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摘 要:目的 观察荧光定量聚合酶链反应(FQ-PCR)技术在乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸(HBV-DNA)定量检测中的应

用价值,同时观察乙型肝炎患者血清乙肝病毒标志物(HBV-M)定性检测的价值。方法 选取2015年1月—2018年9
月我院收治的900例乙型肝炎患者作为研究对象,分别采用酶联免疫吸附测定(ELISA)、FQ-PCR技术对其血液标本进

行 HBV-M定性、HBV-DNA定量检测。分析不同HBV-M模式下HBV-DNA检测结果。结果 HBV-M共检出8种模

式。HBV-DNA检测阳性率为55.00%(495/900);HBsAg+HBeAg+HBcAb模式下 HBV-DNA的阳性率高于 HBsAg
+HBeAb+HBcAb、HBsAg+HBeAb、HBsAb+HBeAb+HBcAb模式的阳性率(P<0.001或P<0.05)、HBsAg+
HBeAg模式阳性率显著高于 HBsAg+HBeAb+HBcAb、HBsAg+HBeAb、HBsAb+HBeAb+HBcAb模式(P <
0.01)。HBsAg+HBeAg+HBcAb模式的 HBV-DNA含量显著高于 HBsAg+HBeAg、HBsAg+HBeAb+HBcAb、HB-
sAg+HBeAb、HBsAb+HBeAb+HBcAb模式(P<0.001)。结论 不同 HBV-M模式的 HBV-DNA阳性率及表达水

平存在差异,故联合 HBV-M定性与 HBV-DNA定量检测对乙型肝炎临床诊治意义重大。
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  Abstract: Objective Toobservetheapplicationvalueoffluorescencequantitativepolymerasechainreac-
tion(FQ-PCR)inthequantitativedetectionofhepatitisBvirusdeoxyribonucleicacid(HBV-DNA)inpatients
withhepatitisB,andtoobservethevalueofqualitativedetectionofserumhepatitisBvirusmarkers(HBV-M)
inpatientswithhepatitisB. Methods NinehundredhepatitisBpatientsadmittedtoourhospitalfromJanu-
ary2015toSeptember2018wereselectedastheresearchobjects.ThequalitativeHBV-Mandquantitative
HBV-DNAdetectionofpatients’bloodsampleswereperformedbyusingenzyme-linkedimmunosorbentassay
(ELISA)andFQ-PCR,respectively.ThemeasurementsofHBV-DNAofdifferentHBV-M modeswereana-
lyzed. Results Therewere8detectedHBV-Mmodes.ThedetectedpositiverateofHBV-DNAwas55.00%
(495/900).ThepositiverateofHBV-DNAoftheHBsAg+ HBeAg+ HBcAbmodewashigherthanthoseof
HBsAg+HBeAb+HBcAb,HBsAg+HBeAb,HBsAb+HBeAb+HBcAbmodes(P<0.001,orP<0.05).
ThepositiverateofHBV-DNAoftheHBsAg+ HBeAgmodeweresignificantlyhigherthanthoseofHBsAg
+HBeAb+HBcAb,HBsAg+HBeAb,HBsAb+HBeAb+HBcAbmodes(P<0.01).TheHBV-DNAcon-
tentofHBsAg+ HBeAg+ HBcAbmodewassignificantlyhigherthanthoseofHBsAg+HBeAg,HBsAg+
HBeAb+HBcAb,HBsAg+HBeAb,HBsAb+HBeAb+HBcAbmodes(P <0.001). Conclusion There
aredifferencesinthepositiverateandexpressionlevelofHBV-DNAamongdifferentHBV-M modes.There-

—272—

第41卷 第3期          右江民族医学院学报           Vol.41No.3
2019年6月    JournalofYoujiangMedicalUniversityforNationalities    Jun.2019

作者简介:袁锦鑫(1988-),男,检验技师,研究方向:分析诊断核医学,E-mail:iismggs@163.com



fore,thecombinationofqualitativeHBV-MandquantitativeHBV-DNAdetectionisofgreatsignificancein
clinicaldiagnosisandtreatmentofhepatitisB.
  Keywords: hepatitisB;polymerasechainreaction;hepatitisBvirusmarkers;hepatitisBvirus-DNA;

enzyme-linkedimmunosorbentassay

  乙型肝炎是由乙型肝炎病毒(HBV)所致肝脏疾

病,临床表现复杂,若未及时处理或处理不当,可演变

为肝硬化,严重者会危及患者生命[1]。本病的诊断主

要依赖于 HBV感染5项血清免疫标志物,可直观反

映患者免疫应答状态,但其无法直接反映 HBV在人

体内复制情况[2]。新近研究表明,HBV感染后,外周

血中乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸(HBV-DNA)的检出

能反映完整的 HBV颗粒释放,是反映病毒复制最直

接、可靠指标[3]。现阶段,荧光定量聚合酶链反应

(fluorescencequantitativePCR,FQ-PCR)技术在基因

诊断中凸显巨大优势,其能高效检出 HBV感染和复

制情况,为临床诊治工作提供参考信息[4]。本研究选

取我院900例乙型肝炎患者进行研究,旨在探究乙型

肝炎病毒-标志物(HBV-M)不同模式下FQ-PCR技术

在HBV-DNA定量检测中的诊断价值,详情如下。
1 资料与方法

1.1 临床资料 选取2015年1月—2018年9月我

院收治的900例乙型肝炎患者作为研究对象。其中男

567例,女333例;年龄18~68岁,平均(43.01±
11.97)岁;病程1~5年,平均(3.01±0.84)年;临床症

状体征:412例上腹部不适,304例肝区痛,522例食欲

减退,489例乏力。本研究经医院伦理委员会批准通

过。
1.2 选取和排除标准 ①纳入标准:根据《慢性乙型

肝炎诊断标准(2015年版)》[5]诊断为乙型肝炎患者;
Knodell肝组织活动指数(HAI)≥4;丙氨酸基转移酶

(ALT)≥2×ULN(ULN=40U/L);近期未接受抗

病毒治疗者;患者与家属知晓并签署同意书。②排除

标准:心、肾等脏器功能障碍者;甲、丙、丁、戊型肝炎

者;精神疾病者;妊娠或哺乳期妇女者;酗酒和吸毒史

者;以往1个月内接受抗病毒治疗者;依从性差,无法

配合研究者。
1.3 检测方法 ①标本采集。所有患者均于清晨采

集6ml空腹肘静脉血,分为2份,各3ml,室温下放置

30min,3000r/min,离心10min,保存于-20℃冰箱

内待测。②HBV-M模式定性检测。应用酶联免疫吸

附法(ELISA)对血液标本进行 HBV-M 模式定性检

测,检 测 顺 序 为 HBsAg、HBsAb、HBeAg、HBeAb、
HBcAb,结合上海热电 MK3型酶标仪评估结果,试
剂盒购自上海抚生实业有限公司,完全参照试剂盒说

明书操作。③HBV-DNA定量检测。选用中山大学

达安基因诊断中心生物工程公司生产的DA7600PCI
仪,取200μl样品,滴加DNA提取液Ⅰ450ml、内标

溶液4μl,振荡混匀,15s后瞬时离心数秒,100℃恒温

处理(10±1)min,12000r/m离心5min,备用,并做

临界阳性、阴性、强阳性质控品。取2μl上清液放入

FQ-PCR反应管进行扩增,扩增条件:94℃2min,随
后94℃变性10s,60℃退火,延伸30s,共40个循环,
上述操作完成后,电脑自动计算分析 HBV-DNA定量

结果,每次试验设置4个 HBV-DNA标准品系列浓

度,>1.00×103 拷贝/毫升即为阳性结果。
1.4 统计学方法 采用SPSS20.00软件处理,计数

资料以n和%表示,运用χ2 检验;计量资料以(췍x±s)
表示,运用t检验,多组间比较用单因素方差分析,两
两比较用LSD-t检验,P <0.05表明差异有统计学

意义。
2 结果

2.1 HBV-M定性检测结果 900例乙型肝炎患者的

血液标本中,HBV-M 模式定性检测含8种模式,271
例HBsAg+HBeAg+HBcAb,347例 HBsAg+HBe-
Ab+HBcAb,130例 HBsAg+HBeAb,26例 HBsAg
+HBeAg,34例 HBsAb+HBeAb+HBcAb,18例

HBsAb+HBeAb,27例 HBeAb+HBcAb,47例 HB-
cAb。
2.2 HBV-DNA定量检测结果 900例乙型肝炎患

者的血液标本,HBV-DNA 检测阳性率为55.00%
(495/900)。
2.3 不同 HBV-M 模式下 HBV-DNA 检测结果 
HBsAg+HBeAg+HBcAb模式下 HBV-DNA 阳性

率高于 HBsAg+HBeAb+HBcAb、HBsAg+HBe-
Ab、HBsAb+HBeAb+HBcAb模式(χ2=265.483,
P<0.001;χ2=112.295,P<0.001;χ2=238.421,P
<0.001);HBsAg+HBeAg模式阳性率明显高于

HBsAg+HBeAb+HBcAb、HBsAg+HBeAb、HB-
sAb+HBeAb+HBcAb模 式(χ2=33.162,P <
0.001;χ2=9.992,P =0.001;χ2=41.489,P <
0.001)。HBsAg+HBeAg+HBcAb模式的 HBV-
DNA 含 量 明 显 高 于 HBsAg+HBeAg、HBsAg+
HBeAb+HBcAb、HBsAg+HBeAb、HBsAb+HBe-
Ab+HBcAb模 式(t=63.823,P <0.001;t=
452.939,P<0.001;t=369.598,P <0.001;t=
217.838,P<0.001)。见表1。
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表1 比较不同 HBV-M模式下 HBV-DNA检测结果

HBV-M模式 n
HBV-DNA阳性率

(n,%)
HBV-DNA含量

(췍x±s,拷贝/毫升)

HBcAb 47 0(0.00) -
HBsAg+HBeAg+HBcAb 271 268(98.89) (5.57×106)±(2.37×105)

HBsAg+HBeAg 26 24(92.31)a (3.73×106)±(1.53×105)e

HBsAb+HBeAb 18 0(0.00) -
HBsAg+HBeAb+HBcAb 347 122(35.16)bc (4.14×105)±(1.54×104)e

HBeAb+HBcAb 27 0(0.00) -
HBsAg+HBeAb 130 78(60.00)bd (3.30×104)±(1.75×103)e

HBsAb+HBeAb+HBcAb 34 3(8.82)bc (4.71×103)±(1.36×102)e

 注:与 HBsAg+HBeAg+HBcAb模式 HBV-DNA阳性率比较,a:P<0.05,b:P<0.001;与 HBsAg+HBeAg模式 HBV-DNA
阳性率比较,c:P<0.001,d:P<0.01;与 HBsAg+HBeAg+HBcAb模式 HBV-DNA含量比较,e:P<0.0001

3 讨论

HBV感染具有发病率高、传染力强等特征,感染

HBV后,部分乙型感染患者会演变为慢性肝炎,甚至

继发肝炎、肝癌等疾病,现已成为全球严重公共卫生问

题之一[6-7]。由此可见,早期诊断 HBV感染并给予治

疗,在延缓病情进展、改善预后等方面意义重大。
目前,本病检测方法多种多样,如ELISA法、FQ-

PCR技术定量检测、放射免疫法等,其中ELISA法仅

能反映HBV病毒免疫应答状态,对机体 HBV感染复

制及传染危险性反映不准确,FQ-PCR 作为 HBV-
DNA最直接参考指标,能动态、直接反应 HBV病毒

复制状态及危险性,但 HBV-DNA定量受核苷类药物

及实验条件影响较大,无法真实反映肝细胞内 HBcAg
定量[8-10]。高娟等[11]学者主张将FQ-PCR、ELISA法

联合用于乙型肝炎患者,其研究结果显示,大三阳

(HBsAg+HBeAg+HBcAb)组 HBV-DNA阳性率及

表达水平最高,分别为94.60%、(6.57±1.51)lg拷

贝/毫升。本研究数据显示,HBsAg+HBeAg+HB-
cAb模式阳性为98.89%,HBsAg+HBeAg模式阳性

率为92.31%,HBV-DNA 含 量 为[(5.57×106)±
(2.37×105)]lg拷贝/毫升,明显高于其他模式,与上

述研究具有相似性,该结果说明 HBsAg、HBeAg同时

为阳性时,患者体内 HBV-DNA复制活跃,且病毒传

染性增加。分析原因在于 HBeAg阳性、HBV-DNA
升高 是 反 映 HBV 复 制 最 敏 感 指 标,一 旦 血 清 中

HBeAg呈阳性表达时,病毒复制活跃,血中 HBV-
DNA升高,且多伴有不同程度肝脏坏死、炎症、转氨酶

升高现象[12-13]。同时本研究中 HBsAg+HBeAb+
HBcAb模式 HBV-DNA 阳性 率 为35.16%,HBV-
DNA含量为[(4.14×105)±(1.54×104)]lg拷贝/毫

升,低于 HBsAg+HBeAg+HBcAb模式,与陈海雁

等[14]研究结果具有一致性,提示乙型肝炎患者体内

HBeAg已转阴,但病毒复制尚未停止,仍存在传染性,
需采 取 相 对 应 预 防 措 施。同 时 HBsAb+HBeAb、

HBeAb+HBcAb模式 HBV-DNA 阳性率为0%,提
示HBeAg、HBsAg已转阴,HBs的产生提示患者体内

HBV病毒已完全清除[15]。
综上可知,不同 HBV-M 模式的 HBV-DNA阳性

率及 表 达 水 平 存 在 差 异,故 联 合 HBV-M 定 性 与

HBV-DNA定量检测对乙型肝炎临床诊治意义重大,
值得临床推广及应用。
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