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分率表示#组间比较使用
!

1 检验*相关性分析采用
8JLQ+",

$正态分布资料%或
5

P

JLQBL,

$非正态分布资料%相关分析*绘

制受试者工作特征$

;62

%曲线评估诊断价值#曲线下面积

$

IF2

%

%

%&-%%

提示诊断价值较高*以
!

$

%&%=

为差异有统

计学意义*

C

!

结
!!

果

C&B

!

患者一般情况及抗
.:\@

水平
!

不同慢性
:\g

感染自然

史状态及肝硬化患者一般情况和实验室指标见表
$

)

1

*不同自

然史状态患者抗
.:\@

水平由高至低依次为!

:\JI

R

阳性
2:\

组)

:\JI

R

阴性
2:\

组)非活动携带组及免疫耐受组#差异有

统计学意义$

!

$

%&%=

%#见图
$I

*

:\JI

R

阳性肝硬化组患者抗
.

:\@

水平$

'&%0H%&/1

%

C"

R$%

<F

"

BD

与
:\JI

R

阴性肝硬化组

$

'&$=H%&/)

%

C"

R$%

<F

"

BD

比较#差异无统计学意义$

!

%

%&%=

%#

见图
$\

*所有基因型
\

型患者血清抗
:\@

水平$

'&0)H%&(-

%

C"

R$%

<F

"

BD

与
2

型患者$

'&''H%&(0

%

C"

R$%

<F

"

BD

相比#差异无

统计学意义$

!a%&0$-

%*

表
$

!!

不同自然史状态慢性
:\g

感染者一般情况及抗
.:\@

水平比较

项目
免疫耐受组

$

$a0'

%

:\JI

R

阳性
2:\

组

$

$a'-

%

非活动携带组

$

$a'(

%

:\JI

R

阴性

2:\

组$

$a0$

%

!

年龄$

EH:

#岁%

1'&%-H0&%( '1&(-H=&') '/&00H-&0/ 00&)-H$%&/)

$

%&%$

性别$男"女#

$

"

$

%

1=

"

$/ 1/

"

( 1=

"

$0 1/

"

$' %&0%(

:\+I

R

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

0&)$H%&'( 0&')H%&'( '&)0H%&') '&)%H%&'0

$

%&%$

:\g7?I

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

-&0$H%&(- )&()H$&$1 [ 0&0'H$&=)

$

%&%$

:\g

基因型&

$

$

>

%'

[

!

\ 1-

$

)1&/

%

1-

$

-'&%

%

[ 1)

$

)'&0

%

!

2 $)

$

'-&1

%

$%

$

1-&%

%

[ -

$

$-&$

%

!

未知"

[ [ '(

$

$%%&%

%

/

$

$(&=

%

%$(1
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1%$-

年
-

月第
0)

卷第
1$

期



续表
$

!!

不同自然史状态慢性
:\g

感染者一般情况及抗
.:\@

水平比较

项目
免疫耐受组

$

$a0'

%

:\JI

R

阳性
2:\

组

$

$a'-

%

非活动携带组

$

$a'(

%

:\JI

R

阴性

2:\

组$

$a0$

%

!

ID9

$

EH:

#

F

"

D

%

1)&/%H)&0% 1-(&)%H$-'&)% 1/&%%H-&10 1=)&0%H$=-&1%

$

%&%$

I59

$

EH:

#

F

"

D

%

10&0%H)&1% 100&%%H$''&)% 10&0'H-&1= 10(&1%H$=)&0%

$

%&%$

9\<D

&

B

$

!

1=

#

!

-=

%#

!

B"C

"

D

'

$$&/

$

-&0

#

$0&$

%

)$&(

$

$-&0

#

$-(&'

%

$%&/

$

/&)

#

$0&=

%

=/&/

$

$-&$

#

$%$&(

%

$

%&%$

8D9

$

EH:

#

$̀%

(

"

BD

%

$()&')H=)&($ 1$(&1/H)'&=( $-/&0%H=1&=' 1%-&-(H1-&'0 %&%1-

抗
.:\@

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

1&//H%&/1 0&11H%&)/ '&%-H%&)/ '&/(H%&//

$

%&%$

!!

"

!

:\g7?I

载量过低导致无法进行基因分型(

8D9

!血小板计数

表
1

!!

:\g

相关肝硬化患者一般情况及抗
.:\@

水平比较

项目
:\JI

R

阳性肝硬化组$

$a00

%

:\JI

R

阴性肝硬化组$

$a0)

%

!

年龄$

EH:

#岁%

0=&0$H$%&0$ 0-&$'H(&%1 %&0%0

性别$男"女#

$

"

$

%

''

"

$$ '-

"

( %&)$)

:\+I

R

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

'&=1H%&/= '&/-H%&-- %&%0(

:\g7?I

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

0&'$H$&11 '&%0H%&-(

$

%&%$

:\g

基因型&

$

$

>

%'

!

\ 10

$

=0&=

%

$)

$

'0&/

%

!

2 $=

$

'0&$

%

)

$

$'&%

%

!

未知"

=

$

$$&0

%

10

$

=1&1

%

ID9

$

EH:

#

F

"

D

%

$1$&1$H-)&0' $0=&11H$%'&1% %&=0%

I59

$

EH:

#

F

"

D

%

$$(&)1H-)&0$ $0'&1'H$%1&'( %&=$/

9\<D

&

B

$

!

1=

#

!

-=

%#

!

B"C

"

D

'

-'&=

$

0'&1

#

$-/&$

%

=(&%

$

'%&'

#

$'/&)

%

%&)/0

8D9

$

EH:

#

$̀%

(

"

BD

%

$'$&%-H0)&'= $1%&00H0'&$/ %&1)-

抗
.:\@

$

EH:

#

C"

R

$%

<F

"

BD

%

'&%0H%&/1 '&$=H%&/) %&'$0

!!

"

!

:\g7?I

载量过低导致无法进行基因分型(

8D9

!血小板计数

!!

I

!不同
:\g

感染自然史状态(

\

!不同
:\JI

R

状态肝硬化*

图
$

!!

不同
:\g

感染自然史状态及肝硬化

患者抗
:\@

水平

C&C

!

各组患者血清抗
:\@

水平与临床指标的相关性分析
!

所有患者抗
.:\@

与
ID9

$

4a%&01$

#

!

$

%&%$

%)

I59

$

4a

%&010

#

!

$

%&%$

%)

9\<D

$

4a%&$0=

#

!a%&%11

%)

8D9

$

4a

%&1=0

#

!

$

%&%$

%呈正相关#与年龄)

:\+I

R

)

:\g7?I

等指

标无相关性$

!

%

%&%=

%*

:\JI

R

阳性
2:\

组的抗
.:\@

水平

与
ID9

$

4a%&'='

#

!a%&%'1

%及
I59

$

4a%&01$

#

!a%&%%(

%

呈正相关(

:\JI

R

阴性
2:\

组患者的抗
.:\@

水平与
:\g

7?I

载量$

4a%&'0'

#

!a%&%1/

%)

ID9

$

4a%&0=/

#

!a%&%%'

%

及
I59

$

4a%&0(=

#

!a%&%%$

%呈正相关#见表
'

*免疫耐受组

及非活动携带组患者抗
.:\@

水平与各项指标均无相关性

$

!

%

%&%=

%(

:\JI

R

阳性肝硬化及
:\JI

R

阴性肝硬化组患者

抗
.:\@

水平与各项指标也无相关性$

!

%

%&%=

%#见表
'

*

C&D

!

抗
.:\@

区别诊断不同
:\g

感染自然史状态的效能
!

;62

曲线分析显示!血清抗
.:\@

区别诊断免疫耐受状态及

:\JI

R

阳性
2:\

的
IF2

为
%&(%'

$

(=>.F

!

%&/'(

#

%&())

%#

而
:\+I

R

的
IF2

为
%&)-'

$

(=>.F

!

%&==)

#

%&-($

%#当抗
.

:\@

的截断值$

@3M."OO

值%为
'&01C"

R$%

<F

"

BD

时#诊断的灵

敏度为
%&/'/

#特异度为
%&-($

#约登指数为
%&)1(

#阳性预测值

为
%&-=)

#阴性预测值为
%&/0)

#见图
1

*血清抗
.:\@

用于区别

诊断非活动携带状态及
:\JI

R

阴性
2:\

的
IF2

为
%&/''

$

(=>.F

!

%&-0'

#

%&(1'

%#而
:\+I

R

的
IF2

为
%&='=

$

(=>.F

!

%&0%/

#

%&))1

%#当抗
.:\@

的
@3M."OO

值为
'&-%C"

R$%

<F

"

BD

时#诊断灵敏度为
%&-'1

#特异度为
%&/1$

#约登指数为

%&=='

#阳性预测值为
%&/$$

#阴性预测值为
%&-00

#见图
'

*

$$(1
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年
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表
'

!!

各组患者抗
.:\@

与临床指标的相关性分析

组别
$

年龄$岁%

4 !

:\+I

R

$

C"

R$%

<F

"

BD

%

4 !

:\g7?I

$

C"

R$%

<F

"

BD

%

4 !

ID9

$

`FD?

%

4 !

I59

$

`FD?

%

4 !

9\<D

$

!

B"C

"

D

%

4 !

8D9

$

$̀%

(

"

BD

%

4 !

免疫耐受组
0' %&%'' %&/'$ %&$%' %&=$% %&$)) %&1// %&%(' %&==0 %&%/% %&)%/ %&$/( %&11= %&$($ %&11%

:\JI

R

阳性
2:\

组
'- %&1%$ %&1'' %&$$= %&0(/ %&%-% %&)-( %&'=' %&%'1 %&01$ %&%%( %&%00 %&-() %&%(% %&=()

非活动携带组
'( %&%0( %&-)- %&1/0 %&%-( . . %&%)) %&)(% %&$0$ %&'(1 %&$0) %&'-) %&$'1 %&01$

:\JI

R

阴性
2:\

组
0$ %&$(% %&1'= %&$') %&'(= %&'0' %&%1/ %&0=/ %&%%' %&0(= %&%%$ %&%-0 %&)0= %&%)) %&)/1

:\JI

R

阳性肝硬化组
00 %&$=' %&'11 %&$'1 %&'(' %&$0$ %&')$ %&%=( %&-%1 %&%=' %&-'1 %&%(0 %&=00 %&$)= %&1/=

:\JI

R

阴性肝硬化组
0) %&%)$ %&)/( %&%$- %&(%( %&$1= %&0%/ %&%0( %&-0= %&%)= %&))) %&%'% %&/00 %&%-( %&)%0

!!

8D9

!血小板计数

图
1

!!

抗
.:\@

及
:\+I

R

区别诊断免疫耐受状态与

:\JI

R

阳性
2:\

的
;62

曲线

图
'

!!

抗
.:\@

及
:\+I

R

用于区别诊断非活动携带

状态与
:\JI

R

阴性
2:\

的
;62

曲线

D

!

讨
!!

论

!!

目前认为#慢性
:\g

感染免疫耐受状态时
:\g7?I

处

于高水平复制状态#肝脏炎症轻微#此时人体对
:\g

的特异

性免疫应答尚未建立#抗病毒治疗后获得
:\JI

R

血清学转换

的概率较低#治疗效果差&

(

'

*

:\JI

R

阳性
2:\

$免疫清除%状

态下#机体针对
:\g

特异性免疫应答激活#此时进行及时有

效的抗病毒治疗#可显著提高临床治愈率#获得较好的疗效

$

:\g7?I

及
:\JI

R

的快速阴转%

&

$%

'

*因此#对慢性
:\g

自然史阶段及病毒所致的肝脏特异性免疫炎症状态的准确判

断有助于临床选择抗病毒治疗时机&

$$

'

*由于
:\g

感染的致

病机制及自然史过程十分复杂#抗
.:\@

在其中具有何种临床

意义仍尚未完全阐明#其在
:\g

感染不同自然史阶段及

:\g

相关肝硬化患者外周循环中的表达情况的研究数据仍较

少*因此#笔者通过严格筛选处于慢性
:\g

感染不同自然史

阶段及肝硬化状态的患者#来探讨血清抗
:\@

定量水平在这

些患者中的差异及其临床意义*

本研究显示#不同慢性
:\g

感染自然史状态的患者抗
.

:\@

水平存在明显差异#

:\JI

R

阳性
2:\

患者抗
.:\@

水平

最高#其次为
:\JI

R

阴性
2:\

)非活动携带)免疫耐受*而无

论
:\JI

R

情况如何#肝硬化患者抗
:\@

水平并无明显差异*

同时#

:\JI

R

阳性
2:\

患者抗
.:\@

与
ID9

)

I59

呈正相关#

:\JI

R

阴性
2:\

患者抗
.:\@

与
ID9

)

I59

及
:\g7?I

水

平也呈正相关*免疫耐受阶段患者肝组织炎症轻微#

:\g

7?I

处于高水平复制#几乎没有针对
:\g

的特异性免疫应

答#此时抗
.:\@

水平也处于较低的水平&

$1

'

*然而当患者的免

疫耐受状态被打破进入免疫清除期时#肝脏炎症激活$表现为

ID9

升高%#抗
.:\@

水平升高#提示宿主出现针对
:\g

的特

异性免疫应答激活#此时也是积极进行抗
:\g

治疗的重要阶

段&

$'

'

*笔者既往的研究关注了不同自然史状态患者血清
:\.

+I

R

水平的差异#结果显示
:\+I

R

更多地反映
:\g

的复制

情况#与宿主的肝脏炎症状态并无相关性&

$0

'

*而相较于其他

血清学标志物$如
:\+I

R

及
:\JI

R

%#抗
.:\@

水平更能反映

宿主针对
:\g

的免疫应答状态#并且与慢性
:\g

感染患者

的肝炎活动存在相关性&

$=

'

*如
e3L,

等&

$)

'的研究也显示#

:\JI

R

阳性或阴性的
2:\

患者抗
.:\@

水平均与
ID9

呈正

相关$

4a%&'=$

#

!

$

%&%$

(

4a%&$/=

#

!a%&%%/

%*而如
D#

等&

$-

'基于肝活检的研究深入分析了抗
.:\@

与肝脏炎症状态

的相关性#结果也显示抗
.:\@

水平与
2:\

患者$包括
:\JI

R

阳性或阴性%的
ID9

及
I59

呈正相关#而且活检显示具有轻

度炎症分级$

Z

%

#

Z

$

%的患者抗
.:\@

水平也更低*这些结果

与本研究相似#均提示了抗
.:\@

与肝脏炎症状态的高度相

关性*

虽然确定慢性
:\g

感染状态最可靠的方式是进行肝活

检#但是由于活检的有创性及患者接受度不高#需要更为方便

的血清学指标辅助进行诊断*本研究也分析了抗
:\@

用于区

别诊断慢性
:\g

感染不同自然史状态的诊断价值*抗
.:\@

单独用于区别免疫耐受状态与
:\JI

R

阳性
2:\

)非活动携带

状态与
:\JI

R

阴性
2:\

的准确度均显著高于
:\+I

R

水平*

如
E#L

等&

$/

'的研究显示#单独的抗
.:\@

用于区别诊断免疫耐

受状态及
:\JI

R

阳性
2:\

的
IF2

可达
%&//'

#区别诊断非

1$(1
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年
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活动携带与
:\JI

R

阴性
2:\

的
IF2

可达
%&//(

*

5",

R

等&

$(

'基于大样本慢性
:\g

感染患者队列的研究显示#免疫清

除期及
:\JI

R

阴性
2:\

期患者血清抗
.:\@

水平要显著高

于免疫耐受及非活动携带患者#且抗
.:\@

水平诊断免疫激活

状态的
IF2

可达
%&//-

#特异度及灵敏度分别为
%&/=1

及

%&-(/

*这些结果也与本研究相似#提示了抗
.:\@

用于确定慢

性
:\g

感染时免疫状态是否激活的重要临床诊断价值*此

外#

bL,

等&

1%

'的最新研究也显示#基线抗
.:\@

滴度可以单独

预测接受长效干扰素$

8GZ<b?

%及核苷类似物治疗的
2:\

患

者
:\JI

R

血清学转换率*

:\JI

R

的血清学清除及转换是慢

性
:\g

感染自然史转换的重要标志#这也提示了抗
.:\@

与

:\g

免疫应答状态改变的重要关系*

综上所述#血清抗
.:\@

水平可用于慢性
:\g

感染自然

史状态的区别诊断#诊断价值高于
:\+I

R

水平*但是抗
.:\@

水平并不能用于区别诊断不同
:\JI

R

情况的肝硬化患者*

同时#本研究也存在一定的不足之处#如缺少对患者的随访#没

有
:\+I

R

)抗
.:\@

等指标的动态变化观察*随着对抗
.:\@

临床意义的更完善及长期随访研究的深入#相信能得到更多的

证据来支持抗
.:\@

用于指导临床诊断及治疗的价值*
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