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重型肝炎患者血浆置换治疗前后凝血功能变化的研究
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要"目的
!

观察重型肝炎患者采用血浆置换治疗前后凝血功能的变化情况%方法
!

:&

例重型肝病患者在综合治疗的基

础上经血浆置换!通过观察凝血功能的变化!判断分析血浆置换治疗重型肝炎的临床疗效%结果
!

经血浆置换治疗后凝血酶原时

间"

)̂

$&部分凝血酶原激活时间"

'̂ ))

$&凝血酶原凝固时间"

))

$均有不同程度的缩短"

/

$

$#$P

$!纤维蛋白原"

+6?

$无显著改变

"

/

%

$#$P

$%结论
!

在综合治疗的基础上血浆置换是治疗重型肝病一种有效的手段%

关键词"血浆置换#
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肝病#
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凝血功能
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重型肝病多是病毒性肝炎#多是因长期大量酗酒*服用肝

损害药物或生物性*化学性因素导致的肝坏死*肝功能衰竭#其

并发症复杂*病情凶险*预后极差#死亡率高达
&$Y

$

/$Y

#是

临床上常见的危重病症之一)本院于
"$$"

年开始应用血浆置

换治疗各种原因导致的重型肝病取得了较好的疗效'

!

(

)本研

究对重型肝炎患者人工肝治疗前后凝血功能变化进行了观察#

现报道如下)

@

!

资料与方法

@#@

!

一般资料
!

本组
:&

例重型肝病患者均为本院住院患者#

诊断符合
"$$$

年西安全国传染病与寄生虫病学术会议修订的

标准'

"

(

#其中男
%$

例#女
!&

例#年龄
"4

$

&/

岁)急性重型肝

炎
:

例*亚急性重型肝炎
!$

例*慢性重型肝炎
%"

例)

@#A

!

方法

@#A#@

!

治疗方法
!

所有重型肝炎患者均给予肝细胞生长素*

胸腺肽*清蛋白*新鲜冰冻血浆等综合治疗#同时进行血浆置换

治疗#每次治疗前先用双针建立静脉通道#每次置换血浆量

%P$$

$

:$$$AX

)血浆置换治疗间隙为每周
!

次)治疗后用

鱼精蛋白中和肝素#选用仪器为德国贝朗
S6> >̂H=R(̂

血浆

交换仪)

@#A#A

!

实验室检查
!

所有患者均于人工肝治疗前后
":0

#在

安静状态下#按标准取血样检测凝血功能和肝功能)采用德国

(T

公司生产的
(T.H;A

G

>H=

全自动血凝仪及其配套试剂$包括

质控品&进行凝血功能的凝血酶原激活时间$

)̂

&*部分凝血酶

原时间$

'̂ ))

&*国际标准化比率$

,2*

&*凝血酶时间$

))

&*纤

维蛋白原
+6?

分析)采用日本
9&$$

全自动生化分析仪和上海

申能试剂对肝功能的各项指标总胆红素$

)(,X

&*直接胆红素

$

S(,X

&*丙氨酸氨基转移酶$

'X)

&*天门冬酸氨基转移酶

$

'Q)

&*总蛋白$

)̂

&*清蛋白$

'X(

&进行检测分析)

@#B

!

统计学处理
!

数据以
<i@

表示#采用
Q̂ QQ!$#$

统计软

件进行分析#数据间比较采用
7

检验)

A

!

结
!!

果

A#@

!

症状和体征变化情况
!

:&

例患者经血浆置换治疗后#症

状均有不同程度的改善#表现为食欲增加*乏力改善*腹胀减

轻*意识转清#尿量增多等)

A#A

!

血浆置换治疗前后凝血和纤溶指标的变化情况
!

经血浆

置换治疗后#

)̂

*

'̂ ))

*

,2*

*

))

较治疗前明显降低#差异有

统计学意义$

/

$

$#$P

&)

+6?

较治疗前变化不明显)结果见

表
!

)

表
!
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血浆置换治疗前后各项凝血指标比较#
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血浆置换治疗前后肝功能指标比较#
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国际检验医学杂志
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在蛋白研究方面#现国内多用细菌表达体系获得所需蛋

白)当利用基因工程方法表达蛋白质时#除了考虑外源蛋白表

达后的性质#还要考虑目的蛋白是否为胞外蛋白*表达量#以及

有无简单易行的纯化方法对表达的蛋白质进行纯化以获得高

纯度蛋白质)外源蛋白质的高效表达与表达系统*表达条件密

切相关)

大肠杆菌表达系统是较为常用的一种)其优点是遗传背

景比较清楚*表达水平较稳定*易操作*有许多菌株突变体和含

强启动子的载体可供选择#并且成本低*蛋白表达量高*容易纯

化等)本实验从人外周血单核细胞中提取总
*2'

#通过
R̂*

得到了人胞外段
,X.!*

(

基因#并将其插入原核表达质粒

G

T)%">

$

g

&#构建了重组表达载体
G

T)%">.,X.!*

(

)在重组

质粒的构建过程中#本实验是通过化学法将
,X.!*

(

和质粒连

接反应液转化
S3P

%

感受态#感受态是本实验室通过
R>R@

"

法

制备获得#由于多种原因导致转化效率较低#将转化后菌液涂

布到含抗生素平板上过夜培养后平板上只生长
P

个单菌落#挑

取各个单菌落进行
R̂*

检测后发现均有特异性条带#但是有

"

个单菌落的
R̂*

产物条带在阳性对照的下方$结果未给

出&#其他
%

个单菌落的
R̂*

产物条带位置正确)每个菌落均

转制新鲜的
X(

液体培养基过夜培养后送广州英伟捷基公司

测序#测序所用引物为自备
!̂

*

"̂

)测序结果在
2R(,

网站上

进行比对#发现
R̂*

产物条带位置正确的菌中均含有与胞外

段
,X.!*

(

基因完全符合的序列#而
R̂*

产物条带在阳性对

照条带下方的菌中只含有部分胞外段
,X.!*

(

基因#可能是由

于在转化过程中质粒发生基因缺失的突变所致)挑取阳性菌

落至
PAX

新鲜
X(

液体培养基过夜培养#第
"

天提取质粒)

由于不能确定回收后质粒浓度#所以在进行表达菌株转化的时

候分别取回收后质粒
"

*

P

*

/

!

X

进行转化)

("!

$

ST%

&感受态

是本实验室通过
R>R@

"

法制得)转化完成后置掌上离心机上

离心
"A68

后弃去部分上清#留
"$$

!

X

上清于管底用移液枪

轻柔混匀后涂布平板过夜培养)发现加
"

!

X

质粒进行转化所

涂布平板和加
P

!

X

质粒进行转化所涂布平板长满单菌落#

/

!

X

质粒进行转化所涂布平板无菌落生长)原因可能是
/

!

X

中质粒含量过高对感受态存在毒害作用#导致转化效率降低)

在两个长菌的平板上分别挑取
/

个单菌落进行
R̂*

鉴定#

R̂*

结果均有特异性条带并且位置正确)取其中
!

个单菌落

转至新鲜
X(

液体培养基中
%9\

*

""$I

"

A68

过夜培养#第
"

天送广州英伟捷基公司测序)测序结果在
2R(,

网站进行比

对后发现所测菌中含有与胞外段
,X.!*

(

基因完全符合的序

列)对测序正确单菌落进行
,̂)U

诱导#成功在大肠杆菌中表

达出了人胞外段
,X.!*

(

蛋白#该重组蛋白主要以包涵体形式

存在)对工程菌表达条件进行了初步的优化#结果显示#

,̂)U

浓度$

$#P

$

"#$AA;@

"

X

&对胞外段
,X.!*

(

蛋白表达量的改

变无明显影响#而
!0

之后随着诱导时间的延长蛋白表达量并

无上升趋势)

该研究结果为进一步获得人
,X.!*

(

重组蛋白#并研究其

结构*功能活性和抗体制备等奠定了一定的实验基础)
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血浆置换治疗前后患者肝功能的影响
!

经血浆置换治

疗后肝功能明显改善#

)(,X

*

S(,X

下降明显$

/

$

$#$!

&#

'X)

*

'Q)

下降明显$

/

$

$#$!

&#

'X(

明显上升)结果见表
"

)

B

!

讨
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论

重型肝炎的发生是多种因素共同作用的结果#多数患者有

明显的出血症状#若救治不及时极容易导致死亡'

%

(

#因此即时

补充凝血因子#改善患者凝血机制是危急症重型肝炎患者治疗

的有效方法)血浆置换疗法作为新的治疗手段#不仅可以清除

中分子的毒性物质$氨*假神经递质*胆红素*内毒素*炎性细胞

因子&*减轻肝内炎症#同时还补充了血浆清蛋白和凝血因子#

解决低血压及水电解质紊乱#减轻患者的出血及水肿#改善肝

脏生存的内环境#促进肝细胞再生和肝功能恢复'

:

(

)

本研究结果显示#

:&

例患者经
%

$

:

次血浆置换后#肝功

能及凝血功能明显提高#临床症状大大缓解)表明人工肝疗法

可有效减轻肝脏负担#改善机体凝血功能#对重型肝炎疗效满

意#是一种有效的肝脏替代疗法)
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#

"$$4

#

:!

$

!

&!

"P4."&!#

$收稿日期!

"$!!.$".!4

&

+

&&4

+

国际检验医学杂志
"$!!

年
&

月第
%"

卷第
4

期
!

,8=̀ X>?-<1

!

K̀8<"$!!

!

M;@#%"

!

2;#4




