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细胞角蛋白
*#

在
&')

相关性肝病中的表达及临床意义"

郭晓会!刘晓东!刘志敏!任海霞

"河北工程大学附属医院消化内科!河北邯郸
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#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨细胞角蛋白
*#

"

.]*#

#在乙型肝炎病毒"

&')

#相关性肝病中的表达及临床意义%

方法
!

选取
"%*+

年
$

月至
"%*#

年
4

月在该院诊断为无肝炎活动的慢性
&')

感染者
4%

例为未活动组!肝炎

活动的
&')

感染者
"#

例为活动组!慢性乙型肝炎后肝硬化患者
4+

例为肝硬化组!慢性乙型肝炎后肝硬化合

并肝细胞癌患者
4"

例为肝癌组!同时选取健康体检者
"%

例作为健康对照组!检测入选者外周血清中细胞

.]*#

表达水平%结果
!

健康对照组$未活动肝炎组$活动肝炎组$肝硬化组$肝癌组患者外周血清中
.]*#

表

达水平分别为"
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!健康对照组与未活动肝炎组两组间比较!差异无统计学意义"

<

'

%2%!

#&而活动性肝炎组与健康对照组相比!肝硬化组与活动性肝炎组相比!肝癌组与肝硬化组相比!差异均有

统计学意义"

<

$

%2%!

#%结论
!

.]*#

表达水平与
&')

相关性肝病发生$发展有关!可作为预测
&')

相关性

肝病严重程度的指标之一%
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慢性乙型肝炎病毒$

&')

%是威胁我国人民生命

健康的一个重要因素#反复的炎症刺激最终导致肝纤

维化+肝硬化和肝细胞癌的发生+发展(目前针对

&')

相关性肝病的诊断主要依靠于影像学和肝组织

活检#而这两种检查均价格昂贵#且肝组织活检为有

创检查#很多患者无法承受#因此寻找方便经济的

'

"*%*

'

检验医学与临床
"%*5

年
$

月第
*+

卷第
#

期
!
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基金项目!河北省邯郸市科技局研究与发展计划项目$
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作者简介!郭晓会#女#主治医师#主要从事消化内科疾病的诊断及治疗研究(



&')

相关性肝病诊断方法十分重要(角蛋白是最大

的中间丝蛋白家族成员#可分为
#

类和
$

类$

],

和

]#

%#肝细胞只表达
]#

和
]*#

#其中角蛋白
*#

$

.]*#

%是构成肝细胞骨架的主要中间丝蛋白之一#

其在肝细胞中的主要作用是保护肝细胞免受外来的

各种机械性和非机械性损伤#另还具有调节细胞周

期+细胞凋亡的作用(随着研究的深入#发现细胞角

蛋白表达水平能够直接反映肝细胞损伤程度#可作为

肝脏病变发生+发展的检测指标)

*

*

(那么
.]*#

表达

水平与
&')

相关性肝病发生+发展是否有关#其是否

可作为预测
&')

相关性肝病疾病严重程度的指标之

一, 本研究通过检测不同类型的
&')

相关性肝病患

者外周血清中
.]*#

表达水平#观察
.]*#

表达水平

变化与
&')

相关性肝病的关系#从而为临床
&')

相关性肝病的早发现+早治疗提供更多的检测手段#

进一步提高
&')

相关肝病患者的生活质量(

$

!

资料与方法

$2$

!

一般资料
!

选取
"%*+

年
$

月至
"%*#

年
4

月在

本院消化内科+感染科和普外科诊断为无肝炎活动的

慢性
&')

感染者
4%

例为未活动组#肝炎活动的慢性

&')

感染者
"#

例为活动组#慢性乙型肝炎后肝硬化

患者
4+

例为肝硬化组#慢性乙型肝炎后肝硬化合并

肝细胞癌患者
4"

例为肝癌组#选取同期健康体检者

"%

例作为健康对照组(所有入选患者均签署知情同

意书(纳入标准!$

*

%慢性
&')

感染及肝炎病毒是否

活动的诊断标准参照中华医学会肝病学分会和感染

病学分会制订的-慢性乙型肝炎诊断标准$

"%*!

年

版%.

)

"

*

($

"

%慢性乙型肝炎后肝硬化入选标准#

%

病

因学明确证实的
&')

感染证据&

&

临床资料+影像学

或活检明确证实肝硬化的证据&$

4

%慢性乙型肝炎后

肝硬化合并肝细胞癌入选标准!

%

符合慢性乙型肝炎

后肝硬化入选标准&

&

临床资料+影像学或活检证实

合并肝细胞癌证据(排除标准!$

*

%合并丙型+丁型+

戊型病毒性肝炎者#以及获得性免疫缺陷综合征者&

$

"

%合并自身免疫性肝病+酒精性肝炎+非酒精性脂肪

性肝炎等其他原因引起的肝脏疾病者&$

4

%接受过抗

&')

治疗者或既往接受过抗病毒治疗现停止治疗
&

*

年者&$

$

%合并其他恶性肿瘤或其他肿瘤伴有肝脏转

移者(各组在性别+年龄等方面比较#差异无统计学

意义$

<

'

%2%!

%#具有可比性(

$2/

!

方法
!

所有入选者于晨起空腹抽取外周静脉血

+DU

#放入肝素抗凝管中静置
4%D89

#在
$Z

+

$%%%

I

"

D89

高速离心机中离心
*%D89

#分离血清和血清#血

清置于
T#%Z

超低温冰箱中保留备用(采用
WUQS7

双抗体夹心法检测各组中
.]*#

水平#由专业的检验

科医师严格按照
.]*#

检测试剂盒说明书检测各组

入选者外周血清中
.]*#

的表达水平(

$2'

!

统计学处理
!

采用
S-SS"%2%

统计学软件进行

分析#每组试验至少重复
4

次#计量资料以
Hd?

表

示#两组间比较采用
9

检验#计量资料以百分数表示#

采用
!

" 检验#以
<

$

%2%!

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

!!

健康对照组和未活动组患者外周血清中
.]*#

水平分别为$

**"2*44d42$$4

%

9

>

"

DU

和$

*"42"44d

42"!%

%

9

>

"

DU

#两组间比较差异无统计学意义$

<

'

%2%!

%&而活动组
.]*#

水平为$

*$#2$+,d%24,5

%

9

>

"

DU

#与健康对照组比较#差异有统计学意义$

<

$

%2%!

%&肝硬化组患者外周血清中
.]*#

水平为

$

*+52%+,d*2!5!

%

9

>

"

DU

#与活动组比较#差异有统

计学意义$

<

$

%2%!

%&肝癌组患者
.]*#

水平为

$

*#!2*+,d*2!5!

%

9

>

"

DU

#与肝硬化组相比#差异有

统计学意义$

<

$

%2%!

%(

'

!

讨
!!

论

!!

据
a&^

报道#全球约
$

亿人为慢性
&')

感染

者#慢性
&')

的持续刺激#导致了肝硬化甚至肝细胞

癌的发生+发展(我国是
&')

感染的重灾区#中国

&')

携带者在
*

亿左右#每年因慢性肝炎肝硬化病

死率为
"$2!

"

*%

万#肝细胞癌病死率为
*$2!

"

*%

万)

4

*

(

&')

相关性肝病成为威胁广大人民群众生命财产的

一个重要因素#因此对
&')

相关性肝病的早期诊断

尤为重要(

目前对于慢性
&')

感染后肝硬化和肝细胞癌的

早期诊断主要依赖于影像学和肝组织活检#其中肝组

织活检是诊断的金标准#但是其不仅价格昂贵#而且

是一种有创检查#有时候甚至需要反复取材#很多患

者很难承受(因此#寻找更安全有效的新的检测慢性

&')

感染后肝硬化和肝细胞癌的方法迫在眉睫#对

慢性
&')

感染后肝硬化及肝细胞癌的早发现+早治

疗具有重要意义(

.]*#

位于人类染色体
*"

e

*4

位置上#含有
,

个

外显子#作为人类细胞角蛋白家族中的一员#其是构

成细胞骨架的重要结构蛋白(

.]*#

是主要表达于成

熟上皮细胞的中间丝蛋白#呈酸性#是肝细胞骨架中

间丝蛋白的重要组成部分#具有保护肝细胞免受外界

各种压力的作用)

$

*

(随着对其研究的深入#大量的报

道显示
.]*#

表达水平变化与酒精性肝炎+非酒精性

脂肪肝+甚至肝细胞癌的发生+发展具有一定的联

系)

!1,

*

(同时#

'7V0WU

等)

#

*通过检测慢性丙型肝炎

患者外周血清中
.]*#

及其片段#发现其预测早期肝

损伤的敏感性显著高于天门冬氨酸氨基转移酶(

-71

-70VŴ X̂ /QXQS

等)

5

*通过检测慢性乙型肝炎患者

外周血清发现#其
.]*#164%

抗原水平显著高于健康

者#并得出
.]*#

表达水平的变化可以作为鉴别是否

感染
&')

的一种方法#说明
.]*#

在病毒性肝炎领

'

4*%*

'

检验医学与临床
"%*5

年
$

月第
*+

卷第
#

期
!

U?K6;F.H89

!

7

G

I8H"%*5

!

)(H2*+

!

V(2#



域具有一定的临床价值(

本试验首先通过重复前人的试验#采用
WUQS7

法检测健康体检者与无活动的慢性
&')

感染者外周

血清中
.]*#

的表达水平#结果发现无活动性
&')

患者外周血清中
.]*#

表达水平与健康体检者相比

差异无统计学意义$

<

'

%2%!

%(接着笔者进一步检测

活动性
&')

感染者外周血清中
.]*#

的表达水平#

结果发现其较健康体检者明显上升#且差异有统计学

意义$

<

$

%2%!

%#这与前人的试验结果相一致)

5

*

(笔

者继续检测
&')

感染后肝硬化及肝硬化合并肝细胞

癌的患者外周血清中
.]*#

的表达水平#结果发现

&')

感染后肝硬化患者较活动性
&')

感染者血清

中
.]*#

表达水平明显增高#

&')

感染后肝硬化合

并肝癌患者外周血清中
.]*#

表达水平较
&')

感染

后肝硬化患者明显增高#差异均有统计学意义$

<

$

%2%!

%(说明外周血清中
.]*#

表达水平与
&')

相

关性肝病的发生+发展具有一定的关系#随着
&')

相

关性肝病严重程度的增加#外周血清中
.]*#

水平会

随之增加#

.]*#

表达水平可作为预测
&')

相关性

肝病严重程度的检测手段之一(

综上所述#本研究认为
.]*#

表达水平与
&')

相关性肝病的发生+发展密切相关#其表达水平的高

低可作为预测
&')

相关性肝病严重程度的检测方法

之一(但由于本研究样本量较少#病例具有一定的局

限性#且未在发病机制上进一步研究
.]*#

与
&')

相关性肝病的关系#本团队在后续工作中将深入研究

.]*#

与
&')

相关性肝病的关系(
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-7-70VŴ X̂ /QXQS ` )

#

&7XMQc7VVQSW

#

0Ŝ 1
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NQVVẀ 7V X-

#

;=?H2

-(<<8KH;89:(H:;D;9=(A@CD?9K(B?:8IC<*89=@;F;?=@

(A?D8FFH;1?

>

;F8DDC9(<C

GG

I;<<;F

G

?=8;9=

)

O

*

2O.H89

68BI(K8(H

#

"%*4

#

!*

$

*%

%!

4$+*14$+42

)

*+

*

'/̂ ..̂ Û N
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