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抗原抗体联合检测在提高血液透析患者丙肝感染检出率中的应用 

徐炜新 ，李 峰。，孙 杰 

(上海市嘉定区中心医院：1．检验科，2．肾内科，上海 201800) 

摘 要：目的 探 讨开展 抗原抗体联 合检 测在提升 血液透析 治疗患者 丙肝 感染检 出率 中的应用价值 。方法 收集 100例 血 

液透析患者的临床资料，分别采用以下方法测定相关参数：EI IsA法检测 HCV核心抗原、化学发光法检测抗 HcV抗体、RT 

PCR法检测 HCV—RNA，统计各检测项 目在 同一标本 中的 阳性表达情况 ，比较单测抗原 、抗体与联 合检 测 3个检测方案对 于 RNA 

阳性标本的检 出率；同时对抗原阳性标本的抗原水平与其 RNA拷 贝数进行相关性分析并比较抗体阳性标本 中其 RNA阳性与阴 

性组组间抗体水平的区别。结果 单测抗原或抗体均会造成 血透 患者 丙肝感 染的漏检 ，对 于 RNA 阳性标 本的检 测 中抗原 抗体 

联合检测的检 出率最高(P<0．05)，抗原 阳性标本的抗原水平与其对应标本的 RNA拷 贝数呈正相关关 系(r一0．85，P<0．05)，而 

抗体阳性标本中其 RNA阳性与阴性组的组间抗体水平的差异不具有统计学意义(P>0．05)。结论 HCV抗原抗体联合检测能 

有效提高血液透析治疗惠者丙肝感染的检 出率，同时 HCV核心抗原检测也可作为抗体 阳性患者 HCV再次感染的监测指标 

之 一 。 
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Application of antigen-antibody joint detection in increasing detection rate of HCV infection in patients with hemodialysis 

Xu Weixin ，Li Feng。，Sun Jie 

(1．Department oy Clinical Laboratory；2．Department of Nephrology， 

Jiading District Central Hospital，Shanghai 201800，China) 

Abstract：0bjective To invetigate the application value of antigen—antibody joint detection in increasing the detection rate of 

hepatitis C infection in the patients with hemodialysis．Methods The clinical data of 100 cases of hemodialysis were collected．Hep— 

atitis C virus(HCV)core antigen，HCV antibody and HCV—RNA were detected by adopting ELISA，Chemiluminescence and RT— 

PCR respectively．The positive expression situation of each detection item in the same specimen was performed statistics．The detec— 

tion rates of RNA positive specimen were compared among the single antigen detection，single antibody detection and joint detection 

schemes；at the same time the antigen level of antigen positive specimens ant its RNA copy number were performed the correlation 

analysis．The antibody levels in the positive antibody specimens were compared between the RNA positive group and the RNA neg— 

ative group．Results The single antigen or single antibody detection could cause the missed detection of HCV infection in hemodial 

ysis patients．For the specimens of positive RNA，the joint detection had the highest detection rate(P％0．05)，the antigen level in 

the antigen positive specimens was positively correlated with the RNA copy number in the corresponding specimens(r一0．85，P< 

0．05)，while the antibody level in the antibody positive specimens had no statistical difference between the RNA positive group and 

the RNA negative group(P>0．05)．Conclusion The joint detection of HCV antigen antibody can effectively increase the detection 

rate of hepatitis C infection in hemodialysis patients．At the same time the HCV core antigen detection also can be used as one of 

monitoring indicators for the HCV re—infection in the patients with antibody positive． 
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根据有关研究显示，在丙型肝炎病毒(HCV)感染者中会 

有 2O ～3O 的患者将发展为肝硬化或肝细胞肝癌 ]，是欧 

美及 日本等国家终末期肝病的最主要原因之一 ]。我国丙型 

病毒性肝炎的报告病例数也呈现出逐年上升的趋势 ，尤其是 

在 2009年发生了安徽霍山“丙肝事件”出现了大量血液透析患 

者暴发性感染丙肝。由于目前 尚无针对 HCV的有效疫苗可 

供临床使用，因此对于丙肝感染的及早检出并通过一系列有效 

措施阻断其在易感人群间的传播就显得尤为重要，这对于血透 

患者而言更是 如此 。 

国内血液透析中心按常规主要通过检测 HCV抗体进行 

HCV感染的筛查与监测。但由于肾衰患者常伴有免疫功能低 

下 ，HCV感染后抗体血清转化延迟 ，其检测“窗 口期”势必将 出 

现延长，极有可能出现 HCV感染的漏检。所以在一些条件较 

好 的医院开展了 HCV—RNA 的检测 以防止漏 检 ，但 由于核 酸 

的检测需要的条件严苛，难以在普通实验室常规开展。因而寻 

找一个简单易行的检测方案以提升血透患者的丙肝感染检出 

率成为了必须面对的一个问题。近年来，陆续出现了一些关于 

HCV核心抗原检测进入临床应用的报道_4 ，并被认为有望缩 

短检测“窗 口期”，提高感染检 出率。本研究就是 旨在评价 

HCV核心抗原检测在提升血液透析患者丙肝感染检出率中的 

应用价值，并探讨开展抗原抗体联合检测的可行性。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 收集本院 血液透析 室 2013年 1月至 2014年 

4月 HCV抗体检测阳性标本 58例，其中男3o例，年龄 32～78 
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岁，平均 52．5岁，女 28例，年龄 34～82岁，平均 54．6岁。同 

时收集抗体阴性而 ALT异常血透患者标本 42例，并排除其他 

类型肝炎感染者以及由肿瘤、药物、酒精、高脂血症等明确原因 

的肝功能损伤者，其中男 22例，平均年龄 50．3岁，女 2O例，平 

均年龄 56．3岁。 

1．2 仪器与试剂 HCV抗体(Ab)的检测使用罗氏公司生产 

的 E601全 自动化学发光检测仪及其配套试剂，HCV核心抗 

原的检测使用莱博生物科技有限公 司生产 的丙肝核心抗原 

(Ag)检测试剂盒和美国伯腾仪器公司生产的 EXL800酶标 

仪，HCV-RNA的检测使用罗氏公司生产的 L htcycler48O荧 

光定量 PCR仪及其配套试剂，ALT的检测使用罗氏公司生产 

的 M0DuLAR P全自动生化检测仪及其配套试剂。 

1．3 方法 所有对象 均在 清晨空 腹无 菌采集 静脉 血 ，采集 5 

mL放入促凝管，1 h后以 16．5 cm的离心半径，3 000 r／min， 

离心 10 min，采集血清 ，分别检测丙肝抗体、核心抗原、RNA和 

ALT。抗体采用化学发光法，核心抗原采用 ELISA法，两者均 

使用 s／co值作为其定量检测结果，大于 1．0即为阳性，结果 

处于 1．0与 3．0之间则须复检 ，如两次结果均大于 1．0即为 阳 

性，如有一次结果小于 1．0即判为阴性；RNA使用 RT—PCR 

法，其拷贝数大于 1O。即为阳性；ALT使用速率法，其结果大 

于 4o U／L即为异常 ]。各项指标的检测均严格按照操作规 

程进行，并使用上海市临床检验中心提供的质控品每天进行 2 

次室内质控的检测(除核心抗原以外)，结果均符合室内质控要 

求。核心抗原的检测也严格按照试剂盒的操作说明书进行。 

1．4 统计学处理 运用 SPSS13．0统计软件进行数据处理， 

计量资料以 ±S表示。计量资料两组问比较用 t检验，率的 

比较用 Y 检验；RNA检测结果经对数转换后与核心抗原 s／ 

CO值进行相关分析，再进行相关系数(r)的假设检验 ；以 P< 

0．05表示差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 Ab阴性组与阳性组 Ag和 RNA检测结果的比较 结果 

显示在同一标本中 Ab、Ag以及 RNA的阳性表达均出现了不 

一 致的情况，由此可以认为单测 Ab或 Ag均会出现 HCV感 

染 的漏检 ，见表 1。 

表 1 Ab阴性组与阳性组 Ag和 RNA检测结果的比较 

2．2 RNA阳性标本各检测方案检出率的比较 根据 RNA 

检测结果共计产生 33例 RNA阳性标本，对 Ab、Ag、Ab+Ag 

(非双阴性即判为阳性结果)3种检测方案的检出率进行 了比 

较 ，结果显示联合检测的方案检出率显著高于单项检测的方 

案 ，见表 2。 

表 2 3种检测方案阳性检出率的比较 

：P％0．05，组间率比较 。 
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2．3 Ag阳性标本 s／co值与其 RNA拷贝数(经对数转换)间 

的相关 性分 析 结果显 示 ，二者 之间 呈显著 正相关 关 系(r一 

0．85，P< 0．05)，见 图 1。 

图 1 Ag阳性标本 s／CO值与其 RNA拷贝数 

(经对数转换)间的相关性分析 

2．4 Ab阳性标本中RNA阳性与阴性组组问 Ab S／C0值的 

比较 结果显示其 均值分别 为 41．16±16．61和 38．17± 

13．74，两组之间 比较差异无统计学意义 (P>O．O5)，见图 2。 

图 2 RNA阳性与阴性组组 间 Ab s／CO值 的比较 

3 讨 论 

急性丙型病毒性肝炎数据库资料显示：15 的急性 HCV 

感染是由医疗操作所导致，另外的 13 则因针刺而引起 。 

可见对于血液透析患者而言，一方面因自身免疫力低下而成为 

易感人群，另一方面由于其长期反复开放静脉通道以及共用血 

透设备更是增加了感染的机会，有资料显示 中国该人群 anti- 

HCV阳性率 为 13．6 ～67．6 ]。对于该类患者而 言， 

HCV感染的早期发现并采取及时有效地干预措施阻断患者之 

问的传播以降低 HCV的院内感染率具有极为重要的意义。 

目前，对于血透患者丙肝感染的筛查主要是 HCV-Ab的 

检 测方 案 ，然 而抗 体检 测存 在 较 长 时间 的窗 口期 ，平 均 约 7O 

天 ，所 以 HCV抗体阴性并不能排 除 HCV感染 。而具 体到 

血透患者而言其窗口期可能进一步延长_】 ，因此单测 Ab的检 

测方案使得 HCV感染的漏检率会因此而增加。此外 ，抗体检 

测的另外一个不足就是无法区分其是现症感染还是既往感染， 

也就无法评估抗体阳性表达患者是否具有传染能力。HCV- 

RNA检测是确定 HCV感染 的可靠依据，可以准确地评估患 

者的感染情况及传染能力，但也存在操作复杂、试剂昂贵，基层 

医院难以开展的问题。而根据近年来的有关报道，HCV核心 

抗原的检测可将窗口期缩短 ，而且其检测方法简单 ，易于操 

作 ，设备投入不高，当然其在 HCV感染的血清学转换过程 中 

表达的时间较短，不适于单独开展。但如果将抗原与抗体的检 

测联合开展 ，一方面可以避免血透患者抗体检测窗口期延长的 

。剪 群糕 辍 鬻 
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问题，另一方面也可弥补游离核心抗原表达时间短的固有缺 

陷，这对于血透患者而言显然具有独特的应用价值。 

根据本研究的结果显示，在抗体阴性组中发现了 3例抗原 

阳性标本和 4例 RNA阳性标本，可以推断这种情况的出现还 

是因为血透患者抗体检测窗 口期延长所造成 的；而在对于 

RNA阳性标本的 Ab、Ag、Ab+Ag 3种检测方案的检出率比 

较中显示联合检测的方案检出率最高，说明联合检测可提高 

HCV感染的检出率，其中有 1例的漏检，可能其对于 RNA低 

拷贝数的标本还有检出能力缺陷。在对 Ag阳性标本 s／co 

值与 RNA拷贝数的相关性分析中，发现二者存在显著的正相 

关关系，说明 HCV—Ag的检测在一定程度上具备了用于早期 

现症感染诊断的临床价值，可作为 Ab已表达阳性血透患者 

HCV再次感染的监测指标，当然检测的频率应相应增加。在 

将 58例 Ab阳性标本分为 RNA阳性与阴性组后，进行 S／CO 

值的组问均数比较时未发现显著差异，其量值变化无规律可 

循 ，也证实了Ab水平的高低无法区分 HCV现症感染还是既 

往感染 。 

综上所述 ，对于免疫力低 下或被抑 制 的血 透患者而 言，在 

使用 HCV抗原抗体联合检测时可有效弥补在单测抗体时因 

其抗体检测窗口期延长造成漏检的不足，有助于提高 HCV感 

染的检出率并缩短窗口期，降低患者之间的交互感染的潜在风 

险，同时对于已检出抗体阳性的患者可作为监测其再次感染 

HCV的指标之一。我们认为，这些发现对于没有条件开展核 

酸检测的基层医院来说具有显著的临床应用价值。 
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等，结果显示其灵敏度高于传统方法，同时节省时间，极大提高 

了诊断效率。另有研究显示，采用基因芯片技术检测水中常见 

致病菌，其敏感性可高达 5．6×10 个／mL。但是，基因芯片仍 

有诸多需要改进的地方，包括简化样品制备过程、提高检测特 

异性 和建立标准化程序等 。 

本研究结果显示基因芯片技术可以同时检测多种病原菌， 

操作简便，特异性强。细菌纯培养物灵敏度为 5．0×10 CFU／ 

mI ，DNA检测灵敏度为 0．1 Pg。优化 了多重 PCR检测体系， 

确定 了 Mg 浓度和退火温度 Tm值 为 1．5 mmol／L和 56℃ ， 

检测灵敏度达到 1O pg，此灵敏度下 可扩增 出全 部特异性 引物 

条带 。Mg 浓度为 1．5和 2．0 mmol／L时 ，均可得到一条清晰 

的扩增条带，为防止 出现非特异 性扩增条带，选用低值1．5 

mmol／I 。除引物浓度 、Mg计 浓度 和模板 浓度 外 ，退 火温 度也 

十分重要，决定着 PCR的特异性和产量，本研究确定 56℃时 

得到的目的片段最为理想。但是，在今后实际样品检测时还应 

根据样品情况适当调整反应条件。综上所述，多重 PCR技术 

和基因芯片技术可有效检测食源性致病菌，为高通量筛查检测 

病原菌提供了新思路。 
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