
３　讨　　论

临床普遍认为，乙型肝炎是由于 ＨＢＶ病毒引起细胞免疫

功能障碍造成的肝细胞损伤［２］。机体受 ＨＢＶ病毒感染后，抗

原会分解为多种抗原成分，被呈递细胞给Ｂ细胞和 Ｔ细胞。

肝细胞损害常常与细胞免疫有着密切的关系，Ｔｈ１／Ｔｈ２类细

胞的失衡，常常会引起不同病理变化［３］。特异性抗原通过抗原

呈递细胞给Ｔｈ细胞后，Ｔｈ０逐渐分化为Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞亚群。

其中Ｔｈ１主要表达ＩＬ２和ＩＦＮγ，可以增强杀伤细胞的细胞

毒性作用，激发迟发型超敏反应，介导细胞免疫应答；Ｔｈ２主要

表达ＩＬ４、ＩＬ６、ＩＬ１０，可以促进抗体的产生，介导体液免疫应

答。Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞失衡，会造成乙型肝炎慢性化的发生
［４］。

同时，细胞因子ＩＬ４和ＩＦＮγ具有区分Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞亚群的

作用［５］。

Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫应答的平衡具有维持患者机体正常免疫功

能的作用。Ｔｈ１细胞诱导分化与清除病毒和肝组织病理受损

有关，Ｔｈ１细胞因子增多则会增强细胞免疫，包括增强 ＮＫ细

胞、巨噬细胞、细胞毒性Ｔ淋巴细胞的活性，加强细胞免疫反

应，更加造成乙型肝炎对肝组织的损伤［６］。本研究中，观察组

ＨＢｅＡｇ阳性和 ＨＢｅＡｇ阴性患者的ＩＬ４水平均高于对照组的

健康体检者（犘＜０．０５），而ＩＦＮγ则明显低于对照组（犘＜

０．０１）。该结果提示观察组免疫功能较低，Ｔｈ１／Ｔｈ２型免疫应

答的细胞因子之间会产生负反馈作用。高水平病毒复制和抗

原负载是Ｔ细胞对 ＨＢＶ抗原低反应性的主要因素
［７］。据报

道，慢性乙型肝炎患者 ＨＢＶ基因水平的下降通常会伴有ＩＦＮ

γ增加的现象
［８］。ｅ抗原阳性表示病毒复制活跃。本研究结果

表明，ＨＢｅＡｇ阴性患者ＩＦＮγ增加，说明与病毒复制量有关，

与文献报道一致。

乙型肝炎病情发展与 ＨＢＶ有关，通过积极抑制慢性乙型

肝炎基因复制，采取有效抗病毒治疗，才能阻止或减缓病情的

发展［９］。通过药物治疗，人为地诱导和调控Ｔｈ１／Ｔｈ２型免疫

应答，恢复Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫应答的平衡，会有利于慢性乙型肝炎

患者的治疗。在治疗过程中，需要明确评价慢性乙型肝炎患者

的免疫功能及疗效，通过检测细胞因子，了解Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫应

答之间的平衡变化，有助于临床用药及疗效的观察。

参考文献

［１］ 高月求，孙学华，章晓鹰，等．不同类型慢性乙肝病毒感染者外周

血细胞因子表达的差异［Ｊ］．胃肠病学和肝病学杂志，２００５，１４

（１）：８２８３，８６．

［２］ 许文龙，张国祥，王红旗．慢性乙型肝炎患者外周血ＩＬ１β、ｍＩＬ

２Ｒ、ＩＬ１０的检测及意义［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２００９，１９（７）：

７４２７４４．

［３］ 黄建宏，林心，李文锋，等．不同基因型慢性乙型肝炎患者 Ｔｈ１／

Ｔｈ２细胞因子平衡研究［Ｊ］．中国基层医药，２０１０，１７（１）：８７８８．

［４］ 余永胜，吴昊，汤正好，等．ＣＴＬＡ４ｓｉＲＮＡ对慢性乙型肝炎患者

外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子的影响［Ｊ］．中国临床药理学与治疗

学，２０１１，１６（５）：５５３５５８．

［５］ 朱影．慢性乙型肝炎患者外周血Ｔｈ１７细胞及其相关因子表达的

检测［Ｊ］．实用预防医学，２０１１，１４（１１）：２１８１２１８３．

［６］ 张林，张大志，陈敏，等．乙型肝炎ｅ抗原阳性慢性乙型肝炎患者

在替比夫定治疗期间外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２型细胞因子水平的动态变

化情况［Ｊ］．中华肝脏病杂志，２００９，１７（３）：１７５１７９．

［７］ 张静，李青春，卜岚．ＤＣ联合ＩＬ１８对慢性乙型肝炎患者外周血

Ｔｈ１细胞分泌的细胞因子及ＣＴＬ的影响［Ｊ］．吉林医学，２０１１，３２

（３３）：７０１７７０１８．

［８］ 钟水清，楼克忻．拉米夫定对慢性乙型肝炎患者外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２细

胞因子和肝纤维化指标的影响［Ｊ］．中国药业，２０１０，１０（２３）：１６１７．

［９］ 施维群，缪锡民，黄茵，等．慢性乙型肝炎患者外周血Ｔ细胞标记

物表达及细胞因子水平与中医分型的关系［Ｊ］．世界华人消化杂

志，２００５，１３（１１）：１３６４１３６７．

（收稿日期：２０１２０４２８）

·经验交流·

献血者ＨＢｓＡｇＥＬＩＳＡ检测与ＨＢＶＤＮＡ检测的比较分析

赵桂红１，陈晓欢２，邓雪莲１

（１．大连市血液中心，辽宁大连１１６００１；２．大连医科大学检验系，辽宁大连１１６００１）

　　摘　要：目的　比较分析血清学 ＨＢｓＡｇ检测与核酸检测乙型肝炎在血液筛选中的作用。方法　用这两种方法对３０５６１份

血液标本同时进行血清学 ＨＢｓＡｇ检测与核酸检测。对核酸阳性标本进行鉴别，鉴别结果为 ＨＢＶＤＮＡ单独阳性标本采用电化

学发光法测定血清学乙型肝炎五项指标。结果　ＥＬＩＳＡ检测阳性标本共６２份，检出率为０．２０％，其中ＥＬＩＳＡ单试剂阳性为３６

份，占０．１２％，ＥＬＩＳＡ双试剂阳性为２６份占０．０８％。核酸检测阳性标本共检出４４份，检出率为０．１４％。ＥＬＩＳＡ双试剂阳性、核

酸阴性的标本共检出６份。ＥＬＩＳＡ双试剂阴性、核酸阳性的标本共检出２１份，经鉴别１７份 ＨＢＶ阳性，３份阴性，１份因血清量

不足未作鉴别。ＥＬＩＳＡ、核酸均阳性的标本共检出２３份，其中ＥＬＩＳＡ单试剂阳性、核酸阳性的标本共检出３份，ＥＬＩＳＡ双试剂阳

性、核酸阳性的标本共检出２０份。结论　核酸检测方法一定程度上可以弥补ＥＬＩＳＡ的漏检情况，降低输血相关乙型肝炎的传

染，且两种方法存在一定程度上互补。
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　　ＥＬＩＳＡ检测乙型肝炎属血清学范畴，是一种简便、快速、

廉价的方法，也是目前最常用的检测乙肝的方法。而随着基因

扩增技术的发展，人们发现用分子生物学范畴的核酸检测技术

测定血液中 ＨＢＶＤＮＡ的含量更直接、可靠，可检测出极微量

的病毒，为 ＨＢＶ的感染、复制及抗病毒治疗的疗效及预后的

判定上提供了更为可靠的依据。本文用这两种方法对３０５６１

·８８３２· 国际检验医学杂志２０１２年１０月第３３卷第１９期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．１９



份血液标本的检测，对不同结果进行整理分析，探讨了两者在

血液筛选中的相互关系，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　标本来源　２０１０年１２月１７日至２０１１年７月７日，大连

市无偿献血者中经过ＡＬＴ和快速 ＨＢｓＡｇ试纸检测合格的血

液样本。

１．２　仪器与试剂　自动酶免分析系统ＦＡＭＥ２４／２０（瑞士哈

米顿）、全自动样本处理机 ＭｉｃｒｏｌａｂＡＴｐｌｕｓ２（瑞士哈米顿）、

核酸混样仪 ＭｉｃｒｏｌａｂＳｔａｒ（瑞士哈米顿）、自动化核酸检测仪

ＣｏｂａｓＡｍｐｌｉｐｒｅｐ＆ＣｏｂａｓＴａｇＭａｎ（美国罗氏）、自动化核酸检

测仪ＰｒｏｃｌｅｉｘＴｉｇｒｉｓＳｙｓｔｅｍ（美国诺华）、电化学发光检测仪

Ｃｏｂａｓｅ４１１（美国罗氏）。ＨＢｓＡｇ（厦门新创、美国雅培）；核酸

检测试剂ｃｏｂａｓＴａｑＳｃｒｅｅｎＭＰＸＴｅｓｔ（美国罗氏），ＰｒｏｃｌｅｉｘＵｌ

ｔｒｉｏＡｓｓａｙ、ＰｒｏｃｌｅｉｘＨＢＶＤｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎ（美国诺华）；电化学发

光试剂（美国罗氏）。

１．３　方法

１．３．１　标本采集和处理　静脉采血至常规筛检管（ＥＤＴＡＫ２

抗凝的无分离胶的负压真空管）和核酸管（有分离胶），各５

ｍＬ。核酸管需采血后４ｈ内离心（１１００ｇ，１５ｍｉｎ），常规筛检

管（１４５０ｇ，１５ｍｉｎ）。各检测要求在标本采集后４８ｈ内完成，

不能完成的需提取血浆至－２０℃密闭保存，７天内检测。

１．３．２　检测　对血液样本同时进行血清学 ＨＢｓＡｇ检测与核

酸检测。对核酸阳性标本进行鉴别，鉴别结果为 ＨＢＶＤＮＡ

单独阳性标本采用电化学发光法测定血清学乙型肝炎五项指

标：ＨＢｓＡｇ、ＨＢｓＡｂ、ＨＢｃＡｂ（总）、ＨＢｅＡｇ和 ＨＢｅＡｂ。

２　结　　果

２．１　ＨＢｓＡｇＥＬＩＳＡ检测和核酸检测结果　见表１。

表１　　３０５６１份血液样本 ＨＢｓＡｇＥＬＩＳＡ检测与

　　　核酸检测的结果（狀）

ＥＬＩＳＡ检测
核酸检测

阳性 阴性
检测总数

单试剂阳性 ３　 ３３ ３６

双试剂阳性 ２０　 ６ ２６

双试剂阴性 ２１ ３０４７８ ３０４９９

合计 ４４　 ３０５１７ ３０５６１

　　：其中有１７份经鉴别为 ＨＢＶ阳性，３份阴性，１份因血清量不足

未作鉴别。

２．２　１７份ＥＬＩＳＡ检测阴性、ＨＢＶＤＮＡ检测阳性标本的乙肝

五项检测结果　见表２。

表２　　１７份ＥＬＩＳＡ阴性、ＨＢＶＤＮＡ阳性标本的

　　　乙肝五项检测结果

模式 ＨＢｓＡｇ ＨＢｓＡｂ（ＩＵ／Ｌ） ＨＢｃＡｂ ＨＢｅＡｇ ＨＢｅＡｂ 标本数（狀）

１ － ＜２ － － － ７

２ － ＜２ ＋ － － ４

３ － ＜２ ＋ － ＋ ２

４ － ２～５０ ＋ － ＋ ２

５ － ２～５０ ＋ － － ２

　　－：阴性；＋：阳性。

３　讨　　论

本实验数据显示，３０５６１份血液样本中经ＥＬＩＳＡ检测阴

性样本共３０４９９份，这些阴性样本再经核酸检测，共检出２１

份核酸阳性的标本，经鉴别有１７份为 ＨＢＶＤＮＡ阳性，阳性

率为０．０５６％，低于国内黄呈辉等
［１］０．４％的阳性率，远高于国

外Ｒｏｔｈ等
［２］０．０２％的阳性率。Ｒｏｔｈ和 Ｍａｒｉｊｋｅ

［３］在３６０万

ＥＬＩＳＡ阴性的血液样本中用ＰＣＲ检测 ＨＢＶＤＮＡ的阳性结

果为１／６０万。因此，核酸检测方法一定程度上可以弥补酶免

检测的漏检情况，降低输血相关乙肝的传染。

另外，本研究发现ＥＬＩＳＡＨＢｓＡｇ检测与核酸检测结果存

在不一致，６２份ＥＬＩＳＡＨＢｓＡｇ检测阳性标本中有６份 ＨＢＶ

ＤＮＡ核酸检测为阴性，原因可能是血液中存在的 ＨＢＶＤＮＡ

含量在核酸检测灵敏度之下而造成结果阴性；３０４９９份

ＥＬＩＳＡＨＢｓＡｇ检测阴性标本中有１７份 ＨＢＶＤＮＡ核酸检测

为阳性，说明 ＥＬＩＳＡ 检测 ＨＢｓＡｇ阴性并不表示没有 ＨＢＶ

ＤＮＡ的复制，可能由于 ＨＢｓＡｇ指标的窗口期、隐匿性 ＨＢＶ

感染、变异导致 ＨＢｓＡｇ表达抑制或结构改变等因素，使 ＨＢ

ｓＡｇ不能被检出，而 ＨＢＶＤＮＡ呈低水平复制。因此ＥＬＩＳＡ

ＨＢｓＡｇ检测与核酸检测存在一定程度的互补
［４７］。

１７份ＥＬＩＳＡ阴性 ＨＢＶＤＮＡ阳性标本的乙肝五项血清

学模式中全阴所占比例最大，有７份占４１．１８％，可能为 ＨＢＶ

低水平复制，血液中 ＨＢｓＡｇ水平低于ＥＬＩＳＡ检出限。在这

１７份 ＨＢＶＤＮＡ 阳性血液标本中 ＨＢｃＡｂ阳性有１０份，占

５８．８２％，这与国内外相关报道 ＨＢｃＡｂ阳性与 ＨＢＶＤＮＡ阳

性存在一定相关性一致。增加此项检测能降低输血后 ＨＢＶ

风险，但能否将 ＨＢｃＡｂ阳性作为献血者筛选指标，还需更多

的流行病学数据的支持。
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