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摘要 目的 通过对性别、年龄、乙型肝炎病毒( HBV) DNA
载量等因素与血小板( PLT) 参数的相关性进行分析，探讨

PLT 参数变化在临床治疗中的意义。方法 对确诊为 HBV
感染的无症状乙肝患者的 HBV DNA 载量及 PLT 参数进行

检测和统计学分析。结果 不同年龄、不同 HBV DNA 载量

对 PLT 和 PCT 计数有显著影响。其中与相同年龄组的健康

组相比，HBV 感染者 PLT 和血小板比容( PCT) 计数显著降

低，并以高龄组( ＞ 45 岁) 变化最为显著。PLT 和 PCT 伴随

HBV DNA 载量的的升高呈现显著降低趋势。同时，相关性

分析表明 HBV 感染者高龄组的 PLT 和 PCT 计数与 HBV
DNA 载量呈显著负相关。结论 PLT 和 PCT 在高于 45 岁

的 HBV 感染者中随着 HBV DNA 载量的升高而降低，其变化

幅度对判断 HBV 的复制具有重要的临床参考意义。
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乙型肝炎患者受到感染病毒后，部分患者可转

为慢性肝炎，如未经合理有效的治疗则会进一步可

发展为肝硬化，再转为肝癌最后导致死亡，因此是我

国当前流行和危害程度较为严重的疾病之一。近年

的研究［1 － 2］ 显示，乙型肝炎患者常伴随着血小板

( blood platelet，PLT) 数量下降的现象，其主要原因

可能是乙型肝炎病毒通过对骨髓巨核细胞的抑制造

成其成熟不良而引起的。因此，对 PLT、血小板比容

( thrombocytocrit，PCT ) 、平 均 血 小 板 体 积 ( mean
platelet volume，MPV) 、血小板分布宽度( platelet dis-
tribution width，PDW ) 以 及 大 血 小 板 比 率 ( platelet
larger cell ratio，P － LCＲ) 等 PLT 相关参数的检测和

分析成为了慢性乙型肝炎患者治疗决策和预后判断

重要参考。尽管目前关于乙型肝炎与 PLT 参数的

相关研究较多［3 － 4］，但对于不同乙型肝炎病毒 DNA
( hepatitis B virus DNA，HBV DNA) 载量以及不同性

别和年龄与 PLT 参数变化关系的报道相对较少。
该研究通过对 169 例无症状 乙 肝 携 带 者 的 HBV
DNA 载量、性别和年龄与 PLT 相关参数进行相关性

分析，明确 PLT 参数变化在临床治疗中的意义。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 选择 2016 年 4 月 ～ 2016 年 8 月解

放军第 105 医院门诊及住院的无症状乙肝携带者

169 例，其中男 94 例，女 75 例，排除其他类型肝炎

及血液系统疾病。根据不同 HBV DNA 载量以及不

同年龄分别进行了分类，检测其 PLT 各参数指标和

HBV DNA，并按照 HBV DNA 载量分为 3 组: ＜ 103

IU /ml，103 ～ 105 IU /ml，＞ 105 IU /ml。同时选取了

250 例健康体检者作为对照，按照年龄和是否乙肝

携带分为对照低龄组( 健康，≤45 岁) 、对照高龄组

( 健康，＞ 45 岁) 、阳性低龄组( 乙肝携带，≤45 岁)

和阳性高龄组( 乙肝携带，＞ 45 岁) 4 组。
1． 2 主要仪器与试剂 HBsAg 采用苏州新波生物

技术有限公司的时间分辨荧光定量仪进行检测，

HBV DNA 检测试剂购自厦门安普利公司，仪器为厦

门安普利 GeneLight9800 PCＲ 仪，PLT 参数采用 Sys-
mex XE-2100 全自动血细胞分析仪及其配套试剂检

测。
1． 3 检测方法 实 时 荧 光 定 量 PCＲ 检 测 HBV
DNA 下限为 500 copy /ml。按照仪器和试剂说明书

操作并每日做质控对照，采用全自动血细胞分析仪

检测 PLT 参数。
1． 4 统计学处理 采用 SPSS 19. 0 软件进行分析，

计量资料以 珋x ± s 表示，多因素不同水平对观测变量

的影响分析采用多因素方差分析法，多组间均数比

较采用单因素方差分析最小显著差异法( LSD) ，变

量间相互关系采用 Pearson 相关分析法，P ＜ 0. 05 为

差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。
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2 结果

2． 1 HBV DNA 载量、性别、年龄等对 PLT 参数的

影响 对 HBV 感染者 DNA 载量、性别以及年龄对

PLT 参数的影响进行了多因素方差分析，见表 1 ( 仅

列出差异具有统计学意义的 PLT 参数) ，不同 HBV
DNA 载量、不同年龄对 PLT 和 PCT 有显著影响( P
＜ 0. 05) ，但性别对 PLT 和 PCT 参数的影响无统计

学意义。

表 1 HBV 感染者相关因素对 PLT 参数影响

影响因素
PLT

F 值 P 值

PCT
F 值 P 值

DNA 8． 48 ＜ 0． 05 9． 30 ＜ 0． 05
性别 2． 15 0． 14 3． 13 0． 08
年龄 10． 34 ＜ 0． 05 9． 17 ＜ 0． 05
性别 + DNA 8． 69 ＜ 0． 05 7． 45 ＜ 0． 05
性别 + 年龄 1． 07 0． 30 0． 49 0． 49
年龄 + DNA 1． 29 0． 28 0． 62 0． 54

2． 2 年龄对 HBV 感染者 PLT 相关参数影响的差

异分析 对健康对照和 HBV-DNA 阳性人群按性别

和年龄分组后，分析了不同年龄的 PLT 相关参数的

差异。结果表明: HBV 阳性感染者的 PLT 相关参

数与相同年龄的健康对照组相比，PLT、PCT 以及 P-
LCＲ 参数在高龄组中均存在显著差异( 表 2、3 ) ，其

它参数在不同的年龄组中差异有统计学意义( P ＜
0. 05) 。
2． 3 不同 HBV DNA 载量对 PLT 相关参数影响的

差异分析 根据 HBV DNA 载量，将 HBV 阳性感染

患者分为 3 组，进一步对不同 HBV DNA 载量与 PLT
相关参数的差异进行了分析。从结果可以看出，随

着 HBV DNA 载量的升高，其 PLT 和 PCT 参数随之

降低，差异达到显著水平( P ＜ 0. 05 ) ，PDW 在 DNA
高载量组中显著性降低，而 MPV 和 P-LCＲ 参数变

化并不显著( 表 4) 。
2． 4 HBV DNA 载量与 PLT 相关参数的线性相关

性分析 按照不同年龄组，分别对 HBV 阳性患者中

HBV DNA 载量与 PLT 相关参数的线性相关性进行

了分析。结果表明在低龄组 HBV 感染者中，PLT 相

关参数的变化与 HBV DNA 载量均无显著相关关系

( 表 5) ; 在高龄组患者中，HBV DNA 载量与 PLT 和

PCT 参数变化呈显著负相关关系，而 MPV、PDW 和

P-LCＲ 则无显著相关关系，与以上分析结果较为一

致。

表 2 男性健康对照组与 HBV 感染者的 PLT 参数比较( 珋x ± s)

组别 PLT( × 109 /L) PCT( L /L) MPV( fL) PDW( fL) P-LCＲ( % )

对照低龄 199． 02 ± 35． 26 0． 21 ± 0． 03 10． 48 ± 0． 65 12． 27 ± 1． 48 28． 35 ± 4． 76

对照高龄 189． 89 ± 39． 44 0． 20 ± 0． 04 10． 57 ± 0． 75 12． 63 ± 1． 70 29． 04 ± 5． 31

阳性低龄 176． 29 ± 54． 12* 0． 19 ± 0． 06 10． 70 ± 1． 70 13． 45 ± 2． 40* 31． 85 ± 7． 33*

阳性高龄 165． 07 ± 61． 44* # 0． 18 ± 0． 05* # 11． 00 ± 1． 31* 13． 53 ± 3． 06* 32． 52 ± 9． 66* #

与对照低龄组比较: * P ＜ 0. 05; 与对照高龄组比较: #P ＜ 0. 05

表 3 女性健康对照组与 HBV 感染者的 PLT 参数比较( 珋x ± s)

组别 PLT ( × 109 /L) PCT( L /L) MPV( fL) PDW( fL) P-LCＲ( % )

对照低龄 194． 45 ± 38． 16 0． 21 ± 0． 04 10． 64 ± 0． 66 12． 70 ± 1． 56 29． 57 ± 4． 72

对照高龄 192． 65 ± 37． 93 0． 20 ± 0． 04 10． 63 ± 0． 77 12． 44 ± 1． 47 29． 58 ± 5． 54

阳性低龄 192． 30 ± 39． 94 0． 21 ± 0． 04 10． 86 ± 1． 01 13． 42 ± 2． 63* # 31． 17 ± 7． 43

阳性高龄 162． 44 ± 43． 79* #Δ 0． 18 ± 0． 04* #Δ 11． 19 ± 1． 10* # 14． 04 ± 2． 87* # 33． 89 ± 8． 34* #

与对照低龄组比较: * P ＜ 0. 05; 与对照高龄组比较: #P ＜ 0. 05; 与阳性低龄组比较: ΔP ＜ 0. 05

表 4 HBV DNA 载量分层与 PLT 相关参数差异分析( 珋x ± s)

HBV-DNA

载量( IU /ml)
n

PLT

( × 109 /L)

PCT

( L /L)

MPV

( fL)

PDW

( fL)

P-LCＲ

( % )

＜ 103 59 191． 59 ± 52． 72 0． 21 ± 0． 05 11． 02 ± 1． 11 13． 67 ± 2． 63 32． 56 ± 8． 10

103 ～ 105 62 172． 87 ± 41． 15* 0． 19 ± 0． 04* 10． 82 ± 1． 03 13． 07 ± 2． 35 31． 18 ± 7． 92

＞ 106 48 156． 25 ± 58． 09* 0． 17 ± 0． 06* 10． 90 ± 1． 88 14． 12 ± 3． 19# 33． 23 ± 8． 74

与 ＜ 103 组比较: * P ＜ 0. 05; 与 103 ～ 105 组比较: #P ＜ 0. 05
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表 5 HBV DNA 载量与 PLT 相关参数的相关分析( r 值)

组别 PLT PCT MPV PDW P-LCＲ
低龄 － 0． 08 － 0． 06 0． 06 0． 09 0． 10
高龄 － 0． 24* － 0． 24* 0． 09 0． 07 0． 09

* P ＜ 0. 05

3 讨论

PLT 是由骨髓造血干细胞中的巨核细胞发育而

成，PLT 相关参数( PLT、PCT、MPV、PDW 和 P-LCＲ)

是反映血小板生成与衰亡、诊断血小板相关疾病的

的重要参数和依据［2，5］。随着全自动血细胞分析仪

等检测技术的快速发展，使临床上对 PLT 相关参数

的检测更加方便快捷，为评估各种疾病的 PLT 生成

与功能、巨核细胞增生的动态变化提供了可靠的方

法［6］。
PLT 数量的降低是 HBV 感染患者中常见的并

发症，关于 HBV 感染引起 PLT 减少的原因较为复

杂。近年来的一些研究［7］表明，骨髓细胞的生长会

受到 HBV DNA 的抑制，并且拷贝数与抑制效应有

一定的剂量依赖关系。因此，对 PLT 相关参数的测

定有助于判断 HBsAg 阳性者的病情程度和愈后情

况［8］。本研究通过将年龄和性别因素纳入分析，对

不同 HBV DNA 载量与 PLT 相关参数进行差异分

析，结果显示不同 HBV DNA 载 量 和 不 同 年 龄 对

PLT 和 PCT 均有有显著影响，而性别对 PLT 参数的

影响并不显著。进一步的分析显示，在高龄组的

HBV 感染人群中，PLT 和 PCT 参数较对照组显著降

低，差异达到显著水平。同时，随着 HBV DNA 载量

的升高，PLT 和 PCT 参数的降低同样达到显著差异

水平。
HBV DNA 是判断 HBV 复制和传染性的金标

准。本文研究表明，HBV DNA 载量与 PLT 参数之

间存在着一定的关系。HBV DNA 载量越大，对巨核

细胞的抑制作用可能就越强，进而可能导致 PLT 的

显著减少，这与有关的报道也较为一致。如施士

宇［9］通过临床统计发现肝炎病毒对骨髓巨核细胞

具有明显抑制作用进而导致 PLT 减少; 张欣 等［10］

通过对临床 250 例肝病患者进行统计分析，发现肝

病的发生程度与 PLT 相关参数异常正相关。PLT 和

PCT 降低与 HBV DNA 载量的升高在 45 岁以上的

高龄人群中有密切的关系，其可能原因是 HBV DNA
载量对骨髓巨核细胞分化发育具有抑制或破坏作

用，而在低于 45 岁的 HBV 感染者人群中并无相关

关系，这可能与不同年龄人群中骨髓代偿功能差异

引起 的。PLT 和 PCT 只 在 高 龄 组 患 者 中 与 HBV
DNA 载量呈显著负相关，说明骨髓抑制并非 HBV
感染人群 PLT 降低的唯一原因。因此，HBV DNA
与 PLT 参数之间的关系仍有待进一步研究与探讨。

因此，对乙肝患者临床治疗不仅要分析 HBV
DNA 载量的变化，同时还应检测患者的 PLT 相关参

数，有利于临床了解患者的病情及预后，为患者制定

最佳治疗方案。
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The relationship of HBV DNA loads and platelet
parameters in hepatitis B patients

Shao Xuanxuan1，2，Jia Jian’an1，Wu Lili1，et al
( 1Dept of Clinical Laboratory，The 105th Hospital of People’s Liberation Army，Hefei 230031;

2Dept of Clinical Laboratory，The Second Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230601)

Abstract Objective To investigate the clinical significance of platelet parameters to antiviral therapy，the correla-
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tions among sex，age，hepatitis B virus ( HBV) DNA loads and platelet parameters were analyzed in hepatitis B pa-
tients． Methods The HBV DNA loads and platelet parameters of hepatitis B patients were detected and the rela-
tionships between them were statistically analyzed． Ｒesults Different age and HBV DNA load groups had signifi-
cant difference on the PLT and PCT counts． PLT and PCT were lower in hepatitis B patients than in healthy groups
with the same age and sex，especially for the elderly ( older than 45 years) groups． PLT and PCT obviously de-
creased with the increasing of HBV DNA load in hepatitis B patients． Moreover，HBV DNA loads were negatively
correlated with PLT and PCT in elderly hepatitis B patients． Conclusion PLT and PCT decrease with the increase
of HBV DNA load in HBV infected persons over the age of 45，and the magnitude of their change has important
clinical reference significance for judging HBV replication．
Key words hepatitis B virus; DNA; blood platelet; correlation
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◇技术与方法◇

肌肽在体外氧化反应中的作用
章诗琪，夏 莉，章 秋

摘要 该研究分别以辣根过氧化物酶( HＲP) 或 FeCl3 为催

化剂，在蓝四氮唑比色法 ( MTT) 、3，3'-5，5'-四甲基联苯胺

( TMB) 及鲁米诺反应系统中分别评估肌肽对氧化反应的作

用。在鲁米诺反应中，肌肽起到促氧化的作用; 在 TMB 系统

中，肌肽起中性作用; 而在其他氧化系统中，肌肽是一种抗氧

化剂。因此，肌肽是促氧化还是抗氧化性质，取决于底物的

性质。
关键词 肌肽; 抗氧化作用; 促氧化作用; 体外研究
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肌肽是一种由 β-丙氨酸和组氨酸组成的二肽

( histidine containing dipeptides，HCD) ，是一种水溶

性的晶体物质。肌肽具有抗氧化、抗糖基化、抗炎、
抗增殖等多种生物学作用［1］。在肌肽的众多保护

性作用中，抗氧化功能是最早被发现，也是最为重要

的作用。肌肽的保护性作用多是基于其抗氧化功

能。例如，肌肽因其抗氧化作用而对糖尿病肾病具

有一定的改善作用［2］。然而，有研究者发现肌肽可
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以增强铁和碘引起的鲁米诺氧化反应［3 － 4］。这种相

悖的结果很可能是由于衡量氧化反应的系统不一致

导致的。因此，该研究拟分别以辣根过氧化物酶

( horseradish peroxidase，HＲP) 或 FeCl3 为氧化剂，在

蓝四氮唑比色法［3-( 4，5-dimethylthiazol-2-yl) -2，5-
diphenyltetrazolium bromide，MTT］、3，3'-5，5'-四甲基

联苯胺( 3，3'，5，5’-tetra-methyl-benzidine，TMB ) 及

鲁米诺反应系统中分别评估肌肽对氧化反应的作

用。

1 材料与方法

1． 1 细胞、主要试剂与仪器 人脐静脉内皮细胞

( human umbilical cord cells，HUVEC) 购自德国 Pro-
mo Cell 公司; 内皮细胞生长培养液购自德国 Pro-
vitro 公司; DMEM/F-12 ( GlutaMAXGibco ) 及小牛

血清( fetal calf serum，FCS) 购自美国 Gibco 公司; 豆

蔻酸-12 佛波醇-13 乙酸酯( PMA) 、FeCl3、肌肽、鲁

米诺及 p-香豆酸均购自美国 Sigma 公司; HＲP 购自

美国 Vector Laboratories 公司; TMB 购自瑞士 Ｒoche
公司; 过氧化氢购自德国 Merck 公司; 酶联免疫检测

仪( Infinite M200) 购自瑞士 TECAN 公司。
1． 2 人脐静脉内皮细胞的培养 本实验用 HUVEC
来分析肌肽在 MTT 实验中对细胞的抗氧化作用。
接种 HUVEC 前 1 d，细胞培养板需要用 1% 明胶覆

盖过夜，隔日去除明胶，将 HUVEC 置于含有 2%
FCS 的内皮细胞生长培养液以及 5% CO2、37 ℃ 的
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