






率86.5 % 而HBsAg阳性 HBeAg阴性 HBeAb阳

性470例 HBV DNA阳性166例 阳性率35.3 %. HBeAg

阳性的HBV DNA 明显高于阴性的标本 二者比较具

有统计学差异. 因此 当没有条件开展FQ-PCR技术检

测HBV DNA时 ELISA法检测HBV-M仍有很大意义.

模式HBsAg HBeAg HBcAb阳性603例 HBV DNA

检测阳性率为86.2 % 而模式HBsAg HBeAb HBcAb

阳性465 例 HBV DNA 阳性率为35.1 % 这说明并

不是所有 大三阳 的患者HBV都处于复制期具有传

染性 也不是所有 小三阳 的患者HBV都无复制 所

以 要准确知道患者是否处于复制期 最准确的方法还

是检测HBV DNA.HBsAg阴性仍不能排除HBV的复制

本文调查发现在164例HBsAg HBeAg均阴性标本中

9例检出HBV DNA阳性 证实了HBsAg阴性者仍有可

能存在HBV感染.另外还发现在56例仅HBsAb阳性的

标本中 HBV DNA阳性2例 占3.6 % 过去认为HBsAb

存在即表示患者康复并且有免疫力 目前有学者认为

极少数HBV感染者 即使血清中HBsAg向HBsAb转换

后 HBV DNA 复制仍可持续存在 或感染了HBV S区

变异株 提示HBsAb阳性仍有必要检测HBV DNA 只

有血清中产生了HBsAb 同时HBV DNA阴性 才能说

明病毒已不存在[12-18].

        HBsAg和HBeAg均阳性而HBV DNA阴性的情况

有资料研究表明可能有以下原因. (1)干扰素或拉米夫定

等治疗后病毒复制受抑制. (2)PCR所用引物相应的DNA

序列发生突变 此引物与突变DNA不能配对结合. (3)病

毒DNA整合于宿主肝细胞染色体而血中游离HBV DNA

很少或缺乏.
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摘要

目的:为了探讨细胞黏附分子-1(ICAM-1)及Fas在乙型肝炎

组织中的表达与肝细胞损伤及凋亡的关系

方法:应用免疫组化SP法 检测106例慢性乙型肝炎 20

例无症状携带者(ASC) 10例正常肝组织标本内ICAM-1

及 Fas 表达情况

结果:正常人和ASC肝细胞无ICAM-1和Fas表达 CHB106

例中 轻度(G1-2)47例ICAM-1强表达 占25.5 %(12/47);

中重度(G3-4)59例强表达 占74.5 %(44/59). Fas在重度慢

性肝炎肝细胞中强表达占91.3 %(21/23) 提示中重度慢性

肝炎肝细胞表达较轻度慢性肝炎显著增强(P <0.01) 肝损

害越严重 坏死越明显 肝细胞ICAM-1及Fas的表达越强

结论: 乙型肝炎组织中ICAM-1表达有助于淋巴细胞向肝组

织内浸润 与肝细胞损伤有关 提示Fas 在重症肝炎时
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有介导细胞凋亡的作用
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0   引言

近年来 ICAM-1在肝内表达以及Fas在重症肝炎发病

因素与乙型肝炎发病的关系 引起人们的广泛关注[1-8]

本文观察了 ICAM-1及 Fas 在肝组织中的表达 并对

其表达程度与肝脏炎症活动的关系进行探讨

1   材料和方法

1.1 材料  106例乙型肝炎标本为1998-2002年本院住院

患者肝穿组织. 男性 74 例 女性 32 例 年龄 12-67

岁 平均36岁. 肝炎分型参照2000年肝炎分类方案标

准[8]. 106例乙型肝炎根据肝组织病理改变程度分为: (1)

轻度慢性肝炎(G1-2)47例; (2)中度慢性肝炎(G3)36例; (3)

重度慢性肝炎(G4)23 例 无症状携带者(ASC)20 例

正常对照组10例为本科留档正常肝组织尸检标本. 试

剂: 鼠抗人 ICAM-1单克隆抗体及Fas单克隆抗体为琛

圳晶美公司产品 SP法试剂盒和DAB显色试剂盒为福

州迈新生物技术开发公司产品

1.2 方法  免疫组化主要步骤: (1)切片脱蜡至蒸馏水; (2)

1 g/L胰蛋白酶消化切片10 min; (3) 30 ml/L H2O2作用

5 min; (4)滴加正常血清30 min; (5)滴加一抗4 温育过

夜; (6)滴加二抗37 温箱30 min; (7)滴加LSAB复合物

37 温箱30 min 以上各步均以PBS洗; (8)DAB显色

复染 封片 对照设置: (1)实验阳性片为阳性对照; (2)

不加一抗为阴性对照 结果判断: 肝细胞膜及肝细胞质

有棕黄色颗粒为阳性 染色强度分级: 无着色为( )

肝细胞着色<25 %为(+) 着色25-49 %为(++) 着色>

50 % 为(+++)

        统计学处理  秩和检验

2   结果

2.1 肝细胞 ICAM-1表达  慢性乙型肝炎患者肝组织内

肝细胞出现不同程度ICAM-1表达. 阳性表达位于肝细

胞膜上 有的伴有胞质着色 阳性细胞多分布在汇管

区周围 肝小叶内炎细胞浸润区和坏死灶内. 正常人和

ASC肝细胞无 ICAM-1表达 根据 ICAM-1染色程度

及肝脏炎症病理分级可以看出 CHB106 例中 7例无

ICAM-1 表达的肝组织均为轻度慢性肝炎 99 例有

ICAM-1表达的肝组织随肝脏炎症病理分级的增加而加

重 其中ICAM-1表达呈明显增强趋势(P <0.01 表 1).

2.2 肝细胞Fas表达  CHB106例中阳性细胞主要为肝细

胞 亦有淋巴细胞 阳性表达位于肝细胞膜上 部

分伴有胞质着色 阳性细胞主要分布在碎屑样坏死

区 偶在坏死灶边缘 肝组织中Fas 表达的程度与炎

症病理分级一致. 正常肝组织和ASC无表达; G1 G2无

表达或弱表达 G3 G4 随肝脏炎症病理分级加重

其表达增强. 重度慢性肝炎患者肝组织Fas表达显著强

于中 轻度患者(P <0.01 表 1)

表1  乙型肝炎患者肝细胞 ICAM-1与Fas 的表达

ICAM-1 Fas
炎症分级  n

          ++   +++      +     ++     +++

G1-2 47  7      28      10      2      32     13       2   0

G3 36          0      12      18         6       0      24    12        0

G4 23          0        3      11        9        0       2      7      14

合计            106          7      43      39       17      32     39    21       14

3   讨论

在乙型肝炎的发病机制中 细胞毒T淋巴细胞(CTL)对

肝细胞损伤起重要作用 ICAM-1 是 T细胞与靶细胞

有效作用的一种黏附分子[9-11]. ICAM-1表达增强有利于

淋巴细胞黏附于血管内皮并向肝组织中浸润 而淋巴

细胞由血管内向组织中浸润是导致乙型肝炎肝组织免

疫损伤过程中极其重要的一步 本组结果显示: 10 例

正常对照组肝细胞及20 例ASC 肝细胞均无表达

        CHB106例患者肝组织切片中 除7例轻度慢性肝

炎肝细胞ICAM-1表达阴性外 其余99例肝细胞有不

同程度表达. ICAM-1表达++和+++的 56例中44例为

中度以上CHB(78.5 %); 研究中发现 肝细胞中ICAM-1

表达随着病变程度加重表达增强 阳性表达多位于汇

管区周围 坏死灶区 常伴有炎细胞浸润 其结果与国

内报道相符[12,13]. 因此 说明了ICAM-1抗原在肝细胞

膜上的表达在介导乙型肝炎肝细胞损伤中起重要作用

与乙型肝炎发病有关

        乙型肝炎的肝细胞炎症主要是CTL介导的细胞毒

效应[14-17]. 也可以是基于Fas凋亡[18,19] Fas是组织细胞

表面转导凋亡信号的膜分子 肝细胞可以被乙型肝炎

病毒(HBV)感染激发而强表达[20-22]. 本组结果显示 Fas

表达和肝细胞损伤的程度与CHB轻 中 重分型一致.

CHB106例G1-2; 47例中无表达或弱表达45例占95.7 %

G3的 36例中强表达12例占33.3 % G4的 23例中强

表达21例占91.3 % 本研究发现 肝组织中重型CHB

中Fas表达相当广泛 Fas阳性细胞多在碎屑样坏死区

与文献中将碎屑样坏死归类于凋亡表现一致[23]

        本组结果表明 ICAM-1与Fas的表达多位于汇管

区周围及碎屑样坏死区 符合HBV的传染过程. CTL也

可经病毒抗原激活 凋亡同样开始于汇管区. 研究发现

乙型肝炎患者肝损害组织坏死越严重 其肝细胞

ICAM-1及Fas的表达越强 说明二者在介导乙型肝炎

肝细胞坏死中均起重要作用[24-26]. 提示ICAM-1与Fas的

检测可作为反映肝损害和肝组织炎症坏死程度的指标

之一 为探讨乙型肝炎的免疫发病机制起重要作用
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摘要

目的:进一步了解轮状病毒(RV)全身扩散后对肝 胆 胰

的影响 为指导临床的早期诊断与治疗提供有价值参考.

方法:观察RV胃肠炎患儿肝 胆 胰损伤的临床表现和化

验变化; 采用光镜 电镜观察RV胃肠炎死亡患儿 人类

RV感染小鼠模型的组织病理变化 采用原位PCR技术获

取肝 胆 胰组织RV 感染的直接证据.

结果:RV胃肠炎患儿肝酶ALT AST分别升高者占36.59 %

和78.05 %  2项均显著升高者占7.32 %; 胰淀粉酶显著增

高1例 胆指标均在正常范围内. 光镜下RV胃肠炎死亡患

儿肝细胞浊肿 明显脂肪变性 RV感染小鼠肝窦血管扩
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