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FQ—PCR检测乙型肝炎 HBVM和前 S1抗原不同模式的 HBV—DNA含量及意义 

胡永芳 (重庆市传染病医院检验科，重庆400030) 

[摘 要] 目的 评价实时荧光定量PCR(FQ—PCR)技术在乙型肝炎诊断和治疗中的应用价值。方法 用 FQ．PCR和酶联免 

疫吸附试验(ELISA)同时检测693份初诊标本和治疗 3个月前后 231份复诊病人标本的 HBVM和 HBV．DNA。结果 HBVM模式 

共 l6组，其中HBeAg(+)组HBV-DNA检出率98．3％，定量对数值均在6．49以上；HBeAg(一)但前 sl抗原(+)组 HBV．DNA检出率 

93．6％，定量对数值为4．48±1．40；HBsAg(+)HBeAb(+)前 sl抗原(一)组 HBV-DNA检出率51．6％，定量对数值为4．46±1．43；HB． 

sAg(+)HBeAg(-)HBcAb(-)组HBV-DNA检出率16．7％，定量对数值为4．29±0．43；HBsAg、HBeAg、前 sl抗原同为(一)组 HBV．DNA 

检出率很低且定量对数值也低。大、小三阳患者治疗3个月后 HBV—DNA定量对数值改变 1．5以上者，分别为50．O％、31．4％。结 

论 FQ-PCR定量检测 HBV-DNA对乙型肝炎诊断 、治疗、预后判断具有重要的指导意义。 
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The content and significance of HBVM and vary HBV-DNA of pre-S1 antigen detected by FQ- 

PCR 

HU Yong-fang(Department of Clinical Laboratory，Conhagious Disease Hospital of Chongqing，Chongqing 400030，China) 

Abstract：Objective To estimate the value of FQ-PCR in diagnosis and treatment of type B hepatitis．Methods All HBVM and 

HBV—DNA were detected by FQ-PCR and ELISA，including 693 cases preliminary diagnosis sample and 23 1 cases further consultation sam— 

pie treated about 3 months．Results Among 16 groups of HBVM，detection rate of HBV-DNA was 98．3％ in HBeAg(+)group．average 

logarithm value exceeded 6．49；detection rate of HBV-DNA was 93．6％ in HBeAg(-)while pre-S1 antigen(+)group，average logarithm val— 

Re Was 4．48±1．40；detection rate of HBV-DNA was 51．6％ in HBsAg(+)meanwhile HBcAb(+)and pre-S1 antigen(-)group；average log- 

arithm value was 4．46 ±1．43；detection rate of HBV—DNA was 16．7％ in HBsAg(+)while HBeAg(-)and HBcAb(一)，average logarithm 

value was 4．29±0．43；detection rate of HBV-DNA and average logarithm value were quite low in HBsAg(-)while HBeAg(一)and pre-S1 

antigen(-)group．After 3 months treatment，50．0％ cases in HBsAg(+)while HBeAg(+)and HBcAb(+)group whose average logarithm val— 

Re changed over 1．5，and 31．4％ in HBsAg(+)while HBeAb(+)and HBcAb(+)group．Condusion HBV-DNA detection by FQ—PCR is 

significance to diagnosis，treatment and prognosis estimate in type B hepatitis． 
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乙型肝炎是最常见的传染病之一，大多数慢性乙 

型肝炎病毒(HBV)感染者是需要抗病毒治疗的慢性 

进展性肝病患者 。乙型肝炎病程迁延，进一步发展 

为肝功能衰竭或肝硬化，甚至肝癌，它严重威胁着人们 

的健康。因此，乙型肝炎诊断、治疗、预后判断是许多 

人关注的问题。目前 HBVM模式复杂多样，HBV感染 

复制情况难以判断，实时荧光定量 PCR(FQ—PCR)的 

应用，使 HBV—DNA检测得到准确量化，为临床医生对 

乙型肝炎的诊断、治疗和预后判断提供可靠依据。本 

文采用了实时荧光定量 PCR和酶联免疫吸附试验 

(ELISA)两种方法同时检测 693份初诊和231份治疗 

3个月的复诊病人血清，并对结果进行分析，现报告如下。 
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1 材料与方法 

1．1 材料 

1．1．1 标本来源 693份初诊和231份复诊病人血清标本 

均来自于 2005年 7月至 l0月在我科 同时作 HBVM和 HBV— 

DNA定量检测者。 

1．1．2 仪器 德国罗氏公司提供的 LightCyeler荧光定量 

PCR仪，酶标仪、洗板机均为德国赛博公司配套产品。 

1．1．3 试剂 HBV—DNA定量检测试剂盒为深圳匹基生物 

工程技术股份有限公司产品，HBVM检测试剂盒为上海科华公 

司提供 ，前 Sl抗原检测试剂盒为上海阿尔法公司提供。 

1．2 方法 

1．2．1 HBV—DNA定量检测 采用 FQ—PCR法，严格按照仪 

器及检测试剂盒说明书操作。最低检测限量为500 eopy／mL。 

1．2．2 HBVM和前 Sl抗原检测 采用 EL／SA法，严格按说 

明书操作。 

1．2．3 定量结果统计方法 HBV—DNA定量结果采用求对 
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数值计算平均拷贝数，遇有阴性结果不参与平均值 的统计，定 

量数据组间比较采用 t检验。 

2 结果 

HBVM模式中各项依次为 HBsAg、HBsAb、HBeAg、HBeAb、 

HBcAb、前 Sl抗原。693份初诊病人血清用 FQ—PCR法定量检 
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测 HBV—DNA和 ELISA法检测 HBVM、前 Sl抗原 ，结果见表 1。 

经治疗 3个月的患者 231人，在治疗前后 HBVM模式基本无改 

变，均同时作 HBVM和 HBV—DNA定量检测 ，本组统计的模式 

为 HBsAg、HBeAg、HBcAb阳性(俗称大三 阳)和 HBsAg、HBe- 

Ab、HBcAb阳性(俗称小三阳)两种，HBV-DNA检测结果见表 

2。HBV．DNA定量对数值改变 1．5以下者视为无改变。 

表 1 初诊病人 HBVM、前 S1抗原和 HBV-DNA定量结果 

：与第 1组比较 ，P>0．05；#：与第 1组比较，P<0．05 

表2 复诊病人治疗前后 HBV-DNA定量结果( ±s) 

3 讨论 

从表 1可见，HBeAg(+)组是第 1、2、7、16组，其 

HBV—DNA阳性 率 98．3％，且定量对数值高 ，表明 

HBV-DNA与 HBeAg高度相关，均为评价乙型肝炎传 

染性指标；第 4、6组虽然 HBeAg(-)，但前 s1抗原(+)， 

在病毒感染、复制和刺激肌体产生免疫反应等方面有 

十分 重要 的作 用 J，故 HBV-DNA检 测 阳性 率达 

93．6％；第 3、5组 HBsAg和 HBcAb并存，HBV-DNA 

阳性率51．6％，说明在慢性 HBV感染中，许多患者体 

内存在不同程度的病毒复制且具有传染性，需高度重 

视；第9组 HBsAg(+)，HBV-DNA阳性率 20．0％。为急 

性感染早期；第 10、11、12、13、14组 HBsAg、HBeAg均 

阴性，但 HBV—DNA阳性率高于3．5％，是感染后恢复、 

急性感染的“窗 口期”、未检出 HBsAg慢性无症状 

HBV携带者低水平的病毒复制。 

本实验结果还可见，HBV感染后有的患者不出现 

HBcAb(如第 7、8、9组)，可能是宿主选择性免疫应答 

不完全，一些 HBV高度复制的携带者，过量的 HBcAg 

掩蔽而出现 HBcAb(一)。第 16组 HBeAg(+)而 HBsAg 

(-)，DNA定量结果对数值高达 7．98，有人认为是边缘 

效应所至，即在温育过程中周围孔与中央孔温度升降 

的速率差异而至 J。但本研究对该标本原倍复查和 

稀释 20倍后再检测 HBVM，结果后者 HBsAg(+)，为 

HOOK现象 。第 1组中存在 HBeAg(+)而 HBV-DNA 

(-)的结果，可能的原因是，药物使 HBV-DNA复制受 
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抑制或试验中样本 HBV—DNA丢失或与引物对应的 

DNA序列变异。HBeAg(_)而 HBsAg(+)、HBeAb(+)患 

者，病毒复制较为活跃，仍具有较强的传染性，这可能 

存在 HBV前 c区基因突变 。有报道 HBsAg(_)的献 

血者 HBV—DNA阳性 占10％ 。故对于 HBsAg(一)无 

论 HBsAb是否阳性 ，或有 HBV感染后的任何血清学 

依据都应进一步检测 HBV—DNA作为判断肝病的第二 

步筛选 。对筛选献血员也有很大的价值。因此，在 

筛选献血员时应同时检测 HBV—DNA，确保病人用血安 

全。 

本实验结果(表 2)可见，许多乙型肝炎患者在治 

疗3个月前后 HBVM未发生改变，部分患者 HBV— 

DNA定量却有所变化，大三阳者病毒含量高，治疗后 

有效果者多于小三阳者，而治疗后 HBV—DNA定量小 

于最低检测限者则是小三阳者多于大三阳者，也有部 

分患者对某种治疗方案无效而对另一种方案却有效， 

或其它原因而治疗无效。故对患者进行抗病毒核酸治 

疗时，血清中病毒核酸含量是反映病毒数量和复制活 

跃程度最可靠的直接指标 。FQ—PCR法检测 HBV— 

DNA可为治疗乙型肝炎制定用药方案、用药时间、预 

后判断等提供依据。 

ELISA法检测HBVM是临床诊断 HBV感染的传 

统手段，但HBVM组合模式复杂多样，导致临床上对 

部分患者 HBV感染复制状况难以判断。FQ—PCR技 

术直接探测 PCR过程中荧光信号的变化，根据酶动力 
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学特点获得 DNA模板的准确定量结果 。此法灵敏 

度高、特异性强、结果准确，能反映 HBV真实感染和复 

制状态，使人们对 HBV感染者体内HBV复制及传染 

性有更深刻的认识。对乙型肝炎的临床诊断、治疗方 

案选择、疗效观察、预后判断具有指导意义。 
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