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新疆维吾尔族与汉族乙型肝炎患者 HBVDNA 及肝功能检测结果的比较
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摘要 目的：探讨新疆乌鲁木齐地区伴有肝功能指标：丙氨酸氨基转移酶（ALT）浓度异常的维吾尔族（维族）及汉族 HBeAg 阳性

乙型肝炎初次就诊患者，乙型肝炎病毒 DNA 复制载量及 ALT 浓度是否存在差异及其对患者诊断、预后的意义。方法：回顾性选

取门诊伴有 ALT 浓度异常的汉族、维族初次就诊患者并筛选出 HBeAg 阳性患者汉族、维族共 373 例。采用实时荧光定量聚合酶

链反应、生化测定及酶联免疫吸附试验法分别测定 HBV DNA、ALT 浓度及乙肝 HBeAg。结果：（1）汉族 HBV DNA 组秩和 8869，

维族 HBV DNA 组秩和 10359.36，经 Mann-Whitney Test 检验两组间尚不能肯定 HBVDNA 分布有统计学意义，即伴有肝功能损

害的汉族、维族初次就诊 HBeAg 阳性患者 HBV DNA 复制程度没有差异。（2） 汉族 ALT 组秩和 26818.50，维族 ALT 组秩和

22009.50，经 Mann-Whitney Test 检验两组间 ALT 分布有统计学意义，即伴有肝功能损害的初次就诊 HBeAg 阳性患者汉族肝功

能损害程度高于维族。（3）HBVDNA 低复制组 （103-104 copy/mL）：汉族秩和 3771.46，维族秩和 4993.2；中复制组（104-106

copy/mL）：汉族秩和 6412.4，维族秩和 5088.2；高复制组（>106copy/mL）：汉族秩和 929.04，维族秩和 666.96，经 Mann-Whitney Test
检验在低复制组两民族间 ALT 分布无统计学意义，在中、高复制组两民族间 ALT 具有统计学意义。即：伴有肝功能损害的初次就

诊 HBeAg 阳性患者在 HBV DNA 低复制组两民族间肝功能损害程度无差异，但在中、高复制组汉族肝功能损害程度高于维族。
结论：新疆乌鲁木齐地区伴有肝功能损害的初次就诊的 HBeAg 阳性的汉族与维族之间 HBV DNA 的病毒复制无统计学意义

（P>0.05），但两民族间的 ALT 具有统计学意义，可能跟维族的民俗、饮食习惯及生存环境、免疫相关基因 HLA 基因频率分布差异

等因素有关。
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Xinjiang Uygur, Han patients with Hepatitis B Hepatitis B Markers and Liver
Function Test Results Contrast
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ABSTRACT Objective: To explore the Xinjiang area of Urumqi accompanied by abnormal liver function of Uygur and Han (

Uyghur ) in HBeAg positive chronic hepatitis B patients with first visit, serological markers of hepatitis HBV DNA replication load copy
number and alanine aminotransferase ( ALT ) levels and on whether there are differences in diagnostic, prognostic significance in patients
with. Methods: A retrospective review of selected outpatients with liver function damage in patients with initial treatment of Han, Uygur
and selection of HBeAg positive patients of Han nationality, a total of 373 cases of uighur. Using real-time fluorescence quantitative
polymerase chain reaction ( FQ-PCR ) HBV DNA, chemiluminescence ( CLIA ) ALT levels and enzymatic e antigen qualitative
determination of serum HBV in patients with DNA, CHB, ALT levels and two pairs of semi-hepatitis B. Results: (1) HBV DNA group
rank: Han and Uighur group DNA 8869vs HBV rank: 10359.36, by Mann-Whitney Test tests between the two groups is still not sure
HBV DNA distribution differences, is accompanied with liver function damage of the Han, Uygur initial treatment of patients with
positive HBeAg HBV DNA replication levels did not differ. (2) Han HBV DNA group rank: 26818.50, Uygur HBV DNA group rank:
22009.50, by Mann-Whitney Test test ALT distribution between the two groups with significant difference, is accompanied with liver
function damage in the initial treatment of HBeAg positive patients with liver function damage degree is higher than Han uygur. (3) HBV
DNA low load group: Han and Uighur rank 4993.2 and rank 3771.46vs, load group: Han and Uighur rank 5088.2 and rank 6412.4vs,
high load group: Han and Uighur rank rank 929.04vs and 666.96 by Mann-Whitney Test. Test at low load group of two national ALT no
significant difference in the distribution of high load group of two people there was significant difference between ALT. Namely:
accompanied with liver function damage of initial treatment of HBeAg positive patients in HBV DNA low load group two nation
between degree of liver dysfunction and no difference, but in HBV DNA, high load group Han degree of liver function impairment than
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uyghur. Conclusion: Xinjiang Urumqi area accompanied with liver function damage of Han, Uygur ethnic initial treatment of HBeAg
positive patients with hepatitis B HBV DNA copy number is still not sure there was statistically significant difference (P > 0.05 ), AST
exists significant statistical differences between races, the tips of two hepatitis B virus related liver damage of immunological mechanism
and immune related gene differences may exist.
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前言

乙型肝炎（乙肝）是当今流行最广泛、危害最严重的病毒性

肝炎之一[1-2]，迄今为止全世界大约有 3.5～4.0 亿慢性（HBV）感

染者。每年有超过 100 万的患者死于终末期肝病或肝细胞癌等

慢性乙肝相关疾病[3]。
我国曾是乙肝发病率较高的国家之一。2006 年国家流行

病学调查表明，总体人群 HbsAg 阳性率 7.2%[4]。按 Deinhsrdt[5]

等把全世界 HBV 感染的流行模拟分成高、中、低三种类型的标

准判断，新疆和田地区维吾尔族（维族）属低感染人群（1.87%），

而本地区汉族人群感染率 （5.22%） 与内陆地区中度流行区相

同。所以乙肝发病率有地区、民族差异。其次目前己发现的

HBV 有 8 种基因型(A 型 -H 型)。我国己报道的 HBV 基因型主

要有 A，B，C，D 四个型。中国大陆地区 HBV 基因型随地域的

不同而分布不同，HBV 基因型的差异与地域和种族相关。南方

地区以 B 基因型为主，北方地区以 C 基因型为主，而新疆维吾

尔族慢性 HBV 感染者的优势基因型是 D 型，不同的 HBV 基

因型可能与 HBV 感染途径、疾病谱、病程进展以及抗病毒治疗

的反应具相关性。HBV 感染者中约 10%可导致慢性携带状态，

其转归不仅与病毒本身和环境因素有关宿主的遗传因素主要

依赖于宿主的免疫应答可能是影响乙肝发生、发展和预后的重

要因素之一[6-8]。相当一部分 HBV 携带者可发展成慢性活动性

肝炎,往往对肝细胞造成损害,使血清丙氨酸氨基转移酶(ALT)
升高，需进行抗病毒治疗 [9]。临床上常用 HBV DNA 定量、
HbeAg 定性及血清 ALT 水平检测结果对其进行诊断及评价

[10-11]。但是有关少数民族该方面调查资料目前较少。因此，对新

疆维吾尔族与汉族乙型肝炎患者 HBVDNA 复制量及肝功能

检测结果的对比探讨是非常必要的。为此本文尝试收集相关病

例对其民族间是否存在差异及可能的免疫学机制做一阐述。

1 材料与方法

1.1 对象

选取 2010 年 -2011 年在新疆维吾尔自治区人民医院与自

治区中医医院感染科就诊患者经 HBV DNA 定量检测及肝功

能筛查的初治 HBeAg 阳性慢性乙肝患者共 373 例，其中汉、维
分别 175、198 例，年龄性别均等可比，并排除复治，已行抗病

毒、保肝治疗及肝硬化肝癌患者，排除合并其他类型肝炎。诊断

标准：HBeAg 阳性慢性乙型肝炎诊断标准：血清 HBsAg、
HBeAg 阳性、HbcAb 阳性、抗 -HBe 阴性，HBV DNA 阳性，

ALT 持续或反复增高 [12]。
1.2 方法

1.2.1 标本采集 采集患者空腹静脉血 3 管。室温下静置 30min

后，3000 rpm 离心 5 min，上机进行检测。
1.2.2 试剂与仪器 HBV DNA 定量检测采用美国 ABI 公司

ABI Prism 7300 荧光定量 PCR 仪，试剂由中山大学达安基因股

份有限公司提供，所用引物和 HBV DNA 标准品均由美国

AcuGen 公司提供。不对称扩增引物 1 为 5'-TGCTCGTGT-
TACAGGCGGGGT-3'， 引 物 2 为 5'-GAGGCATAGCAGCAG
GATGAAGAG-3'，扩增产物为 HBV S 基因编码区的 241 bp 片

断,荧光引物：5'-TGGCTGGAAGT-GTCTGCGGCGT-3'，扩增产

物为不对称扩增产物内长度为 64 bp 的片段。按照 Kwok 等[13]

的防污染措施进行实验操作；乙型肝炎病毒 e 抗原诊断试剂盒

（酶联免疫法）(规格 96 人份 / 盒)，由 KHB 上海科华生物工程

股份有限公司生产；ALT 测定采用奥林巴斯 AU2700 全自动生

化仪，试剂为原装进口试剂。
1.2.3 检测方法 取患者空腹血 3 管，分别进行 HBV DNA 定

量、HBeAg 及 ALT 浓度检测。操作按试剂说明书，根据试剂盒

提供的标准来判断结果：HBV DNA 量小于 103copy/mL 为阴

性，103-104 copy/mL 为低载量组、104 -106copy/mL 为中载量组、
106copy/mL 以上为高载量组。HBeAg 以 S/CO≤1 为阴性，

ALT>40 U/L 为异常。
1.2.4 统计方法 以 SPSS17.0 软件行统计描述及分析。经 Kol-
mogorov-Smirnov 检验，汉、维两组患者其 HBV DNA 拷贝数及

ALT 指标不符合正态分布，故以中位数、四分位间距行统计描

述，以非参数检验法行统计推断，先行比较汉、维两民族总体间

HBV DNA 及 ALT 是否存在差异，在后者存在统计学意义的基

础上试将 HBV DNA 根据复制量分组，分别比较汉、维两民族

间同一复制载量组别其 ALT 分布是否存在差异，结果如下所

示。

2 结果

2.1 汉、维不同民族初次就诊 HBeAg 阳性乙肝患者 HBV DNA
复制载量关系比较

汉族 HBV DNA 组秩和 8869，维族 HBV DNA 组秩和

10359.36，经 Mann-Whitney Test 检验两组间尚不能肯定 HB-
VDNA 分布有统计学意义，结果见表 1。即伴有 ALT 浓度异常

的汉族、维族初次就诊 HBeAg 阳性患者 HBV DNA 复制程度

没有差异。
2.2 汉、维不同民族初次就诊 HBeAg 阳性乙肝患者 ALT 浓度

比较

汉族 HBV DNA 组秩和：26818.50，维族 HBV DNA 组秩

和：22009.50，经 Mann-Whitney Test 检验两组间 ALT 分布有显

著统计学意义，结果见表 2。即伴有肝功能损害的初次治疗

HBeAg 阳性患者汉族肝功能损害程度高于维族。
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Note:α=0.05.

Nation Nnmber of case
HBV DNA

P
Median Four a spacing

Han 175 1.80 E6 5.68E7 0.779

Uighur 198 2.83E6 5.20E7

表 1 汉、维两民族乙肝患者 HBV DNA 复制载量比较

Table 1 HBV DNA replication load comparison about Han, Uighur two nationalities of patients with hepatitis B

Note:α=0.05.

表 2 汉、维两民族间乙肝患者 ALT 水平比较

Table 2 ALT level comparison about Han, Uighur two nationality of patients with hepatitis B

2.3 汉、维不同民族初次就诊 HBeAg 阳性乙肝患者在 HBV
DNA 低、中、高各复制载量组中 ALT 分布的比较

1）低复制量组：汉族秩和 3771.46，维族秩和 4993.2；2）中

复制量组：汉族秩和 6412.4，维族秩和 5088.2；3）高复制量组：

汉族秩和 929.04，维族秩和 666.96。经 Mann-Whitney Test 检验

在低复制组两民族间 ALT 分布无统计学意义，在中、高复制组

两民族间 ALT 存在统计学意义，结果见表 3。即：伴有肝功能损

害的初次治疗 HBeAg 阳性患者在 HBV DNA 低复制组两民族

间肝功能损害程度无差异，但在 HBV DNA 中、高复制组汉族

肝功能损害程度高于维族。

3 讨论

乙肝 HBV DNA 定量检测、乙肝五项及 ALT 浓度均是反

映患者 HBV 病毒复制程度、宿主传染性与肝功能正常与否的

重要血清学指标。HBV DNA 可真实反映体内乙肝病毒感染、
复制程度及病程变化。HbeAg 是 HBV 基因组前 C/C 区段的

mRNA 表达，是反映 HBV 复制活跃的一个可靠指标，ALT 主

要存在于肝细胞质中，对肝损害极为敏感，在肝实质细胞大量

损伤时，肝细胞膜通透性增加，ALT 可显著升高，其水平可反映

肝损伤程度[14-16]。
罹患 HBV 病毒感染的人群，据根病理生理进程大致分为：

免疫耐受期、免疫清除期、非活动期及再次活动期，而在其中第

二阶段病情往往进展迅疾，部分病例发展为肝脏大块、亚大块

坏死、肝脏纤维支架崩解致其结构及功能不可逆损害，究其缘

由，在于机体在清除乙肝病毒的过程中产生的免疫病理反应造

成了肝细胞的大量坏死[17]。本研究表明：在初诊 HBeAg 阳性的

乙肝患者汉族与维族间 HBV DNA 复制量尚不能肯定有差别。
血清 HBV DNA 含量高,反映病毒复制活跃,患者常处于高免疫

耐受状态，但在某些病变明显活动的患者，由于机体免疫清除

的作用，HBV DNA 水平也可能较低。所以在维族与汉族总体

进行对比未发现差别。说明乙肝患者血清中 HBV 载量与机体

免疫状态密切相关。
病毒侵袭人体最初通过固有免疫应答发挥作用，其中干扰

素及自然杀伤细胞最为关键，随其进展获得性免疫应答启动，

替之而成为主要免疫应答方式，其中 CD4+T 细胞可产生多种

细胞因子，辅助细胞毒性 T 细胞及 B 细胞产生抗体，CD8+T 细

胞则通过细胞溶解作用，清除已被 HBV 病毒感染的肝脏细胞，

此二者相辅相成，然前者激活有赖于抗原提呈细胞表面的

HLA-II 类分子与其表面的 TCR 受体结合，后者受到 HLA-Ⅰ
类分子限制。故由此推论 HLA 基因在慢性乙型肝炎患者中表

Nation Number of cases
ALT

P
Median Four a spacing

Han 175 96 71.50 0.009

Uighur 198 88.5 52.45

Note:α=0.05.

表 3 汉、维两民族间乙肝患者 HBV DNA 不同复制组间 ALT 浓度比较

Table 3 The same HBV DNA load group ALT level comparison about Han, Uighur two nationality of patients with hepatitis B

Groups Nnmber of case
ALT P

Median Four a spacing

Han DNA low load 62 84.80 58.10 0.248

Uighur DNA low load 73 88.5 55.25

Han DNAMedium load 85 115.05 86.45 0.001

Uighur DNAMedium load 95 89.00 59.50

Han DNA High load 28 126.5 85.25 0.032

Uighur DNA High load 30 83.50 54.75
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达的差异，即造成了肝功能损害的不同[18]。正如本研究显示其

中低 HBV DNA 复制组，两民族间 ALT 分布无统计学意义；在

中、高两复制组中，两民族间 ALT 具有统计学意义，即：伴有肝

功能损害的初次就诊 HBeAg 阳性患者在 HBV DNA 低复制组

两民族间肝功能损害程度无差异，但在中、高复制组汉族肝功

能损害程度高于维族。在低 HBV DNA 复制组，两民族间 ALT
分布无统计学意义可能是由于病毒复制量少只有免疫耐受期

还未到免疫清除期，所以 ALT 在两民族间未发现差异。而在中

高组中有异常说明已经进入免疫清除期，由于免疫相关基因的

不同造成两民族的差异。 国外学者已研究证实某些 HLA-II
类分子或等位基因与 HBV 感染的预后有密切关系[19-21]。HLA-II
类分子影响 HBV 感染转归的机制尚未明了，一般认为可能与

抗原提呈细胞的功能有关；也有报道认为，HLA-II 类分子可能

与 T 细胞的组成与组合有关，其多态性使某些个体清除病毒能

力更强大[22]。国内学者程定珍等[23]用微量淋巴细胞毒试验对新

疆维吾尔族人群 HLA 抗原分布进行调查，并与北京和上海的

汉族人相比较有明显差异，特别是 A1、A3、B8、B14、Bw21 等抗

原频率明显高于汉族。张咸宁等[24]应用聚合酶链反应一限制性

片段多态性技术，首次对我国新疆地区维吾尔族、哈萨克族人

群 HLA-DQAl、DQBl 两基因多态性研究，结果显示维吾尔族和

哈萨克族均表现为 DQA 1*0301 最常见，与汉族存在差异。有

文献报道 HbsAg 无症状携带者与 HLA-BW41 抗原有关 [25]。
HLA-BW41 抗原主要为白种人具有。有关 HLA-BW41 基因频

率分布的调查显示 HLA-BW41 抗原在维族与汉族人群之间有

显著差异(维族基因频率高为 47 汉族基因频率低为 8)[26]。综合

分析上述研究，可以推测,新疆维吾尔族与汉族的生存环境、维
吾尔族 HLA 基因频率分布差异及 HBV 不同基因型等环境和

遗传因素可能与维吾尔族与汉族中，伴有肝功能损害的初次就

诊 HBeAg 阳性患者在 HBV DNA 低复制组两民族间肝功能损

害程度无差异，但在中、高复制组汉族肝功能损害程度高于维

族。
本研究初步验证了两民族间由于 HLA 基因位点的差异可

引致肝功能受损程度不同，但存在某些局限。如：1.本研究多选

取乌鲁木齐周边地区人群，结论能否推广至南疆地区人群尚未

可知。2.基因最终通过 mRNA 在核糖体表面翻译为蛋白质而得

以表达，然其上游过程如，转录位点的选择、TATA 盒的启动机

制、mRNA 如何出胞、修饰在两民族间是否存在差异，仍未能清

晰。3. 不同的 HBV 基因型可能与 HBV 感染途径、疾病谱、病
程进展以及抗病毒治疗的反应具相关性。结合本研究结果，

提示在以后研究中应更加注重在 HBV 整条基因表达通路的探

索、人类基因组 HLA 基因位点在不同民族间多态性的研究 以

及环境风俗生活习惯的相关探讨。以为在不同民族间制定个体

化治疗方案，节约社会成本提供坚实依据。
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