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Abstract
AIM: To investigate the correlations between the 
variations in peripheral T-cell subpopulations and 
HBV replication levels in Chinese chronic HBV 
carriers (HBVc) with normal liver function tests. 

METHODS: The relative percentage of T-cell 
subpopulations in peripheral blood was mea-
sured by flow cytometry in 216 HBVc and 100 
normal controls. HBV markers were detected by 
ELISA. Serum viral load was measured by real-
time RT-PCR. The relationship between HBV 
replication level and variations in peripheral 
T-cell subpopulations was analyzed. 

RESULTS: HBVc had a decreased number of 
CD3+ and CD4+ cells, a decreased CD4+/CD8+ 
ratio, and an increased number of CD8+ cells com-
pared with normal controls (P < 0.01). The levels 
of CD3+ and CD4+ cells and the CD4+/CD8+ ratio 
decreased 20.4%, 17.8% and 35.7%, respectively (P 
< 0.01), and there was a 21.9% increase in the level 
of CD8+ cells in HBV DNA (+) HBVc as compared 
with HBV DNA(-) HBVc (P < 0.01). The level of 
HBeAg(+) HBVc decreased 19.5%, 14.0% and 
28.6% in CD3+ and CD4+ cells and CD4+/CD8+ ra-
tio, respectively (P < 0.01), and over 19.6% in CD8+ 
cells, compared with HBeAg (-) HBVc (P < 0.01). 
There were negative correlations between the 
levels of CD3+ and CD4+ cells and the CD4+/CD8+ 
ratio and viral load (r = -0.67, -0.54, -0.67, P < 0.01), 
and a positive correlation between the level of 
CD8+ cells and viral load (r = 0.61, P < 0.01). Com-
pared with the HBV DNA (+) and HBV DNA(-) 
groups, the number of CD3+ and CD4+ cells and 
the CD4+/CD8+ ratio were significant lower, and 
the number of CD8+ cells was significant higher 
in the HBV DNA (+)/HBeAg (+) group. A similar 
pattern was seen in HBVc with maternal HBV-
infection (MH) status compared with non-MH 
HBVc (P < 0.01). The percentages of MH HBVc 
that were HBV DNA (+) and HBeAg (+), and 
the number with a viral load > 1 × 1010 copies/L, 
were significantly higher than those of non-MH 
HBVc fulfilling these criteria (82.2% vs 34.5%), OR 
= 8.65, 95% CI: [4.45, 17.33]; (75.2% vs 28.7%), OR 

®

■背景资料
HBV感染是一个
全球性的健康问
题. 人体感染HBV
的转归主要依赖
于机体的免疫状
态. 当免疫反应能
够清除受病毒感
染 的 细 胞 时 ,  感
染便得以控制. 否
则 ,  病 毒 持 续 存
在. 成人感染HBV
后多数表现为急
性感染过程, 而垂
直感染或幼儿期
感染者常表现为
慢性感染. 长期以
来, 人们普遍认为
HBV感染的慢性
化主要是机体细
胞免疫功能低下
所致, 但其机制并
未完全阐明. 近年
来, 随着蛋白质多
肽纯化技术的日
臻完善, 单克隆抗
体技术日趋完美, 
分子生物学技术
的迅速发展及其
与免疫学的结合, 
推动了细胞免疫
功能和细胞因子
研究的进程.
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= 7.44, 95% CI: [3.91, 14.56]; (65.1% vs 10.3%), OR 
= 15.94, 95% CI: [7.13, 39.66]. Among the HBVc 
with MH, the number of CD3+ and CD4+ cells and 
the CD4+/CD8+ ratio were obviously lower, while 
the number of CD8+ cells was significant higher 
in HBV DNA(+) and HBeAg (+) patients than in 
HBV DNA(-) and HBeAg (-) patients, respectively 
(P < 0.05, P < 0.01). A similar pattern was also seen 
in non-MH HBVc.

CONCLUSION: Our results suggest that disor-
ders of cellular immunity in Chinese HBVc with 
normal liver function tests could be caused by 
HBV infection, and are significantly associated 
with viral replication level, including viral load 
and HBeAg expression. 

Key Words: Chronic hepatitis B virus carrier; Hepa-
titis B virus DNA; T lymphocyte subsets; Immune 
function; Real-time quantitative PCR
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摘要
目的: 研究慢性HBV携带者(HBVc)HBV复制
水平与T细胞亚群变化的关系. 

方法:  应用流式细胞仪检测肝功能正常的
H B V c 216例和正常人100例外周血T细胞
亚群百分比, ELISA法检测血清乙肝标志物 
(HBsAg, HBsAb, HBeAg, HBeAb, HBcAb, 
Anti-HBcAb IgM), 实时荧光定量PCR法检
测血清H B V D N A, 对T细胞亚群结果与血
清HBV DNA载量和HBeAg表达的关系进行 
分析.  

结果: H B V c外周血C D3+,  C D4+及C D4+/
C D8+较正常人显著降低(P <0.01), 而C D8+

显著升高(P <0.01). 与HBV DNA(-)组比较, 
HBV DNA (+) 组CD3+, CD4+及CD4+/CD8+

分别降低20.4%, 17.8%和35.7%, CD8+升高
21.9%(P <0.01). 与HBeAg(-)组比较, HBeAg(+)
组CD3+, CD4+及CD4+/CD8+分别降低19.5%, 
14.0%和28.6%, CD8+升高19.6%(P <0.01). 随
着病毒载量的升高, CD3+, CD4+及CD4+/CD8+

显著下降 ,  分别与病毒载量呈显著负相关 
(r  = -0.67, -0.54, -0.67, P <0.01); CD8+显著
升高 ,  与病毒载量呈显著正相关(r  = 0.61, 
P <0.01). HBV DNA(+)和HBeAg(+)组与HBV 

DNA单阳性组和阴性组比较, CD3+, CD4+及
CD4+/CD8+显著降低(P <0.05, P <0.01), CD8+

显著升高(P <0.01). 有母亲感染史者C D3+, 
CD4+及CD4+/CD8+较无母亲感染史者明显降
低, CD8+则显著升高(P <0.01). 在有母亲感染
史者中, 血清HBV DNA(+) 82.2%, HBeAg(+) 
75.2%, HBV DNA水平>1×1010 copies/L者
65 . 1%,  均分别显著高于无母亲感染史者
的34.5%, OR  = 8.65, 95% CI: [4.45, 17.33], 
28.7%, OR  = 7.44, 95% CI: [3.91, 14.56]和
10.3%, OR  = 15.94, 95% CI: 7.13, 39.66]. 有
母亲感染史和无母亲感染史者中 ,  与H B V 
DNA(-)组比较, HBV DNA (+)组CD3+, CD4+及
CD4+/CD8+均显著降低(P <0.05, P <0.01), CD8+

均显著升高(P <0.01); 与H B e A g(-)组比较, 
HBeAg(+)组CD3+, CD4+及CD4+/CD8+比均显
著降低(P <0.05, P <0.01).

结论: 肝功能正常的HBVc T细胞免疫功能
紊乱与病毒复制水平之间存在显著相关性, 
HBV活跃复制进一步加重紊乱. 

关键词: 慢性HBV携带者; HBV DNA; T淋巴细胞; 

免疫功能; 实时荧光定量PCR
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0  引言

目前H B V感染呈世界流行趋势 ,  感染后可逐

渐发展成肝硬化(LC)甚至肝细胞肝癌(HCC), 
严重威胁人类健康 ,  是一个全球性的健康问 
题[1-4]. 我国1.2亿人长期携带HBV, 其中的35%可

发展为慢性肝炎, 65%可演变为LC, 80%的HCC
与HBV感染有关[5], 每年因此导致大约50万人死

亡[1]. 我国40%-50%的感染者是因母婴传播感染

的[6-8]. HBV感染的扩散主要由无症状携带者的

扩散, 可见携带者在乙肝感染中的地位. 这些慢

性HBV携带者中, 25%以上死于与之相关的肝脏

疾病如重型肝炎, LC或HCC. 
机体免疫功能状况与HBV长期携带有重要

关系. 各种免疫细胞特别是T细胞亚群之间的调

节紊乱, 不论原因来自宿主还是源于病毒, 都是

体内不能清除病原体及H B V在肝内持续复制

的主要原因. 目前持续携带者的病毒如何影响

免疫效应而以高水平病毒血症持久感染还只是

研究的初期. 我们采用流式细胞术检测HBV携

■研发前沿
HBV感染及其结
局与机体的免疫
功能状况之间存
在着密切的相关
性. HBV感染的免
疫发病机制及宿
主病毒之间的相
互作用是目前乙
型肝炎国内外研
究的热点. 持续携
带者的病毒如何
影响免疫效应而
以高水平病毒血
症持久感染还只
是研究的初期.
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带者(HBVc)外周血T淋巴细胞亚群的变化, 并
通过分析不同病毒载量和不同HBeAg表达状

况HBVc外周血T细胞各亚群变化的规律, 探讨

HBV复制水平对T细胞免疫功能的影响情况.

1  材料和方法

1.1 材料 HBVc 216例, 男125例, 女91例, 平均年

龄31.5±11.2岁. 诊断符合2005年中华医学会肝

病学分会中华医学会感染病学分会联合制订的

《慢性乙型肝炎防治指南》诊断标准(HBsAg
阳性, 但无肝炎症状和体证, 各项肝功能检查正

常, 经半年观察无变化者)[9]. 其中30岁以下124
例(57.4%), 30岁以上92例(42.6%), HBV DNA 

(+)136例(63.0%), HBV DNA(-)80例(37.0%), 
HBeAg(+)122例(56.5%), HBeAg(-)94例(43.5%). 
全部患者排除甲、丙、丁、戍型肝炎和免疫

缺陷性疾病, 以及HCC、各种感染、风湿病和

结核等, 1年内无应用免疫制剂史. 正常对照组

HBsAg(-)100例, 男61例(61.0%), 女39例(39.0%), 
平均年龄33.2±10.3岁, 均为健康体检合格人员, 
无肝病病史及肝病证据.
1.2 方法 取全血100 µL(EDTA抗凝或肝素抗凝) 
加入三色mAb(CD3-PE-CY5/CD4-FITC/CD8-
PE, Immunotech公司)20 µL, 混匀, 室温避光放

置20 min. 放入Muti-Q-Prep处理仪处理(美国

Coulter公司)后, 用流式细胞仪(Epics-XL, 美国

Coulter公司)检测T细胞亚群. 阴性对照取全血

100 µL加入小鼠IgG-PE-CY5/IgG-FITC/IgG-
PE(Immunotech公司)20 µL, 其余步骤同上. 血
清乙肝标志物(HBsAg, HBsAb, HBeAg, HBeAb, 
HBcAb, Anti-HBcAb IgM)检测用ELISA法, 血清

HBV DNA检测用实时荧光定量PCR检测系统

(FQD-33A型), 最低检测值为1×106 copies/L. 操
作严格按试剂盒使用说明进行.

统计学处理 结果以mean±SD和百分比表

示. 采用R 2.5.0统计软件进行分析, 组间均数比

较用ANOVA或t检验, 样本率的比较采用χ2检验

或Fisher's exact test. 各T细胞亚群与病毒载量之

间的相关性采用相关分析. P <0.05为有统计学 
意义.

2  结果

本组患者HBV DNA(+) 63.0%, HBeAg(+) 56.5%. 
有母亲HBV感染史的HBVc 129例, 占59.7%. 
感染年龄在8岁以下者80例(37.0%), 8-20岁者

56例(25.9%), 20岁以上者58例(26.9%), 有22
例(10.2%)未知感染年龄. 有母亲感染史者中,  

48.1%感染年龄在8岁以下, 而无母亲感染史者

中, 42.5%感染年龄在20岁以上. 在有母亲感染

史者中, 血清HBV DNA(+) 82.2%显著高于无

母亲感染史者34.5%, OR  = 8.65, 95% CI: [4.45 
17.33], HBeAg(+) 75.2%显著高于无母亲感染史

者28.7%, OR  = 7.44, 95% CI: [3.91, 14.56], 而无

母亲感染史者的HBeAb(+) 71.3%则显著高于有

母亲感染史者24.8%, OR  = 7.44, 95% CI: [3.91, 
14.56]. 有母亲感染史者血清HBV DNA水平>1.0
×1010 cop ies/L者65.1%显著高于无母亲感染

史者10.3%, OR  = 15.94, 95% CI: [7.13, 39.66], 
而无母亲感染史者血清HBV DNA水平<1.0×
106 copies/L者65.5%显著高于有母亲感染史者

17.8%, OR  = 8.65, 95% CI: [4.45, 17.33]. 平均血

清病毒载量水平前者(7.13±2.36 lg copies/mL) 
vs (4.07±1.74 lg copies/mL, P <0.01). 有母亲感

染史者, 血清HBV DNA(+)和HBeAg(+) 72.1%显

著高于无母亲感染史者21.8%, OR  = 9.13, 95% 
CI: [4.68, 18.5].
2.1 HBVc外周血T细胞亚群变化 HBVc外周血

CD3+, CD4+及CD4+/CD8+比正常对照组明显

降低(P <0.01), CD8+高于正常对照组(P <0.01). 
与HBV DNA(-)组比较, HBV DNA(+)组CD3+, 
CD4+分别降低20.4%和17.8%(P <0.01), CD8+

升高21.9%(P <0.01) ,  C D4 +/C D8 +显著下降

35.7%(P <0.01). 与HBeAg(-)组比较, HBeAg(+)
组CD3+, CD4+分别降低19.5%和14.0%(P <0.01), 
CD8+升高19.6%(P <0.01), CD4+/CD8+显著下降

28.6%(P <0.01). 有母亲感染史者CD3+, CD4+

及C D4+/C D8+比较无母亲感染史者明显降低

(P <0.01), CD8+则显著升高(P <0.01, 表1).
2.2 HBVc病毒载量及状况与T细胞亚群 随着

HBV病毒载量的升高, CD3+, CD4+及CD4+/CD8+

显著下降, C D8+显著升高. H B V D N A(+)和
HBeAg(+)组与HBV DNA单阳性组和阴性组比

较, CD3+, CD4+及CD4+/CD8+比显著降低, CD8+

显著升高(表2).
2.3 H B V c有母亲感染史外周血T细胞亚群变

化 与HBV DNA(-)组相比, 有母亲感染史HBV 
DNA(+)组CD3+, CD4+及CD4+/CD8+的比显著降

低, CD8+显著升高(P <0.01). 无母亲感染史HBV 
DNA(+)组CD3+, CD4+及CD4+/CD8+的比显著降

低(P <0.01, 0.05和0.01), CD8+明显升高(P <0.05). 
与HBeAg(-)组相比, 有母亲感染史HBeAg(+)组
CD3+, CD4+及CD4+/CD8+的比显著降低(P <0.01, 
0.05和0.01), CD8+显著升高(P <0.01). 无母亲感

■创新盘点
本文采用流式细
胞术对大样本的
肝功能正常HBVc
检测外周血T细胞
亚群, 用实时荧光
定量PCR法检测
血清HBV DNA载
量水平, 并对T细
胞亚群结果与病
毒复制水平之间
的关系进行分析, 
同时以母亲感染
史为分层变量进
行二者之间的关
系分析, 探讨HBV
复制水平与T细胞
免疫功能变化的
关系.
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染史HBeAg(+)组CD3+, CD4+显著降低(P <0.05和
0.01), CD4+/CD8+的比明显减低(P <0.01)(表3). 
2.4 HBVc病毒载量与T细胞亚群的相关性 HBVc
外周血T细胞亚群CD3+, CD4+, CD4+/CD8+的比

与血清病毒载量呈显著负相关(r  = -0.67, -0.54, 
-0.67, P <0.01); CD8+与HBV病毒载量呈显著正

相关(r  = 0.61, P <0.01).

3  讨论

长期以来, 人们普遍认为HBV感染的慢性化主

要是机体细胞免疫功能低下所致, 但其机制并

未完全阐明. 对HBV呈完全免疫耐受则表现为

慢性携带者, 对HBV免疫功能低下. 即对HBV
抗原有一定识别和清除能力, 从而导致一定的

肝细胞损害, 表现为慢性肝炎. 研究发现, 慢性

乙肝患者及HBVc与健康对照比较CD4+, CD4+/
CD8+下降, CD8+升高[10-15]. 而CD3+的检测结果

各不相同, 如有研究发现CD3+较健康对照组降 
低[12,16-17]、升高[12], 或与正常组比较无显著差

异[14,18]. HBV诱导T淋巴细胞Fas表达增加, 通过

表  1  HBVc外周血T细胞亚群变化(mean±SD)*

     
分组                          n               CD3+ (%)	           CD4+ (%)	   CD8+ (%)         CD4+/CD8+

HBV(-)	            100          71.1±4.8            38.9±3.4          24.0±4.4         1.7±0.3

HBV(+)b	            216          57.4±13.8          33.9±7.0          33.1±8.0         1.1±0.4

HBV DNA(-)         80          65.8±9.4            37.1±6.3          28.1±5.7         1.4±0.4

HBV DVA(+)b      136            52.4±13.6          30.5±6.2          36.0±7.7         0.9±0.3

HBeAg(-)             94           64.5±10.4          35.8±6.7          29.1±6.4         1.3±0.4

HBeAg(+)b          122           51.9±13.6         30. 8±6.5          36.2±7.7	         0.9±0.3

MH(-)	              87          64.7±10.7          35.8±6.1          28.7±5.6         1.3±0.4

MH(+)b	            129          52.4±13.5          31.1±7.0          36.0±8.0         0.9±0.4

MH: 母亲HBV感染史. bP < 0.01 vs  (-).

表  2  HBVc血清病毒载量及状况与T细胞亚群(mean±SD)

     
分组(HBV DNA)	                     n 	    CD3+(%)	                   CD4+(%)	            CD8+(%)	  CD4+/CD8+

1  (≤1×106 /L)	                 80	 65.8±9.4              37.1±6.3            28.1±5.7	   1.4±0.4

2  (>1.0×106-1.0×108 /L)	 14	 65.4±5.2              34.7±2.8            28.7±6.2	   1.3±0.4

3  (>1.0×108-1.0×1010 /L)	 29            66.2±10.0b           33.7±6.4b           32.4±6.5b	   1.1±0.2ab

4  (>1.0×1010 /L)	                  93	 46.1±10.5            28.9±6.0            38.2±7.2	   0.8±0.2

A  (HBV DNA(-) HBeAg(-))	 70	 66.1±9.0	              37.1±6.6            28.1±5.9	   1.4±0.4

B  (HBV DNA(-) HBeAg(+))	 10	 64.3±12.0            37.0±4.1            28.5±4.0	   1.3±0.2

C  (HBV DNA(+) HBeAg(-))	 24	 59.8±12.8c           32.0±5.6d          31.9±7.3d	   1.1±0.3d

D  (HBV DNA(+) HBeAg(+))    112	 50.8±13.3            30.2±6.4	         36.9±7.6	   0.9±0.3

aP<0.05 vs  2组; bP<0.01 vs  1, 4组;  cP<0.05, dP<0.01 vs  A, D组.

表  3  HBVc有母亲感染史HBV DNA和HBeAg状况与T细胞亚群(mean±SD)

     
分组                                                                                 n             CD3+(%)	         CD4+(%)         CD8+(%)	  CD4+/CD8+

HBVc有母亲感染史	                    HBV DNA(-)        23        65.0±7.3          36.2±7.7     28.5±6.3 	   1.4±0.5

                                                   HBV DVA(+)      106        49.7±13.0bc      30.0±6.4bc   37.7±7.4bc         0.8±0.3bc

                                                   HBeAg(-)            32        60.6±11.6        33.6±7.9      30.4±7.5 	   1.2±0.5

                                                   HBeAg(+)            97        49.7±13.0e       30.3±6.5d    37.9±7.4e	   0.8±0.3e

HBVc无母亲感染史(non-MH)	   HBV DNA(-)        57        66.2±10.2        37.5±5.7     28.0±5.4           1.4±0.4

                                                   HBV DVA(+)        30        61.8±11.4a       32.5±5.5b    30.1±5.7a          1.1±0.2b

                                                   HBeAg(-)            62        66.5±9.3          37.0±5.7      28.3±5.8           1.4±0.4

                                                   HBeAg(+)            25        60.3±12.9d	    32.7±6.0e    29.6±4.9           1.1±0.3e

aP<0.05, bP<0.01 vs  HBV DNA(-); cP<0.01 vs  HBV DNA(+) non-MH; dP<0.05, eP<0.01 vs  HBeAg(-).

■应用要点
本文发现, 国人肝
功能正常的HBVc 
T细胞免疫功能紊
乱与病毒复制水
平之间存在显著
相关性, HBV活跃
复制进一步加重
紊乱. 病毒复制水
平与细胞免疫功
能紊乱之间的关
系研究, 为相关研
究和临床工作提
供有价值的依据, 
二者之间的因果
关系值得深入研
究. 改进和提高抗
病毒治疗的效率
应是结束持续感
染的最重要措施. 
在小儿中普遍实
施包括乙肝疫苗
接种计划在内的
综合措施, 防止慢
性HBV携带的发
生, 是最根本的措
施.
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Fas/FasL的途径使表达Fas的淋巴细胞发生凋亡. 
我们发现, HBVc较健康对照组CD3+, CD4+显著

下降, CD8+明显升高, CD4+/CD8+比值降低, 差异

具有显著性. 提示HBVc体内细胞免疫功能低下, 
可能也是T淋巴细胞凋亡增加所致, 其中CD3+细

胞数量的明显下降, 说明机体参加细胞免疫反

应的免疫活性细胞不足. 熊一力 et al [19]在HBV转

基因小鼠免疫耐受机制的实验中发现, HBsAg刺
激后的Tg鼠淋巴细胞增生明显降低, 产生细胞

因子也显著减少, 说明T细胞对HBV的免疫活化

状态欠佳. 
本研究结果进一步证实了HBV的影响, 提

示HBVc各T细胞亚群改变不仅与HBV感染有

关, 也与HBV DNA复制有关. 随着HBV DNA复

制增加, 可进一步加重HBVc细胞免疫功能的

紊乱, 提示HBeAg在导致HBVc T细胞亚群改变

中起重要作用. 首先, 在HBV感染的垂直传播

中可起耐受原作用, 导致病毒不能被机体清除, 
形成出生后的慢性感染[20]. 在HBeAg转基因小

鼠, Th1对HBeAg的应答低于Th2样细胞. 其次, 
起诱导原的作用, 诱导Ts细胞增值, 加重免疫抑 
制[21-23]. 所以HBVc T细胞亚群发生改变, 即CD4+

减少, CD8+增高, CD4+/CD8+比值下降, 提示免

疫功能下降. 体外实验发现, 病毒载量低的慢性

HBV特异性T细胞水平往往高于高病毒载量患

者. 高病毒负荷可抑制HBV特异性T细胞功能. 
慢性肝炎自发清除病毒并出现HBeAg抗体血清

转换时, 其外周血特异性T细胞反应增加. 在临

床实验中运用拉米夫定治疗1 mo后, 乙肝患者

血中可检测到HBV特异性的CD4+和CD8+ T细
胞, 且与治疗前比较呈上升趋势[10]. 国外临床试

验中亦发现拉米夫定迅速抑制病毒血症, 与对

照组比较显著增强HBe转换[24]. 这些发现提示, 
通过抗病毒抑制HBV的复制在一些患者中可能

恢复HBV特异性的免疫反应, 从反面支持我们

的实验结果. 我们按高、中、低病毒载量分为3
组, CD3+, CD4+, CD8+, CD4+/CD8+均有统计学差

异. CD8+随病毒载量升高而增加, CD3+、CD4+

及CD4+/CD8+的比值随其增加而降低. 相关分析

结果也提示外周血T细胞亚群CD3+, CD4+, CD4+/
CD8+比与血清病毒载量呈显著负相关, CD8+与

HBV病毒载量呈显著正相关. 此结果进一步提

示, HBV复制增加可进一步加重细胞免疫功能

的紊乱. 
我国是乙型肝炎的高流行区, 感染时年龄

越小, 成为慢性携带者的机率越高[25]. 宫内感染

者几乎100%发展为HBVc, 新生儿期感染为90%, 
<2岁时感染为75%-80%, 3-5岁时为35%-45%, 
6-14岁时为25%, 免疫力低下的成人为3%-5%[8]. 
本研究结果表明, 59.7%的患者有母亲感染史, 
且其中大多数(48.1%)感染年龄在8岁以下. 有母

亲感染史组血清HBV DNA和HBeAg阳性率及

高病毒载量患者数均显著高于无母亲感染史组. 
与无母亲感染史组比较, 有母亲感染史组CD3+, 
CD4+细胞减低, CD8+细胞增高, CD4+/CD8+比

值下降均具显著性差异(P <0.01). 进一步在HBV 
DNA(+/-)组间和HBeAg(+/-)组间进行比较, HBV 
DNA(+)组和HBeAg(+)组CD3+, CD4+显著下降, 
CD8+明显升高, CD4+/CD8+比值降低, 差异具有

显著性. 此结果进一步提示, HBV复制增加和

HBeAg表达增强可进一步加重细胞免疫功能的

紊乱. 
总之, 肝功能正常的HBVc T细胞免疫功

能紊乱与病毒复制水平之间存在显著相关性, 
HBV活跃复制进一步加重紊乱. HBV在建立和

维持持续性感染的过程中, 可能通过多种机制

特异性抑制清除病毒的免疫应答, 造成免疫功

能紊乱. 而HBeAg在HBV感染的垂直传播中起

耐受原作用, 造成免疫耐受. 在我国, 绝大多数

HBVc来自小儿期感染, 免疫耐受是其发生的基

础, 而HBV的复制又起了进一步诱导耐受的作

用. 病毒复制水平与细胞免疫功能紊乱之间的

因果关系值得深入研究. 改进和提高抗病毒治

疗的效率应是结束持续感染的最重要措施. 在
小儿中普遍实施包括乙肝疫苗接种计划在内的

综合措施, 可防止慢性HBV携带的发生. 
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