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不同病期慢性ＨＢＶ感染者肝功能、ＨＢＶＤＮＡ与ＨＢＶＭ模式的关系


曾雅莉，马清峰，熊　微，熊　亮△

（华中科技大学同济医学院附属梨园医院检验科，湖北武汉４３００７７）

　　摘　要：目的　探讨慢性乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染者不同病期乙型肝炎五项指标（ＨＢＶＭ）模式的分布及其与肝功能和

ＨＢＶＤＮＡ载量的关系。方法　采集４５６例慢性 ＨＢＶ感染者血清标本，定量检测 ＨＢＶＭ、肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量；根据病期

不同将患者分为慢性乙型肝炎组（包括轻度、中度、重度亚组），肝硬化组（包括代偿亚组、失代偿亚组）和肝癌组。结果　３组间

ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、ＨＢｃＡｂ阳性模式（１３５模式）和 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｂ、ＨＢｃＡｂ阳性模式（１４５模式）所占比例比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。慢性乙型肝炎各亚组１３５模式的丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）和天冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）水平高于另两种模式，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）；肝硬化各亚组和肝癌组中，３种 ＨＢＶＭ 模式的清蛋白（ＡＬＢ）和总胆红素（ＴＢＩＬ）水平进行比较，差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。各组１３５模式 ＨＢＶＤＮＡ载量均高于另两组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　随着慢性乙型

肝炎病情的进展，１３５模式的比例呈现下降趋势，１４５模式的比例呈上升趋势；在区分 ＨＢＶ慢性感染者病期的情况下，ＡＬＴ、

ＡＳＴ、ＡＬＢ、ＴＢＩＬ水平及 ＨＢＶＤＮＡ载量与 ＨＢＶＭ模式密切相关。
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　　乙型肝炎有着复杂的病理过程，其血清学标志物与肝脏损

伤的关系相关报道各不相同［１２］，究其原因可能与乙型肝炎患

者感染类别及感染程度的差异有关。本研究检测了慢性 ＨＢＶ

感染者乙型肝炎五项指标（ＨＢＶＭ）、肝功能生化指标及

ＨＢＶＤＮＡ载量，根据疾病阶段不同对患者进行分组后，进一

步探讨了不同 ＨＢＶＭ模式患者的肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量

的变化。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年１１月至２０１４年１月于本院就

诊的慢性 ＨＢＶ感染者共４５６例，其中慢性乙型肝炎患者１９３

例（慢性乙型肝炎组），轻度６８例，中度７２例，重度５３例；肝硬

化患者１６８例（肝硬化组），其中代偿期８２例，失代偿期８６例；

原发性肝癌患者９５例（肝癌组），男３１５例、女１４１例，平均年

龄５４．３岁；慢性乙型肝炎、肝硬化诊断依据中华医学会肝病学

会、感染病学会２０１０年制定的《慢性乙型肝炎防治指南》，原发

性肝癌诊断依据《原发性肝癌诊断标准》。所有患者入选前均

未接受过抗病毒、保肝、抗纤维化的治疗；排除合并 ＨＣＶ、

ＨＡＶ等其他肝炎病毒感染者，以及有自身免疫性肝病、脂肪

肝及酒精性肝病者。

１．２　方法　抽取患者空腹静脉血，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，

取上层血清检测。采用索灵化学发光仪定量检测乙型肝炎血

清学标志物，试剂由索灵公司提供。ＨＢｓＡｇ≥１．１ＰＥＩＵ／ｍＬ，

ＨＢｓＡｂ≥１１ｍＩＵ／ｍＬ，ＨＢｅＡｇ≥０．１１ＰＥＩＵ／ｍＬ，ＨＢｅＡｂ＜

０．９ＰＥＩＵ／ｍＬ，ＨＢｃＡｂ!０．９ＰＥＩＵ／ｍＬ判定为阳性。为表述
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 基金项目：中央高校基本科研业务费专项基金资助项目（２０１４ＱＮ０７７）。　作者简介：曾雅莉，女，主管检验技师，主要从事临床免疫学与

检验的研究。　△　通讯作者，Ｅｍａｉｌ：４３４９１６０２＠ｑｑ．ｃｏｍ。



方便，设定 ＨＢＶＭ 的序号如下，１：ＨＢｓＡｇ；２：ＨＢｓＡｂ；３：

ＨＢｅＡｇ；４：ＨＢｅＡｂ；５：ＨＢｃＡｂ，并以阳性项目的序号为该模式

的代码。用连续监测法检测丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ），天冬

氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）水平，正常参考范围为０～４５Ｕ／Ｌ；用

溴甲酚绿法检测清蛋白（ＡＬＢ）水平，正常参考范围为３５～５２

ｇ／Ｌ；用钒酸氧化法检测总胆红素（ＴＢＩＬ）水平，正常参考范围

为２．０～２６．２μｍｏｌ／Ｌ；检测仪器为贝克曼 ＡＵ５８００化学分析

仪，试剂由上海华臣生物技术有限公司提供。采用上海宏石

ＳＬＡＮ实时荧光定量ＰＣＲ仪检测 ＨＢＶＤＮＡ载量，试剂由上

海复星长征医学科学有限公司提供。

１．３　统计学处理　数据处理采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件完成。

计量资料以狓±狊表示，比较采用方差分析；计数资料以率表

示，比较采用χ
２ 检验。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组不同 ＨＢＶＭ模式的分布　慢性乙型肝炎组以１３５

模式为主，占４７．１％，而肝硬化组、肝癌组以１４５模式为主，分

别占５１．２％和６７．４％。１３５模式在慢性乙型肝炎、肝硬化、肝

癌组的比例依次降低，差异有统计学意义（犘＜０．０５），而１４５

模式在以上三组的比例依次升高，差异有统计学意义（犘＜０．

０５）。１３５模式的比例从慢性乙型肝炎轻度、中度到重度亚组，

从肝硬化代偿到失代偿亚组均呈下降趋势，但差异无统计学意

义（犘＞０．０５）；１４５模式的比例从慢性乙型肝炎轻度、中度到重

度亚组，从肝硬化代偿到失代偿亚组均呈上升趋势，但差异无

统计学意义（犘＞０．０５），见表１。

２．２　慢性乙型肝炎各亚组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶ

ＤＮＡ载量的比较　慢性乙型肝炎各亚组１３５模式的 ＡＬＴ、

ＡＳＴ水平及 ＨＢＶＤＮＡ载量高于１４５模式和１５模式，差异均

有统计学意义（犘＜０．０５），中度和重度亚组１３５模式的ＴＢＩＬ

水平高于１４５模式，差异有统计学意义（犘＜０．０５），各亚组

ＡＬＢ水平在３种不同 ＨＢＶＭ模式之间的差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。见表２～４。

表１　　３种 ＨＢＶＭ模式阳性率在各组间的比较［狀（％）］

组别 １３５模式 １４５模式 １５模式

慢性乙型肝炎组 ９１（４７．１） ７２（３７．２） ３０（１５．７）

　轻度亚组 ３５（５１．５） ２４（３５．３） ９（１３．２）

　中度亚组 ３３（４５．８） ２７（３７．５） １２（１６．７）

　重度亚组 ２３（４３．４） ２１（３９．６） ９（１７．０）

肝硬化组 ５８（３４．５） ８６（５１．２） ２４（１４．３）

　代偿亚组 ２９（３５．３） ３９（４７．６） １４（１７．１）

　失代偿亚组 ２９（３３．７） ４７（５４．７） １０（１１．６）

肝癌组 １６（１６．８） ６４（６７．４） １５（１５．８）

２．３　肝硬化各亚组不同 ＨＢＶＭ 模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ

载量的比较　肝硬化各亚组３种 ＨＢＶＭ 模式之间 ＡＬＢ、

ＴＢＩＬ水平比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＡＬＴ和 ＡＳＴ

水平比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；各亚组１３５模式的

ＨＢＶＤＮＡ载量明显高于１４５模式和１５模式，差异有统计学

意义（犘＜０．０５），见表５、６。

２．４　肝癌组不同 ＨＢＶＭ 模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的

比较　肝癌组３种ＨＢＶＭ模式之间ＡＬＢ和ＴＢＩＬ水平比较，

差异均有统计学意义（犘＜０．０５），ＡＬＴ和ＡＳＴ水平比较，差异

无统计学意义（犘＞０．０５），１３５模式的 ＨＢＶＤＮＡ载量高于其

他两种模式，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表７。

表２　　慢性乙型肝炎轻度亚组不同 ＨＢＶＭ模式患者肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 ９０．０±２２．１ ８７．７±２２．３ ４４．１±４．１ １６．０±１．１ ６．１±１．２

１４５模式 ６０．２±２９．４ ５７．５±３０．４ ４６．２±３．５ １６．４±１．６ ４．２±１．５

１５模式 ７１．１±２８．７ ７０．７±２１．４ ４３．７±２．７ １５．２±１．３ ５．１±１．４

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较。

表３　　慢性乙型肝炎中度亚组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 １０３．２±３０．２ １２７．６±５０．７ ４２．５±３．７ １６．３±１．０ ６．７±１．４

１４５模式 ７２．１±２８．６ ７６．１±３３．８ ４４．６±３．８ １４．９±１．５ ４．８±１．２

１５模式 ８２．２±２７．９ ８２．３±３７．１ ４２．１±２．６ １５．９±１．６ ５．３±１．１

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较。

表４　　慢性乙型肝炎重度亚组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 １５０．４±３５．７ １６２．１±４９．８ ４０．８±４．４ １７．２±１．４ ７．４±１．５

１４５模式 ９３．４±３０．１ １３３．４±３９．７ ３７．８±４．０ ２０．１±２．０ ５．９±１．６

１５模式 １２１．４±３１．４＃ １１７．９±３８．２ ３９．１±３．０ １７．６±２．３＃ ６．１±１．４

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较；＃：犘＜０．０５，与１４５模式比较。
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表５　　肝硬化代偿亚组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 ８１．３±２５．７ ７９．５±３１．４ ３４．７±２．１ ４８．２±１１．２ ６．９±２．１

１４５模式 ７５．３±３０．２ ７６．７±３０．３ ２７．６±２．４ ７９．３±１１．７ ５．５±１．４

１５模式 ７１．５±２６．５ ７２．４±２９．２ ２９．８±２．４＃ ６５．８±１０．９＃ ５．０±１．３

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较；＃：犘＜０．０５，与１４５模式相比。

表６　　肝硬化失代偿亚组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 ６３．１±３０．８ ５６．１±２７．２ ３３．３±２．５ ６９．２±１３．４ ５．６±１．７

１４５模式 ６７．１±２１．１ ４６．５±２１．６ ２２．９±２．８ １００．４±１２．６ ４．１±１．６

１５模式 ６３．３±２４．３ ５４．９±１５．５ ２６．０±２．９＃ ８２．３±１２．８＃ ４．３±１．５

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较；＃：犘＜０．０５，与１４５模式比较。

表７　　肝癌组不同 ＨＢＶＭ模式肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ载量的比较（狓±狊）

ＨＢＶＭ模式 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）
ＨＢＶＤＮＡ载量

（ｌｇｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ）

１３５模式 ７４．４±４７．９ ８８．７±６７．３ ３２．５±２．５ ６３．１±１４．２ ５．８±１．１

１４５模式 ６８．０±３４．５ ７９．０±５６．９ ２３．２±３．４ ９４．４±１３．６ ４．６±０．９

１５模式 ７０．６±３２．４ ６６．３±３６．１ ２７．３±２．９＃ ７８．７±１２．９＃ ４．８±１．５

　　：犘＜０．０５，与１３５模式比较；＃：犘＜０．０５，与１４５模式比较。

３　讨　　论

本研究显示慢性乙型肝炎各亚组以１３５模式为主，而肝硬

化各亚组、肝癌组以１４５模式为主，与文献报道一致
［３４］。１３５

模式在慢性乙型肝炎组、肝硬化组、肝癌组中所占的比例呈下

降趋势，１４５模式所占的比例呈上升趋势，提示慢性乙型肝炎

发展到肝癌的过程中，ＨＢＶ存在血清学转换，１３５模式转变为

１４５模式，与文献
［３，５］的报道一致。所以应警惕１３５模式转变

为１４５模式后，虽传染性下降，但病情已进展。

ＡＬＴ、ＡＳＴ是反映肝组织炎症较敏感的生化指标，ＡＬＢ

反映的是肝脏的合成功能，ＴＢＩＬ与肝细胞的坏死程度呈正相

关。本研究显示慢性乙型肝炎各亚组 ＡＬＴ、ＡＳＴ水平高于正

常值，ＡＬＢ、ＴＢＩＬ水平尚在正常范围内，１３５模式 ＡＬＴ、ＡＳＴ

水平高于１４５模式和１５模式，差异有统计学意义（犘＜０．０５），

而ＡＬＢ水平差异无统计学意义（犘＞０．０５）；中度及重度亚组

１３５模式的ＴＢＩＬ水平明显高于１４５模式。提示慢性乙型肝炎

轻度阶段 ＨＢＶＭ模式仅对ＡＬＴ、ＡＳＴ水平有影响，肝功能损

伤较轻，以炎症反应为主，肝脏的合成和代谢功能尚未受影响，

到中度及重度阶段肝脏代谢功能已受影响。肝硬化各亚组及

肝癌组患者１３５模式 ＡＬＴ、ＡＳＴ水平与１４５模式、１５模式比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），而 ＡＬＢ、ＴＢＩＬ水平差异有

统计学意义（犘＜０．０５），而且ＡＬＢ、ＴＢＩＬ水平均不在正常范围

内。提示肝硬化、肝癌阶段 ＨＢＶＭ 模式对 ＡＬＢ、ＴＢＩＬ均有

影响，肝脏的合成和代谢功能已受损；ＡＬＴ、ＡＳＴ水平差异无

统计学意义可能是由于肝硬化、肝癌阶段大量的肝细胞坏死，

ＡＬＴ、ＡＳＴ水平的高低并不能准确反映肝脏病理情况
［６］。

肝硬化各亚组及肝癌组１４５模式和１５模式与１３５模式比

较，ＡＬＢ水平明显降低，ＴＢＩＬ水平明显升高，说明１４５模式和

１５模式肝功能受损更为严重，这可能与Ｃ基因突变引起的肝

功能损伤有关［７］，也可能由于 ＨＢｅＡｇ阴性的慢性乙型肝炎患

者的病程总体上长于 ＨＢｅＡｇ阳性的患者，肝组织损伤的长期

积累，其肝功能受损程度可能更为严重［８］。

本研究显示从慢性乙型肝炎轻度阶段到肝癌的整个发展

阶段中，各阶段１３５模式 ＨＢＶＤＮＡ载量明显高于其他２种

模式，提示１３５模式病毒复制水平高于后两者，间接证实

ＨＢｅＡｇ与病毒复制密切相关，这与文献［９］的报道一致。

本课题组研究了未经抗病毒治疗的慢性 ＨＢＶ感染者不

同病期 ＨＢＶＭ模式的变化，及其与肝功能和 ＨＢＶＤＮＡ载

量的关系，结果显示在区分慢性 ＨＢＶ感染者病期的情况下，

患者肝功能指标、ＨＢＶＤＮＡ载量与 ＨＢＶＭ 模式密切相关，

为监测、随访和治疗 ＨＢＶ感染者提供临床依据。
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