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超敏系统检测低拷贝ＨＢＶＤＮＡ定量的临床意义
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（山东省立医院检验科，济南２５００２１）

　　摘　要：目的　探讨超敏 ＨＢＶＤＮＡ定量检测的低拷贝结果与 ＨＢＶ标志物和肝功能主要指标的相关性。方法　同时检测

２８３例ＨＢＶＤＮＡ≤１０００ＩＵ／ｍＬ低拷贝的乙型肝炎患者的５项肝功能指标，并进行组间比较。结果　乙型肝炎病毒定量低拷贝

的患者ＨＢＶ标志物中ＨＢＶｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）差异有统计学意义（χ
２＝５．３１０，犘＝０．０２１）；ＨＢＶｅ抗体（ＨＢｅＡｂ）差异无统计学意义

（χ
２＝１．２６６，犘＞０．０５）；１２６例小三阳患者中，ＨＢＶＤＮＡ定量结果在２０及２０～１０３ＩＵ／ｍＬ５５．５６％；１１７例大三阳患者中，ＨＢＶ

ＤＮＡ定量检测结果阴性２１．３７％；肝功能指标谷氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）异常率分

别为１５．９０％、８．１３％、１３．７８％。结论　乙型肝炎５项定量结果低或经抗病毒治疗后的患者，临床应采用超敏系统检测 ＨＢＶ

ＤＮＡ定量，同时结合乙型肝炎５项定量与肝功能，更好地了解病毒复制情况和肝细胞损害程度，为治疗提供可靠的临床依据。
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　　病毒性乙型肝炎是常见的传染病之一，全球感染乙型肝炎

病毒（ＨＢＶ）者约３．５亿，中国约为１．２亿，是感染 ＨＢＶ者最

多的国家［１３］。ＨＢＶ具有较强的抵抗性、传染性、变异性，并且

传播途径多样。乙型肝炎极易发展为慢性肝炎和肝硬化，从而

导致肝癌的发生［４］。超敏 ＨＢＶＤＮＡ（ｈｓＨＢＶＤＮＡ）定量检

测基于罗氏ＣＡＰＣＴＭ检测系统平台，不仅减少操作误差，而

且较低的检测下限也可准确反映乙型肝炎患者病毒复制情况。

同时结合ＨＢＶ５项定量和肝功能检测，更好地了解病情，及时

调整治疗方案，为临床提供可靠的理论依据［５］。现收集３３３例

乙型肝炎患者血液标本，采用平行检测并比较分析。报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集该院２０１５年３－１２月的就诊患者，筛选

同时检测ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量、ＨＢＶ５项和肝功能检测的患者

２８３例，男２２０例，女６３例，平均年龄４０．２３岁。ｈｓＨＢＶＤＮＡ

定量为ＥＤＴＡＫ２ 抗凝血浆标本、ＨＢＶ５项定量和肝功能检测

为血清标本。

１．２　仪器与试剂　ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量检测采用罗氏ＣＯＢＡＳ

ＡｍｐｌｉＰｒｅｐ（ＣＡＰ）提取仪和ＣＯＢＡＳＴａｑｍａｎ４８（ＣＴＭ）扩增仪

及其配套检测试剂；ＨＢＶ５项定量检测的仪器采用美国雅培

ｉ２０００化学发光分析仪和配套检测试剂；肝功能检测使用奥林

巴斯ＡＵ５４００全自动生化分析仪和配套检测试剂，试剂由贝克

曼库尔特实验系统（苏州）有限公司提供。所有试剂在有效期

内，仪器均已校准。

１．３　方法　同时检测患者ｈｓＨＢＶＤＮＡ、ＨＢＶ５项定量和肝

功能指标。其中 ＨＢＶ５项定量的诊断标准为 ＨＢＶ表面抗原
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（ＨＢｓＡｇ或１）＞０．０５ＩＵ／ｍＬ为阳性；ＨＢＶ表面抗体（ＨＢｓＡｂ

或２）≥１０ｍＩＵ／ｍＬ为阳性；ＨＢＶｅ抗原（ＨＢｅＡｇ或３）和

ＨＢＶ核心抗体（ＨＢｃＡｂ或５）Ｓ／ＣＯ≥１为阳性；ＨＢＶｅ抗体

（ＨＢｅＡｂ或４）Ｓ／ＣＯ≤１为阳性。ＨＢｅＡｇ、ＨＢｅＡｂ、ＨＢｃＡｂ以

Ｓ／ＣＯ值表示，Ｓ为标本的吸光度值，ＣＯ为ｃｕｔｏｆｆ值。检测项

目进行室内质量控制，ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量采用１个浓度质控

水平，ＨＢＶ５项定量和肝功能指标均采用高、低值２个浓度质

控水平，再进行组间数据比较。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２１．０统计软件进行数据分析，

计数资料以例数或百分率表示，组间比较使用χ
２ 检验，犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ｈｓＨＢＶＤＮＡ 定量与 ＨＢｅＡｇ、ＨＢｅＡｂ的结果比较　

ＨＢｅＡｇ差异有统计学意义（χ
２＝５．３１０，犘＝０．０２１）；ＨＢｅＡｂ差

异有统计学意义（χ
２＝１．２６６，犘＞０．０５）。１２６例小三阳［ＨＢ

ｓＡｇ（＋），ＨＢｅＡｂ（＋），ＨＢｃＡｂ（＋）或１４５］患者中，ｈｓＨＢＶ

ＤＮＡ定量结果在２０及２０～１０
３ＩＵ／ｍＬ范围内占５５．５６％

（７０／１２６）；在１１７例大三阳［ＨＢｓＡｇ（＋），ＨＢｅＡｇ（＋），ＨＢｃＡｂ

（＋）或１３５］患者中，ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量结果阴性者２１．３７％

（２５／１１７），大部分患者为２０～１０２ＩＵ／ｍＬ，占４７．８６％。见表

１、２。

２．２　ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量与肝功能指标检测结果比较　２８３例

ＨＢＶ患者结果中谷氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、丙氨酸氨基转移

酶（ＡＬＴ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）异常率分别为１５．９０％（４５／

２８３）、８．１３％（２３／２８３）、１３．７８％（３９／２８３），且大部分异常结果

为１０２～１０
３ＩＵ／ｍＬ，分别占３０．００％，２１．９５％、１８．９２％；ＡＳＴ、

ＡＬＴ差异有统计学意义（χ
２＝１０．３６１和χ

２＝１６．５４３，犘＜０．１６

和犘＜０．０１）；ＡＬＰ 差异无统计学意义（χ
２ ＝３．０６３，犘＞

０．３８２）。见表３。

表１　　ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量与 ＨＢｅＡｇ、ＨＢｅＡｂ阳性检测率

　　　结果比较（狀）

ｈｓＨＢＶＤＮＡ

（ＩＵ／ｍＬ）

ＨＢｅＡｇ

＋ －

合计
ＨＢｅＡｂ

＋ －

合计

＋ １０６ ９８ ２０４ １０１ １０３ ２０４

－ ２９ ５０ ７６ ４５ ３４ ７９

合计 １３２ １４８ ２８３ １４６ １３７ ２８３

表２　　ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量与常规 ＨＢＶ５项阳性率

　　　结果比较［狀（％）］

ｈｓＨＢＶＤＮＡ（ＩＵ／ｍＬ）
例数

（狀）

ＨＢＶ５项模式

１３５ １４５

未检测 ６３ ２５（２１．３７） ３８（３０．１６）

１～２０ ３８ ２０（１７．０９） １８（１４．２９）

２０～１０２ １０９ ５６（４７．８６） ５３（４２．０６）

１０２～１０３ ３３ １６（１３．６８） １７（１３．４９）

ｈｓＨＢＶＤＮＡ阳性数 １４２ ７２（６１．５４） ７０（５５．５６）

合计 ２４３ １１７ １２６

表３　　ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量与肝功能ＡＳＴ、ＡＬＴ和ＡＬＰ指标结果比较

ＨＢＶＤＮＡ（ＩＵ／ｍＬ）
ＡＳＴ异常率［狀（％）］

＜４０Ｕ／Ｌ ＞４０Ｕ／Ｌ

ＡＬＴ异常率［狀（％）］

＜５０Ｕ／Ｌ ＞５０Ｕ／Ｌ

ＡＬＰ异常率［狀（％）］

＜１４０Ｕ／Ｌ ＞１４０Ｕ／Ｌ

未检测 ７３ ７（８．７５） ７８ １（１．２７） ７４ ８（９．７６）

１～２０ ９５ １５（１３．６４） １０２ ７（６．４２） ９６ １４（１２．７３）

２０～１０２ ４２ １１（２０．７５） ４８ ６（１１．１１） ４４ １０（１８．５２）

１０２～１０３ ２８ １２（３０．００） ３２ ９（２１．９５） ３０ ７（１８．９２）

合计 ２３８ ４５（１５．９０） ２６０ ２３（８．１３） ２４４ ３９（１３．７８）

χ
２ １０．３６１ １６．５４３ ３．０６３

犘 ＜０．０１ ＜０．０１ ＞０．３８２

３　讨　　论

ＨＢＶＤＮＡ定量可精准反映患者体内的病毒复制情况，目

前检测 ＨＢＶＤＮＡ定量的方法和试剂种类繁多，国际公认进

口罗氏试剂为检测 ＨＢＶＤＮＡ定量的参比试剂，是检测 ＨＢＶ

病毒定量的金标准。乙型肝炎治疗过程具有多阶段性和动态

性，与 ＨＢＶ５项和肝功能联合检测，能更好地反映乙型肝炎患

者感染后不同阶段的病情。

目前，实验室检测 ＨＢＶ５项的方法多样，常用化学发光免

疫检测法，因特异性和敏感性较高，在临床实验室中广泛使

用［６］。根据患者不同阶段的病情，检测结果可出现多种模式，

最常见的有１３５、１４５、１５等。本实验结果表明，１２６例小三阳

患者有５５．５６％的ｈｓＨＢＶＤＮＡ定量结果为２０～１０
３ＩＵ／ｍＬ，

提示仍存在 ＨＢＶ病毒低拷贝复制
［７８］；１１７例大三阳患者有

２１．３７％ ＨＢｅＡｇ阳性，但 ｈｓＨＢＶ ＤＮＡ 定量结果为阴性。

ＨＢｅＡｇ差异有统计学意义（χ
２＝５．３１０，犘＜０．０２１）；ＨＢｅＡｂ差

异无统计学意义（χ
２＝１．２６６，犘＞０．０５）。患者感染乙肝病毒

后会出现多种模式，但 ＨＢｅＡｇ与 ＨＢＶ定量结果呈正相关，可

作为 ＨＢＶ复制和高传染性的指标之一；ＨＢｅＡｂ随病毒定量

结果增高而降低，与定量结果呈负相关，可作为抗病毒治疗的

疗效评估。近些年，由于广泛使用抗病毒药物和免疫球蛋白

等，病毒变异情况也随之出现，且大部分变异后的 ＨＢｅＡｇ表达

量都较低，造成假阴性，从而漏检［９］。因此，临床需结合ｈｓＨＢＶ

ＤＮＡ定量和ＨＢＶ５项才能更好地判断患者现阶段病情。

本研究结果显示，低拷贝患者的 ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＡＬＰ异常率

分别为１５．９０％、８．１３％、１３．７８％，且大部分异常结果为１０２～

１０３ＩＵ／ｍＬ，分别占３０．００％，２１．９５％、１８．９２％。ＡＳＴ、ＡＬＴ

差异有统计学意义（χ
２＝１０．３６１和χ

２＝１６．５４３，犘＜０．１６和

犘＜０．０１）；ＡＬＰ差异无统计学意义（χ
２＝３．０６３，（下转第４６５页）
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水平，提示其静脉血栓的风险增加［９］。由于高含量Ｄ二聚体

也提示肿瘤细胞血行转移活跃和肿瘤快速生长。因此，监测肿

瘤患者Ｄ二聚体含量已不仅局限于防止静脉血栓发生，且有

助于提示是否需要对恶性肿瘤的病程发展进行干预。

本研究通过１４００例肿瘤患者及１４００例正常者之间的

Ｄ二聚体检测差异，分析Ｄ二聚体含量在肿瘤发生发展过程

的变化特征、是否能够对肿瘤患者的预后进行判断，以及是否

能够诊断肿瘤伴发ＤＩＣ进行评估，其结果对Ｄ二聚体检测在

肿瘤患者的病情监测与判断方面具有一定的临床意义，有助于

进一步扩大Ｄ二聚体在临床的应用范围。
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犘＞０．３８２），说明低拷贝患者ＡＳＴ异常率最高。ＡＳＴ、ＡＬＴ是

肝功能检测阳性率较高的指标，且与 ＨＢＶ复制密切相关，可

作为临床用药指导和患者疗效观察的常规检测项目［１０］。大部

分患者肝细胞损害程度与病毒复制量呈正相关，转氨酶指标结

果越高，患者免疫功能越活跃，此时抗病毒的疗效也就越好，同

时也是治疗的最佳时间［１１］。

综上所述，为全面了解患者病情，尤其是 ＨＢＶ５项定量结

果低表达或经抗病毒治疗后的患者，最好采用超敏系统检测

ＨＢＶＤＮＡ定量，同时结合 ＨＢＶ５项定量与肝功能，可更好地

了解患者病毒复制情况和肝细胞损害程度，为治疗提供可靠

依据。
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