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#水平!观察
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与肝炎患者疾病发展的关系$方法
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选取
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感染患者
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例"慢性乙肝患者
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例!慢性乙肝后肝硬化患者
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例#'
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感染患者
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例"慢性丙肝患者
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例!慢性丙肝后肝硬化患者
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例#!
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例健康体检

者为对照组!检测所有研究对象血清中
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的水平$结果
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/(X

感染组血清
289*.7BZ%Y

水平均比对照

组明显增高!差异均有统计学意义"
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#$慢性乙肝后肝硬化组血清
289*.7BZ%Y

水平明显比慢性乙肝组高!差异有统计学

意义"
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#$慢性丙肝后肝硬化组血清
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水平明显比慢性丙肝组高!差异有统计学意义"
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与
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值无相关性$"
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#丙肝组
289*.7BZ%Y

血清学水平明显高于乙肝组!差异有统计学意义"

!
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#$结论
!

检测
289*.7B.

Z%Y

有助于临床的鉴别诊断!对治疗和预后具有重要的意义$

关键词"抗去唾液酸糖蛋白受体抗体&
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慢性乙型肝炎&
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慢性丙型肝炎
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研究表明自身免疫是慢性肝病肝细胞损伤机制中的一条

可能途径#参与疾病的发生+发展过程)乙型肝炎$乙肝%病毒

$

/&X

%和丙型肝炎$丙肝%病毒$

/(X

%感染后的肝组织损伤是

机体一系列免疫反应造成肝细胞的病理免疫损伤)慢性乙肝

患者和慢性丙肝患者存在自身免疫现象#患者血清中可检出多

种自身免疫抗体#其中抗去唾液酸糖蛋白受体抗体$

289*.7BZ.

%Y

%所识别的靶抗原具有肝脏特异性#所以
289*.7BZ%Y

是反

映肝细胞自身免疫性损伤的一种可靠标志)作者对慢性乙肝+

慢性丙肝患者和健康人群血清中
289*.7BZ%Y

水平进行检测#

观察
289*.7BZ%Y

与肝炎患者疾病发展的关系)

@

!

资料与方法

@F@

!

一般资料
!

选取本院
"$ED

年
E

月至
"$E!

年
E"

月就诊

的
/&X

感染患者共
#$

例#其中男
;E

例+女
"I

例#年龄
"E

!

==

岁+平均$

D<JE"FD

%岁#慢性乙肝患者
;$

例+慢性乙肝后肝

硬化患者
;$

例&

/(X

感染患者共
#$

例#其中男
"<

例+女
;"

例#年龄
""

!

<!

岁+平均$

!#JE;F!

%岁#慢性丙肝患者
;$

例+

慢性丙肝后肝硬化患者
;$

例)

/&X

感染+

/(X

感染患者的

诊断标准均参照
"$$$

年
I

月由中华医学会传染病学分会+肝

病学分会联合修订的-病毒性肝炎防治方案.制订的肝炎肝硬

化诊断标准)

#$

例健康体检者为对照组#其中男
"<

例+女
;"

例#年龄
EI

!

=<

岁+平均$

D#JE#F;

%岁)

@FA

!

仪器与试剂
!

289*.7BZ%Y

采用酶联免疫反应测定$试剂

购自武汉伊艾博科技有限公司%#抗
./&X

+抗
./(X

采用酶联

免疫吸附试验$

?@AB7

%测定$试剂购自华美公司%#丙氨酸氨基

转移酶$

7@6

%检测采用贝克曼
:kA<$$

分析仪及配套试剂)

@FB

!

方法
!

采集受检者空腹静脉血
DG@

#离心后检测血清

7@6

+

289*.7BZ%Y

水平#检测仪器均由工程师对仪器进行校准

且室内质控在控#检测过程严格按照试剂说明书进行操作)

@FC

!

统计学处理
!

采用
B%BBE;F$

统计软件分析#计量资料

以
DJE

表示#组间比较采用独立样本
B

检验#采用
B
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国际检验医学杂志
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相关性分析探讨病毒感染患者
289*.7BZ%Y

与
7@6

的相关

性#以
!

$

$F$!

为差异有统计学意义)

A

!

结
!!

果

AF@

!

/&X

感染组试验结果
!

/&X

感染组患者血清
289*.7B.

Z%Y

水平比对照组明显增高#差异有统计学意义$

!

$

$F$E

%)

慢性乙肝后肝硬化组血清
289*.7BZ%Y

水平明显比慢性乙肝

组高#差异有统计学意义$

!

$

$F$!

%)相关分析显示
289*.7B.

Z%Y

与
7@6

无相关性)见表
E

)

表
E

!!

/&X

感染组实验结果%

DJE

'

组别
+ 289*.7BZ%Y

$

h

"

G@

%

7@6

$

h

"

@

%

/&X

感染组

!

慢性乙肝组
;$ ;=F"<J"IF<$

"%

D<F="J";FI!

"

!

慢性乙肝后肝硬化组
;$ E";F==J;#F"#

"

=!F=;J;<F;I

"

对照组
#$ EEF<!J!F<; "#F"<JIFD#

!!

注!与对照组比较#

"

!

$

$F$E

&与慢性乙肝后肝硬化组比较#

%

!

$

$F$!

)

AFA

!

/(X

感染组试验结果
!

/(X

感染组患者血清
289*.7B.

Z%Y

水平比对照组明显增高#差异有统计学意义$

!

$

$F$E

%)

慢性丙肝后肝硬化组血清
289*.7BZ%Y

水平明显比慢性丙肝

组高#差异有统计学意义$

!

$

$F$!

%)通过相关性分析
289*.

7BZ%Y

与
7@6

无相关性)见表
"

)

表
"

!!

/(X

感染组试验结果%

DJE

'

组别
+ 289*.7BZ%Y

$

h

"

G@

%

7@6

$

h

"

@

%

/(X

感染组

!

慢性丙肝组
;$ I"FE"J="FD<

"%

D#F#;J"DFEI

"%

!

慢性丙肝后肝硬化组
;$ ";;F==JE$;F<;

"

<$FE#J!"F$E

"

对照组
#$ EEF<!J!F<; "#F"<JIFD#

!!

注!与对照组比较#

"

!

$

$F$E

&与慢性丙肝后肝硬化组比较#

%

!

$

$F$!

)

AFB

!

/&X

感染组与
/(X

感染组
289*.7BZ%Y

水平比较
!

慢

性乙肝患者血清
289*.7BZ%Y

水平与慢性丙肝比较#差异有统

计学意义$

Bi;F<;"

#

!

$

$F$E

%&慢性乙肝后肝硬化患者血清

289*.7BZ%Y

水平与丙肝后肝硬化比较#差异有统计学意义

$

Bi!FD=<

#

!

$

$F$E

%)

B

!

讨
!!

论

7BZ%Y

又称半乳糖受体)

7BZ%Y

的胞外结构域含有糖

识别结构域$

(Y:

%#能识别和结合半乳糖残基和
K.

乙酰半乳

糖胺残基)当
(Y:

与特异的糖残基结合后#即发生受体介导

的胞吞作用)

7BZ%Y

的主要功能是清除外周血循环中失去末

端唾液酸而暴露半乳糖残基或乙酰半乳糖胺残基的糖蛋白+脂

蛋白和凋亡细胞'

E

(

#还介导嗜肝病毒如
/&X

和
/(X

与肝细

胞的结合及摄取)故
7BZ%Y

与嗜肝病毒感染及肝硬化+肝癌

发生有一定的关联)

7BZ%Y

目前被认为是肝特异性脂蛋白的

重要成分之一#为肝特异性跨膜糖蛋白)

7BZ%Y

有肝特异性

和种属特异性)因位于细胞膜表面#易成为细胞免疫和体液免

疫反应的靶抗原#现已在自身免疫性肝炎患者血清中筛选出

7BZ%Y

特异性
6

细胞克隆#患者的淋巴细胞对
7BZ%Y

刺激

可产生显著的增殖反应#故认为
7BZ%Y

为自身免疫反应的靶

抗原'

"

(

)其相应抗体为
289*.7BZ%Y

#

289*.7BZ%Y

是存在于自

身免疫性肝炎患者血清中唯一的器官特异性自身抗体#其效价

与肝损伤程度呈正相关#与肝脏疾病活动程度密切相关是判断

疾病活动强度及预后主要指标)

人类感染
/&X

后临床表现不尽相同#可以引发慢性无症

状乙肝表面抗原携带+慢性乙肝+重型肝炎+肝硬化及肝细胞癌

等不同结局'

;

(

)人类感染
/&X

后#

/&X

并不能直接引起肝

细胞病变#免疫反应特别是细胞介导的免疫反应在肝细胞损害

的发生中起主导作用'

D.!

(

)这些证据提示!以细胞免疫反应为

主的宿主免疫反应可能在决定
/&X

感染结局的临床表型多

样性方面起着重要作用)

/(X

通过入侵肝细胞#同时通过多

种途径损害免疫系统破坏机体的免疫耐受性#诱发产生自身免

疫反应从而加重肝损伤'

#

(

)丙肝患者血清中存在多种自身抗

体#丙肝患者自身抗体的出现不仅与
/(X

感染有关#而且与

/(X

感染的严重程度+病程长短有关)

本研究表明慢性肝炎与肝硬化组血清
289*.7BZ%Y

水平

均明显高于健康对照组#且肝硬化组水平明显高于慢性肝炎

组#说明自身抗体通过免疫反应参与了乙肝及丙肝的炎性反

应#并影响了疾病的发展及转归#这与国内外研究结果相符

合'

=.<

(

)本研究表明丙肝组
289*.7BZ%Y

水平均明显高于乙肝

组#与赵明才等'

I

(报道相似#

/(X

感染后诱导的自身免疫炎性

反应高于
/&X

感染#这与
/(X

感染后慢性化程度高#且与肝

硬化+肝癌等的发生及发展显著相关)在国内外一些研究中表

明自身抗体与肝功能有一定的相关性'

I

(

#而在本研究中
289*.

7BZ%Y

与
7@6

相关性不显著#这可能与患者用药及治疗情

况有关#肝特异性抗体增高引起肝组织自身免疫性反应而破坏

肝细胞程度有待进步研究)

综上所述#机体在感染
/&X

及
/(X

后#产生多种自身抗

体以诱导免疫反应#对肝细胞造成损害#引起坏死和炎性反应)

289*.7BZ%Y

是肝脏的器官特异性自身抗体#本研究通过对
28.

9*.7BZY%

测定可特异性了解肝脏的免疫反应#其在乙肝及丙

肝患者血清中的水平明显高于健康人#且
289*.7BZY%

水平与

疾病的发展及转归有一定的相关性#为临床诊疗与监测提供依

据#对治疗和预后具有重要的帮助)
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血小板活化后#颗粒膜蛋白
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活性显著性改

变'
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与血小板表面的
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和纤维蛋白原$
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结合'
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#在
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"_的协助下发生血小板聚集'

"

(

)所以#检测血小

板聚集功能对于早期血栓形成的风险评估#阐明疾病的病理机

制及临床治疗方案的选择有重要意义)
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经过
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与
%%%

透光度对比#经光电转换换算为聚

集百分数
7:%]
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以检测血小板早期活化标志物
%7(.

E
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(及后期活化标志物
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来分析血小板聚集功能)
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通过加入前列腺素
?E

$

%Z?E

%抑制
7:%

与
%"̀ E

受体

结合#特异性检测服用噻氯吡啶类药物$如氯吡格雷%抑制

%"̀ E"

后的血小板聚集功能)同时#以凝血酶激活通路$不受

%"̀ E"

阻断剂影响%的血小板聚集值作为基线#两者对比后得

出
AK/A]

)

6?Z

早期用于临床输血#近年扩展到心脑血管疾

病的风险评估+预测+监测'
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)原理!枸橼酸化高岭土激活全

血测得
'7

值$

6?Z

图中两线之间最大距离的
E
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#表示血块

聚集的最大强度#
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高岭土%#激活剂
7

测得
'7

值$纤维蛋白

作用 部 分#

'7
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%#

7:%

测 得
'7

值 $

'7

7:%

%#经 公 式

7:%

6?Z.AK/A
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'7

高岭士
V'7

7:%

'7

高岭士
V'7
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[E$$]

计算)此凝血监

测方案已在世界
D$

多个国家使用'
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%@.EE

通过加入
7:%

诱导血小板聚集前+后的血小板数量对比得出聚集率#反映血

小板聚集功能)

本实验中#

!

个仪器测得的健康对照组与单服氯吡格雷组

参数对比#发现
X5Q*P
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测得的
%Yh

+

&7B?

与
6?Z

测得

的
'7

$凝血酶%$

GG

%
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个参数之间差异无统计学意义)可能

原因!

&7B?

是凝血酶通路的血小板聚集率#

'7

$凝血酶%

$

GG

%也是凝血酶激活的血小板聚集幅度值#这两个参数无差

异)这说明本次实验健康对照组与患者组在凝血酶引起的凝

血功能方面差异没有统计学意义#但并不能下结论!凝血酶诱

导的血小板聚集功能无差别)原因有二!$

E

%凝血酶是人体凝

血系统最主要的节点#它不仅与血小板功能相关性强#与凝血

因子的功能相关性也很强)此结果的产生很可能是两者共同

合力的作用#本研究并未分析凝血因子方面的状况)$
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%本实

验中#观察例数还不足#普遍性有待进一步的研究)其他
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激活的
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受体活化百分率#
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测得
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诱导的
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个参数有差异#证

明氯吡格雷有一定的抗血小板聚集功能#但是抑制强度不强)

可能是其药效比较温和#或者是与遗传变异性+患者依从性差+

氯吡格雷剂量不足以及
(̀ %;7D

相关的药物间相互作用等因

素有关'
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的结果可以看出其中相关性最好的是

7:%]

和
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)同时#

7:%]

与其他参数$
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测得的
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除外%相关性都较好#说明了
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是检查血小板聚集功

能的良好方法)而其他仪器参数之间相关性一般#说明
X5Q*.
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K,T
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两种方法与
@67

比较起来#优点并不明显)

6?Z

结果和其他
D

种仪器的分析结果基本无相关性#原因有!$

E

%本

实验的检测例数较少#偶然性较大&$

"

%此方法学存在缺憾)具

体原因需要同行们进行更深入的研究)

综上所述#

%@.EE

有一定的准确性与可靠性#可供临床选

择&

)(

特异性好+灵敏度高#但费用昂贵#对操作技能要求高#

可作为常规结果的辅助性确认&

X5Q*P

0

K,T

操作简便#适用于

急诊+床边检验$

%H(6

%&

6?Z

展示凝血全过程#其中可发现各

环节的缺陷与异常#适于凝血系统异常的观察判断)

@67

操

作便捷+廉价+结果稳定#在医院普及率高#是临床监测血小板

聚集功能的首选方法)
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