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"摘要#

!

目的
!

探讨乙型肝炎病毒"

SXb

#

QU9

载量与肝硬化和原发性肝癌的相关性$方法
!

选择乐山市人民医院
1%$0

年
'

月到
1%$4

年
'

月的住院患者中感染
SXb

的患者
441

例!用实时荧光定量
]O>

检测其入院时的
SXbQU9

载量!根据临床

诊断分别统计阳性组与阴性组中肝硬化和原发性肝癌患者例数$结果
!

统计显示
QU9

阳性组
'04

例!

QU9

阴性组
1%-

例!

QU9

阳性组的肝硬化患病率为
00&('_

!

QU9

阴性组的肝硬化患病率为
'4&-4_

!差异有统计学意义"

!

$

%&%4

#$

QU9

阳性组

的原发性肝癌患病率为
/&$1_

!

QU9

阴性组的原发性肝癌患病率为
-&14_

!差异无统计学意义"

!

%

%&%4

#$结论
!

感染
SXb

病毒的患者
SXbQU9

载量与肝硬化的发生有关!与原发性肝癌的关系仍需进一步探讨$

"关键词#
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肝硬化%肝肿瘤%肝炎病毒!乙型%

QU9
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SXbQU9

%原发性肝癌
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乙型病毒性肝炎是由乙型肝炎病毒$

SXb

%引起的以肝脏

损害为主的全身性传染病#是发病率极高的肝炎之一)

SXb

感染者部分发展成肝炎#部分为正常携带者#也有部分发展成

肝硬化和肝癌)相关报道表明
SXbQU9

载量高水平是
SXb

感染者发生肝硬化和原发性肝癌的危险因素)但这一结论是

否因地区的不同而有差异还未见报道)本文通过对四川省乐

山地区
SXb

感染者的
SXbQU9

载量和临床诊断进行分析#

探讨该地区感染
SXb

人群的
SXbQU9

载量与肝硬化和原

发性肝癌的相关性)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

选择
1%$0

年
'

月至
1%$4

年
'

月在乐山市人

民医院治疗的
SXb

感染患者
441

例为研究对象)其中男
'-)

例$

)/&$_

%#女
$-)

例 $

'$&(_

%(年 龄
$)

!

/0

岁#平 均

$

4'&41V$'&/%

%岁)诊断标准!入院当天检查
SXbQU9

载

量*乙型肝炎两对半#两对半除乙型肝炎表面抗体外的任一项

结果阳性则判断为
SXb

感染者)纳入标准!患者临床诊断符

合全国肝硬化和原发性肝癌诊断标准&

$

'

)所有患者均未系统

使用抗病毒*保肝等药物#未合并其他类型肝炎病毒感染#同时

排除药物性*酒精性*自身免疫性*代谢性等肝炎#以及糖尿

病*甲状腺功能亢进*严重心血管等疾病&

1

'

)

>&?

!

方法

>&?&>

!

仪器与试剂
!

SXbQU9

载量测定使用中山大学达安

基因股份有限公司的
Q9-)%%

型全自动实时荧光定量
]O>

仪#试剂采用同公司生产的
SXb

核酸定量检测试剂盒$批号

1%$0%%/.%$$

#

1%$4%%1.%%0

%)

>&?&?

!

标本采集
!

所有研究对象均于入院时或入院后
$!

清

晨空腹抽取静脉血
4I6

#以
'%%%D

"

I#,

离心
4I#,

后取血清

备用)

>&?&@

!

QU9

提取及检测
!

将待测样本*阳性定量参考品*阴

性质控品*

SXb

强阳性质控品*

SXb

临界阳性质控品进行同

步处理#按试剂盒说明书进行操作)提取的
QU9

加入
]O>

反

应管#用全自动实时荧光定量
]O>

仪进行检测)

SXbQU9

检测结果载量大于或等于
$%%%

拷贝为阳性#小于
$%%%

拷贝

为阴性)

>&?&F

!

患者临床资料的收集
!

调查
441

例研究对象是否患肝

硬化和原发性肝癌#分别统计
SXbQU9

阳性和
SXbQU9

阴性结果中肝硬化和原发性肝癌的例数)

>&@

!

统计学处理
!

采用
8]88$(&%

统计软件进行分析#计数

资料用率表示#组间采用
!

1 检验#检验水准
$

=%&%4

#以
!

$

%&%4

为差异有统计学意义)

$'1'

重庆医学
1%$)

年
/

月第
04

卷第
1'

期



?

!

结
!!

果

在
441

例研究对象中
SXbQU9

阳性者有
'04

例#

SXb

QU9

阴性者有
1%-

例)

SXbQU9

阳性者中患肝硬化者有

$44

例#为
00&('_

#

SXbQU9

阴性者中患肝硬化者有
-0

例#

为
'4&-4_

#差异有统计学意义$

!

$

%&%4

%)

SXbQU9

阳性

者中患原发性肝癌者有
1/

例#为
/&$1_

#

SXbQU9

阴性者

中患原发性肝癌者有
$4

例#为
-&14_

#差异无统计学意义

$

!

%

%&%4

%#见表
$

)

表
$

!!

QU9

结果与肝硬化%原发性肝癌关系

组别

肝硬化

有

$

'

%

无

$

'

%

合计

$

'

%

患病率$

_

%

原发性肝癌

有

$

'

%

无

$

'

%

合计

$

'

%

患病率$

_

%

QU9

阳性
$44 $(% '04 00&(' 1/ '$- '04 /&$1

QU9

阴性
-0 $'' 1%- '4&-4 $4 $(1 1%- -&14

合计
11( '1' 441 0$&0( 0' 4%( 441 -&-(
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!

讨
!!

论

目前#

SXb

感染呈世界性流行#据
WSR

报道#每年约有

$%%

万人死于
SXb

感染所致的肝衰竭*肝硬化和原发性肝细

胞癌&

'

'

)我国是
SXb

感染高流行区#一般人群乙型肝炎表面

抗原阳性率约
(&-4_

#大约
$4&%%_

!

0%&%%_

的慢性
SXb

感

染者会发展为肝硬化和晚期肝病&

0

'

)

目前多用乙型肝炎两对半$

SX+9

:

*

SX+9F

*

SXA9

*

SXA.

9F

*

SX<9F

%#以及
SXbQU9

的联合检测来对
SXb

感染进

行诊断)

SXbQU9

是
SXb

感染最直接*最灵敏和最特异性

的指标#其水平高低可直接反应
SXb

感染者体内病毒复制水

平)国内外已有研究报道血清
SXbQU9

载量可预测
SXb

慢性感染者的肝硬化发病率#肝硬化的发病率以剂量依赖方

式#随
SXbQU9

水平的增加而升高&

4

'

)日本一项关于
SXb

载量同
SXb

相关肝硬化患者发生原发性肝癌关系的研究发

现#

SXbQU9

水平与原发性肝癌相关#超过
4

年的高
SXb

QU9

水平发生原发性肝癌的风险性明显增高#维持
'

年或更

长的低
SXbQU9

水平可能能够阻止原发性肝癌发生)亦有

研究认为高滴度病毒血症的波动可能提示严重的肝细胞的破

坏#至少在短期内会增加发生原发性肝癌的危险性&

)

'

)

本文通过对乐山地区
SXb

慢性感染者的肝硬化状况的

研究发现#乐山地区
SXb

慢性感染者的
SXbQU9

载量与肝

硬化的发生有关#

SXbQU9

阳性患者的肝硬化发生率高于

SXbQU9

阴性患者)国内外已有研究报道血清
SXbQU9

载量可预测
SXb

慢性感染者的肝硬化发病率&

4

'

)

SXbQU9

持续高载量可能导致肝细胞变性或坏死#病因持续存在#肝细

胞的不断损伤*坏死#导致肝细胞再生*修复*纤维化#形成假小

叶(肝纤维化发展的同时#伴有显著的*非正常的血管增殖#使

肝内门静脉*肝静脉和肝动脉
'

个血管系之间失去正常关系#

出现交通吻合支等#这加重了肝细胞的营养障碍#是促进肝硬

化发展的重要机制&

-

'

)

在对乐山地区
SXb

慢性感染者的原发性肝癌状况的研

究中发现#乐山地区
SXb

慢性感染者的
SXbQU9

载量与原

发性肝癌患病率差异无统计学意义$

!

%

%&%4

%#需进一步探

讨)原发性肝癌的病因和发病机制尚未完全明确#根据高发区

流行病学调查#原发性肝癌的发生与多种因素有关#如病毒性

肝炎食物和饮水#毒物与寄生虫#遗传因素等#而
SXb

感染则

是原发性肝癌发生的首要危险因素之一&

/

'

)原发性肝癌的非

手术疗法虽然已有进展#但手术切除仍是目前最有效的治疗方

法)晚期原发性肝癌切除后复发率高#易转移#有研究显示#高

病毒负荷是肝癌术后复发的一项重要危险因素#术前血清

SXbQU9

高水平的患者#在术后出现肝细胞破坏增加*血清

谷丙转氨酶$

96?

%升高*肝功能损害加剧的危险性增高&

0

'

)

目前
SXb

引起肝癌发生的机制尚未完全明确#有研究发现#

原发性肝癌的发生与
QU9

的损伤密切相关#几乎所有
SXb

诱导的肝癌中#都能发现整合的病毒
QU9

)另有学者指出

SXbQU9

复制水平在原发性肝癌发生中可能起着一定的作

用#原因是
SXbQU9

的高水平复制可能导致更多
SXbQU9

整合到肝细胞核酸中#增加突变概率#激活癌基因#从而导致肝

癌的发生&

(

'

)

病毒的持续感染#与肝硬化*原发性肝癌密切相关)

SXb

感染是肝硬化最常见的病因#原发性肝癌患者中约
(%_

有

SXb

感染的背景#且原发性肝癌大多在肝硬化的基础上发展

而来)慢性乙型肝炎#肝硬化与原发性肝癌的关系已得到公

认&

$%

'

)对于肝硬化#现有的治疗方法尚不能逆转已发生的肝

硬化#对于代偿期患者#治疗旨在延缓肝功能失代偿*预防肝细

胞肝癌(对于失代偿患者#则以改善肝功能*治疗并发症*延缓

或减少对肝移植需求为目标)当前乙型肝炎疫苗的预防注射

已经降低
SXb

的感染及其引起的肝硬化和原发性肝癌的发

生)对有
SXb

感染史的
SXA9

:

阴性患者均应常规检测

SXbQU9

#并采用适当的抗病毒治疗进行早期干预)
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