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要"目的
!

探索乙型肝炎表面抗原"

A@I/

F

%定量检测与尿液中乙型肝炎病毒"

A@2

%

VJ/

"

A@2-

VJ/

%的相关性及联合检验对
A@2

相关肾性炎"

A@2-MJ

%的诊断效果&方法
!

回顾性分析
$%&*

年
*

月至

$%&0

年
&$

月就治于该院肾内科及感染科的肾炎患者
&&%

例!其中
A@2-MJ

组
*%

例!非
A@2

相关肾性炎

"

J4E-A@2-MJ

%组
.%

例&采用发光法检测患者
A@I/

F

及
A@28

抗原"

A@8/

F

%!采用荧光定量多聚酶链式

反应"

K",

%技术检测患者尿液中的
A@2-VJ/

拷贝数!对比分析两组患者乙型肝炎标志物的差异$用

!

C

8=>7=E

相关系数分析
A@2-MJ

组患者
A@I/

F

水平与尿液
A@2-VJ/

拷贝数的相关性$采用
!K!!$$)%

作

受试者工作特征曲线"

,\"

曲线%!评价
A@I/

F

定量'尿液
A@2-VJ/

检测及联合检测对
A@2-MJ

的诊断效

果&结果
!

A@2-MJ

组以膜性肾病为主"

.&)0T

%$而
J4E-A@2-MJ

组以毛细血管内增生性肾炎为主

"

'%)%T

%!两组的肾炎病理分型构成比差异有统计学意义"

!

$

%)%.

%&

A@2-MJ

组血清
A@I/

F

'

A@8/

F

及尿

液
A@2-VJ/

的定量和定性检测均高于
J4E-A@2-MJ

组"均
!

$

%)%.

%!其中血清
A@I/

F

定量'尿液
A@2-

VJ/

的定量和定性检测差异有统计学意义"

!

$

%)%.

%&

A@8/

F

"

h

%患者的
A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

拷

贝水平有相关性"

5e%)0&+

!

!

$

%)%.

%$

A@8/

F

"

O

%患者亦有相关性"

5e%)'&(

!

!

$

%)%.

%&

A@I/

F

定量与尿

液
A@2-VJ/

拷贝水平联合检测的灵敏度为
%)01

!特异度为
%)0+

!均优于单一检测!差异有统计学意义"均

!

$

%)%.

%&结论
!

乙型肝炎患者
A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

拷贝水平相关性强!二者联合检测对诊断

A@2-MJ

具有重要价值&

关键词"

A@I/

F

定量$

!

尿液
A@2-VJ/

$

!

A@2

相关肾炎$

!

诊断效果
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乙型肝炎病毒)

A@2

*感染率非常高"据报道目前

全球有感染者近
$%

亿"其中慢性乙型肝炎约
').

亿"

我国
A@2

人群携带率达
&.T

以上"现有乙型肝炎表

面抗原)

A@I/

F

*阳性者约
1'%%

万"每年新发感染者

&%

万例'

&

(

#

A@2

感染会导致肝脏病变及多种肝外病

变"严重危害患者健康#

A@2

相关性肾炎)

A@2-

MJ

*是最常见的肝外病变之一'

$-'

(

#尽管膜性肾病是

A@2-MJ

最常见的病理分型"其进展缓慢"但有研究

称近
'%)%T

的患者最终会进展为末期肾病'

(

(

#因此"

能够早期明确诊断
A@2-MJ

对患者意义重大"能够

为临床医生优化治疗方案提供参考并降低终末期肾

病的发生率#传统的诊断标准是通过肾穿刺进行组

织活检"尽管肾穿刺能够直观地发现肾小球变化"但

是肾穿刺存在许多弊端'

.

(

#因此"临床上迫切需要一

种新的
A@2-MJ

诊断方法及指标#本文研究了
A@-

I/

F

定量检测与尿液中
A@2-VJ/

的相关性"并分析

了二者联合检验对
A@2-MJ

的诊断效果"现报道

如下#

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

回顾性分析
$%&*

年
*

月至
$%&0

年

&$

月就治于本院肾内科及感染科的肾炎患者
&&%

例"

其中男
0$

例"女
'+

例"年龄
$*

#

.0

岁"平均年龄

)

(&)0b().

*岁#分为
A@2-MJ

组
*%

例"非
A@2

相

关肾性炎)

J4E-A@2-MJ

*组
.%

例#

A@2-MJ

的诊

断标准'

*-0

(

!)

&

*血清
A@2

抗原阳性+)

$

*排除狼疮性

肾炎$过敏性紫癜及糖尿病等疾病引发的肾小球肾

炎+)

'

*肾切片上找到
A@2

抗原"本项为基本条件"若

为阴性不能诊断
A@2-MJ

#排除标准!)

&

*存在穿刺

的相对或者绝对禁忌证者+)

$

*病案缺失者#所有病

例患者或其直系亲属签署知情同意书"并通过医院伦

理委员会审批#两组患者的年龄$性别$病程及临床

表现等基本资料差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*"具有

可比性"见表
&

#

$)/

!

方法

$)/)$

!

病理诊断
!

两组患者均在
@

超定位下行经皮

肾穿刺"由两名本院病理科副主任医师协商做出病理

诊断"若存在争议"则由
&

名病理科主任医师做出最

终诊断#标本处理!用生理盐水浸湿小块纱布"至手

刚好拧不出水来为佳"标本放入纱布后"一并放入空

小瓶中"放入冰盒中送检'

+

(

#

$)/)/

!

乙型肝炎标志物检测
!

采用发光法测定患者

A@I/

F

及
A@8/

F

"发光试剂盒购自强生生物技术有

限公司'

1-&%

(

#所用仪器亦为强生
2:;>4I.*%%

生化仪#

表
&

!!

两组患者的一般资料

项目
A@2-MJ

组

)

*e*%

*

J4E-A@2-

MJ

组)

*e.%

*

!

$

%

6 !

性别)男%女"

*

%

*

*

'1

%

$& ''

%

&0 %)(1' %).*(

平均年龄)

Db=

"岁*

($)$b*)' '1)*b.)+ $)$'( %)%$+

病程)

Db=

"年*

()&b$)$ ')+b&)+ %)00$ %)(($

临床表现'

*

)

T

*(

!

肾炎综合征
$+

)

(*)0

*

$$

)

(()%

*

%)1*& %)+&&

!

肾病综合征
$$

)

'*)0

*

&0

)

'()%

*

!

单纯性血尿
*

)

&%)%

*

.

)

&%)%

*

!

肾功能不全
(

)

*)0

*

*

)

&$)%

*

$)/)'

!

尿液
A@2-VJ/

检测
!

收集患者中段晨尿

&.7H

"

'%%%>

%

7:E

离心
&%7:E

"采用购自广州中山

大学达安基因股份有限公司的
VJ/

提取试剂盒提取

患者尿液中的
A@2-VJ/

"用
K",

技术定量检测患

者尿液中的
A@2-VJ/

"采用美国
/@#0.%%K",

仪

进行检测#

K",

反应条件!

1'a

下
$7:E

"

1'a(.I

(

..a*%I

(

&%

个循环"

1'a'%I

(

..a(.I

(

'%

个循环#阳性界定!尿液
A@2-VJ/

载量
'

&%%94

C

-

<

%

7H

'

&&

(

#

$)/)1

!

受试者工作特征曲线)

,\"

曲线*

!

,\"

曲

线又称为感受性曲线"以灵敏度为纵坐标")

&O

特异

度*为横坐标#

,\"

曲线越靠近左上角"该诊断方法

的准确性就越高"比较各种诊断方法的
,\"

曲线下

的面积)

/W"

*"

/W"

最大的即为最优的诊断方

法'

&$

(

#约登指数
e

灵敏度
h

特异度
O&

"是评价筛查

试验真实性的方法"表示发现真正的患者与非患者的

总能力#指数越大说明筛查实验的效果越好"真实性

越大'

&'

(

#

$)'

!

统计学处理
!

采用
!K!!$$)%

统计软件进行分

&

.1''

&
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析"计量资料以
Db=

表示"采用
6

检验+计数资料以率

表示"采用
!

$ 检验"检验水准
)

e%)%.

+相关性分析采

用
!

C

8=>7=E

相关系数分析+

,\"

曲线比较不同诊断

方法的诊断效能#以
!

$

%)%.

为差异有统计学意义#

/

!

结
!!

果

/)$

!

两组患者肾炎病理分型的比较
!

A@2-MJ

组以

膜性肾病为主)

.&)0T

*+而
J4E-A@2-MJ

组以毛细

血管内增生性肾炎为主)

'%)%T

*"两组患者的肾炎病

理分型差异有统计学意义)

!

$

e&$)'%1

"

!

$

%)%.

*"见

表
$

#

/)/

!

两组患者的乙型肝炎标志物检测结果比较
!

A@2-MJ

组患者的血清
A@I/

F

$血清
A@8/

F

及尿

液
A@2-VJ/

的定量和定性检测均高于
J4E-A@2-

MJ

组)均
!

$

%)%.

*"其中血清
A@I/

F

定量$尿液

A@2-VJ/

的定量和定性差异有统计学意义)

!

$

%)%.

*"见表
'

#

/)'

!

A@2-MJ

组
A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

的

相关性分析
!

A@8/

F

阳性患者的
A@I/

F

定量及尿

液
A@2-VJ/

拷贝数均显著高于
A@8/

F

阴性患者

)

!

$

%)%.

*+

A@8/

F

阳性$阴性患者
A@I/

F

定量与

尿液
A@2-VJ/

拷贝水平均有相关性)

5e%)0&+

$

%)'&(

"

!

$

%)%.

*"见表
(

#

表
$

!!

两组患者肾炎的病理分型结果'

*

#

T

$(

组别
*

膜性

肾病

膜增生

性肾炎

系膜增生

性肾炎

毛细血管内

增生性肾炎

A@2-MJ

组
*% '&

)

.&)0

*

&$

)

$%)%

*

&%

)

&*)0

*

+

)

&')'

*

J4E-A@2-MJ

组
.% &%

)

$%)%

*

&$

)

$()%

*

&'

)

$*)%

*

&.

)

'%)%

*

表
'

!!

两组患者乙型肝炎标志物检测结果比较

标志物
A@2-MJ

组)

*e*%

*

J4E-A@2-MJ

组)

*e.%

*

!

$

%

6 !

血清
A@I/

F

)

h

*'

*

)

T

*(

'.

)

.+)'

*

&'

)

$*)%

*

&&).1' %)%%&

血清
A@8/

F

)

h

*'

*

)

T

*(

&'

)

$&)0

*

'

)

*)%

*

.)%*( %)%'%

A@I/

F

5

F

)

Db=

"

#W

%

7H

*

')($b%)(+ $).'b%)0( .)+'+ %)%%%

A@8/

F

5

F

)

Db=

"

#W

%

7H

*

&)$*b%)'0 &)%1b%)(& $)$+( %)%$(

尿液
A@2-VJ/

)

h

*'

*

)

T

*(

&+

)

'%)%

*

%

)

%

*

&0)1'. %)%%%

尿液
A@2-VJ/5

F

)

Db=

"

94

C<

%

7H

*

')+1b%)1& % O O

!!

注!

O

表示无数据

表
(

!!

A@2-MJ

组
A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

!!!

的相关性分析

A@8/

F

*

A@I/

F

5

F

)

#W

%

7H

*

尿液
A@2-VJ/

5

F

)

94

C<

%

7H

*

5 !

阳性
'. ')1(b%)*& 0)'*b&)(& %)0&+ %)%%$

阴性
$. $).0b%).* ()0$b%)1+ %)'&( %)%$*

6 +)+0% +)%*(

! %)%%% %)%%%

/)1

!

A@I/

F

定量$尿液
A@2-VJ/

及二者联合检测

诊断
A@2-MJ

的
,\"

曲线分析
!

A@I/

F

定量与尿

液
A@2-VJ/

联合检测诊断的灵敏度和特异度最高

的"其次是尿液
A@2-VJ/

检验"最差的是
A@I/

F

定量检测"见图
&

及表
(

#

图
&

!!

,\"

曲线

/)2

!

A@I/

F

定量$尿液
A@2-VJ/

及二者联合检测

对
A@2-MJ

的诊断效能
!

A@I/

F

定量与尿液
A@2-

VJ/

检测相比"灵敏度及特异度差异均无统计学意

义)

!

%

%)%.

*+联合检测的灵敏度及特异度均优于

A@I/

F

定量和尿液
A@2-VJ/

单独检测"差异有统

计学意义)

!

$

%)%.

*"见表
.

#

表
.

!!

对
A@2-MJ

的诊断效能分析

检测方式 灵敏度 特异度
/W"

约登指数

A@I/

F

定量
%).+

#

%).1

#

%).1 %)&0

尿液
A@2-VJ/ %)*(

)

%)*'

)

%)*$ %)$0

联合检测
%)01 %)0+ %)+( %).0

!!

注!与联合检测相比"

#

!

$

%)%.

"

)

!

$

%)%.

'

!

讨
!!

论

!!

A@2

感染已经成为全球面临的严重公共卫生问

题"据
M/JPG

等'

&(

(报道"全球约有
$%

亿人感染过

A@2

"每年有近
&%%

万人死于感染
A@2

后导致的肝

衰竭及肝硬化等相关疾病#然而
A@2

感染可累及患

者多个器官"对肾脏等也会产生严重损害#早在
$%

世纪
0%

年代"

"\G@P!

等就发现
A@2

感染和肾小

球疾病的关系'

&.

(

#膜性肾病是最常见的病理分型"本

研究中膜性肾病占
.&)0T

"与潘楚瑛等'

&*

(研究报道

&

*1''

&

检验医学与临床
$%&+

年
&&

月第
&.

卷第
$$

期
!

H=LG8B"5:E

!

J4387L8>$%&+

!

245)&.

!

J4)$$



的
.%)%T

接近#

A@2-MJ

患者可有血尿$水肿$高血

压及低蛋白血症等肾炎表现或者是肾病综合征表现"

但患者症状不典型"病情多变"肾炎表现与肾病表现

可互相转变"无一定规律可循"再加上
A@2-MJ

的发

病机制目前仍不明确"使得
A@2-MJ

的诊断变得

复杂#

有研究表明"循环免疫复合物沉积或者肾组织与

A@2

相关抗体形成原位免疫复合物可能是
A@2-MJ

的发病机制"而且有学者用
!46;DL54;

和
K",

在肾

脏组织中检测到了
A@2

环状
VJ/

分子 )

A@2

"""VJ/

*

'

&0

(

#

A@2"""VJ/

是
A@2

基因组进入

机体细胞核后以长链为模版"短链延长之后形成的+

以
A@2"""VJ/

为转录模版"再翻译出包括
A@-

I/

F

在内的各种病毒蛋白#本研究中"

A@2-MJ

组血

清
A@I/

F

$血清
A@8/

F

及尿液
A@2-VJ/

的定量和

定性检测高于
J4E-A@2-MJ

组"其中以血清
A@I/

F

定量$尿液
A@2-VJ/

的定量和定性检测差异最为显

著"结果提示乙型肝炎血清标志物对
A@2-MJ

的诊

断仍具有重要作用#考虑到血清
A@2-VJ/

阳性能

精确$直接地衡量
A@2

的复制"因此"本研究推测患

者尿液
A@2-VJ/

阳性及
A@I/

F

检测对诊断
A@2-

MJ

及进一步了解该疾病的发病机制有一定价值#

本研究评估了
A@8/

F

阳性患者的
A@I/

F

定量

与尿液
A@2-VJ/

拷贝水平的相关性)

5e%)0&+

"

!

$

%)%.

*"而
A@8/

F

阴性患者的
A@I/

F

定量与尿

液
A@2-VJ/

拷贝水平的相关性检测)

5e%)'&(

"

!

$

%)%.

*"尽管相关性不如
A@8/

F

阳性患者显著"

但仍能提示
A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

拷贝水

平具有很高的一致性#本研究结果与余雪平等'

&+

(的

研究结果相似"但也有学者报道
A@I/

F

定量与尿液

A@2-VJ/

拷贝水平无明显相关性'

&1

(

#原因可能是

患者处于不同的
A@2

感染后的疾病分期"机体内

A@I/

F

表达水平不尽相同"

A@2-VJ/

复制能力存

在差异+也有可能是分组标准和所用试剂的灵敏度不

同所致#

,\"

分析
'

种诊断方式的效能"结果显示
A@-

I/

F

定量检测的灵敏度为
%).+

"特异度为
%).1

+尿液

中
A@2-VJ/

检验的灵敏度为
%)*(

"特异度为
%)*'

+

联合检测灵敏度为
%)01

"特异度为
%)0+

"联合检测显

著优于单一检测"原因可能是
A@2-VJ/

某些区段存

在突变#本研究中仅检测了肾组织的
A@I/

F

"而

A@2

感染人体后形成的循环免疫复合物包括了
A@-

I/

F

$

A@8/

F

及
A@2

核心抗原)

A@9/

F

*的抗原抗体

复合物"相对分子质量较低的
A@8/

F

免疫复合物能

经肾小球滤过并沉积在内皮下"使得
A@I/

F

定量诊

断
A@2-MJ

的假阴性增高+也有可能是病理诊断标

准是
&1+1

年我国学者制订的
A@2-MJ

诊断标准"其

中肾组织中检测到
A@2

抗原是基本条件"但是最近

有研究称
A@2

沉积与病变并无直接关系"免疫复合

物的沉积才是密切相关的"而
A@2

抗原沉积在肾小

球后不一定引起异常免疫反应并产生大量免疫复合

物沉积"因而参照此诊断标准会使阳性率升高'

&0

(

#因

此"研究结果尽管提示联合检测诊断
A@2-MJ

的灵

敏度和特异度均未达到
1%)%T

"但仍可以考虑将
A@-

I/

F

定量联合尿液
A@2-VJ/

检测作为
A@2-MJ

的

诊断的重要参考#而且笔者考虑为了有效降低诊断

的假阴性及假阳性"可在后续的研究中分析尿液

A@2-VJ/

$

A@I/

F

定量$

A@8/

F

定量等多个指标的

相关性并探索其联合检测的诊断效能#

综上所述"

A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

拷贝

水平有很好的一致性"二者的检验信息可以互补"

A@I/

F

定量与尿液
A@2-VJ/

联合检测的结果可作

为
A@2-MJ

诊断的重要参考#
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均明显高于对照组)

!

$

%)%.

*"提示临床进行促排卵

治疗时"应尤其注意体质量$

@G#

$舒张压及双卵巢窦

卵泡数过高的患者是否存在克罗米芬抵抗#

黑棘皮症$痤疮及多毛症是
K"\!

患者常见的并

发症"本研究结果显示"两组间的黑棘皮症的发病率

差异无统计学意义)

!

%

%)%.

*"但抵抗组患者痤疮$多

毛症的发病率明显高于对照组)

!

$

%)%.

*"证明出现

痤疮$多毛症的
K"\!

患者很可能存在克罗米芬抵

抗"因而在促排卵治疗时应慎重选择药物#本研究结

果还发现"抵抗组患者的
",K

及
U#J!

水平明显高于

对照组)

!

$

%)%.

*"患者的
U#J!

水平可以直接影响

其
A\G/-#,

"抵抗组患者的
A\G/-#,

明显高于对

照组)

!

$

%)%.

*#

",K

是机体的免疫指标"其水平过

高往往会促使机体产生炎性反应"但有关
",K

与克

罗米芬抵抗之间具体的作用机制"还不太清楚"仍需

进行进一步的研究探讨'

&'

(

#

综上所述"体质量$

@G#

$舒张压$双卵巢窦卵泡

数$痤疮$多毛症$

",K

及
U#J!

水平可能是
K"\!

患

者克罗米芬抵抗的临床指标"促排卵治疗使用克罗米

芬时应格外注意这些指标"避免对克罗米芬抵抗的患

者无效用药#
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