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重型肝炎中甲
、

乙型肝炎病毒合并感染的探讨

李奇芬 谢 明
*
吴 纯清

(第一附属医院 传染科 )

提 要 报告经血清免疫学抗 H A V gI M
、

抗
一

H B C
飞 M

、

H BV
一

D N A
、

H Bs A g / I g M复合物以及

乙肝三种抗原抗体系统检测 48 例重型肝炎中甲
、

乙型肝炎病毒感染情况
。

结果
:

3 1和咙为 H B V感染
,

1 例为 H A V感染
,

l 例未定型
,

15 例 (3 1
.

25 % ) 为甲
、

乙型合并感染 (混合感 染 7 例
、

重叠感

染8例 )
。

15 例中亚急性 10 例
、 `

漫性5例 ; 死亡或恶化 10 例
,

与同期
“
单纯

”
感染的重肝比较

,

包括

主要临床生化指标均无显著差异
。

有 7 例患者病程中有近期出现
“
急黄肝

”
症伙的历史

,

随后病

情突然加重 ;
.

1 例发生在住院期间
,

且血清抗
一

H A V 工̀ M转阳
,

最后处亡
。

认 勺百衬洲盛染可使部分

急
、

慢性肝炎病情加重
,

甚至发展成重型
。

应注意发现
。

关键词 病毒性肝炎 ; 甲
、

乙型肝炎病毒合并感染

随着血清学诊断方法的发展和普及
,

尤 曾出现过肝 i创如尔 病情平稳后返乡二月余发病 )
。

其是诊断甲型肝炎血清学方法抗 H A V I g M的 每例患者川洲定了 下列各血清学指 标 至 少 一

建立
,

为病毒性肝炎病原学诊断的研究
,

提 次
。

供了有利条件
。

在病毒性肝炎患者中
,

存在 1
.

H sB A g :
反向间接血凝法 (l1 P H A )

。

甲
、

乙两型肝炎病毒合并感染的情况
,

业经 李 :1 8
十 十

判为 :jtJJ 七

证实
,

且报道日益增多 (1
一 。 )

。

本文就我科近 2
.

杭 H sB
:

刁
卜

咖 J
j

划肛凝中门J仰制法
。

奋

年收治的重型肝炎中甲
、

乙型肝炎病毒混合 1 , 4出现完全抑制省为阳卜;
一

;

或重叠感染的情况
,

作一分析
,

试图探讨合 孔杭 H cB
:

酶联免疫州对 ( E J,I S A ) 竞争

并感染的存在及其对预后的影响
。

抑制法
,

军科阮提供药盒
,

何份标本 1 0
一 : 一 10

一 `

稀释
,

抑制率奋 50 %判为阳性 ;

材 料 和 方 法 4
.

杭
一

H B cl g M
: E IL s九叹抗夹心法

。

纯 I g M

对 象

1 9 8 3年 12 月至 1 9 8 5年 5月本科收治的经较 全 面

的血清学 `见后 ) 检查的重型肝炎铭倒
。

其中乙型
、

甲型 1 例
、

米定型 1 例
,

甲
、

乙型合并感染
,

后者占3 1
.

2 5 %
。

合并感染的 15 例中
,

亚急性重型 10 浏
, `

漫比重

例 (诊断标准按 1 9 8 4年南宁会议制定的方案
,

例
陀份

, .̀.ó甘

多数有组织学诊断 ) ; 甲
、

乙型混合感染 7 例
、

重

登感染 8 例 ; 男 13 例
、

女 2 例 , 职业
:

工人四名
、

浓民
△ 4 名

、

教师 3 名
、

干部 2 名
、

战士和学生各 1

年龄 15 ~ 拍岁 (平均 30
.

4岁 o) 仲 共中 1名系复

尹军人
,

在部队患乙型肝炎 年多
,

诊断慢承肝
,

抗体由北京生研所提供
,

自行过 D E A E纤维素柱
。

每

份标本均进行 1 0
` “ 、

5
/

1。 一 “ 稀释
,

以 P / N值争 2
.

1为

阳性 ;

民 I
一

BI
e A g和杭 H B e :

双向凉脂塘免度扩散

法 (1 D )
,

原倍血清检测 ;

6
.

H B s A g I/ g M 复合物
: E l

子

IS A 法
,

血清 10

. 2稀释
,

P / N 值 ) 2
.

1
一

勺阳性 ;

7
.

H B V
一

D N A
: a “ P斑点杂文自显影法

。

北

与〔人民医院提供药盒
。

(上述刀 乙型肝炎病毒感染依据 )

召
.

才元H A V
一

I g M
:
间按免度荧光法

,
3 02 医

院提供药盒
,

以感染细胞 内有 荧 光颗 粒 为 阳性

. 本科研究生
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( H A V感染指标 )
。

结 果

(一 ) 48例重型肝炎患者血清学指标检测

结果见表 l和表 2
。

表 1重型肝炎 “
单纯

”

表 1中 I组患者
,

抗 H A V
一

I g M ( 一 )
,

而

H B V感 染指标有 3 一 7 项 阳性
,

其中抗 H cB

( + ) 2 9例
,

抗 H B e l g M ( + ) 和 H B s A g ( + )

分别有 28 例
,

可确定为 H B V 感染
。

I 组仅抗

H A V I g M ( + )
,

诊断甲型肝炎
,

互组所测甲
、

感染组血清学指标

组别 仔l数 H B s 八g 抗 H sB J亢H cB
抗

一

H B c

I g M
H B e A g 抗 H B e H BV

一

D N A

H B s A g

/ I g M
抗 H A V

I g M
诊断

3 1 2 8 2 9 2 8

I 1

理/ 2 9

O

7 / 2 9

0

1 1 0 0 0 0 0

1 2 / 2 2

0

0

1 8 / 3 0

0

0

乙肝

甲肝

牙是定型

表 2 甲
、

乙 两型杆炎病毒合并感染的重型杆炎血 清学指标

司口l曳刊却ù汀一从日扩,
,ù妇f什阵比病 例 性别 年龄 职业 诊幽

二

杭H A V H Bs
l 一

I g M A g 主龙H B s H B e -

A g j t H 13 e 主厂〔H B e 抗H B e H B V H B s A g
一

19入左
一

D N A / I g M

朱 x 又

幸 x x

S F H

S F H

( 十 )

(
一

卜 )

1 : I G
+ 卜

1
:

3 2
卜 十

( 一 )

( 一 )

( 一 )

伞
( + )

( + )

( 一 )

( + )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( + )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( + )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 十 )

( 砚
一

)

( 一 )

伞
( 挂

一

)

( J
一

)

( + )

( 」
一

)

( + )

( 斗
一

)

( + )

( 决
一

)

( + )

( 」
一

)

( + )

( + )

( 一 )

( 刁
一

)

( 」
一

)

( + ) ( + )

( 千 )

工师

教

Jl占n凸9曰qé男女

护化亡亡

恶死死

男男男男男男另男男男另女

马 又 x

湛 火 x

岁 K x

彭 又 x

周 x 又

J句 x x

陈 x 只

颜 又 x

张 又 x

黄 X 又

李 又 丫

陈 x x

汤 火

另 2 2 、
钱士 S F H ( + ) 1 , 4

卜 +

( 一 ) ( 一 ) ( 一 ) ( + ) ` 一 )

2 7 农 S F H

3 5 农 S F H

3 4 干 S F H

`

16 :

}
: S F H

3 0 教师 S F H

2 0 农 S F H

凌7 1 S F I王

3 1 工 C F H

魂9 工 C F H

2 2 农 C F H

幻 教师 C F H

15 学生 C F H

( + ) 1 : 6 4
+ +

( + ) 1 : 8
十 +

( + ) 1 :
1 6

卜牛

( 」
一

) 1 : 1『
l

( 十 ) 1 : 1 6
一

卜 十

( + ) 1 : 8
一

卜 十

(
一

十 ) ( 一 )

( + ) 1 : 8
+ 十

( + ) 1 : 8
+ 卜

( + ) 1 : 8
卜 卜

( + ) 1 : 6通
十

( + ) 1 : 8
+ +

( + )

( + )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( + )

( + )

( + )

( + )

( + )

( 一 )

( + )

( 斗
一

)

( + )

( + )

( + )

( 一 )

( 斗
一

)

( + )

( + )

( + )

( … )

( 一 )

( + )

( 月
一

)

( + )

( + )

( + )

( + )

( + )

( 一 )

( + )

( 砚
一

)

( 一 )

( 卜 )

( + )

死亡

( 一 )

( + )

( 弓
一

)

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( 一 )

( { )

( 一 )

( 一 )

临愈

乙型各指标均 (
一 )

,

排除甲
、

乙型肝 炎 (未

定型 )
。

丧 2可见
,

15 例患者除抗 H A V
一

I g M ( 十 )

外
,

都有诊断 H B V 感染的血清学指标 3 ~
·

7

项
,

其中 14 例 H B s A g和 /或抗 H B c ( + )
,

12

例抗 H B c 一地M ( 十 )
,

0] 例 H B s A g I/ g M父合物

( + )
, 9 / x o例 I IB V

一

J) N A ( + )
。

只 1 例单项

H B “ A g ( 十 )
,

该患 者 (例 15 )有肾病综合征
,

长期使用皮激素
,

发现肝功异常己 8 个月
,

院外曾诊断为 乙型肝炎
,

本次系突然高热后

病情加重
,

可能原有慢性乙肝
、

重叠感染甲

肝所致
。

因此该 15 例患者 甲
、

乙两型 H V合

并感染的诊断应无疑问
。

值得注意是其中有

12 例标记 乙型用
:
炎现症感染指标抗 H B c lg M
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( + )
,

丧明绝大多数可能近期患者乙 型 肝

炎
。

(二 )分析合并感染患者
: 7 例 (表 2 中

例 1 ~ 4
、

5
、

6 ~ s
、

1 0 ) 既往无明显肝病史
,

起病后病情不断加重
,

后发展为重型肝炎
,

血清中除抗H A V I g M ( 十 ) 外
, 6 例 同时抗

HB cl g M ( + )
,

1 例 ( 一 ) 者于病程 中抗H sB

和抗 H B 。
转阳

,

可能系甲
、

乙两型肝炎病毒

的混合感染 ; 另外 8 例 中有 7 例 (表 2 中例

5
、

6
、

9
、

11 一 1 5) 病初均表现为一般类型的急

性或慢性肝炎
,

病情原已趋于稳定
,

有的基

本稳定达半年
,

于病程 中突然再现发热
、

纳

差
、

尿黄
、

乏力等急性肝炎症状
,

随之病情

急剧恶化
,

迅速发展成重型
;
例 9 可能原为

HsB A g携带者
,

故这 8例患者可能是在原乙

肝基础上重叠感染 甲肝
。

现介绍一例住院期

间感染甲肝的病例
。

(三 )个案 (表 2中例 1 4 ) 住院号 9 3 2 2 4
。

因主诉反复乏力
、

纳差
、

尿黄一年多于 1 9 8 4年

12 月 4 日第四次入院
。

患者 1 98 3
.

15 / 3~ 1 0 / 6

因乏力
、

纳差
、

巩膜黄染
,

肝 功 能异 常
、

H B s A g ( 十 )第一次住本科
,

诊断为急性乙型

病毒性肝炎
,

经一 般治疗后临床治愈出院
。

肝活检为急肝恢复期
,

H B s A g ( 一 )
。

1 9 83
.

1 3 / 9一 13 / 1 2
、

1 9 5 4
.

1 0 / 2一 1 0 / 9因相同主诉

先后两次住院
,

诊 断 为 慢性活动性肝炎
,

H B s A g ( + )
,

均于肝功基本正常出院
。

19 84
.

1 0
,

又现乏力
、

纳差等症
,

_

ll’l1
.

清谷丙酶 80 一

H g u
/ d1

,

住县医院
,

症状无好转于同年 4 / 1 2

再入我科
。

z / 1 2门诊测
s G P T ) Z o o u

/ d l
。

入

院后病情渐好转
,

肝功 基 本 正 常
,

准备出

院
。

但于 1 9 8 5年元月 10 一 14 日低热
、

再度出

现乏力
、

纳差及尿黄
, _

目「! 渐加重
, 1 2 / 2出

现腹水并伴原发性腹膜炎
, 2 3 / 2 肝 性 脑 病

l
“ ,

2 5 / 2因消化道出血
,

感染性休克死亡
。

病理诊断
:

亚急性肝坏死 ( W期 )
。

临床诊

断
:

慢性重型病毒性肝炎 ( 甲
、

乙型重叠感

染 )
。

附末次住 院期间肝功及病原免疫学指

标 ( 图 )
。

木病例 1~ 3次住 院及末次住院初 乙型肝

了B (
功君/ d工)

s Gp
`

r扣 / d i )
) Z G O

2 0 0

16

1 6 0

1 4 0

1 2 0

1 0 0

8 0

6 O

4 O

2 0 _
。

之
:
产

2 3

2 6

2 2

18

14

1 0

g

2

.
, 。 ;

二
~ …

,:’’
5 17 2 6

’

牲 2 4 滩 1 8 24多12

图 陈 x 又 末次住院期间主要肝功能变化及病原学指标

炎诊断无疑
。

末次住院两周时
,

抗 H A V I g M

(
一

)
,

表明当时尚无 H A V感染之证据
。

住 院

第3 6天 ( 1 0 /元 ) 起连续低热四天
,

继 之乏

力
,

消化道症状再现且渐加重
,

黄疽 日益加

深
,

抗 H A V I g M两次 ( + )
,

表明催患 甲肝
,

可能H A V 感染使尚未恢复之肝脏加重损伤
,

从而促进死亡
。

(四 ) 比较甲
、

乙两型肝炎病毒合并感

染患者与同期仅有甲型或乙型肝 炎 病 毒 之
“

单纯
”
感染的重型肝炎的血清胆红素

、

谷
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丙转氨酶
、

纤维蛋白元和胆固醇之平均值各

自为 i g
.

s m g /d l
、

z 7
.

4 m g /d l ; 3 2 o
.

s u
/ d l

、

i g 7
.

s u
/ d l ; l o 4

.

3 m g / d l
、

1 18
.

2 m g / d l 和

1 0 3
.

l m g /d l
、

s 4
.

o m g /d l
,

两组间无显著差异

( P > 0
.

05 )
,

两 组 病 死 率 分别为 6 6
.

6 %

( 1 0 / 15例 ) 和 6 0
.

6 % ( 2 0 / 3 3例 )
,

也无明显

差异
。

讨 论

(一 )近年发现
,

在甲
、

乙两型病毒性肝

炎都是高发区的我国
,

两种病毒 合 并感 染

(包括混合感染和重叠感染 ) 的患者
,

确实

不少
。

( ` 一 ` ) ( 7 )
。

据董氏报告 (3 ) ,

我 国 儿童

中
,

这两 种 肝 炎 病 毒 的 混 合 感 染 率为

1 0
.

2 8 %
,

而重叠感染竟高达 6 9
.

2 3 % ; 皇甫

氏 (’) 报告在成年急
、

慢性病毒性肝炎中
,

甲

乙型合并感染的 也有 18 %的发生率
;
本文 48

例重型肝炎中
,

有 15 例 ( 3 1
.

2 5 % ) 为甲
、

乙

型合并感染
,

实应予以重视
。

(二 ) 甲
、

乙两型肝炎病毒合并感染时
,

二者间有无干扰
、

对病情有何影响? 至今认

识尚未统一
。

文献报告 (3) (5) (8) H B v 感染者在

重叠感染 H A Vl .lj
一

,

可见到部分患者 H B s A g

滴度暂时下降
,

肝细胞内的H B s A g 暂 时 减

少或消失
,

认为这可能是 H A V对 H B V 的抑

制
;
有的作者 侧对 比单纯急性 甲万「与有

`

H B V

感染的急性肝炎的谷丙转氨酶和胆红素未见

明显差异而 认为并不影响病情
,

但也有乙型

肝炎因重叠感染 甲肝使病情增重甚至死亡的

个案报告 (
。 一 ` ’ )

。

本组有 7例可能因重叠感染

使病情恶化
,

结合动物实验 〔` )证明混合感染

的猩猩 的肝损伤较单纯感染为重
,

说 明合并

感染可能使部分急
、

慢性肝炎患者病情加重

而发展成重型
。

当然
,

影响重型肝炎 的发生

和预后的因素十分复杂
,

尚有 乙因子和非甲

非乙重叠感染的可能
,

不能仅根据血清中检

测到某种抗原或抗体武断判定
,

但本结果对

进一步研究重型肝炎的发生
,

提供一可供思

考的线索
。

(三 ) 甲
、

乙型肝炎病毒合并 感 染 的诊

断
,

在 目前血清学诊断手段 已可普及的情况

下
,

并不难做到
。

问题是要想到去做
,

即不

应满足于 已确定为某型的诊断
,

尤其是慢性

乙型肝炎患者病情
“
波动

妙 时
,

要想到重叠

感染的可能
。

在传染病房中
,

应加强病员管

理
,

严格消毒隔离制度
,

防止 甲
、

乙型肝炎

之 间的交叉感染
; 对 已暴露于甲肝病毒的乙

肝患者
,

应考虑早期使用高价免疫球蛋白等

以进行适 当保护
。
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