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６７８例胰腺癌患者的乙型肝炎病毒表面抗原检测结果的分析
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　　摘　要：目的　探讨胰腺癌发生与乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染的相关性。方法　回顾性分析６７８例胰腺癌患者的乙型肝炎病

毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）情况，将其与同期肺癌患者，急、慢性胰腺炎患者及健康体检者比较。结果　胰腺癌、肺癌患者、急性胰腺

炎、慢性胰腺炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率分别为６．３４％（４３／６７８）、４．３３％（７１／１６４０）、５．０７％（５７／１１２４）、４．２１％（４／９５），健康体检者

ＨＢｓＡｇ阳性率为３．３７％（１６５２／４９０１７）。与健康体检者比较，胰腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率的比值比（犗犚）值为１．９４，９５％可信区

间（犆犐）为１．４２～２．６５。胰腺癌患者分别与肺癌患者、健康体检者比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；与急、慢性胰腺炎患者比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。ＨＢｓＡｇ阳性的胰腺癌患者无发病年龄、性别的优势（犘＞０．０５）。ＨＢｓＡｇ阴性与阳性的胰腺

癌患者肝转移发生率的差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　ＨＢＶ感染可能与胰腺癌发生存在相关性。
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　　胰腺癌的预后很差，若能早期诊断可明显改善其预后，高

危人群的筛查有利于早期诊断。如何确定高危人群一直是人

们关注的重点。有研究认为乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染与胰腺

癌相关［１３］，但也有学者认为二者无相关性［４６］。笔者回顾性分

析了６７８例胰腺癌患者的乙型肝炎病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）阳

性率，探讨在 ＨＢＶ 非流行区域，ＨＢＶ 感染与胰腺癌的相

关性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　纳入２００７年１０月至２０１２年９月在本院住

院的９５９例胰腺癌患者，为连续性病例，其中７２５例患者进行

ＨＢＶ血清标志物检测，检测率为７５．６０％。排除合并其他恶

性肿瘤的胰腺癌患者，６７８例胰腺癌患者行进一步研究，其中，

男４３１例，女２４７例；年龄１３～９２岁，中位６４岁。４４９例通过

细胞学或组织学而确诊，为病理学确诊；余下２２９例患者根据

症状、体征、２项及以上影像学方法而确诊，为临床确诊。同时

选取年龄、时间匹配的１６４０例肺癌患者，４９０１７例门诊健康

体检者，急、慢性胰腺癌患者作为对照。急、慢性胰腺炎患者均

排除合并恶性肿瘤，均为住院患者，其中，急性胰腺炎１１２４

例，慢性胰腺炎９５例。所有受检者均无输血史。

１．２　方法　采集受检者血清，ＨＢｓＡｇ的检测采用上海科华生

物技术 有 限 公 司 生 产 的 试 剂 盒，为 酶 联 免 疫 吸 附 测 定

（ＥＬＩＳＡ），检测仪器为美国伯乐ＢＩＯＲＡＤ６８０型酶标仪。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１５．０软件进行统计学分析，率

的比较采用χ
２ 检验，以α＝０．０５为检验水准，以犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　胰腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率　胰腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性

率为６．３４％（４３／６７８），肺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率为４．３３％（７１／

１６４０），健康体检者 ＨＢｓＡｇ阳性率为３．３７％（１６５２／４９０１７）。

３组受检者 ＨＢｓＡｇ阳性率的差异有统计学意义（χ
２＝２１．８１，

犘＜０．０５）。相对于健康体检者，胰腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率的

比值比（犗犚）值为１．９４，９５％可信区间（犆犐）为１．４２～２．６５。

２．２　胰腺癌与胰腺炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率的比较　急性胰腺

炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率为５．０７％（５７／１１２４），慢性胰腺炎患者
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ＨＢｓＡｇ阳性率为４．２１％（４／９５）。３组受检者 ＨＢｓＡｇ阳性率

的差异无统计学意义（χ
２＝１．６３，犘＝０．４４３）。胰腺癌患者分

别与急、慢性胰腺炎患者比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

急性胰腺炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率与健康体检者比较，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；而慢性胰腺炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率与健

康体检者比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

２．３　年龄与性别　４３例 ＨＢｓＡｇ阳性的胰腺癌患者，中位年

龄为６１岁，小于本研究的总体中位年龄（６４岁）。以６４岁为

分界线，＜６４岁的胰腺癌患者有３３０例，其 ＨＢｓＡｇ阳性率为

８．１８％（２７／３３０），≥６４岁的胰腺癌患者有３４８例，其 ＨＢｓＡｇ

阳性率为４．６０％（１６／３４８），二者差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。结果提示，与总体发病年龄相比，ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌

患者不存在发病年龄的优势。ＨＢｓＡｇ阳性的胰腺癌患者以男

性为主，ＨＢｓＡｇ阳性的男、女性胰腺癌患者分别占男、女性胰

腺癌的６．２６％（２７／４３１）、６．４８％（１６／２４７），二者差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。结果提示，ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌患者不存在性

别发病率的优势。

２．４　病理类型与肝转移　４４９例组织学或细胞学确诊的胰腺

癌患者中有２９例为ＨＢｓＡｇ阳性（６．４６％）；余下２２９例胰腺癌

为临床确诊的胰腺癌患者中ＨＢｓＡｇ阳性１６例（７．５１％），二者

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。４４９例胰腺癌患者中有４０１例

为胰腺导管腺癌，其他病理类型为４８例，二者 ＨＢｓＡｇ阳性率

分别６．４８％（２６／４０１）、６．２５％（３／４８），二者差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。但胰腺导管腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率与健康体检

者比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５），相对于健康体检者，胰

腺导管腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率的犗犚 值为１．９９（９５％犆犐：

１．３３～２．９７）。４３例 ＨＢｓＡｇ阳性的胰腺癌患者，肝脏转移率

为２３．２６％（１０／４３）。６３５例 ＨＢｓＡｇ阴性的胰腺癌患者，肝脏

转移率为１７．９５％（１１４／６３５），二者差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。

３　讨　　论

ＨＢＶ感染是一个严重的公共卫生问题，中国为高流行地

区，卫生部公布２００６年全国１～５９岁人群 ＨＢｓＡｇ携带率为

７．１８％，而江苏地区为４．９９％，江苏地区为 ＨＢＶ非流行区域。

ＨＢＶ感染与肝癌的密切关系已得到肯定，但 ＨＢＶ感染与胰

腺癌发生的相关性存在很大争议，对于 ＨＢＶ非流行区域，国

内尚未见 ＨＢＶ感染与胰腺癌发生的相关性报道。

ＨＢｓＡｇ为 ＨＢＶ的包膜蛋白，是决定病毒吸附至易感细

胞受体的成分。ＨＢｓＡｇ是 ＨＢＶ感染的敏感性血清标记物，

ＨＢｓＡｇ阳性提示慢性 ＨＢＶ感染或无活性 ＨＢＶ携带者状态。

多位学者报道中国人的 ＨＢＶ 慢性感染与胰腺癌发生无

关［４６］。同样，台湾地区［７］、韩国［８］、欧美等也有学者认为慢性

ＨＢＶ感染与胰腺癌的发生无相关性。

虽 ＨＢＶ感染与胰腺癌不存在相关性的报道较多，但也有

学者提出了相反的观点。首先 Ｈａｓｓａｎ等
［９］认为既往 ＨＢＶ感

染（也可能含有隐性 ＨＢＶ感染）与胰腺癌发生相关；马雯等
［２］

报道２３０例胰腺癌的 ＨＢｓＡｇ阳性率为１６．１％，显著高于同期

肺癌患者及糖尿病患者，认为 ＨＢＶ感染是胰腺癌的危险因

素；Ｉｌｏｅｊｅ等
［１０］报道台湾 ＨＢｓＡｇ慢性携带者患胰腺癌的风险

较普通群体风险增加，犗犚值为１．９５，认为在 ＨＢＶ流行的台湾

地区，ＨＢＶ感染与胰腺癌发生相关。随后，Ｗａｎｇ等
［１１］报道

ＨＢｓＡｇ阳性与胰腺癌显著相关，犗犚 值为１．５２６。在本研究

中，６７８例胰腺癌患者，其ＨＢｓＡｇ阳性率为６．３４％，高于同期、

年龄匹配的肺癌患者及健康体检者，且存在显著性差异，笔者

认为 ＨＢｓＡｇ阳性与胰腺癌发生具有相关性。以健康体检者

为对照，犗犚值为１．９４，与 Ｗａｎｇ等
［１１］的研究结果相近。增加

肺癌患者为对照，胰腺癌患者的犗犚值为１．５０，且二者具有显

著性差异，支持 ＨＢＶ感染为胰腺癌发生高危因素的观点，因

此，笔者认为增加肺癌患者作为对照更能反映出 ＨＢＶ感染与

胰腺癌发生的相关性。在本研究中，同期共确诊胰腺癌患者

９５９例，其中７５．６０％患者行 ＨＢｓＡｇ检测，而Ｂｅｒｒｉｎｇｔｏｎ等
［８］

只对研究群体的３２％进行 ＨＢｓＡｇ检测，因此，笔者研究结果

在一定程度上更能反映 ＨＢＶ感染与胰腺癌发生的相关性。

中国、中国台湾与韩国人群的 ＨＢＶ基因型均以Ｂ、Ｃ型为

主，人群的种族遗传背景也相似，却发现 ＨＢＶ慢性感染与胰

腺癌发生存在不一致的结果，提示胰腺癌发生可能与 ＨＢＶ基

因型无相关。台湾学者认为在 ＨＢＶ流行区域，ＨＢＶ感染与

胰腺癌发生存在相关［１０］。本研究对象主要为江苏地区，为

ＨＢＶ感染非流行区域，发现该区域的 ＨＢｓＡｇ阳性者发生胰

腺癌风险较高，故笔者认为在 ＨＢＶ非流行区域，ＨＢＶ感染与

胰腺癌发生存在相关性。

目前不清楚 ＨＢＶ在胰腺癌发生中的机制，在 ＨＢＶ感染

患者的胰液中可检测到 ＨＢｓＡｇ，在胰腺腺泡细胞及组织中也

可检测出 ＨＢｓＡｇ和 ＨＢＶＤＮＡ，人们认为胰腺可能是 ＨＢＶ

病毒复制的场所。ＨＢＶ为促癌发生的病毒，其与肝癌发生的

相关性已得到肯定，由于在胰腺组织及细胞中可检测到 ＨＢＶ

ＤＮＡ，提示 ＨＢＶＤＮＡ存在复制，后者可能改变细胞内机制，

引起胰腺细胞恶性变，故认为 ＨＢＶ可能通过引起肝癌的相似

机制而促发胰腺癌［６，１０，１２］，但该机制仍有待进一步探讨。另

外，ＨＢＶ可在胰腺组织中定居，可引起胰腺内的炎症，可能有

利于胰腺癌发生。近来有学者认为在人胰腺癌的细胞中，

ＨＢＶＤＮＡ可整合到胰腺细胞基因组中，可能通过破坏抑癌基

因的功能、激活癌基因而促进胰腺癌发生［１３］。除此之外，也有

学者认为宿主清除含 ＨＢＶ细胞的免疫反应可能在胰腺癌的

发生中起到重要作用［１４］。

本研究中，胰腺导管腺癌的 ＨＢｓＡｇ阳性率为６．４８％，与

健康体检者比较，犗犚值为１．９９，该结果与Ｂｅｎ等
［１４］相似，后

者犗犚值为１．６０，支持 ＨＢＶ感染增加胰腺导管腺癌风险的观

点。本研究提示胰腺导管腺癌患者的 ＨＢｓＡｇ阳性率与其他

病理类型无显著性差异，后者包括胰腺神经内分泌瘤，未显示

胰腺癌的某些病理类型存在 ＨＢＶ感染的高风险。本研究中

４３例 ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌患者的中位年龄为６１岁，虽然小于

总体胰腺癌患者的中位年龄（６４岁），但 ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌患

者无发病年龄的优势，这与 Ｗａｎｇ等
［１１］报道不同，后者认为

ＨＢＶ感染的胰腺癌患者的发病年龄更年轻。本研究也未发现

ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌患者有性别发病率的优势，与Ｉｌｏｅｊｅ等
［１０］

的报道不同，后者认为 ＨＢＶ感染与女性胰腺癌的发病率相

关。是否 ＨＢｓＡｇ阳性胰腺癌更易发生肝脏转移，本研究未发

现相关性。另外，笔者也进行了胰腺癌患者 ＨＢｓＡｇ阳性率与

急、慢性胰腺炎患者 ＨＢｓＡｇ阳性率的比较，未发现显著性差

异，提示 ＨＢＶ感染、胰腺炎、胰腺癌三者之间无相关性。故对

于 ＨＢＶ是否通过引起胰腺炎的发生而促进胰腺癌的发生，目

前仍无法肯定。笔者认为，ＨＢＶ感染与胰腺癌的危险因素仍

有待于研究。

由于研究结果显示 ＨＢｓＡｇ阳性者存在（下转第３１４８页）
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升高，是一种急性时相反应蛋白，同时也表明其浓度的增高早

于 ＷＢＣ的改变，是早期诊断感染性疾病的一项重要指标
［１０］。

常规ＣＲＰ检测方法的检测范围为１０～２００ｍｇ／Ｌ，因缺乏较高

的灵敏性，不能有效预测心血管事件发生风险。近年来，相继

采用胶乳增强的免疫比浊法等技术大大提高了分析的灵敏度

（０．１～１０．０ｍｇ／Ｌ），成人ｈｓＣＲＰ为１～１０ｍｇ／Ｌ时提示将发

生心血管事件，ｈｓＣＲＰ＞１０ｍｇ／Ｌ常提示感染
［１１］。本文结果

同样显示，笼统的细菌和真菌感染患者ｈｓＣＲＰ均高于对照组

和支原体或病毒感染组，但以真菌感染较高，不同于一般疾

病［１２］，这可能与再生障碍性贫血患者的免疫力极低，侵袭性真

菌感染毒力较强有关，但细菌，尤其是革兰阴性菌，合并真菌感

染后，ｈｓＣＲＰ的平均值达１３２．２８ｍｇ／Ｌ，远高于单纯细菌感

染。相对于ＰＣＴ而言，二者合并感染后，患者ＰＣＴ值反而降

低，这除与脂多糖有关外，还可能与上游细胞因子白细胞介素

１（ＩＬ１）、ＩＬ６和肿瘤坏死因子有关，其机制还有待于进一步研

究。另外，与ＰＣＴ不同，罹患恶性肿瘤或恶性血液病后，即使

无感染，患者ｈｓＣＲＰ值也会明显升高
［１３］。

因此，结合ＰＣＴ和ｈｓＣＲＰ测定，可较早对再生障碍性贫

血合并肺部感染患者细菌或真菌感染进行诊断，并进一步对革

兰阳性菌、革兰阴性菌及再生障碍性贫血常见的念珠菌和曲霉

菌感染情况进行初步评估，为临床诊治提供监测和指导。
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较高的胰腺癌发生风险，在 ＨＢＶ非流行区域，ＨＢＶ感染与胰

腺癌的发生可能存在相关性，故在临床上，需要密切关注胰腺

癌患者的 ＨＢＶ感染状况，有利于早期筛查与诊断。
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ｔｉｓＢｖｉｒｕｓａｎｄｐａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２００８，２６（２８）：

４５５７４５６２．

［１０］ＩｌｏｅｊｅＵＨ，ＹａｎｇＨＩ，ＪｅｎＣＬ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒｉｎ

ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ：ｄａｔａｆｒｏｍｔｈｅＲＥＶＥＡＬＨＢＶ

ｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＬｉｖｅｒＩｎｔ，２０１０，３０（３）：４２３４２９．

［１１］ＷａｎｇＤＳ，ＣｈｅｎＤＬ，ＲｅｎＣ，ｅｔａｌ．ＡＢＯｂｌｏｏｄｇｒｏｕｐ，ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉ

ｒａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｒｉｓｋｏｆｐａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＩｎｔＪＣａｎｃｅｒ，２０１２，

１３１（２）：４６１４６８．

［１２］ＦｉｏｒｉｎｏＳ，ＬｏｒｅｎｚｉｎｉＳ，ＭａｓｅｔｔｉＭ，ｅｔａｌ．ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢａｎｄＣｖｉｒｕｓ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓａｓｐｏｓｓｉｂｌｅｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｆｏｒｐａｎｃｒｅａｔｉｃａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ

［Ｊ］．ＭｅｄＨｙｐｏｔｈｅｓｅｓ，２０１２，７９（５）：６７８６９７．

［１３］ＳｈｅｒｍａｎＭ．ＰａｎｃｒｅａｔｉｃｃａｎｃｅｒｉｎｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ［Ｊ］．Ｌｉｖｅｒ

Ｉｎｔ，２０１０，３０（３）：３３９３４１．

［１４］ＢｅｎＱ，ＬｉＺ，ＬｉｕＣ，ｅｔａｌ．ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｓｔａｔｕｓａｎｄｒｉｓｋｏｆｐａｎ

ｃｒｅａｔｉｃｄｕｃｔａｌａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ：ａｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｓｔｕｄｙｆｒｏｍＣｈｉｎａ

［Ｊ］．Ｐａｎｃｒｅａｓ，２０１２，４１（３）：４３５４４０．

（收稿日期：２０１３０６０２）

·８４１３· 国际检验医学杂志２０１３年１２月第３４卷第２３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２３




