉｎｇｔｈｅｇｒｏｕｐⅢ ｗｉｔｈｔｈｅｇｒｏｕｐ

ⅠａｎｄⅡｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｔｈｅｒｅｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅＨＢｅＡｇｐｏｓｉｔｉｖｅｒａｔｅ（犘＜０．０１）．ＴｈｅＨＢＶＤＮＡａｎｄｔｈｅ

ＡＬＴｌｅｖｅｌｈａｄｃｅｒｔａｉｎｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ（犘＝０．０００），ｔｈｅＳｐｅａｒｍａｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｐａｒａｍｅｔｅｒｗａｓ０．３９８．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｔｈｅｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｔｙｐｅＢｈｅｐａｔｉｔｉｓｃａｎｎｏｔｂｅｅｓｔｉｍａｔｅｄｂｙｏｎｌｙｏｎｅｔｅｓｔｉｎｄｅｘｂｅｆｏｒｅａｎｔｉｖｉｒａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｓｅｔｅｓｔ

ｉｎｄｅｘｅｓｎｅｅｄｔｏｂｅｊｏｉｎｔｌｙａｎｄｄｙｎａｍｉｃａｌｌｙｄｅｔｅｃｔｅｄｉｎｏｒｄｅｒｔｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｗｈｅｔｈｅｒａｄｏｐｔｉｎｇａｎｔｉｖｉｒａｌｔｈｅｒａｐｙ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ｃｈｒｏｎｉｃｔｙｐｅＢｈｅｐａｔｉｔｉｓ；　ＨＢＶＤＮＡ；　ｔｙｐｅＢｈｅｐａｔｉｔｉｓｅａｎｔｉｇｅｎ；　ＡＬＴ

　　乙型肝炎是由乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染所致。世界卫生

组织（ＷＨＯ）估计，本病每年造成１００万人死亡
［１］。目前我国

现状慢性乙肝患者多以血清感染标记物来判定。荧光定量

ＰＣＲ法的应用得以对 ＨＢＶ的复制进行相对的量化，有利于临

床对 ＨＢＶ感染的诊断、治疗方案的选择及疗效的判断。ＡＬＴ

是肝功能的主要观察指标，可以反映病毒感染对肝细胞的损害

程度。为探讨慢性乙肝患者血清学标志物 ＨＢｅＡｇ与乙肝病毒

复制、肝功能损害的关系，作者对番禺区中心医院３８０例慢性乙

肝患者乙型肝炎ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）、乙型肝炎病毒ＤＮＡ（ＨＢＶ

ＤＮＡ）载量与丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）结果进行分析比较。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集番禺区中心医院２０１１年１～１２月３８０

例慢性乙肝患者血清标本。慢性乙肝诊断符合２００５年制定的

《慢性乙型肝炎防治指南》，排除合并 ＨＡＶ、ＨＣＶ、ＨＤＶ、ＨＥＶ

感染。按照 ＨＢＶＤＮＡ载量的高低分组分为３个组，Ⅰ组：＜

５×１０２ｃｏｐｙ／ｍＬ；Ⅱ组：５×１０
２
～５×１０

５ｃｏｐｙ／ｍＬ；Ⅲ组：＞１０
５

ｃｏｐｙ／ｍＬ。按照ＡＬＴ水平升高程度分为 Ａ组 ＡＬＴ≤１２０Ｕ／

Ｌ、Ｂ组１２０＜ＡＬＴ＜４００Ｕ／Ｌ、Ｃ组ＡＬＴ≥４００Ｕ／Ｌ３个组。

１．２　仪器与方法

１．２．１　ＨＢＶＤＮＡ 分析检测仪器是厦门安普利公司的

ＧＥＮＥＬＩＧＨＴ９８００型实时跟踪荧光ＰＣＲ仪，试剂是选用深圳

匹基公司生产的 ＨＢＶ核酸扩增（ＰＣＲ）检测试剂盒。阳性判

断标准：＞５×１０２ｃｏｐｙ／ｍＬ。

１．２．２　ＡＬＴ检测仪器为 ＯｌｙｍｐｕｓＡＵ５４２１生化分析仪，试

剂采用上海复星长征医学科学有限公司ＡＬＴ试剂盒。

１．２．３　ＨＢｅＡｇ检测仪器为辉煌之星全自动酶免分析仪，试剂

为上海科华生物股份有限公司 ＨＢｅＡｇ检测试剂盒。

１．３　 统计学方法　应用ＳＰＳＳ１３．０软件对数据进行分析，计

数资料以百分率（％）表示，组间比较用χ
２ 检验，以犘＜０．０５

为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　３８０例慢性乙肝患者 ＨＢＶＤＮＡ载量与 ＨＢｅＡｇ关系见

表１。经χ
２ 检验，Ⅰ组与Ⅱ组 ＨＢｅＡｇ阳性率差异无统计学意

义（犘＝０．０５２）。Ⅰ、Ⅱ组分别与Ⅲ组比较，ＨＢｅＡｇ阳性率差异

均有统计学意义（犘＜０．０１）。

表１　３８０例慢性乙肝患者 ＨＢＶＤＮＡ载量

　　与 ＨＢｅＡｇ关系［狀（％）］

ＨＢＶＤＮＡ

载量分组

ＨＢｅＡｇ

阳性 阴性
合计

Ⅰ组 ４（１．１） ４０（１０．５） ４４（１１．６）

Ⅱ组 ３４（８．９） １１４（３０．０） １４８（３８．９）

Ⅲ组 １３８（３６．３） ５０（１３．２） １８８（４９．５）

合计 １７６（４６．３） ２０４（５３．７） ３８０（１００）
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２．２　３８０例慢性乙肝患者 ＡＬＴ水平与 ＨＢＶＤＮＡ载量关系

见表２。经χ
２ 检验，χ

２＝７１．４６２，犘＝０．０００，等级相关系数为

０．３９８，表明 ＨＢＶＤＮＡ载量与ＡＬＴ水平存在一定的关联。

表２　３８０例慢性乙肝患者ＡＬＴ水平与

　　ＨＢＶＤＮＡ载量关系［狀（％）］

ＡＬＴ水平

分组

ＨＢＶＤＮＡ载量分组

Ⅰ组 Ⅱ组 Ⅲ组
合计

Ａ组 ４０（１０．５） １３２（３４．７） ９６（２５．３） ２６８（７０．５）

Ｂ组 ３（０．８） ６（１．６） ６５（１７．１） ７４（１９．５）

Ｃ组 １（０．３） １０（２．６） ２７（７．１） ３８（１０．０）

合计 ４４（１１．６） １４８（３８．９） １８８（４９．５） ３８０（１００．０）

３　讨　　论

ＨＢｅＡｇ是乙型肝炎病毒中含有的一种可溶性蛋白，是乙

型肝炎病毒在体内复制的标志之一。ＨＢＶＤＮＡ可真实反映

体内乙型肝炎病毒感染情况、复制程度及病程变化。通过统计

分析３８０例慢性乙肝患者在不同 ＨＢＶＤＮＡ 载量分组中

ＨＢｅＡｇ阳性率情况，作者发现 ＨＢｅＡｇ阳性多集中在高病毒复

制组中，ＨＢｅＡｇ阴性多集中在低病毒复制组中。因此可以认

为 ＨＢｅＡｇ抗原表达与 ＨＢＶＤＮＡ复制高低存在一定的关系。

本研究中有４例 ＨＢＶＤＮＡ载量低于５×１０２ｃｏｐｙ／ｍＬ同时

ＨＢｅＡｇ表达阳性的标本，占１．１％（４／３８０），原因可能为 ＨＢＶ

存在球形颗粒、管型颗粒和完整颗粒（Ｄａｎｅ）３种形式。Ｄａｎｅ

颗粒中含 ＨＢＶＤＮＡ，而球形、管型颗粒不含ＤＮＡ，无论何种

形式的 ＨＢＶ，只要其达到一定浓度即可被ＥＬＩＳＡ检测出，而

只有当Ｄａｎｅ颗粒存在时 ＨＢＶＤＮＡ才能出现阳性结果
［２］。

另外不排除某些患者由于处在药物治疗中而呈阴性。

在２０４例 ＨＢｅＡｇ阴性患者中有１５４例 ＨＢＶＤＮＡ载量

小于１０５ｃｏｐｙ／ｍＬ，这部分患者 ＨＢＶ复制水平较低，可能与患

者体内ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞高表达，具有较强免疫力有关
［３］。在

２０４例 ＨＢｅＡｇ阴性标本中有５０例 ＨＢＶＤＮＡ载量超过１０
５

ｃｏｐｙ／ｍＬ，有研究指出 ＨＢＶ的前Ｃ基因区（ＢＣＰ）双重突变与

ＨＢｅＡｇ转阴后的病毒复制有关，而且其变异可以导致病毒复

制的增加［４５］，这就解释了部分 ＨＢｅＡｇ阴性患者体内病毒仍

存在 ＨＢＶＤＮＡ的高度复制。ＨＢｅＡｇ检测用来反映 ＨＢＶ

ＤＮＡ复制水平存在一定的局限性，ＨＢＶＤＮＡ定量检测是反

映 ＨＢＶ复制和判断抗病毒治疗效果的最直接、可靠的指标，

两种检测方法相结合更能够反映患者 ＨＢＶ感染情况，二者具

有互补性［６］。

ＡＬＴ主要存在于肝细胞质中，对肝损害极为敏感，在肝实

质细胞大量损伤时，肝细胞膜通透性增加，ＡＬＴ可显著升高，

其水平可反映肝损伤程度。在 ＡＬＴ中、重度升高组Ｂ组和Ｃ

组中，随着 ＨＢＶＤＮＡ载量增加，患者例数不断增加。经统计

分析，可认为 ＨＢＶＤＮＡ载量与 ＡＬＴ水平存在一定的关联。

有资料报道，血清 ＨＢＶＤＮＡ水平上升，ＡＬＴ活性增加，ＩｇＭ

类抗ＨＢｃ滴度增高
［７］，也有资料显示，ＨＢＶＤＮＡ水平与肝功

能状态具有一定的内在联系［８］。可能的原因为机体清除乙肝

病毒的同时启动了宿主针对 ＨＢＶ的免疫应答，造成肝细胞

损伤。

综上所述，慢性乙肝感染患者不能单靠某项检验指标来判

断是否进行抗病毒治疗。单靠 ＨＢｅＡｇ阳性与否、ＨＢＶＤＮＡ

是否复制、ＡＬＴ是否异常都不能客观说明患者病情的严重程

度。临床医生在决定是否需抗病毒治疗时，需联合、动态检测

这些指标。
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ｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｅａｎｔｉｇｅｎｎｅｇａｔｉｖｅ

ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ［Ｊ］．ＪＶｉｒａｌＨｅｐａｔ，２００８，１５（１１）：８１７

８２６．

［４］ＰａｎｇＡ，ＹｕｅｎＭＦ，ＹｕａｎＨＪ，ｅｔａｌ．Ｒｅａｌｔｉｍｅｑｕａｎｔｉｆｉｃａ

ｔｉｏｎｏｆｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｃｏｒｅｐｒｏｍｏｔｅｒａｎｄｐｒｅｃｏｒｅｍｕ

ｔａｎｔｓｄｕｒｉｎｇｈｅｐａｔｉｔｉｓＥａｎｔｉｇｅｎｓｅｒｏｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ

Ｈｅｐａｔｏｌ，２００４，４０（６）：１００８１０１７．

［５］ ＰａｎＸ，ＨｕａｎｇＨ，ＤｕＷ，ｅｔａｌ．ＴｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆＨＢＶ

ｃｏｒｅｐｒｏｍｏｔｅｒｄｏｕｂｌｅｍｕｔａｔｉｏｎｓ（Ａ１７６２ＴａｎｄＧ１７６４Ａ）

ｗｉｔｈｖｉｒａｌｌｏａｄｄｉｆｆｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎＨＢｅＡｇｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄａｎｔｉ

ＨＢｅｐｏｓｉｔｉｖｅｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ：ａｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｊ

Ｈｅｐａｔｏｌ，２００９，５１（２）：４１１４１２．

［６］ 吴殿磊，徐光华，冯继红，等．二十岁以下慢性 ＨＢＶ感染

者 ＨＢＶＤＮＡ与 ＨＢｅＡｇ的定量关系［Ｊ］．世界华人消化

杂志，２００７，１５（８）：９０９９１２．

［７］ 缪晓辉，孔宪涛．ＨＢＶ基因定量分析技术的应用价值存

在问题及展望［Ｊ］．肝脏，１９９９，４（３）：１７２１７４．

［８］ 雷建华，杨旭，贺兴鄂，等．乙型肝炎患者血清 ＨＢＶＤＮＡ

水平与肝功能关系分析［Ｊ］．中国现代医学杂志，２００５，５

（１０）：１５８３１５８５．

（收稿日期：２０１２０８１３　修回日期：２０１２１２０５）
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　　 ｌｅｖｅｌｏｆｓｅｒｕｍｓｅｃｒｅｔｏｒｙＩｇＡｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＩｇＡｎｅ

ｐｈｒｏｐａｔｈｙｉｓｅｌｅｖａｔｅｄａｎｄａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ

ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ［Ｊ］．ＮｅｐｈｒｏｌＤｉａｌＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２００８，２３（１）：

２０７２１２．

［８］ ＦａｙａｄＡ，ＲｏｂａｉｎａＳＪ，ＣａｌｖｏＡｂｅｕｃｃｉＭ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏ

ｇｌｏｂｕｌｉｎＡｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ：ｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ［Ｊ］．

Ｍｅｄｉｃｉｎａ（ＢＡｉｒｅｓ），２０１１，７１（Ｓｕｐｐｌ２）：１２６．

［９］ 叶珍，汪丽珍，王昱，等．血清ＩｇＡ／Ｃ３比值在ＩｇＡ肾病诊

断及预后的意义［Ｊ］．中国中西医结合肾病杂志，２０１１，１２

（４）：３２９３３０．

［１０］付沙，徐安平，李劲高．血清ＩｇＡ及ＩｇＡ／Ｃ３比值用于ＩｇＡ

肾病的诊断价值［Ｊ］．新医学，２０１０，４１（１０）：６５８６６１．

（收稿日期：２０１２０７２２　修回日期：２０１２１１０５）
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