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［摘　要］目的：探讨乙肝病毒（ＨＢＶ）前Ｓ１抗原（ＰｒｅＳ１Ａｇ）、前Ｓ２抗原（ＰｒｅＳ２Ａｇ）及乙肝大蛋白（ＨＢＶＬＰ）
在乙肝病毒（ＨＢＶ）筛查中的价值。方法：２５８例乙肝患者分为乙肝表面抗原（ＨＢｓＡｇ）携带组（ｎ＝１８２）及 ＨＢＶ
ＤＮＡ阳性组（ｎ＝７６），另选１００例健康体检者作为对照组；采用双抗体夹心（ＥＬＩＳＡ）法检测受检者血清 ＰｒｅＳ１
Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ水平，比较ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ筛查 ＨＢＶ的灵敏度和特异度，分析 ＰｒｅＳ１
Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ对 ＨＢｓＡｇ携带组３种血清学模式患者的 ＨＢＶ检出能力；采用线性回归法分析 ＰｒｅＳ１
Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ与ＨＢＶＤＮＡ的相关性，推算３个指标的 ＡＢＶ病毒检出限。结果：ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ
及ＨＢＶＬＰ应用于ＨＢＶ筛查的特异度为９９％ ～１００％，但 ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ筛查 ＨＢＶ的灵敏度显著高于
ＰｒｅＳ１Ａｇ（Ｐ＜００１）；ＨＢｅＡｇ阴性人群中（ＨＢｓＡｇＨＢｅＡｂＨＢｃＡｂ阳性和 ＨＢｓＡｇＨＢｃＡｂ阳性模式）的 ＰｒｅＳ２Ａｇ、
ＨＢＶＬＰ检出率均显著高于 ＰｒｅＳ１Ａｇ（Ｐ＜００１）；ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ与 ＨＢＶＤＮＡ正相关（ｒ＝
０８２、０７６、０７０，Ｐ＜００１），ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ对ＨＢＶ的检出限接近１０６ＩＵ／Ｌ，ＰｒｅＳ１Ａｇ对ＨＢＶ的检出限≥１０８

ＩＵ／Ｌ。结论：ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ相较于ＰｒｅＳ１Ａｇ具有更高的灵敏度和更低的检出限，更适合作为ＨＢＶ筛查的
血清标志物。

［关键词］肝炎病毒，乙型；前Ｓ１抗原；前Ｓ２抗原；乙肝大蛋白；酶联免疫吸附试验；灵敏度；特异度

［中图分类号］Ｒ４４６６１　　［文献标识码］Ａ　　［文章编号］１０００２７０７（２０１８）１２１４３６０５
ＤＯＩ：１０．１９３６７／ｊ．ｃｎｋｉ．１０００２７０７．２０１８．１２．０１４

ＣｌｉｎｉｃａｌＶａｌｕｅｏｆＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰ
ｉｎＨｅｐａｔｉｔｉｓＢＶｉｒｕｓＳｃｒｅｅｎｉｎｇ

ＬＩＵＪｕｎｈｕｉ１，ＷＡＮＧＪｉｎｇｙｕａｎ１，ＷＡＮＧＬｉｎｃｈｕａｎ１，ＸＩＡＯＹａｏ１，ＲＵＡＮＪｉｎｇｘｉｏｎｇ１，ＹＡＮＦａｎｇ２

（１．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＬａｂｏｒａｔｏｒｙ，ＴｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＸｉ＇ａｎＪｉａｏｔｏｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｘｉ＇ａｎ７１００６１，Ｓｈａａｎｘｉ，Ｃｈｉｎａ；
２．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＢｌｏｏｄＴｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ，Ｘｉ＇ａｎＮＯ．３Ｈｏｓｐｉｔａｌ，Ｘｉ＇ａｎ７１００１８，Ｓｈａａｎｘｉ，Ｃｈｉｎａ）

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：ＴｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｖａｌｕｅｓｏｆｔｈｅｐｒｅＳ１ａｎｔｉｇｅｎ（ＰｒｅＳ１Ａｇ），ｐｒｅＳ２
ａｎｔｉｇｅｎ（ＰｒｅＳ２Ａｇ）ａｎｄｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｌａｒｇｅｐｒｏｔｅｉｎ（ＨＢＶＬＰ）ｉｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ
（ＨＢＶ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ：ＡｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏＨＢＶｍａｒｋｅｒｓ，２５８ｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｔｗｏｇｒｏｕｐｓ：ｏｎｅｇｒｏｕｐ
（ｎ＝１８２）ｗｉｔｈｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｓｕｒｆａｃｅａｎｔｉｇｅｎ（ＨＢｓＡｇ）ａｎｄａｎｏｔｈｅｒｇｒｏｕｐ（ｎ＝７６）ｉｓＨＢＶＤＮＡｐｏｓｉ
ｔｉｖｅ．１００ｈｅａｌｔｈｙｓｕｂｊｅｃｔｓｗｅｒｅｕｓｅｄａｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．ＳｅｒｕｍＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｌｅｖ
ｅｌｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｉｔｓｏｗｎｓｐｅｃｉｆｉｃＥＬＩＳＡｋｉｔ．Ｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ，ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙａｎｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎｌｉｍｉｔｏｆＰｒｅ
Ｓ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｌｅｖｅｌｓｉｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇＨＢＶｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎＨＢｓＡｇｃａｒｒｙｉｎｇ
ｇｒｏｕｐａｎｄＨＢＶＤＮＡｐｏｓｉｔｉｖｅｇｒｏｕｐ．Ｉｎａｄｄｉｔｉｏｎ，ｔｈｅｉｒｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｗｉｔｈｖｉｒａｌｌｏａｄｗｅｒｅａｌｓｏａｎａｌｙｚｅｄ．
ＴｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｗｉｔｈＨＢＶＤＮＡｗａｓａｎａｌｙｚｅｄｂｙｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓ
ｓｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：ＩｎＨＢＶｓｃｒｅｅｎｉｎｇ，ｔｈｅｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｗａｓ９９％～

６３４１

第４３卷　第１２期
２０１８年１２月 　　　 贵 州 医 科 大 学 学 报

ＪＯＵＲＮＡＬＯＦＧＵＩＺＨＯＵＭＥＤＩＣＡＬＵＮＩＶＥＲＳＩＴＹ　　　
Ｖｏｌ．４３　Ｎｏ．１２
２０１８．１２

 ［基金项目］国家自然科学基金资助项目（８１５００２１９）；陕西省科学技术研究发展计划项目（２０１６ＳＦ－２１７）
通信作者 Ｅｍａｉｌ：１７３０３２１４７＠ｑｑ．ｃｏｍ
网络出版时间：２０１８－１２－１９　网络出版地址：ｈｔｔｐ：／／ｋｎｓ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／５２．１１６４．ｒ．２０１８１２１９．１０１４．００１．ｈｔｍｌ



１００％，ｂｕｔｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｉｎＨＢｓＡｇｃａｒｒｙｉｎｇｇｒｏｕｐａｎｄＨＢＶＤＮＡｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｇｒｏｕｐｉｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎＰｒｅＳ１Ａｇ（Ｐ＜０．０１）．ＴｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰ
ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆＰｒｅＳ１ＡｇｆｏｒＨＢｓＡｇｃａｒｒｉｅｒｓ（８６．８１％、８５．７１％ ｖｓ４８．９％）ａｎｄ
ＨＢＶＤＮＡｐｏｓｉｔｉｖｅｃａｓｅｓ（８６．８４％，８９．４７％ ｖｓ３５．５３％），Ｐ＜０．０００１．ＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２Ａｇａｎｄ
ＨＢＶＬＰｗｅｒｅｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＨＢＶＤＮＡ（ｒ＝０．８２，０．７６，０．７０，Ｐ＜０．０１）．Ｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｌｉｍｉｔｏｆＰｒｅＳ２Ａｇ，ＨＢＶＬＰｆｏｒＨＢＶｉｓａｒｏｕｎｄ１０６ＩＵ／Ｌ，ｗｈｅｒｅａｓｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｌｉｍｉｔｏｆＰｒｅＳ１Ａｇｆｏｒ
ＨＢＶｉｓ≥１０８ＩＵ／Ｌ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ：ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｈａｖｅｈｉｇｈｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｌｏｗｅｒｄｅｔｅｃ
ｔｉｏｎｌｉｍｉｔｔｈａｎＰｒｅＳ１Ａｇ，ａｎｄｔｈｕｓａｒｅｍｏｒｅｓｕｉｔａｂｌｅａｓｓｅｒｕｍｍａｒｋｅｒｓｆｏｒＨＢＶｓｃｒｅｅｎｉｎｇ．
［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ；ｐｒｅＳ１ａｎｔｉｇｅｎ；ｐｒｅＳ２ａｎｔｉｇｅｎ；ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｌａｒｇｅｐｒｏｔｅｉｎ；ｅｎｚｙｍｅ
ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ；ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ；ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ

　　乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）是一种双链环状 ＤＮＡ
病毒，基因组长度约为 ３２ｋｂ，包含４个开放阅读
框（ＯＲＦ），分别编码外膜蛋白、核心蛋白、聚合酶
及Ｘ蛋白［１］。ＨＢＶ外膜蛋白编码区编码合成前
Ｓ１抗原（ＰｒｅＳ１Ａｇ）、前 Ｓ２抗原（ＰｒｅＳ２Ａｇ）及 Ｓ蛋
白，是ＨＢＶ小（Ｓ）、中（Ｍ）、大表面蛋白（ＨＢＶＬＰ）
的重要组成部分［２］。ＷＨＯ数据显示，全球ＨＢＶ感
染人数约为２４８００万［３］，ＨＢＶ感染也是急性或慢
性肝炎、肝硬化和肝细胞癌（ＨＣＣ）的主要病因，每
年导致全球１００万人死亡［４］。目前，乙肝表面抗原

（ＨＢｓＡｇ）和ＨＢＶＤＮＡ检测仍是 ＨＢＶ感染筛查和
病毒监测的常规方法。但自上世纪９０年代开始，
ＰｒｅＳ１Ａｇ作为间接反映ＨＢＶ存在和复制的血清标
志物开始应用于临床，也是目前国内应用最为广泛

的ＨＢＶ表面蛋白检测项目，而 ＰｒｅＳ２Ａｇ与 ＨＢＶ
ＬＰ在国内研究较少，因此本研究通过采用双抗体
夹心（ＥＬＩＳＡ）法检测 ＨＢＶ患者血清 ＰｒｅＳ１Ａｇ、
ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ水平，比较３种表面蛋白在
ＨＢＶ筛查中的灵敏度、特异度及检出限，并分析其
与病毒载量的相关性。

１　对象与方法

１１　对象
选取２０１７年 ６～９月在感染科接受诊治的

ＨＢＶ患者２５８例，其中男 １３８例，女 １３０例，年龄
１６～８９岁（中位年龄４９５岁）；根据标志物不同分
为ＨＢｓＡｇ携带组（ｎ＝１８２）及ＨＢＶＤＮＡ阳性组（ｎ
＝７６）；另选取同期体检的１００例健康人群作为对
照组，其中男４５例，女５５例，年龄２４～８３岁（中位
年龄５４５岁）。对照组入选标准：肝功能及肾功能
正常，甲肝抗体、ＨＢｓＡｇ、丙肝抗体、戊肝抗体、梅毒

抗体、ＨＩＶ抗体检测为阴性的人群。
１２　方法

采集受检者空腹３～５ｍＬ静脉血，３０００ｒ／ｍｉｎ
离心１０ｍｉｎ，分离血清，－２０℃保存备用。使用烟
台艾德康ＡＳＰ１５０／８全自动酶免工作站，采用双抗
体夹心法（ＥＬＩＳＡ）法测定血清 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ
及ＨＢＶＬＰ水平，试剂盒购自英科新创、北京建安
及北京贝尔公司，严格按照说明书进行。ＨＢＶ筛
查灵敏度（％）＝ＨＢＶ患者检出人数（阳性数）／患
者总人数）×１００％ ，即 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及
ＨＢＶＬＰ在ＨＢｓＡｇ携带组、ＨＢＶＤＮＡ阳性组中的
阳性率；ＨＢＶ筛查特异度（％）＝检测为正常的人
数（阴性数）／总的正常人数 ×１００％ ，即 ＰｒｅＳ１
Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ在健康对照组中阴性率。
根据血清学模式再将 １８２例 ＨＢｓＡｇ携带者分为
ＨＢｓＡｇ乙肝ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）乙肝核心抗体（ＨＢ
ｃＡｂ）阳性（ｎ＝４７）、ＨＢｓＡｇ乙肝 ｅ抗体（ＨＢｅＡｂ）
乙肝模式核心抗体（ＨＢｃＡｂ）阳性模式（ｎ＝９７）及
ＨＢｓＡｇＨＢｃＡｂ阳性模式（ｎ＝３８），计算 ＰｒｅＳ１Ａｇ、
ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ在不同血清学模式下检出
率。根据病毒ＨＢＶＤＮＡ水平将ＨＢＶＤＮＡ再分为
≤１０６ＩＵ／Ｌ组（ｎ＝２８）组、１０６～１０８ＩＵ／Ｌ组（ｎ＝
３０）及 ＞１０８ＩＵ／Ｌ（ｎ＝１８），通过计算 ＰｒｅＳ１Ａｇ、
ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ在３组患者中检出率推断其
ＨＢＶ病毒检出限（检出阳性率≥５０％），依据测定
的ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ吸光度（ＯＤ）值，
采用线性回归法分析 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶ
ＬＰ与ＨＢＶＤＮＡ的相关性。
１３　观察指标

比较 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ筛查
ＨＢＶ灵敏度和特异度，分析 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ
及ＨＢＶＬＰ在 ＨＢｓＡｇ携带组３种血清学模式下的
检出率，计算ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ在３
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组ＨＢＶＤＮＡ阳性患者中的 ＨＢＶ病毒检出限；采
用线性回归法分析 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶ
ＬＰ与ＨＢＶＤＮＡ的相关性。
１４　统计学处理

使用ＳＰＳＳ１３０软件进行统计分析。计数资
料用百分比（％）表示，其中灵敏度、特异性、检出
率比较采用χ２检验，ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶ
ＬＰ与ＨＢＶＤＮＡ的相关性分析采用线性回归法。
Ｐ＜００５为差异具有统计学意义。

２　结果

２１　筛查ＨＢＶ的灵敏度和特异度
结果显示，ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ在

对照组中的特异度比较，差异无统计学意义（Ｐ＝
０３６７）；ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ在 ＨＢｓＡｇ携带组、
ＨＢＶＤＮＡ阳性组的灵敏度高于 ｐｒｅＳ１Ａｇ，差异有
统计学意义（Ｐ＜００１）。见表１。

表１　ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ筛查ＨＢＶ的灵敏度和特异度
Ｔａｂ．１　ＴｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆｔｈｒｅｅｓｕｒｆａｃｅｐｒｏｔｅｉｎｓｆｏｒＨＢＶｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

组别 ｎ
灵敏度（％）

ＰｒｅＳ１Ａｇ ＰｒｅＳ２Ａｇ ＨＢＶＬＰ
特异度（％）

ＰｒｅＳ１Ａｇ ＰｒｅＳ２Ａｇ ＨＢＶＬＰ
ＨＢｓＡｇ携带组 １８２ ４８．９ ８６．８１（１） ８５．７１（１） ＮＡ ＮＡ ＮＡ
ＨＢＶＤＮＡ阳性组 ７６ ３５．５３ ８６．８４（１） ８９．４７（１） ＮＡ ＮＡ ＮＡ
健康对照组 １００ ＮＡ ＮＡ ＮＡ ９９ １００ １００

注：ＮＡ为不适用，（１）与同组ＰｒｅＳ１Ａｇ比较，Ｐ＜００１

２２　不同血清学模式ＨＢＶ携带者 ＰｒｅＳ１Ａｇ、Ｐｒｅ
Ｓ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ对ＨＢＶ的检出率

ＨＢｅＡｇ阳性人群中（ＨＢｓＡｇＨＢｅＡｇＨＢｃＡｂ阳
性模式），ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ检出率
比较，差异无统计学意义（Ｐ＝０５８９）；ＨＢｅＡｇ阴性

人群中（ＨＢｓＡｇＨＢｅＡｂＨＢｃＡｂ阳性和 ＨＢｓＡｇＨＢ
ｃＡｂ阳性模式），ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ检出率均显著
高于ＰｒｅＳ１Ａｇ，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；提
示ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ对小三阳 ＨＢＶ患者检出
能力明显优于ＰｒｅＳ１Ａｇ。见表２。

表２　不同血清学模式ＨＢＶ携带者 ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ对ＨＢＶ的检出率
Ｔａｂ．２　ＴｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｓｏｆｔｈｒｅｅＨＢＶｓｕｒｆａｃｅｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｌｐａｔｔｅｒｎｓ

血清学模式 ｎ
检出率（ｎ，％）

ＰｒｅＳ１Ａｇ ＰｒｅＳ２Ａｇ ＨＢＶＬＰ
ＨＢｓＡｇＨＢｅＡｇＨＢｃＡｂ阳性 ４７ ４３（９１４９） ４５（９５７４） ４５（９５７４）
ＨＢｓＡｇＨＢｅＡｂＨＢｃＡｂ阳性 ９７ ３２（３２９９） ８６（８８６６）（１） ８３（８５５７）（１）

ＨＢｓＡｇＨＢｃＡｂ阳性 ３８ １４（３６８４） ２７（７１０５）（１） ２８（７３６８）（１）

（１）与同组ＰｒｅＳ１Ａｇ比较，Ｐ＜００１

２３　ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ在３组ＨＢＶ
ＤＮＡ阳性患者中的ＨＢＶ病毒检出限

ＨＢＶＤＮＡ阳性样本检测中，ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２
Ａｇ及ＨＢＶＬＰ检出率随 ＨＢＶＤＮＡ水平增高而递
增，见表３。ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶＬＰ在 ＞
１０８ＩＵ／Ｌ组的检出率比较，差异无统计学意义（Ｐ＝
０３６１）；ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ在≤１０６ＩＵ／Ｌ组及１０６

～１０８ＩＵ／Ｌ组的检出率均显著高于ＰｒｅＳ１Ａｇ，差异
无统计学意义（Ｐ＜００１）；提示 ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ
对于低、中、高 ＨＢＶ样本均有很高的检出率，而
ＰｒｅＳ１Ａｇ仅在 ＨＢＶＤＮＡ高水平样本中可稳定检
出；ＰｒｅＳ１Ａｇ在 ＨＢＶＤＮＡ的检出限约为 １０８ＩＵ／
Ｌ，ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ接近于１０６ＩＵ／Ｌ。

表３　ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及ＨＢＶＬＰ在３组不同
水平ＨＢＶＤＮＡ阳性患者中的ＨＢＶ病毒检出率
Ｔａｂ．３　ＴｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｓｏｆｔｈｒｅｅＨＢＶｓｕｒｆａｃｅ

ｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＨＢＶＤＮＡ
ＨＢＶＤＮＡ
水平

ｎ
检出率（ｎ，％）

ＰｒｅＳ１Ａｇ ＰｒｅＳ２Ａｇ ＨＢＶＬＰ

≤１０６ＩＵ／Ｌ ２８ １（３５７） ２０（７１４３） ２１（７５００）

１０６～１０８ＩＵ／Ｌ ３０ ８（２６６７） ２８（９３３３） ２９（９６６７）

＞１０８ＩＵ／Ｌ １８ １７（９４４４）１８（１００００）１８（１００００）

２４　ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ与 ＨＢＶＤＮＡ
的相关性

以乙肝表面蛋白测定的ＯＤ值为纵坐标，对应
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的ＨＢＶＤＮＡ（病毒载量）对数值为横坐标进行相
关性分析。结果显示，ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ及 ＨＢＶ

ＬＰ的 ＯＤ值与 ＨＢＶＤＮＡ水平正相关（ｒ＝０８２、
０７６、０７０，Ｐ＜００１）。见图１。

图１　ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ与ＨＢＶＤＮＡ的相关分析
Ｆｉｇ．１　ＴｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆＰｒｅＳ１Ａｇ，ＰｒｅＳ２ＡｇａｎｄＨＢＶＬＰｗｉｔｈＨＢＶＤＮＡ

３　讨论

ＨＢＶ感染诊疗中，常常选择ＨＢｓＡｇ进行筛查，
以ＨＢｅＡｇ阳性作为判断是否存在病毒复制及具有
传染性的血清学标志物。但存在乙肝病毒 Ｓ区突
变［５］或者特殊的血清型（如 ａｙ）引起 ＨＢｓＡｇ漏检
及前Ｃ区启动子突变导致 ＨＢｅＡｇ假阴性的现象，
因此有必要引入其他的标志物进行补充［６－９］。

ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ、ＨＢＶＬＰ作为 ＨＢＶ表面蛋白
的组成成分，参与 ＨＢＶ复制、感染细胞的识别，并
与ＨＢＶ相关疾病的进展密切相关［１０－１３］，对其检测

可作为ＨＢＶ感染诊断、ＨＢＶ复制监测和预后判断
的有用工具。

在本次研究中，ＰｒｅＳ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ和ＨＢＶＬＰ
在ＨＢｅＡｇ阳性 ＨＢＶ患者和健康人群中具有很高
的灵敏度（９１４９％ ～９５７４％）和特异度（９９％ ～
１００％）。但值得注意的是在 ＨＢｓＡｇ携带者及
ＨＢｅＡｇ阴性的 ＨＢＶ患者中，ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ
检出率均显著高于 ＰｒｅＳ１Ａｇ。在国内的类似研究

中，ＨＢｅＡｇ阴性的ＨＢＶ患者中存在病毒复制的比
例高达 ４４７％ ～５４５７％［１１，１４］，而 ＰｒｅＳ１Ａｇ、Ｐｒｅ
Ｓ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ对这类患者检出率分别为
１２６８％［１５］、７２５２％［１５］、７２３２％［１６］。 此 外，

ＷＡＮＧ等［１０］在２８例ＨＢｓＡｇ阴性的ＨＢＶ患者Ｐｒｅ
Ｓ１Ａｇ、ＰｒｅＳ２Ａｇ和ＨＢＶＬＰ检测中，其阳性率分别
为１０７％、１７９％及７５％。以上研究结果一方面
提示，ＨＢｅＡｇ、ＰｒｅＳ１Ａｇ阴性并不是排除ＨＢＶ病毒
复制的可靠指标；另一方面说明作为 ＨＢＶ感染筛
查的血清学指标，ＰｒｅＳ２Ａｇ和ＨＢＶＬＰ灵敏度优于
ＰｒｅＳ１Ａｇ。

本研究在对不同 ＨＢＶＤＮＡ水平的样本检测
中发现３种表面蛋白阳性检出率随 ＨＢＶＤＮＡ水
平增高而递增，而且其 ＯＤ值与 ＨＢＶＤＮＡ水平正
相关，与国内其他报道一致［１５，１７］。ＰｒｅＳ１Ａｇ只有
当ＨＢＶ载量□１０８ＩＵ／Ｌ时可稳定检出，而病毒载
量在＜１０６、１０６～１０８ＩＵ／Ｌ样本中其阳性率仅为
３５７％、２６６７％。而 ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ在病毒
载量在≤１０６ 样本中阳性率分别为 ７１４３％、
７５００％。表明对于ＨＢＶ的检出限，ＰｒｅＳ１Ａｇ约为
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１０８ＩＵ／Ｌ，而ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ接近于１０６ＩＵ／Ｌ，
提示作为反映 ＨＢＶ存在与否的依据，ＰｒｅＳ２Ａｇ和
ＨＢＶＬＰ可靠性优于 ＰｒｅＳ１Ａｇ。此外，国内学者在
ＨＢＶ患者抗病毒治疗中对 ＨＢＶ外膜蛋白、ＨＢＶ
ＤＮＡ检测时发现，能有效应答的 ＨＢＶ患者首先出
现ＰｒｅＳ１Ａｇ阴转，然后是 ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＤＮＡ，
ＨＢＶＬＰ阴转最后出现，而治疗中出现反弹的患者
往往表现出ＨＢＶＬＰ持续阳性［１０，１８－２０］。

综上，尽管ＰｒｅＳ１Ａｇ在ＨＢｅＡｇ阳性ＨＢＶ患者
中检出率很高并与 ＨＢＶ复制密切相关。但作为
ＨＢＶ感染筛查、判断ＨＢＶ是否存在的血清学标志
物，ＰｒｅＳ２Ａｇ和 ＨＢＶＬＰ对 ＨＢＶ患者的检测灵敏
度和病毒检出限明显优于ＰｒｅＳ１Ａｇ。
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２０５４－２０５６．
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（２０１８－０９－１３收稿，２０１８－１１－２７修回）
中文编辑：吴昌学；英文编辑：张启芳

０４４１

贵 州 医 科 大 学 学 报　 ４３卷　


