
后１周内可在患儿体内检测到特异性ＩｇＭ抗体。相对其他类

型抗体，ＩｇＭ在血清内持续时间较短，一般仅为１～３个月
［４］，

因此，急性期特异性ＩｇＭ 抗体升高对于病原诊断有重要的参

考价值。与抗原检测不同，血清抗体标本的采集一般不受操作

者技术水平差异的影响［２］，因此，在临床上更易被医患双方所

接收。

本实验所用试剂分别以嗜肺军团菌血清Ⅰ型、Ｑ热立克次

体Ⅱ型、肺炎衣原体、Ｍａｃｏｙ细胞中的肺炎支原体、Ｈｅｐ２细胞

中的腺病毒、呼吸道合胞病毒、ＬＬＣＭ／Ｌ２细胞中的甲型流感

病毒、副流感病毒作为抗原包被抗原片，检测患者血清中特异

的ＩｇＭ抗体，且该方法通过ＩｇＧ抗体吸附剂处理待检血清，将

其中ＩｇＧ抗体沉淀去除，减少干扰，提高了方法的特异性和敏

感性。

本组实验结果中，一种病原体抗体阳性３８例（４６．９１％），

分别为肺炎支原体抗体阳性２２例，乙型流感病毒抗体阳性１０

例，嗜肺军团菌抗体阳性２例，呼吸道合抱病毒抗体阳性３例

以及甲型流感病毒抗体阳性１例；２种病原体抗体阳性２８例

（３４．５７％），分别为肺炎支原体抗体和乙型流感病毒抗体同时

阳性１６例，肺炎支原体抗体和嗜肺军团菌抗体同时阳性５例；

３种病原体抗体阳性１４例（１７．２８％）；４种病原体抗体阳性１

例（１．２％）。检测结果显示，患儿往往同时感染，２种或２种以

上病原体，这与文献［５７］研究结果一致。故９项呼吸道感染

病原体ＩｇＭ抗体试验适用于临床呼吸道感染患儿多种常见病

原体的同时检测［８９］。另外，由于该试剂采用间接免疫荧光

法［１０］，不同的病原体检测可共用同一种荧光抗体，能降低实验

成本，减轻患者的经济负担。

本组实验中，结果为肺炎支原体抗体阳性的患儿有

９３．７５％在临床救治时采用阿奇霉素、红霉素治疗，Ｑ热抗体阳

性患儿全部采用阿奇霉素、红霉素治疗，甲、乙型流感病毒抗体

阳性患儿全部采用抗病毒药物，如阿昔洛韦或中药制剂治疗，

上述方案在临床救治中均取得满意的成效，这提示９项呼吸道

感染病原体ＩｇＭ 抗体检测在指导临床用药方面具有重要意

义［１１］。

有研究显示［２］，抗原检测和特异性ＩｇＭ 抗体检测结果一

致者多为３岁以下的患儿，提示初次感染用特异性ＩｇＭ 检测

结果能代表患儿当前的呼吸道感染病原，即低龄患儿的ＩｇＭ

抗体检测结果作为病原诊断的意义更大。本实验中，＞１～３

岁组ＩｇＭ抗体检出阳性率最高，这与上述研究结论相一致，同

时提示对于年龄较小或较大患儿，最好采用抗原结合ＩｇＭ 抗

体检测的方法，这样对患儿的病原学诊断和临床用药指导具有

更高的参考价值。
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·经验交流·

化学发光法检测肝纤维化指标在慢性乙型重型肝炎诊断中的临床应用

李彩东，吴　斌，段正军，田鹏飞

（兰州市第二人民医院肝病研究所，甘肃兰州７３００４６）

　　摘　要：目的　探讨化学发光法检测肝纤维化指标包括透明质酸、层黏连蛋白、Ⅲ型前胶原 Ｎ端肽（ＰⅢＮＴ）、Ⅳ型胶原与肝

功能指标联合检测在慢性乙型重型肝炎中的临床应用价值。方法　收集１７４例慢性乙型重型肝炎患者（慢性乙型重型肝炎组）和

４０例健康体检者血清（正常对照组），用化学发光法和酶法分别测定其肝纤维化４项指标水平和部分肝功能指标水平，并对结果

进行统计学分析。结果　慢性乙型重型肝炎患者血清肝纤维化指标、肝功能指标与正常对照组比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）。肝纤维化指标透明质酸、层黏连蛋白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原与ＴＢＩＬ、ＴＢＡ呈正相关；与总蛋白、清蛋白呈负相关。结论　肝

纤维化指标与肝功能指标联合检测可提高临床对肝纤维化诊断的可靠性，化学发光法动态监测肝纤维化指标可指导临床判断患

者肝纤维化程度。

关键词：化学发光测定法；　肝炎，乙型，慢性；　肝硬化；　肝功能试验

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．２３．０７２ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）２３３２４６０３

　　肝硬化是由于肝细胞弥漫变性、坏死、纤维组织增生和肝 细胞结节状再生，这３种病变反复进行而导致肝脏变性、变硬

·６４２３· 国际检验医学杂志２０１３年１２月第３４卷第２３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２３



的一种常见的慢性肝脏疾病。晚期患者临床常出现不同程度

的门静脉压力升高和肝功能障碍，对人体危害较大［１］。血清肝

纤维化标志物的检测作为一种非创伤性辅助肝纤维化诊断方

法，具有较大的应用价值。其中透明质酸、层黏连蛋白、Ⅲ型前

胶原氨基端肽（ＰⅢＮＴ）、Ⅳ型胶原是临床上常用的血清标志

物。化学发光法作为一种较成熟的免疫检测方法，已广泛应用

于临床检测及科学研究，其敏感性与特异性较传统酶联免疫吸

附测定（ＥＬＩＳＡ）都有所提高
［２］。近年来，已有一些化学发光法

检测肝纤维化指标的国产试剂相继问世。为此笔者收集了

１７４例慢性乙型重型肝炎患者血清用化学发光法检测其透明

质酸、层黏连蛋白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原浓度，并与其部分肝功能

指标结合进行分析，以探讨其对肝纤维化诊断的临床应用价

值，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　１７４例慢性乙型重型肝炎患者均为本院２０１１

年１月至２０１３年１月肝病科住院治疗的患者，将其作为慢性

乙型重型肝炎组，其中，男１４４例，女３０例，男女比例４．８∶

１．０；年龄１６～６５岁之间，平均（３９．０±１３．０）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］。另选择４０例来自本院体

检中心某事业单位健康体查者作为正常对照组，肝功能及肝炎

血清标志物均呈阴性，心、肝、肾、肺及其他器官均无器质性

改变。

１．２　方法

１．２．１　标本采集　正常对照组体检者和慢性乙型重型肝炎组

患者均在清晨空腹抽取静脉血５ｍＬ，所有标本均为真空采血

管采血，室温静置后，立即离心分离血清，－８０℃保存待检。

１．２．２　检测方法　透明质酸的参考值为０～１２０ｎｇ／ｍＬ，层黏

连蛋白参考值为０～１４０ｎｇ／ｍＬ，ＰⅢＮＴ参考值为０～１２ｎｇ／

ｍＬ，Ⅳ型胶原参考值为０～１２ｎｇ／ｍＬ。血清透明质酸、层黏连

蛋白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原检测采用化学发光法，试剂盒由北京

科美生物技术有限公司提供；肝功能指标总胆红素（ＴＢＩＬ）、丙

氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、总蛋白、清蛋白、总胆汁酸（ＴＢＡ）的

检测试剂由美国ＢＥＣＫＭＡＮ公司提供。主要仪器为北京科美

ＧＬＯＲＵＮＮＥＲ化学发光免疫分析仪，美国ＢＥＣＫＭＡＮＡＵ

６８０全自动生化分析仪，中科美菱低温科技有限责任公司ＤＷ

ＨＬ６６８型－８０℃超低温冷冻储存箱。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，组间比较采用狋检验，相关分析应用

Ｐｅａｒｓｏｎ相关系数法，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

慢性乙型重型肝炎患者血清透明质酸、层黏连蛋白、ＰⅢ

ＮＴ、Ⅳ型胶原浓度结果见表１。慢性乙型重型肝炎患者血清

肝功能指标检测结果见表２。血清肝纤维化指标与血清生化

指标的相关性分析结果见表３。肝纤维化４项指标与ＴＢＩＬ、

ＴＢＡ呈正相关（犘＜０．０１）；与总蛋白、清蛋白呈负相关。

表１　　两组患者血清肝纤维化标志物检测结果的比较（狓±狊）

组别 狀 透明质酸（ｎｇ／ｍＬ） 层黏连蛋白（ｎｇ／ｍＬ） ＰⅢＮＴ（ｎｇ／ｍＬ） Ⅳ型胶原（ｎｇ／ｍＬ）

慢性乙型重型肝炎组 １７４ ６３３．８±２９２．５ ２９３．２±２１３．５ ８５．５±４７．２ ２２６．３±２０３．３

正常对照组 ４０ ９９．３±１０．５ ６９．４±３５．５ ６．２±２．８ ４．２±１．８

　　：犘＜０．０１，与正常对照组比较。

表２　　两组患者肝功能指标检测结果的比较（狓±狊）

组别 狀 ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） 总蛋白（ｇ／Ｌ） 清蛋白（ｇ／Ｌ） ＴＢＡ（μｍｏｌ／Ｌ）

慢性乙型重型肝炎组１７４ ２８８．３±２１３．５ ３８６．１±３５７．９ ６２．３±１０．１ ３２．７±６．０ １８１．９±１２３．６

正常对照组 ４０ ２１．８±４．３ ２６．２±１４．３ ７６．９±２．４ ４５．４±２．５ ４．３±１．７

　　：犘＜０．０１，与正常对照组比较。

表３　　血清肝纤维化指标与血清生化指标的相关性分析

肝纤维化指标
ＴＢＩＬ

狉 犘

ＡＬＴ

狉 犘

总蛋白

狉 犘

清蛋白

狉 犘

ＴＢＡ

狉 犘

透明质酸 ０．４０２ ０．０００ ０．０６０ ０．５８３ －０．４７１ ０．０００ －０．５５８ ０．０００ ０．２５２ ０．０１９

层黏连蛋白 ０．１９９ ０．０３４ －０．０６５ ０．５５１ －０．１４０ ０．１９５ －０．３３１ ０．００２ ０．２８２ ０．００８

ＰⅢＮＴ ０．３５０ ０．００１ －０．０４９ ０．６５４ －０．０８９ ０．４１１ －０．０１５ ０．８８９ ０．０５５ ０．０１４

Ⅳ型胶原 ０．３１９ ０．００３ ０．０４６ ０．６７５ －０．１１８ ０．２７５ －０．２６０ ０．０１５ ０．３４１ ０．００１

３　讨　　论

乙型病毒性肝炎是一种全球性传染性疾病。乙型肝炎病

毒感染常导致肝纤维化、肝硬化，甚至肝癌。肝纤维化是肝硬

化的前期阶段，早发现、早治疗病情尚可控制。由于常规肝功

能检测很难诊断病情，肝穿检查也难普遍开展，因此，肝纤维化

的血清学诊断受到人们的关注［４］。肝功能指标可以反映肝脏

代谢，储备功能及肝脏炎症的损伤程度，与血清纤维化指标有

一定的关系。有关肝纤维化指标的报道较多，但大多是关于其

与肝纤维化程度相关性的研究［５］，而有关慢性乙型重型肝炎患

者血清肝纤维化指标与部分肝功能指标相关性的研究却甚少。

本研究显示，慢性乙型重型肝炎患者肝纤维化指标与部分功能

指标存在一定的相关性。肝纤维化指标透明质酸、层黏连蛋

白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原与ＴＢＩＬ、ＴＢＡ呈正相关，与总蛋白、清蛋

白呈负相关，与文道林等［６］的研究结果一致。

能反映肝纤维化的血清学指标较多，较常见的有透明质

酸、层黏连蛋白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原等，目前诊断代偿性肝硬化

最敏感的血清学标志物之一是透明质酸［７８］，它是细胞外基质

的组成部分，主要在肝内代谢。透明质酸是由肝脏内储脂细胞

合成，到达肝窦内皮细胞被利用和分解。在肝纤维化发生时，

肝间质或肝纤维细胞明显增生，导致透明质酸合成增多，同时

肝细胞功能受损，分解和利用透明质酸的能力下降，使血清透

明质酸浓度显著增高。层黏连蛋白是一种非胶原结构糖蛋白，
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肝纤维化时层黏连蛋白与Ⅳ型胶原相结合，沉积在肝窦Ｄｉｓｓｅ

间隙，形成内皮基底膜，呈毛细血管化，既妨碍了肝细胞与肝窦

间营养物质的交换，又产生了门静脉高压，在肝硬化时扮演重

要角色［９］。ＰⅢＮＴ为Ⅲ型胶原的前提，它的升高和Ⅲ型胶原

合成增加密切相关。血清ＰⅢＮＴ水平与肝纤维化病变程度密

切相关，反映肝纤维化合成状况和炎症活动性。随着慢性肝炎

向肝硬化发展，肝脏纤维化程度加重，同时ＰⅢＮＴ的水平也逐

渐升高。Ⅳ型胶原是肝脏间质基底膜的重要组成部分，当发生

肝纤维化时，基底膜被改变或破坏，Ⅳ型胶原浓度显著增加。

据报道，Ⅳ型胶原出现最早，其浓度与肝纤维化程度密切相关，

较适合于肝纤维化的早期诊断。测定Ⅳ型胶原浓度对临床诊

断肝纤维化具有重要的临床应用价值［１０］。本研究采用化学发

光法检测，结果显示慢性乙型重型肝炎患者血清透明质酸、层

黏连蛋白、ＰⅢＮＴ、Ⅳ型胶原浓度均高于正常对照组，差异具

有统计学意义（犘＜０．０５），这可反映慢性乙型重型肝炎患者的

病情轻重程度，动态观察这４项指标可掌握病情的演变，对慢

性乙型重型肝炎患者的诊断具有重要的临床意义。

肝脏是人体最重要的代谢器官，合成多种蛋白质和酶类。

血清酶活性的升高或蛋白质下降水平与肝实质受损程度有一

定的相关性。临床较常用的血清学指标有ＴＢＩＬ、ＡＬＴ、ＡＳＴ、

总蛋白、清蛋白、ＴＢＡ等，可用来反映肝脏损伤程度。肝脏产

生清蛋白取决于体内氨基酸供应及功能性肝细胞的数目，随着

肝脏炎症反应逐渐增强，较低质量的饮食导致患者体内营养缺

乏，同时减少了功能性肝细胞的数目，将不可避免地影响凝血

因子及清蛋白的生成；血清胆红素水平的升高反映肝脏炎症程

度，肝细胞坏死引起胆红素代谢、排泄障碍。血清ＴＢＡ是胆固

醇的代谢产物，它是惟一可反映肝脏分泌状态、合成摄取、肝细

胞损伤３个方面的肝功能指标，在肝功能有轻微损伤时，ＴＢＡ

就会升高，它比常规肝功能指标更为敏感。因此，血清ＴＢＡ可

以用来反映肝脏的损伤程度。另外，本研究结果显示，慢性乙

型重型肝炎患者中，９６％的患者为农民，且年龄偏年轻，他们长

期从事繁重的体力劳动，肝脏负担过重，导致肝功能异常，病情

加重，从而演变为慢性乙型重型肝炎。

实验证明，肝纤维化４项血清学指标虽不能代替肝活体组

织检查，但其与肝纤维化进程密切相关，可用于临床观察疾病

进程和疗效评估。慢性乙型肝炎临床分型主要依靠肝功能的

变化，基本上可以反映肝脏炎症，肝细胞变性、坏死的程度。但

由于受到肝脏代偿功能、病程以及炎症活动程度等因素的影

响，单一的血清指标不能准确反映肝纤维化程度和肝功能的状

态，必须多项指标联检才能作出准确判断。慢性乙型重型肝炎

患者血清肝功能指标检测结果异常，化学发光法检测肝纤维化

指标可提高临床对肝纤维化诊断的可靠性。联合、动态地监测

肝纤维化指标对准确判断肝纤维化、肝功能损伤的程度有重要

的临床意义。
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·经验交流·

保定地区３７５２例患儿 ＭＰＩｇＭ抗体的检测分析

王　威

（保定市第一中心医院东院检验科，河北保定０７１０００）

　　摘　要：目的　分析保定地区肺炎支原体（ＭＰ）抗体的检测情况。方法　采集３７５２例保定地区患儿静脉血２ｍＬ，采用被动

凝集法检测 ＭＰＩｇＭ抗体，并将结果根据患儿性别、年龄、季节进行统计学分析。结果　３７５２例被检测患儿中 ＭＰＩｇＭ抗体阳性

１２９３例，阳性率为３４．５％。其中，男性阳性率为３１．７％，女性阳性率为４１．８％。女性感染率明显高于男性（犘＜０．０１），男、女感

染阳性率之比为１．００∶１．３２。８～＜１４岁 ＭＰＩｇＭ抗体阳性率最高，其次为４～＜８岁年龄组，＜１岁年龄组的阳性率最低。８～

＜１４岁组与其他组比较，均有显著性差异（犘＜０．０１），＜１岁和其他组比较均有显著性差异（犘＜０．０１）。冬、春季患儿 ＭＰＩｇＭ抗

体阳性率明显高于夏、秋季节（犘＜０．０１），冬季与春季节比较，患儿 ＭＰＩｇＭ抗体阳性率没有显著性差异（犘＞０．０５）。结论　ＭＰ

感染的发病与季节、性别、年龄有密切关系。

关键词：肺炎，支原体；　流行病学；　抗体检测
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　　肺炎支原体（ＭＰ）是介于细菌与病毒之间，能独立生活的

最小微生物，大小为２００ｎｍ。ＭＰ是儿童呼吸道感染的常见病

原体之一，学龄前后儿童中多因 ＭＰ感染而引起支原体肺炎。

随着对其发病机制，尤其是免疫学发病机制的深入研究，发现
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