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乙型肝炎患者凝血功能与胱抑素 C 联合检测的临床意义
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摘要 目的：探讨乙型肝炎患者凝血功能与血清胱抑素 C 联合检测的临床诊断价值。方法：收集 260 例乙型肝炎患者为实验组及

健康者 70 例为对照组，采用全自动凝血分析仪进行活化部分凝血酶时间(APTT)、凝血酶原时间(PT)、纤维蛋白原(FIB)的测定，采

用全自动生化分析仪进行血清胱抑素 C、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、血清 γ 谷氨酰转肽酶（GGT）

的检测。结果：除急性肝炎组外,其他各组乙型肝炎患者的 APTT、PT 值均高于对照组 (P<0.05)。重型肝炎和肝炎肝硬化组 FIB 值

均低于对照组 (P<0.05)；对于血清胱抑素 C 水平，除急性肝炎组外,其他各组值均明显高于健康对照组 (P<0.05)，且肝炎肝硬化组

依次高于重型肝炎组和慢性肝炎组。各实验组 ALT 和 AST 水平均明显高于对照组(P<0.05)，而对于 GGT 水平，重型肝炎组和肝

炎肝硬化组明显高于对照组(P<0.05)。结论：联合检测 APTT、PT、FIB 凝血功能指标与血清胱抑素 C 水平，对临床判断乙型肝炎患

者病变程度及预后具有重要意义。
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ABSTRACT Objective: To explore the diagnostic value of the combined detection of blood coagulation function and serum cystatin

C in patients with hepatitis B. Methods: Two hundred and sixty cases of patients with hepatitis B (test group) and seventy healthy indivi-

duals(control group) were enrolled in the study. We measured activated partial thromboplastin time (APTT), prothrombin time(PT) and

fibrinogen (FIB) by Automated coagulation analyzer,and detected the content of cystatin C, alanine aminotransferase (ALT) , aspartate

aminotransferase (AST) and γ-glutamyl transferase (GGT) by Automatic biochemical analyzer in the test and control groups.Results: Ex-

cept the acute hepatitis group, APTT and PT value of the test group were all higher than the control (P<0.05).FIB of the severe hepatitis

group and hepatitis cirrhosis group were both significantly lower than the control group (P<0.05); Except the acute hepatitis group,

cystatin C value of the hepatitis B patients were all higher than the control (P<0.05),and the value of hepatitis cirrhosis group , severe

hepatitis group and chronic hepatitis was sorted in desending order . For ALT and AST the value of each test group was higher than the

control (P<0.05), GGT value of the hepatitis cirrhosis group and severe hepatitis group were both higher than the control (P<0.05).

Conclusion：The combined detection of blood coagulation function indexes （APTT,PT,FIB）and serum cystatin C are useful to evaluate

liver damage and predict the aggravation for hepatitis B.
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我国乙型肝炎发病率较高, 且继发肝硬化的比例也很高。
故早期发现并进行有效的治疗以阻断肝纤维化的发生和发展,

对预防肝硬化具有重要意义。肝脏是合成各种凝血因子的主要

场所，慢性乙型肝炎发展至肝硬化时肝细胞广泛损伤, 血液凝

固系统与纤维蛋白溶解系统功能均发生变化[1-3], 从而使肝硬化

患者出现凝血功能障碍, 甚至引起广泛性出血。Takeuchi 等[4]发

现血清 CysC 浓度与肝组织纤维化密切相关。本文拟通过检测

正常对照人群、慢性乙肝及肝硬化患者 APTT、PT、FIB 凝血功

能指标与血清胱抑素 C 水平，以探讨上述指标联合应用对肝病

进展的诊断价值。

1 材料与方法

1.1 标本来源

按照《病毒性肝炎防治方案》诊断标准分型[5] ,并排除合并

有原发凝血系统疾病、血液病、妊娠及其他类型肝炎重叠感染

的病例。收集 2009 年 12 月至 2010 年 12 月在我院住院的乙型
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肝炎患者 260 例，其中汉族男 86 例、女 57 例,年龄 20-64 岁,平

均 41.5 岁，维族男 68 例、女 49 例,年龄 18-68 岁,平均 46 岁。根

据诊断将患者分为急性肝炎组 44 例、慢性肝炎组 77 例、重型

肝炎组 57 例、肝炎肝硬化组 82 例。同时，按年龄、性别、民族相

匹配的原则选择同期本院门诊健康体检者 70 例作为对照组，

其中汉族男 26 名、女 19 名，维族男 20 名、女 15 名,年龄 20-65

岁,平均 43.5 岁。各组的年龄、性别、民族构成间差异无统计学

意义( P >0.05)。
1.2 方法

1.2.1 标本采集 在受试者知情同意后，分别对实验组和对照

组受试者采空腹静脉血 1.8mL 注入含 3.2%枸橼酸钠 0.2ml 的

抗凝管中，轻轻颠倒混匀后离心（3000r/ min,10min）,分离血浆

立即检测凝血功能；采 2 mL 空腹静脉注入含促凝剂的真空管

中，经 3 000r/ min 离心 5 min 后检测，当日无法测定的标本及

时分离血清, - 20℃保存, 1 周内进行生化指标胱抑素 C、ALT、
AST、GGT 的检测。
1.2.2 凝血功能指标的测定 活化部分凝血酶时间 (APTT)、凝
血酶原时间(PT)、纤维蛋白原(FIB)均采用希森美康(日本) SYS-

MEX CA-7000 全自动凝血分析仪及其原装试剂测定，并严格

按试剂使用说明进行。测定前用仪器配套质控品做室内质控,

各项指标均在控。
1.2.3 生化指标的检测胱抑素 C 采用乳胶增强免疫透射比浊

法检测，试剂盒由四川迈克生物科技公司提供。ALT、AST、
GGT 采用速率法，并用罗氏原装试剂测定。所有检测在罗氏

Modular-DPP 全自动生化分析仪进行，所有操作严格按照试剂

及仪器说明书要求进行，且测定前用仪器配套质控品做室内质

控，各项指标均在控。
1.2.4 统计学分析 采用 SPSS13.0 软件对数据进行分析，数据

用 x±s 表示，均数比较采用 t 检验，组间比较采用 SNK-q 检

验，P < 0.05 差异有统计学意义。

2 结果

2.1 凝血功能指标的变化 除急性肝炎组外，其他各组乙型肝

炎患者的 APTT、PT 值均高于对照组 (P<0.05)，且 APTT 值在

各组变化较大，而 PT 值则在肝炎肝硬化组升高显著；对于 FIB

的值，急性肝炎组、慢性肝炎组与对照组相比，差异无统计学意

义(P>0.05)，而重型肝炎和肝炎肝硬化组 FIB 值均明显低于对

照组 (P<0.05)，具体见表 1。

表 1 乙肝患者凝血功能指标的变化

Table1 The changes of blood coagulation function indicators in patients with Hepatitis B

组别(Groups) 例数 (Cases) APTT（s） PT（s） FIB（g/l）

急性肝炎组 Acute hepatitis group 44 29.14±3.08cd 12.97±0.98 cd 2.47±1.32 cd

慢性肝炎组 Chronic hepatitis group 77 35.69±2.97cde 18.02±1.36 de 2.83±1.20 cd

重型肝炎组 Severe hepatitis group 57 44.02±3.25abde 19.99±1.69ade 1.51±1.08 abe

肝炎肝硬化组 Gepatitis cirrhosis group 82 55.84±5.21abce 38.20±2.35 abce 1.22±0.98 abe

对照组 Control group 70 26.79±2.06 11.04±0.60 2.59±0.63

注：a 与急性肝炎组相比 P<0.05; b 与慢性肝炎组相比 P<0.05;c 与重型肝炎组相比 P<0.05; d 与肝炎肝硬化组相比 P<0.05; e 与对照组相比 P<0.05

Note : a vs. acute hepatitis group ,P < 0. 05 ; b vs. chronic hepatitis group ,P < 0. 05; cvs. severe hepatitis group ,P < 0. 05;dvs. hepatitis cirrhosis group,

P < 0. 05; e vs. control group ,P < 0. 05

2.2 生化指标的改变

对于血清胱抑素 C 水平，除急性肝炎组外,其他各组值均

明显高于健康对照组 (P<0.05)，且肝炎肝硬化组依次高于重型

肝炎组和慢性肝炎组；各实验组 ALT 与 AST 水平均明显高于

对照组，且 ALT 在急性肝炎组升高明显，AST 则在慢性肝炎组

升高显著，而对于 GGT 水平，重型肝炎组和肝炎肝硬化组明显

高于对照组(P<0.05)，见表 2。

组别(Groups) 例数(Cases) Cys C(mg/l) ALT(U/L) AST(U/L) GGT(U/L)

急性肝炎组 Acute hepatitis group 44 1.25±0.30 cd 503.67±30.15bcde 230.01±14.37 bce 22.80±4.31 cd

慢性肝炎组 Chronic hepatitis group 77 1.57±0.51 cde 285.17±14.34ae 598.36±19.19 acde 26.39±5.62 cd

重型肝炎组 Severe hepatitis group 57 2.06±0.64 abde 304.30±20.96ae 427.50±28.63 abde 119.69±7.05 abe

肝炎肝硬化组Hepatitiscirrhosisgroup 82 2.78±0.87 abce 296.52±25.10ae 266.82±23.47 bce 116.90±13.24 abe

对照组 Control group 70 1.07±0.17 34.56±2.38 25.16±2.11 21.04±3.38

表 2 乙肝患者生化指标变化

Table2 The changes of biochemical indicators in patients with Hepatitis B

注：a 与急性肝炎组相比 P<0.05; b 与慢性肝炎组相比 P<0.05;c 与重型肝炎组相比 P<0.05; d 与肝炎肝硬化组相比 P<0.05; e 与对照组相比 P<0.05

Note: a vs. acute hepatitis group ,P<0.05 ; b vs. chronic hepatitis group, P<0.05; c vs. severe hepatitis group,P<0.05;dvs. hepatitis cirrhosis group ,P<0. 05;
e vs. control group, P<0.05
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3 讨论

肝脏是合成凝血因子的主要器官, 肝细胞可以合成大部分

凝血因子（III、IV 外）。病毒性乙型肝炎特别是急性期可出现大

块肝细胞坏死, 导致肝功能衰竭、蛋白质合成功能障碍和凝血

因子缺乏,出现凝血功能障碍[6-7]。APTT 是一种内源性凝血因子

筛选试验，APTT 延长提示血浆中凝血因子Ⅷ、Ⅸ、Ⅺ、Ⅻ单独

或联合缺乏。PT 是一种外源性凝血因子的筛选试验，PT 延长

提示血浆中凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ单独或联合缺乏。FIB 是一

种主要由肝脏合成的急性时相反应蛋白，FIB 的减低主要提示

肝脏合成功能减退，并发 DIC 或原发性纤溶亢进等[8-9]。本研究

在排除相关性疾病的情况下,探讨乙型肝炎患者凝血功能指标

APTT、PT、FIB 的变化,结果显示除急性肝炎组外,其他各组乙

型肝炎患者的 APTT、PT 值均升高，而重型肝炎和肝炎肝硬化

组 FIB 值明显降低，表明病毒性肝炎患者随着肝功能损害逐渐

加重, 肝脏合成功能下降, 凝血因子合成减少, 导致 APTT、PT

的延长和 FIB 减低，该结果与刘敏娟[10]等的报道结果一致。此

外，不同实验组中，APTT 延长时间也出现显著性差异，提示

APTT 可能更灵敏的反映出疾病的进展情况。

胱抑素 C(CysC)，即半胱氨酸蛋白酶抑制剂 C，它是由 120

个氨基酸组成的一种非糖基化多肽链，对半胱氨酸蛋白酶具有

强烈的抑制作用，与细胞外基质成分 （extra cellular matrix，

ECM）代谢及组织纤维化的发生发展密切相关[11-12]。肝炎发展为

肝硬化的中间过程是肝纤维化，肝纤维化是肝实质内肝细胞

ECM 过度沉积所致[13-14]。本研究发现，除急性肝炎组外,其他各

组 CysC 水平均明显高于对照组，表明 CysC 与 ECM 代谢有

关，可反映肝硬化的程度，该结果与陈琪等的研究相符[15]；本研

究中各实验组 ALT 与 AST 水平均明显升高，提示患者肝脏受

到一定程度的损害。然而，CysC 在不同组别中有不同程度的升

高，该结果提示 CysC 可以更好的反映肝脏硬化程度。

综上所述，由于肝炎患者肝细胞的损伤、破坏程度不同，

其合成凝血因子和抗凝蛋白减少的量也不一致，因而导致凝

血指标的变化各异。凝血功能间接反映了肝脏的损害程度，对

病毒性肝炎有一定诊断价值，是区分急性肝炎与重症肝炎比

较敏感的指标之一，而联合监测重症肝炎患者的凝血功能指

标APTT、PT、FIB 及血清 CysC，对于判断病情及预后具有重要

意义。
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