
测分析。其研究结果显示，急性上呼吸道感染组患儿血清

ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６均明显高于健康对照组；而病毒组患儿血

清ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平与健康对照组接近，其差异无统计

学意义。此外，通过对细菌感染组患儿血清ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、ＩＬ

６水平的敏感度及特异度进行比较，结果显示，ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、

ＩＬ６对诊断细菌引起的急性上呼吸道感染敏感度、特异度均

较高，以ＰＣＴ指标最高，其敏感度为９１．６０％，特异度为９０．

５０％，进而提示，血清ＰＣＴ可作为较为理想的指标，用以早期

判断急性上呼吸道感染患儿是否为细菌感染。以上研究结果

表明，血清ＰＣＴ、ｈｓＣＲＰ、ＩＬ６水平的测定对急性上呼吸道感

染患儿病情严重程度的评价均具有一定的临床意义，对以上指

标的联合检测及综合评价，对急性上呼吸道感染患儿早期诊

断、病情判断、治疗方案选择及预后评估均具有重要的临床意

义。
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·经验交流·

３０８例慢性乙肝患者血清ＨＢＶＤＮＡ载量与

肝功能及ＨＢＶＭ检测结果分析

曾　钢，吴　斌，李彩东，段正军

（甘肃省兰州市第二人民医院，甘肃兰州７３００４６）

　　摘　要：目的　探讨慢性乙型肝炎患者（ＣＨＢ）血清 ＨＢＶＤＮＡ载量与乙肝免疫学标志物（ＨＢＶＭ）定量及其与肝功能的关

系。方法　对３０８例慢性乙型肝炎患者分别用实时荧光定量ＰＣＲ（ＲＴＰＣＲ）检测血清 ＨＢＶＤＮＡ载量，化学发光免疫分析法

（ＣＬＩＡ）检测乙型肝炎病毒患者血清免疫学标志物（ＨＢＶＭ）含量，并用速率法测定丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）和天门冬氨酸氨基

转移酶（ＡＳＴ）的含量。结果　在不同的 ＨＢＶＭ 定量阳性模式组中以 ＨＢｓＡｇ阳性、ＨＢｅＡｇ阳性、ＨＢｃＡｂ阳性组 ＨＢＶＤＮＡ载

量和ＡＬＴ、ＡＳＴ含量均高于其他 ＨＢＶＭ定量阳性模式组；在 ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组和 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组

中，ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组年龄显著大于 ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组，ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组 ＨＢＶＤＮＡ载

量，ＡＬＴ、ＡＳＴ含量均高于 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组和健康对照组，差异有统计学意义（犘＃
＜０．０１或犘

＜０．０５）。结论　

ＨＢＶＤＮＡ是反映体内 ＨＢＶ感染、复制和传染性强弱的金标准，ＨＢｅＡｇ也是说明体内病毒复制的良好指标。ＨＢｅＡｇ与 ＨＢＶＤ

ＮＡ载量关系密切，ＨＢｅＡｇ阴转不表示病毒停止复制，也不能反映肝脏的损伤程度和预后。血清 ＡＬＴ、ＡＳＴ与肝细胞受损有直

接关系，是体现肝细胞受损与坏死的指标。综合分析 ＨＢＶＭ、ＨＢＶＤＮＡ水平及肝功能指标，才能更加客观和准确地评估病情的

变化、严重程度。

关键词：肝炎，乙型，慢性；　ＤＮＡ，病毒；　丙氨酸转氨酶；　 天冬氨酸氨基转移酶类

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．１４．０６８ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）１４１９０８０３

　　乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染后，因其发病的病理、生理尚未

阐明，临床症状及表现十分复杂，病情迁延可由多种不同的血

清学模式［１］。乙型肝炎病毒核酸（ＨＢＶＤＮＡ）是反映 ＨＢＶ复

制活跃程度及传染性的最直接指标，也是观察抗病毒药物疗

效、预后和指导抗病毒药物应用的重要指标之一，ＨＢＶＤＮＡ

定量的检测从根本上突破了免疫学方法等间接方法的局限性，

通过直接检测病毒核酸水平，可真实的反映患者体内的病毒水

平。ＨＢＶ感染后有多表现于隐形感染，急性肝炎到慢性肝炎，

甚至是暴发性肝炎或肝细胞癌。而实验室检查主要依据乙肝

病毒 ＨＢＶＭ 和 ＨＢＶＤＮＡ等检测。ＨＢＶＤＮＡ 是反映体内

ＨＢＶ感染、复制和传染性强弱的标准，ＨＢｅＡｇ也是说明体内

病毒复制的良好指标。血清 ＡＬＴ与肝细胞受损有直接关系，

是体现肝细胞受损的直接指标［２］。慢性乙型肝炎（ＣＨＢ）患者

根据乙型肝炎乙肝标志物中ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）状态不同可分为

ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎和 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎

两种类型。本研究选取来本院就诊的慢性乙型肝炎患者３０８

·８０９１· 国际检验医学杂志２０１３年７月第３４卷第１４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｌｙ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１４



例，分别进行 ＨＢＶＤＮＡ 载量、ＨＢＶＭ 定量及肝功能指标

ＡＬＴ、ＡＳＴ的检测，并探讨它们之间的关系，为临床诊断提供

准确可靠的实验数据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年７月至２０１３年１月来本院就诊

的慢性乙型肝炎３０８例。门诊２３２例，住院７６例。男２２１例，

女８７例，男女比例为２．５∶１。年龄在５～７４岁之间，平均３８

岁。排除酒精肝、脂肪肝及合并有其他病毒感染者。该诊断符

合２０１０年１２月中华医学会肝病分会与中华医学会感染病分

会修订的《慢性乙型肝炎防治指南》中的诊断标准［３］。健康对

照组４０例来自我院体检中心某事业单位健康体查者（排除肝、

胆、胰及心血管疾病体检者）所有标本空腹抽取静脉血５ｍＬ，

室温静置后立即分离血清待检。

１．２　主要试剂和仪器

１．２．１　主要试剂　乙型肝炎病毒核酸（ＨＢＶＤＮＡ）定量ＰＣＲ

试剂购自湖南圣湘生物科技有限公司，试剂批号２０１２００８，乙

型肝炎病毒免疫学标志物（ＨＢｓＡｇ，ＨＢｓＡｂ，ＨＢｅＡｇ，ＨＢｅＡｂ，

ＨＢｃＡｂ）定量检测试剂盒由北京科美生物技术有限公司提供。

试剂盒组成：（１）包被板；（２）酶标记物；（３）校准品；（４）化学发

光底物液Ａ和Ｂ；（５）此外还有浓缩洗涤液、封板膜、说明书等。

肝功能指标 ＡＬＴ、ＡＳＴ试剂由贝克曼（ＢＥＣＫＭＡＮ）公司提

供，所有操作均严格按说明书进行。

１．２．２　主要仪器　美国 ＡｐｐｌｉｅｄＢｉｏｓｙｓｔｅｍ公司生产的７３００

型荧光定量分析仪，北京科美ＧＬＯＲＵＮＮＥＲ化学发光免疫分

析仪，美国ＢＥＣＫＭＡＮＡＵ６８０型全自动生化分析仪。

１．３　方法　采用圣湘免核酸提取的“一步法”检测 ＨＢＶＤＮＡ

载量，具体操作如下：在ＰＣＲ反应管中加入５μＬ的“核酸释放

剂”，然后分别加入５μＬ待测样品、阴性对照、阳性对照以及定

量参控品，吸打３～５次混匀（轻轻吸打，避免出现气泡），每管

加入４０μＬＰＣＲｍｉｘ，吸打混匀２～３次盖上管盖，上机检测即

可。循环参数：５０℃×２ｍｉｎ一个循环，Ｔａｑ酶活化：９４℃×５

ｍｉｎ一个循环；变性：９４℃×１５ｓ；退火和延伸：５７℃×３０ｓ，共

４５个循环。ＨＢＶＤＮＡ定量结果＞１．００Ｅ＋０２ＩＵ／ｍＬ判为阳

性；ＨＢｓＡｇ＞０．５ｎｇ／ｍＬ，ＨＢｓＡｂ＞１０ｍＩＵ／ｍＬ，ＨＢｅＡｇ＞０．０５

ＮＣＵ／ｍＬ，ＨＢｅＡｂ＞５．０ＮＣＵ／ｍＬ，ＨＢｃＡｂ＞１．５ＰＮＣＵ／ｍＬ判

为阳性；ＡＬＴ、ＡＳＴ检测结果＞５０Ｕ／Ｌ判为阳性。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件进行狋检验和

Ｆ检验。血清ＨＢＶＤＮＡ检测结果经对数转换后呈正态分布，

各组检测结果以对数值狓±狊表示，犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＨＢＶＭ不同模式与 ＨＢＶＤＮＡ载量、ＡＬＴ、ＡＳＴ结果比

较　３０８例 ＨＢＶ感染者根据血清标志物模式的不同分为：模

式１［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］；模式２［ＨＢｓＡｇ

（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）］；模式３［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｂ（＋）、ＨＢｃＡｂ

（＋）］；模式４［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］。各模式组 ＨＢＶＤ

ＮＡ阳性率分别为９０．６％，８７．５％，６０％，４６．７％。与模式１组

比较，犘
＜０．０５（差异具有统计学意义），见表１。本研究发

现，还有另外３种模式：［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｓＡｂ（＋）、ＨＢｅＡｂ

（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］模式１例；［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）、

ＨＢｅＡｂ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］模式１例；［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｓＡｂ

（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］模式１例，ＨＢＶＤＮＡ的阳性率分别为０％、

１００％、１００％。

２．２　ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组和 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙

型肝炎组血清 ＨＢＶＤＮＡ载量与肝功能ＡＬＴ、ＡＳＴ结果比较，

见表２。

表１　　３０８例慢性乙型肝炎患者 ＨＢＶＤＮＡ载量与 ＨＢＶＭ、ＡＬＴ、ＡＳＴ结果比较

分组
ＨＢＶＭ

定量阳性模式
狀

ＨＢＶＤＮＡ

（阳性率）

ＨＢＶＤＮＡ（狓±狊）

病毒载量（ｌｏｇ１０ＩＵ／ｍＬ）

ＡＬＴ（狓±狊）

Ｕ／Ｌ

ＡＳＴ（狓±狊）

Ｕ／Ｌ

１ １、３、５ １１７ ９０．６％（１０６／１１７） ６．５４±２．２６ １５２．４２±９２．６１ ９８．３１±７６．７７

２ １、３ ８ ８７．５％（７／８） ５．１７±１．３６ ７６．３０±７２．９０ ４８．１０±３１．４０

３ １、４、５ １２０ ６０％（７２／１２０） ４．９４±１．２３ ６７．７５±５０．９７ ７３．２９±５２．８９

４ １、５ ６０ ４６．７％（２８／６０） ３．１３±１．６５ ４６．２３±３５．８７ ４２．０７±２３．３４

　　：犘＜０．０５，与模式１组比较。

表２　　ＨＢｅＡｇ（＋）组和 ＨＢｅＡｇ（）组中 ＨＢＶＤＮＡ载量和ＡＬＴ、ＡＳＴ结果比较

组别 狀 年龄（岁）
ＨＢＶＤＮＡ

阳性率

ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｏｇ１０ＩＵ／ｍＬ）

ＡＬＴ

（Ｕ／Ｌ）

ＡＳＴ

（Ｕ／Ｌ）

ＨＢｅＡｇ（＋） １２６ ３６．９±１３．１ ９０．５％ ５．４６±２．２７ １４７．９６±９１．１５＃ ９５．３０±７４．６７＃

ＨＢｅＡｇ（－） １８２ ４１．８±１２．４ ５５．５％ ３．９９±１．３８ ５８．７０±４９．２８ ６１．１４±４９．１２

健康对照组 ４０ ３５．３±１１．２ ３２．５１±１１．２１ ２８．９５±９．６５

　　＃：犘＃＜０．０１；：犘＜０．０５，与健康对照组比较；－：无数据。

３　讨　　论

乙型肝炎患者症状及临床表现非常复杂，其 ＨＢＶＤＮＡ、

ＨＢＶＭ、肝功能只能片面地反映乙型肝炎患者在感染 ＨＢＶ

的不同时期与机体免疫系统反应的结果、血清中 ＨＢＶ是否存

在复制及肝脏炎症程度。以往的研究多认为乙型肝炎患者血

清 ＨＢｅＡｇ阳性患者病毒复制较为活跃，且以血清 ＨＢＶＤＮＡ

检测水平作为病毒复制的指标，但近年来却认为血清学 ＨＢｅＡｇ

转阴并不能说明乙肝病毒复制的停止，部分ＨＢｅＡｇ阴性的患者

同样存在ＨＢＶ的复制和传播，其特点是对目前治疗方案的持续

应答率低、复发率高、自然缓解率低、临床转归差［４］。

本研究用ＣＬＩＡ法测定乙型肝炎病毒患者血清中免疫学

标志物（ＨＢＶＭ）含量和ＲＴＰＣＲ法检测 ＨＢＶＤＮＡ病毒载量

结果见表１。从表１可以看出，共检出４组模式。其中以１、３、

５阳性｛ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）｝；１、４、５阳性

｛ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｂ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）｝；１、５阳性｛ＨＢｓＡｇ

（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）｝共占９６．４％（２９７／３０８）。模式１组１１７例，

ＨＢＶＤＮＡ的阳性率为９０．６％；模式３组１２０例，ＨＢＶＤＮＡ的

阳性率为６０；模式４组６０例，ＨＢＶＤＮＡ的阳性率为４６．７％。

在另外３种少见模式组中出现 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｓＡｂ同时阳性，且

［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｇ（＋）、ＨＢｅＡｂ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］阳性模
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式组和［ＨＢｓＡｇ（＋）、ＨＢｓＡｂ（＋）、ＨＢｃＡｂ（＋）］阳性模式组中

ＨＢＶＤＮＡ阳性率为１００％。ＨＢｓＡｇ是 ＨＢＶ感染的特异性指

标，ＨＢｓＡｂ是由 ＨＢｓＡｇ暴露的抗原决定簇刺激机体产生的特

异性保护抗体，一般在 ＨＢＶ感染机体至 ＨＢｓＡｇ消失后或注

射乙肝疫苗后出现阳性，是 ＨＢＶ感染终止及有免疫力的标

志，ＨＢｓＡｂ是一种保护性抗体，能中和 ＨＢｓＡｇ，具有防御

ＨＢＶ感染的作用。理论上两者是不会同时出现阳性，但在临

床实际检测中确有一些患者表现为两者同时存在。本研究也

显示，在 ＨＢＶ感染者中，确实存在 ＨＢｓＡｇ与 ＨＢｓＡｂ同时阳

性的现象，且占 ＨＢｓＡｇ阳性患者一定的比例。另外，由于干

扰素既能抑制病毒复制，又能调节宿主免疫，因此对于干扰素

治疗的慢性乙肝患者，在治疗中虽出现 ＨＢｓＡｂ血清转换但由

于Ｓ基因的变异，而不能将 ＨＢｓＡｇ清除
［５］。据报道［６］，病情

较重的 ＨＢＶ感染者，其 ＨＢｓＡｇ与 ＨＢｓＡｂ同时阳性的检出率

较高。近年来，治疗后乙肝转阴、出现 ＨＢｓＡｂ也较常见。但

仍有部分患者存在病毒复制，研究较多的是病毒变异的存在。

各组与模式１组比较，差异具有统计学意义（犘
＜０．０５）。

从表２可以看出，ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组年龄显

著大于 ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组，可能有前者发展而

来。ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组 ＨＢＶＤＮＡ 载量高于

ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组（犘＃
＜０．０５），提示前者体内病

毒复制水平显著高于后者，间接地证实了ｅ抗原是病毒复制和

具有传染性的标志，与血清 ＨＢＶＤＮＡ存在有良好的一致性。

本研究还显示，ＨＢｅＡｇ阳性的慢性乙型肝炎组中 ＡＬＴ、ＡＳＴ

的含量也高于 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎组。与健康对照

组比较，差异具有统计学意义（犘＃
＜０．０１或犘

＜０．０５）。

本研究结果显示，乙型肝炎患者血清 ＨＢＶＤＮＡ水平与

ＡＬＴ水平成正比，随着病毒载量的升高ＡＬＴ的水平呈上升趋

势，ＡＬＴ水平升高是疾病活动的重要预测因素。国内外学者

对此已达成共识，强调应及早进行抗病毒治疗，以尽快阻止肝

细胞持续坏死［７］。一些国外专家提出了核苷（酸）类似物治疗

慢性乙型肝炎路线图，其核心内容是核苷（酸）类似物治疗慢性

乙型肝炎时，根据患者血清 ＨＢＶＤＮＡ水平，监测和评价治疗

的应答情况，调整治疗方案，降低耐药的发生率，提高长期疗

效［８］。ＨＢＶＤＮＡ是反映体内 ＨＢＶ感染、复制和传染性强弱

的金标准，ＨＢｅＡｇ也是说明体内病毒复制的良好指标。

ＨＢｅＡｇ与 ＨＢＶＤＮＡ载量关系密切，血清 ＡＬＴ、ＡＳＴ与肝细

胞受损有直接关系，是体现肝细胞受损与坏死的指标。全面综

合分析 ＨＢＶＭ、ＨＢＶＤＮＡ水平及肝功能指标，才能更加客观

和准确地评估病情的变化、严重程度，更好地为临床医师诊疗

提供真实、准确可靠的实验数据。
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常见非发酵革兰阴性杆菌的临床分布及耐药性分析

凌华志，沈继录，王中新，徐元宏

（安徽医科大学第一附属医院检验科，安徽合肥２３００２２）

　　摘　要：目的　分析非发酵革兰阴性杆菌的临床分布及对常用抗菌药物的敏感性。方法　临床标本常规分离培养后采用

ＭｉｃｒｏＳｃａｎＷａｌｋＡｗａｙ９６ＰＬＵＳ及ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ全自动细菌鉴定仪鉴定，按ＣＬＳＩ２０１２标准，采用纸片扩散法进行药敏

试验，ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行耐药性分析，χ
２ 检验比较耐药率。结果　１１９２株非发酵革兰阴性菌中第１位为鲍曼不动杆菌

（ＡＢ），占非发酵革兰阴性菌的４０．５％（４８２株），其次为铜绿假单胞菌（ＰＡ），占３７．４％（４４６株）；菌株主要来自痰（７０．１％），其次为

尿（７．１％）和分泌物（６．０％）。非发酵菌在临床科室分布广泛，前２位的科室为ＩＣＵ（２６．５％）和呼吸内科（１０．８％）。ＡＢ对除米诺

环素外的被测抗菌药物敏感率均低于５０％，ＰＡ对除氨曲南及哌拉西林外的多数被测抗菌药物的敏感率在６０％～８０％。亚胺培

南不敏感ＰＡ及ＡＢ对多数被测抗菌药物的耐药率高于亚胺培南敏感菌株（犘＜０．０５）。嗜麦芽窄食单胞菌和洋葱伯克霍尔德菌

对所测药物的敏感率分别为７６．３％～８５．３％和３３．３％～６４．７％。结论　非发酵革兰阴性杆菌，特别是鲍曼不动杆菌的耐药性相

当严重，应当引起临床医生及医院感染监控人员的高度重视。其中，亚胺培南耐药的鲍曼不动杆菌和铜绿假单胞菌的多重耐药性

尤其值得关注。

关键词：革兰氏阴性菌；　抗药性，微生物；　医院感染；　监测

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．１４．０６９ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）１４１９１００２

　　非发酵革兰阴性杆菌是指不能通过发酵糖类为细菌生长、 繁殖提供能量的革兰阴性需氧或兼性厌氧杆菌，多为条件致病
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