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  摘 要:目的 探讨乙型肝炎病毒(HBV)前S1抗原与 HBV-DNA在判断 HBV感染中的临床应用价值。
方法 选择2017年6月至2019年3月在西安高新医院与陕西省渭南市潼关县人民医院住院的乙型肝炎患者

与门诊体检者206例为研究对象,其中HBV-DNA阳性125例[41例乙型肝炎病毒e抗原(HBeAg)阳性患者

纳入HBeAg阳性组,84例HBeAg阴性患者纳入HBeAg阴性组]。分析不同阳性标志物人群血清HBV前S1
抗原、HBV-DNA的检测结果,比较 HBeAg阳性组与 HBeAg阴性组 HBV前S1抗原、HBV-DNA的检测结

果,以及部分乙型肝炎患者接受拉米夫定治疗前后的情况。结果 治疗前,乙型肝炎病毒表面抗原(HBsAg)、
HBeAg、乙型肝炎核心抗体(HBcAb)同时阳性人群中,HBV-DNA、HBV前S1抗原、HBV前S1抗原联合

HBV-DNA阳性率高于其他各项标志物阳性组合阳性率,差异有统计学意义(P<0.05)。治疗前,HBeAg阳性

组HBV-DNA、HBV前S1抗原、HBV前S1抗原联合 HBV-DNA阳性率高于 HBeAg阴性组,差异有统计学

意义(P<0.05)。治疗后HBeAg、HBV前S1抗原、HBV-DNA检测阳性的例数少于治疗前,治疗后乙型肝炎

病毒e抗体(HBeAb)检测阳性例数多于治疗前,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 乙型肝炎诊断中,可以

将HBV前S1抗原作为判断HBV感染的重要指标。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

value
 

of
 

HBV
 

Pre-S1
 

antigen
 

and
 

HBV-DNA
 

in
 

the
 

diag-
nosis

 

of
 

HBV
 

infection.Methods From
 

June
 

2017
 

to
 

March
 

2019,206
 

cases
 

of
 

hepatitis
 

B
 

patients
 

and
 

health
 

checker
 

in
 

Xi'an
 

Gaoxin
 

Hospital
 

and
 

People's
 

Hospital
 

of
 

Tongguan
 

County
 

were
 

selected.Among
 

them,125
 

cases
 

were
 

HBV-DNA
 

positive
 

(41
 

cases
 

with
 

positive
 

HBeAg
 

were
 

included
 

in
 

HBeAg
 

positive
 

group,84
 

ca-
ses

 

with
 

negative
 

HBeAg
 

were
 

included
 

in
 

HBeAg
 

negative
 

group).Analysis
 

serum
 

HBV
 

Pre-S1
 

antigen,
HBV-DNA

 

in
 

patients
 

with
 

different
 

positive
 

markers,compared
 

HBV
 

Pre-S1
 

antigen,HBV-DNA
 

between
 

HBeAg
 

positive
 

group
 

and
 

HBeAg
 

negative
 

group,as
 

well
 

as
 

hepatitis
 

B
 

patients
 

before
 

and
 

after
 

lamivudine
 

treatment.Results Before
 

treatment,among
 

the
 

patients
 

with
 

positive
 

HBsAg,HBeAg
 

and
 

HBcAb
 

at
 

the
 

same
 

time,the
 

positive
 

rates
 

of
 

HBV-DNA,HBV
 

Pre-S1
 

antigen,HBV
 

PreS1
 

antigen
 

combined
 

with
 

HBV-
DNA

 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

with
 

other
 

positive
 

markers.Before
 

treatment,the
 

positive
 

rates
 

of
 

HBV-DNA,HBV
 

Pre-S1
 

antigen,HBV
 

Pre-S1
 

antigen
 

combined
 

with
 

HBV-DNA
 

in
 

HBeAg
 

positive
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

HBeAg
 

negative
 

group
 

(P<0.05).After
 

treatment,the
 

positive
 

cases
 

of
 

HBeAg,
Pre-S1

 

antigen
 

and
 

HBV-DNA
 

were
 

less
 

than
 

those
 

before
 

treatment
 

(P<0.05),and
 

the
 

positive
 

cases
 

of
 

HBeAb
 

were
 

more
 

than
 

before
 

treatment
 

(P<0.05).Conclusion Pre-S1
 

antigen
 

could
 

be
 

used
 

as
 

an
 

impor-
tant

 

index
 

in
 

the
 

detection
 

of
 

hepatitis
 

B
 

virus.
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  乙型肝炎病毒(HBV)是DNA病毒的一种,当前

在临床上常用的 HBV血清标志物为乙型肝炎五项,
具体包括乙型肝炎病毒e抗体(HBeAb)、乙型肝炎病

毒e抗原(HBeAg)、乙型肝炎病毒核心抗体(HB-
cAb)、乙型肝炎病毒表面抗原(HBsAg)、乙型肝炎病

毒表面抗体(HBsAb)[1]。HBV血清标志物检测可以
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反映机体对HBV的免疫应答情况,但是不能对 HBV
的传染性、复制情况进行直接反映[2]。临床上一般将

HBV-DNA作为监测患者抗病毒治疗效果的重要指

标,但是由于使用的仪器比较昂贵,使其在基层医院

的应用受到了限制。HBV前S1抗原在病毒复制、装
配、感染和刺激机体发生免疫反应的过程中发挥着重

要的作用,同时在诊断乙型肝炎、判断最终的治疗效

果及预后情况方面有积极的作用[3]。本研究对 HBV
前S1抗原与HBV-DNA在判断 HBV感染中的临床

应用价值进行了探讨,以期为临床治疗乙型肝炎患者

提供科学的依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年6月至2019年3月在

西安高新医院与陕西省渭南市潼关县人民医院住院

的乙型肝炎患者与门诊体检者共206例为研究对象,
其中HBV-DNA阳性125例[41例HBeAg阳性患者

纳入 HBeAg阳性组,84例 HBeAg阴性患者纳入

HBeAg阴性组]。纳入标准:(1)乙型肝炎患者均符

合乙型肝炎相关诊断标准;(2)无其他重大躯体疾病;
(3)无精神障碍。排除标准:(1)心、肾功能严重异常;
(2)长期服用对肝脏造成损伤的药物;(3)临床各项资

料不完整。206例研究对象中男133例,女73例;年
龄20~72岁,平均(45.6±1.2)岁。选择部分确诊的

乙型肝炎患者(33例)对其进行拉米夫定抗病毒药物

治疗。本研究得到两所医院医学伦理委员会审批,所
有研究对象均知情同意。
1.2 方法

1.2.1 治疗方法 对部分确诊的乙型肝炎患者进行

拉米夫定(国药准字:H20100141;江西青峰药业有限

公司)抗病毒药物治疗,口服,1次0.5
 

mg,1次/天,
连续治疗3个月。
1.2.2 HBV前S1抗原检测 采用双抗体夹心酶联

免疫吸附试验(ELISA)法对 HBV前S1抗原进行检

测:使用酶标抗体、固相化抗体进行检测,如果标本中

存在相关抗原,则会形成抗体复合物(抗体-抗原-酶
标),加入3,3',5,5'-四甲基联苯胺(TMB)底物后会

有显色反应发生,反之则无显色反应。HBV前S1抗

原双抗体夹心ELISA试剂盒由英科新创(厦门)科技

有限公司提供。
1.2.3 荧光定量PCR检测 从血清中提取DNA后

采用荧光定量PCR检测方法进行检测。PCR检测仪
(LightCycler)先在50

 

℃条件下反应2
 

min,循环1次

后在94
 

℃条件下保温5
 

min,循环1次之后按照94
 

℃
 

10
 

s→60
 

℃
 

45
 

s,循环5次。再按照94
 

℃
 

10
 

s→
60

 

℃
 

45
 

s,循环40次。60
 

℃采集FAM.JOE荧光通

道的信号。
1.3 观察指标 (1)分析不同阳性标志物人群血清

中HBV前S1抗原、HBV-DNA的检测结果。(2)比
较HBeAg阳性组与 HBeAg阴性组血清 HBV前S1
抗原、HBV-DNA的检测结果。(3)分析部分乙型肝

炎患者(33例)接受拉米夫定抗病毒药物治疗前后的

情况。
1.4 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件进行数据

处理及统计分析。计数资料以例数或百分率表示,组间

比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 不同阳性标志物人群血清中 HBV前S1抗原、
HBV-DNA 的 检 测 结 果 分 析  治 疗 前,HBsAg、
HBeAg、HBcAb 同 时 阳 性 的 人 群 中,HBV-DNA、
HBV前S1抗原、HBV前S1抗原联合HBV-DNA阳

性率高于其他各项标志物阳性组合阳性率,差异有统

计学意义(P<0.05),见表1。
2.2 两组 HBV-DNA 阳性患者 HBV 前S1抗原、
HBV-DNA的检测结果分析 治疗前,HBeAg阳性

组HBV-DNA、HBV前S1抗原、HBV前S1抗原联

合HBV-DNA阳性率高于 HBeAg阴性组,差异有统

计学意义(P<0.05),见表2。

表1  不同阳性标志物人群血清中 HBV前S1抗原、HBV-DNA的检测结果分析[n(%)]
阳性标志物 n HBV-DNA(+) HBV前S1抗原(+) HBV前S1抗原联合 HBV-DNA(+)

HBsAg(+)、HBeAg(+)、HBcAb(+) 41 39(95.1) 37(90.2) 30(73.2)

HBsAg(+)、HBeAb(+)、HBcAb(+) 61 52(85.2) 22(36.1) 14(23.0)

HBsAg(+)、HBcAb(+) 51 19(37.3) 7(13.7) 3(5.9)

HBeAg(+)、HBcAb(+) 53 15(28.3) 4(7.5) 2(3.8)

χ2 4.783 5.611 4.212

P <0.05 <0.05 <0.05

表2  两组 HBV-DNA阳性患者血清中 HBV前S1抗原、HBV-DNA的检测结果分析[n(%)]

组别 n HBV-DNA(+) HBV前S1抗原(+) HBV前S1抗原联合 HBV-DNA(+)

HBeAg阳性组 41 41(100.0) 38(92.7) 31(75.6)

HBeAg阴性组 84 84(100.0) 30(35.7) 17(20.2)

χ2 5.667 6.013 5.667

P <0.05 <0.05 <0.05
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2.3 部分乙型肝炎患者接受治疗前后的情况分析 
33例乙型肝炎患者治疗后HBeAg、HBV前S1抗原、
HBV-DNA检测阳性例数少于治疗前,治疗后 HBe-
Ab检测阳性例数多于治疗前,差异有统计学意义

(P<0.05),见表3。
表3  部分乙型肝炎患者接受治疗前后的情况

   分析(n,n=33)

时间
HBV前S1
抗原(+)

HBV-DNA
(+)

HBeAg
(+)

HBeAb
(+)

治疗前 33 33 33 0

治疗后3个月 16 11 24 8

χ2 4.804 6.123 5.259 4.888

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

3 讨  论

  乙型肝炎是临床上较为常见的疾病,HBV前S1
抗原在HBV外膜蛋白中属于非常重要的组成部分,它
是HBV 基 因S2区、前S1区、S区 编 码 的 产 物[4]。
HBV前S1抗原主要存在于病毒颗粒表面,与HBV的

复制存在紧密的联系,免疫原性非常高[5]。HBV前S1
抗原在HBV侵入、分泌、组装中发挥着重要的作用,而
机体对HBV前S1抗原的有效免疫应答可以发挥阻止

HBV侵入肝脏,清除肝脏中已有HBV的功效[6-7]。
本研究结果显示,治疗前,HBsAg、HBeAg、HB-

cAb同时阳性患者中,HBV-DNA、HBV前S1抗原、
HBV前S1抗原联合 HBV-DNA阳性率高于其他各

项标志物阳性组合阳性率(P<0.05)。这说明 HBV
前S1抗原、HBV-DNA之间有一定的联系。HBV前

S1抗原会引发机体产生免疫应答反应,其体液免疫应

答一般在 HBV感染的初期出现[8]。本研究结果显

示,HBeAg阳 性 组 HBV-DNA、HBV 前 S1抗 原、
HBV前S1抗原联合HBV-DNA阳性率高于HBeAg
阴性组(P<0.05),这与其他学者的研究结果基本一

致[9]。血 清 中 的 HBeAg、HBV 前 S1抗 原、HBV-
DNA会同时出现或者消失,这就说明当 HBV前S1
抗原为阳性时,更有利于临床对乙型肝炎的诊断,且
可以将其作为反映病毒复制、转录的重要指标。

由于受到各种因素的影响,HBV为了逃避机体

的免疫应答反应,会在前C区发生变异,而变异会使

HBeAg变为阴性,但是这并不代表 HBV的复制下

降,而对HBV前S1抗原进行检测可以有效减少因为

HBV变异而发生的 HBeAg假阴性现象。有研究者

认为,HBV前S1抗原可在临床诊断乙型肝炎中发挥重

要作用[10]。为了避免HBeAg检测出现假阴性的情况,
可对HBV-DNA、HBV前S1抗原进行检测,以对HBV
在机体内的感染、复制的情况进行准确反映[10]。

对乙型肝炎患者进行拉米夫定治疗可以有效抑

制HBV的复制,使肝细胞膜上的靶抗原减少,最终使

新生的肝细胞免受HBV感染,以及细胞毒性T细胞

的侵袭[11]。本研究结果显示,在部分采用拉米夫定治

疗的确诊患者中,治疗后 HBeAg、HBV前S1抗原、
HBV-DNA检测阳性例数少于治疗前,治疗后 HBe-
Ab检测阳性例数多于治疗前,差异有统计学意义

(P<0.05),这就说明 HBV前S1抗原消失与 HBV
的清除能力有一定的关系。

HBV-DNA、HBeAg 在 临 床 上 被 认 为 是 判 断

HBV感染、复 制 情 况 的 较 好 指 标,有 研 究 报 道 当

HBeAg转为阴性时提示病毒被有效清除[12]。但也有

学者发现,当 HBeAg转为阴性时乙型肝炎患者体内

的病毒依然存在复制现象[13],因此,对 HBV前S1抗

原进行检测更能反映HBV感染、复制情况。
HBeAg、HBV前S1抗原、HBV-DNA阳性提示

乙型肝炎患者具有传染性。由于 HBV的变异特性,
临床检测方法存在一定的不足,对患者进行乙型肝炎

五项检测或者是单纯的 HBV-DNA检测得到的结果

依然有较大的差异。乙型肝炎五项检测的方法简单、
灵敏度较高、检查费用较低,这使其在临床上有一定

的使用价值。临床上一般通过HBeAg检测结果对病

毒在机体内的感染、复制情况进行初步判断,且将

HBV-DNA阳性作为病毒在机体内感染、复制的金标

准[14]。但是,由于 HBV-DNA检测对实验室有一定

要求,不是每个医院都具备检测条件,在一般的情况

下,HBV前S1抗原可以替代常规检测方法或者是作

为HBV-DNA、HBeAg的补充检测指标对 HBV在机

体内的感染、复制情况进行判断,且可对患者的预后

进行判断[15]。HBV前S1抗原联合血清标志物检测

可以为临床治疗乙型肝炎患者提供科学依据。
综上所述,乙型肝炎诊断中,可以将 HBV前S1

抗原作为判断HBV感染的重要指标。
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