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摘
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要"目的
!

通过检测乙型肝炎患者的
c

蛋白!探讨其对疾病的影响$方法
!

采用酶联免疫吸附试验"

WQR,;

#检测乙型

肝炎患者血清中
c

蛋白!分别比较健康对照组%肝癌组与肝炎组的
c

蛋白检测阳性率的差异&分析乙型肝炎
Ô;

测定值阳性和

阴性中
c

蛋白阳性率的差异以及
C

抗原"

\'C;

N

#阳性和阴性中
c

蛋白检出率的差异!探讨乙型肝炎
c

蛋白对疾病的影响$结果

!

肝炎组患者的
c

蛋白阳性率高于健康对照组!肝癌组
c

蛋白阳性率高于肝炎组!乙型肝炎
Ô;

测定值阳性
c

蛋白阳性率高于

阴性!

\'C;

N

抗原阳性中
c

蛋白的检出率也高于阴性!并且差异均有统计学意义$结论
!

乙型肝炎
c

蛋白在疾病监测中有一定

的临床意义!并且可能对病毒的复制有影响$
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乙型肝炎病毒$
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%感染是引起病毒性

肝炎的主要病原体之一#可能导致肝硬化(原发性肝癌$

I

J5GK+

J

A

BC

I

K>5EEK7ECJ
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[\(

%等疾病的发生#严重影响人们的生命

健康#是目前研究的热点'临床诊断
\'U

主要依赖
\'U

血

清学标志物和
\'U Ô;

定量检测'

\'U

基因组中有
9

个开

放阅读框#分别为
,

(

(

(

[

和
c

区#其中
c

基因是最小的一个#

编码的
c

蛋白可通过多种调控作用直接或者间接地对病毒的

复制与增殖以及宿主细胞的凋亡(癌变等过程产生广泛的影

响*

0

+

'本研究通过对临床样本的
c

蛋白的检验来探讨乙型肝

炎
c

蛋白对乙型肝炎病毒的复制及对疾病的影响#给临床检

验提供参考'

>

!

资料与方法

>2?

!

一般资料
!

选取
%##:

年
0

月至
%#0#

年
0

月该院乙型肝

炎住院患者
0:!

例#年龄
%"

!

""

岁#其中男
0#8

例#女
83

例#

%"

!

$"

岁占
%%2!1

#

$"

!

9"

岁占
9"2%1

#

9"

!

""

岁占
$%2$1

'

以在该院体检筛选的
\'U

血清标志物阴性健康者
:#

例作为

健康对照组#男
9:

例#女
$%

例#

%"

!

$"

岁占
%$2:1

#

$"

!

9"

岁

占
9$2:1

#

9"

!

""

岁占
$%2"1

'所有患者及健康者均无其他

系统的疾病#排除甲(丙(丁(戊型肝炎或混合感染及脂肪肝(酒

精性肝炎等其他肝脏疾病#年龄(体质量等基本资料无显著性

差异'

>2?

!

肝病诊断标准
!

根据美国肝病研究协会/慢性乙型肝炎

防治指南$

%##8

年版%0

*

%

+

#结合流行病学(临床症状(体征(实

验室检查和$或%肝活体组织检查等手段#进行综合分析#动态

观察予以诊断'其中
\'U

感染的标志物判定标准为!$

0

%血

清
\'6;

N

阳性&$

%

%血清
\'U Ô;

阳性$斑点杂交法%#或

\'U Ô;

多聚酶阳性#或
\'C;

N

阳性$单独
\'C;

N

阳性#

需要作中和试验#以排除假阳性%#血清抗
+\'ER

N

-

阳性$单独

阳性#需要作中和试验#以排除假阳性%&$

$

%肝内
\'E;

N

阳性

和$或%

\'6;

N

阳性#或
\'U Ô;

阳性'有以上任何一项阳

性者可诊断为
\'U

感染'

>2@

!

仪器与试剂
!

伯乐
!:#

全自动酶标仪&

;'R8"##

实时荧

光定量
[(]

扩增检测仪'血清样本来源于
0:!

例患者和
:#

例健康者&鼠抗人
\'X;M

购自
(BCG5E=7

公司&

\][

标记的

羊抗鼠
R

N

-

为
'C

A

=>5GC

公司产品&

;̂'

显色试剂盒为福州迈

新生物技术有限公司产品&

\'U Ô;

定量检测试剂盒购自中

山大学达安基因股份有限公司'
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!

实验方法

>2A2>

!

血清中
\'X;

N

的检测
!

用包被缓冲液将血清稀释后

加入
3!

孔酶标板中#同时设置阴性对照孔#

9f

过夜后倒掉孔

中包被物#拍干后加洗涤液每孔
%"#

"

Q

#

$

!

"G57

后倒掉洗涤

液#再拍干#重复
$

次'再加含
"1

脱脂奶粉的
[',

封闭液封

闭#每孔
0##

"

Q

#

$8f

孵育
0B

'洗涤
$

次后拍干#加入稀释的

\'X;M

#每孔
0##

"

Q

#

$8f

孵育
0B

#洗涤
$

次后加入稀释的

二抗即
\][+

羊抗鼠
R

N

-

#每孔
0##

"

Q

#

$8f

孵育
0B

'加入终

止液后用酶标仪测定
P̂

9"#

值'结果判定!

[

"

O

'

%20

判为阳

性$

[

(

O

分别为待检和阴性对照孔血清的
P̂

9"#

值%'

>2A2?

!

血清中
\'U Ô;

含量的测定
!

吸取血清
9#

"

Q

加入

9#

"

Q

提取液#充分混匀后沸水浴
0#G57

#转放
9f

静置
!

!

:

G57

后#

0####J

"

G57

离心
"G57

#取上清液
"

"

Q

进行
[(]

反

应'反应条件为
3$ f

预变性
%G57

#然后
3$ f 9"6

#

"" f

!#6

反应
0#

个循环#再进行
3$f$#6

#

""f9"6

反应
$#

个循
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年
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月第
$%

卷第
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期
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!

U=H2$%
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O=20:



环'检测灵敏度为
0##R*

"

GQ

#阳性值为
\'U Ô;

'

"##

R*

"

GQ

'

>2A2@

!

统计学处理
!

采用
,[,,0$2#

对结果进行分析#计数

资料采用卡方检验#以
)

$

#2#"

为差异有统计学意义'

?

!

结
!!

果

?2>

!

患者中肝炎患者有
0%0

例#肝癌患者有
!"

例'肝炎患者

中
c

蛋白阳性的有
%"

例#肝癌患者中
c

蛋白阳性的有
%$

例#

健康对照组中
c

蛋白检测结果全为阴性'肝炎组与健康对照

组的
c

蛋白检测结果比较#差异有统计学意义$

)

$

#2#0

%#肝

炎组和肝癌组的
c

蛋白检测结果比较#差异有统计学意义

$

)

$

#2#0

%'见表
0

和表
%

'

表
0

!!

肝炎组与健康对照组的
c

蛋白检测结果比较%

$

#

1

$&

项目 健康对照组 肝炎组

c

蛋白阴性
:#

$

0##2#

%

3!

$

832$

%

c

蛋白阳性
#

$

#2#

%

"

%"

$

%#28

%

!!

"

!与肝炎组
c

蛋白阳性率比较#

)

%

h0:2::

#

)

$

#2#0

'

表
%

!!

肝炎组和肝癌组的
c

蛋白检测结果比较%

$

#

1

$&

项目 肝炎组 肝癌组

c

蛋白阴性
3!

$

832$

%

9%

$

!92!

%

c

蛋白阳性
%"

$

%#28

%

%$

$

$"29

%

"

!!

"

!与肝炎组
c

蛋白阳性率比较#

)

%

h9283

#

)

$

#2#"

'

?2?

!

检测患者血清中
\'U Ô;

含量#其临界值为
"##R*

"

GQ

#结果显示
\'U Ô;

测定值分别为阳性和阴性的标本

间#

c

蛋白阳性率差异有统计学意义$

)

$

#2#0

%'见表
$

'

表
$

!!

c

抗原阴性和阳性中
\'U Ô;

检测结果比较%

$

#

1

$&

项目
\'U Ô;

含量$

R*

"

GQ

%

)

"##

'

"##

c

蛋白阴性
"0

$

3020

%

3!

$

8$2:

%

c

蛋白阳性
"

$

:23

%

"

$9

$

%!2%

%

!!

"

!与
\'U Ô;

含量大于
"##R*

"

GQ

组
c

蛋白阳性率比较#

)

%

h82#

#

)

$

#2#0

'

?2@

!

\'C;

N

抗原阳性和阴性患者分别为
009

例和
8%

例#两组的

c

蛋白阳性率比较#差异有统计学意义$

)

$

#2#"

%'见表
9

'

表
9

!!

\'C;

N

抗原阳性与阴性患者的
c

蛋白

!!

阳性率结果比较%

$

#

1

$&

项目
c

蛋白阳性
c

蛋白阴性

C

抗原阳性
3#

$

"828

%

"

%9

$

:#2#

%

C

抗原阴性
!!

$

9%2$

%

!

$

%#2#

%

!!

"

!与
C

抗原阳性组
c

蛋白阳性率比较#

)

%

h"2%:

#

)

$

#2#"

'

@

!

讨
!!

论

\'U

的
c

基因位于
\'U

基因组中
(

基因的上游#长约

9!"

个核苷酸#是病毒基因中最小的开放阅读框'

c

基因编码

0"9

个氨基酸残基的
c

蛋白$即
\'X

%#是一种具有反式激活

作用的多功能蛋白质#它在调节基因转录(细胞信号转导(控制

细胞增殖和转化方面具有重要作用'本研究结果也表明
\'X

与病毒的复制和疾病的发展有一定的相关性'

本实验结果显示肝炎组的
c

蛋白阳性率明显高于健康对

照组#而肝癌患者的
c

蛋白阳性率高于肝炎患者#并且差异有

统计学意义#说明
c

蛋白在肝炎组中的表达量较健康对照组

高#而肝癌患者中
c

蛋白表达量较肝炎患者高#说明
c

蛋白对

于疾病的发展有一定的影响'关于
\'X

与疾病关系的研究有

许多#有动物实验表明#转染了
\'X

基因的转基因小鼠可诱导

肝癌的形成#而剔除了
\'X

基因的转基因小鼠$

\'U+Xg

"

g

%

则显著降低了肝癌的发生率*

$+9

+

'这两个实验都说明了
\'X

基因在疾病发展中的重要性#并且也与本实验的推理一致'

\'Uc

蛋白是一种重要的转录激活因子#具有广泛的反式激

活作用#与乙型肝炎的慢性化和促进肝细胞的恶性转化密切相

关*

"+8

+

'因此如果在临床检验中将该蛋白作为常规检测项目中

的一项#可以用于作为对疾病发展的一项参考资料'

乙型肝炎病毒
\'U Ô;

是检测乙型肝炎病毒是否复制

最直接的指标#本实验中
c

蛋白阳性的
\'U Ô;

阳性率高

于阴性#提示
c

蛋白对病毒的复制有影响'

C

抗原与
\'U

Ô;

具有非常高的相关性#是判断
\'U

复制的良好指标#提

示患者的传染性*

:+3

+

'本实验结果显示
C

抗原阳性中
c

蛋白的

阳性率也高于
C

抗原阴性#进一步说明
c

蛋白对乙型肝炎病毒

的复制有一定的影响'在完整的
\'U

病毒和某些肿瘤中发

现的游离
Ô;

均可表达
\'X

蛋白#干扰
\'X

蛋白的表达不

仅能控制病毒载量#还可有效控制肿瘤的生长*

0#

+

'而且
\'U

c

基因在转录前和转录后均有参与调控
\'U

的复制#不仅通

过作用于顺式元件而反式激活病毒和宿主基因#还通过调控多

种转录因子促进病毒的转录和复制'

\'X

蛋白具有广泛的反式激活功能#能通过直接或间接

的蛋白质间相互作用参与干扰肝细胞的信号转导(细胞凋亡和

细胞周期调控#在
\'U

的复制和肝癌的形成中发挥重要的作

用*

00+0%

+

'其可以提供一个新的视角来研究肝炎(

[\(

的发病

机制#有可能为疾病的早期诊断提供分子标志#并为治疗药物

开发提供新的作用靶点#所以临床检测
\'X

基因的阳性者应

引起高度重视'
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Ô;

损伤反应的影响与肝细胞癌发

生*

S

+

2

免疫学杂志#

%#00

#

%8

$

0

%!

88+:#2

$收稿日期!

%#00+#0+%#

%

)

:"#%

)

国际检验医学杂志
%#00

年
00

月第
$%

卷第
0:

期
!

R7>SQKMTC@

!

O=FCGMCJ%#00

!

U=H2$%

!

O=20:




