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血清视黄醇结合蛋白 4与慢性乙肝的相关性分析
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摘要 目的：观察慢性乙肝患者血清视黄醇结合蛋白 4(RBP4)、前白蛋白(PA)、血氨水平，分析 RBP4与慢性乙肝的相关性。方法：
采集 90例慢性乙肝患者分为轻度组 26例，中度组 34例，重度组 30例，另选择 30例健康对照组。采用酶联免疫吸附法(ELISA)测
定血清 RBP4水平，采用免疫透射比浊法测定血清 PA水平，用全自动生化分析仪测定血氨水平。结果：血清 RBP4、PA在病例组
中低于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)，血氨水平在病例组中高于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)。血清 RBP4、PA、血氨水
平在轻度、中度、重度组内比较 P<0.05，有统计学意义。经 Pearson's相关分析，血清 RBP4 与 PA浓度呈显著正相关相关（r＝
0.896，P＜0.01)，与血氨浓度呈显著负相关（r＝-0.781，P＜0.01)。结论：RBP4与慢性乙肝存在一定的相关性，与肝脏的损伤程度有
关，可作为预测肝脏损伤的血清标志物。
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ABSTRACT Objective: To evaluate the correlation of Retinol binding protein 4 (RBP4) and the Chronic Hepatitis B by test the
serum level of the RBP4, the prealbumin (PA) and the blood ammonia (BA). Methods: Ninety patients with Chronic Hepatitis B were
divided into the mild group(n=26), the moderate group (n =34) and the severe group (n=30), 30 normal subjects without the Hepatitis B
diagnosed by the laboratory examination served as the control group. The serum level of RBP4 is measured by enzyme linked immune
sorbent assay (ELISA), while the PA is measured by turbidmetric immunoassay and the serum level of the BA is measured by the auto-
matic biochemistry analyzer. Results: The serum level of RBP4 and PA were lower in the research group than the control group (P<0.05),
but the blood ammonia is higher in the research group than the control group (P<0.05). The mean levels of RBP4、PA and BA among the
mild, moderate and the severe group were significantly different (P＜0.05). The serum level of RBP4 was significantly positive correla-
tion with the PA (r＝0.896，P＜0.01), but it was apparently negative correlation with the blood ammonia in Spearman correlation coeffi-
cients (r＝-0.781, P＜0.01). Conclusions: RBP4 may act as one predictor of hepatic injury ,and be correlated with the Chronic Hepatitis
B.
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前言

众所周知，乙型肝炎病毒感染是全球面临的严重问题。据
2000年世界卫生组织报告全球约有 20亿人曾经感染乙肝病
毒，其中 3.5亿为慢性 HBV感染者，每年约有 100万人死于
HBV感染所致的肝衰竭、肝硬化和原发性肝癌。随着对病毒基
因、分子生物学、病理生理学等的深入研究，对临床的指导意义
已表现的愈加明显，也进一步促进了对与其相关的血清标记物
的研究。视黄醇结合蛋白 4 (retinol-binding protein 4,RBP4)是

新近发现的一种由肝实质细胞合成的一种低分子蛋白质，但与
慢性乙肝的相关研究不多。本文联合检测 RBP4、前白蛋白、血
氨，旨在探讨 RBP4与慢性乙肝的相关性，从而对慢性乙肝患
者诊治的疗效评估方面提供新的依据。

1 对象与方法

1.1 研究对象
2008年 10月至 2009年 9月洛阳中国建筑二局二公司内

科的门诊及住院病人。入选的病人共计 120人，其中慢性乙肝
患者 90例，根据患者不同临床类型分为 3个亚组：①轻度组
26例，其中男 14例，女 12例，平均年龄(41.6±5.9)岁。②中度
组 34例，其中男 18例，女 16例，平均年龄(43.5±6.4)岁。③重
度组 30例，其中男 16例，女 14例，平均年龄(44.8±5.2)岁。对
照组为同期 30例体检正常者，其中男 19例，女 11例，平均年
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龄(42.2±7.3)岁。诊断符合 2000年西安全国传染病与寄生虫病
学术会议修订的《病毒性肝炎防治方案》的诊断及分型标准。同
时排除高血压、糖尿病、冠心病、肥胖症、感染、肾功能不全、胆
囊疾病的患者。各组在性别、年龄、血脂等方面组间、组内均衡
(P>0.05)。
1.2 方法
1.2.1 标本采集 各组均于入院 24 h内清晨空腹抽取静脉血 5
ml加入 EDTA管，摇匀。给予 2000 r／min离心 20min后分离
血清。
1.2.2 标本的测定 ①RBP4的测定：以酶联免疫吸附法(ELISA)
测定，试剂盒购自美国 R&D公司，严格按照产品说明书操作步
骤进行检测。

②PA的测定：采用免疫透射比浊法，试剂盒购自上海北加
生化试剂有限公司产品，按照说明书操作步骤进行检测。

③血氨的测定：采用 CX9全自动生化分析仪检测。试剂盒
购自 Beckman公司，按照说明书操作步骤进行检测。

1.3 统计学方法
采用 SPSS13.0统计软件包进行统计分析，计量资料以均

数±标准差(X±S)表示。多组计量资料比较采用单因素方差分
析，组内两两比较用 q检验。P<0.05差异有统计学意义。相关性
分析采用 Pearson's相关分析法。

2 结果

2.1 慢性乙肝组与对照组 RBP4、PA、血氨浓度比较
血清 RBP4、PA在病例组中低于对照组，差异有统计学意

义(P<0.05)，血氨水平在病例组中高于对照组，差异有统计学意
义(P<0.05)。血清 RBP4、PA、血氨水平在轻度、中度、重度组内
比较 P<0.05，有统计学意义。见表 1。
2.2 血清 RBP4与 PA、血氨的浓度比较

经 Pearson's相关分析，血清 RBP4与 PA浓度呈显著正相
关相关（r=0.896，P＜0.01)，与血氨浓度呈显著负相关相关
（r=-0.781，P＜0.01)。

Note:◆P＜0.05 Mild group、Moderate group and Severe group compared with control group；▲P＜0.05 Mild group compared

with and Moderate group；■P＜0.05 Moderate group compared with Severe group；

表 1 慢性乙肝组与对照组 RBP4、PA、血氨浓度比较(X±S)

Table 1 The serum level of RBP4, PA and blood ammonia(BA) in chronic Hepatitis B and control group

Group Number RBP4（mg/L） PA(mg/L) BA(?mmol/L)

Mild group 26 24.58±4.62◆▲ 164.37±18.13◆▲ 70.15±13.09◆▲

Moderate group 34 19.83±5.29◆■ 112.74±15.42◆■ 150.37±17.74◆■

Severe group 30 14.73±3.16◆ 84.93±11.08◆ 271.73±22.92◆

Control group 30 25.84±12.54 271.65±19.01 26.18±3.90

3 讨论

肝脏是人体合成和分解蛋白质的主要器官，同时也是血浆
蛋白质的重要来源（包括血浆白蛋白、凝血因子等）[1]，因此肝脏
出现病变时，对各类蛋白质的合成均会有一定程度的影响，并
随病程的加重而逐渐加大。RBP4属于脂溶性维生素运载蛋白
家族，由 184个氨基酸组成，相对分子质量为 21000 D。主要在
肝实质细胞的粗面内质网中合成，穿过滑面内质网到达高尔基
复合体表面，在肝内 RBP4与视黄醇、前白蛋白以 1:1:1的复合
物形式结合后释放入血，是体内一类将维生素 A从肝内转运
至靶器官，以及实现维生素 A的细胞内转运代谢的特异的运
载蛋白，在协助维生素 A发挥生理功能中起着重要的作用[2-3]。
近年有研究发现，RBP4可作为判断急性肝损伤的指标。本研究
显示，在各个慢性肝病组中 RBP4、前白蛋白水平明显低于对照
组，差异有统计学意义(P<0.05)，且在病例组组内差异亦有统计
学意义(P<0.05)，提示随着慢性乙肝病情由轻度到中度至重度
的发展过程中，RBP4、前白蛋白的水平逐渐下降。经 Pearson's
相关分析表明，RBP4、前白蛋白含量水平呈显著正相关 (r＝
0.896，P＜0.01)。反映了 RBP4与慢性乙肝的相关性。作为肝脏
合成的血浆蛋白 -前白蛋白，其半衰期(1. 9d)明显短于白蛋白
(17~21d),在肝功能受损时，其变化较白蛋白变化更敏感[4]。而
RBP4的半衰期更短[5],仅为 3~12h，故较前白蛋白及白蛋白等

常规反映肝脏合成功能指标有更高的敏感性。有相关的研究表
明前白蛋白、白蛋白还处于正常范围时，部分肝炎患者血清
RBP4已经升高，提示 RBP4能够比前白蛋白、白蛋白更早、更
敏感的提示肝功能的损伤。本实验还提示，血氨水平在病例组
中明显高于对照组(P<0.05)，且在轻度、中度、重度组组间相比，
血氨浓度逐渐增高，差异亦有统计学意义(P<0.05)，进一步说明
了与肝功能损伤及病情进展过程的一致性。经 Pearson's相关
分析，血清 RBP4与血氨浓度呈显著负相关相关（r＝-0.781，
P＜0.01)。因此不难得出血清 RBP4与肝脏的损伤程度有关，血
清 RBP4的浓度对于判断慢性乙肝病人病情的轻重有一定的
指导意义。与一些学者[6-7]的研究结果相一致。

综上所述，视黄醇结合蛋白 4与慢性乙肝存在一定的相关
性，是反映肝脏是否受损一个极敏感的指标，与肝脏的损伤程
度有关。可作为预测肝脏损伤程度的一个血清标记物。相信对
慢性乙肝患者及时、动态地监测其视黄醇结合蛋白 4浓度将为
疾病的发展及预后判断提供重要依据[8]。
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