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合并２型糖尿病的乙型肝炎病毒感染者和普通感染者
肝细胞损害和病毒学标志比较
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摘　要　目的　比较合并２型糖尿病的乙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ，ＨＢＶ）感染患者和普通 ＨＢＶ感染者肝细胞损害发生

率和病毒复制水平。方法　纳入 ５４例合并 ２型糖尿病的 ＨＢＶ感染患者（病例组），５８例非糖尿病的 ＨＢＶ感染患者（对照组），

统计分析两组患者丙氨酸氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）和天门冬氨酸氨基转移酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）异

常率以及 ＨＢＶＤＮＡ水平的差异。结果　病例组和对照组患者性别构成比相似，病例组年龄（５８７±１２６岁）高于对照组

（４１．６±１２．６岁），差异有统计学意义（Ｐ＝０．０００）。病例组和对照组患者 ＡＬＴ异常率分别为 ９．３％和 ２７．６％（Ｐ＝０．０１３），ＡＬＴ

升高的中位值分别为 ６２Ｕ／Ｌ和 ６０Ｕ／Ｌ（Ｐ＝０．９３４）；两组 ＡＳＴ异常率分别为 ９．３％和 １７．２％（Ｐ＝０．２１５），ＡＳＴ升高的中位值分别

为４８Ｕ／Ｌ和６５Ｕ／Ｌ（Ｐ＝０．２２１）。两组 ＨＢｅＡｇ阳性率分别为５．６％和８．６％（Ｐ＝０．７９３）。病例组 ＨＢＶＤＮＡ水平为３．６５±１．１２ｌｇ

ＩＵ／ｍｌ，高于对照组的３．０１±１．８１ｌｇＩＵ／ｍｌ（Ｐ＝０．０２８）。两组 ＡＬＴ和 ＡＳＴ升高患者丙型肝炎抗体和戊型肝炎 ＩｇＭ抗体均为阴性。

结论　与普通 ＨＢＶ感染者比较，合并糖尿病的 ＨＢＶ感染者病毒水平较高，而肝细胞损害发生率较低，提示糖尿病患者对病毒清

除能力较弱。
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ＨｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ；Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；Ｖｉｒａｌｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ；Ａｂｎｏｒｍａｌｌｉｖｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　随着社会经济发展和人们生活方式的变化，全球
糖尿病的发生率不断升高，２０１３年我国成人 ２型糖
尿病发生率已达 １０．４％，且有继续升高的趋势［１］

。

同时，我国是乙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ，ＨＢＶ）
中高流行区，尽管随着乙型肝炎疫苗的普遍接种，儿

童和青少年人群 ＨＢＶ感染率明显下降，但成人感染
率仍高达 ６％［２～４］

。糖尿病患者通常存在免疫功能

下降，易合并各种感染，糖尿病患者术后也容易发生

感染
［５，６］
。既往研究显示，虽然我国糖尿病患者中

ＨＢＶ感染流行率与非糖尿病患者相似，而合并糖尿
病的 ＨＢＶ感染者，病毒复制是否增加，目前缺乏研
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究
［７］
。本研究旨在探讨 ＨＢＶ在糖尿病患者体内的复

制特点和肝功能损害情况。

对象与方法

１．研究对象：本研究纳入 ５４例确诊为慢性 ＨＢＶ
感染同时合并糖尿病患者，为病例组。其中 ２４例来
自于从 ５３３例 ２型糖尿病患者筛查的 ＨＢｓＡｇ阳性
者，另 ３０例来自于江苏省苏州郊区体检人群 ＨＢｓＡｇ
阳性并确诊为糖尿病合并患者，其血清保存于

－３０℃［７，８］
。糖尿病患者根据１９９９年世界卫生组织糖

尿病诊断标准诊断。此外，本研究纳入 ５８例慢性
ＨＢＶ感染的非糖尿病患者作为对照组，来自于笔者
医院既往１４４０例普通体检人群的 ＨＢｓＡｇ阳性者［９］

，

血清 －３０℃保存。本研究经南京鼓楼医院医学伦理
学委员会同意。

２．实验室检测：肝功能以丙氨酸氨基转移酶（ａｌ
ａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）和天门冬氨酸氨基转移
酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）为观察指标，正常
高限４０Ｕ／Ｌ即为异常。ＡＬＴ和 ＡＳＴ检测结果来自于
病历系统或健康体检资料库。ＨＢＶ血清学标志物，
包括乙型肝炎表面抗原（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｓｕｒｆａｃｅａｎｔｉｇｅｎ，
ＨＢｓＡｇ）和乙型肝炎 ｅ抗原（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｅａｎｔｉｇｅｎ，
ＨＢｅＡｇ）（深圳华康生物医学工程有限公司或上海科
华生物工程股份有限公司），采用杭州艾康生物公司

试剂定量血清 ＨＢＶＤＮＡ，检测下限为 １００ＩＵ／ｍｌ，在
美国 ＡＢＩＳｔｅｐＯｎｅＰｌｕｓ定量 ＰＣＲ仪完成检测。使用
酶联免疫吸附法检测抗丙型肝炎 ＩｇＧ抗体和抗戊型
肝炎 ＩｇＭ抗体［１０，１１］

。

３．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数
据进行统计分析，计量数据以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ′ｓ确切概率法比较，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。

结　　果

１．研究对象基本情况和肝功能比较：ＨＢｓＡｇ阳性
糖尿病（病例组）患者共 ５４例，ＨＢｓＡｇ阳性非糖尿病
（对照组）患者５８例，两组患者的性别比例和年龄见
表１。两组患者性别构成比较，差异无统计学意义，
糖尿病患者组年龄高于对照组患者，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。两组患者的 ＡＬＴ和 ＡＳＴ异常情况见
表１，其中糖尿病组患者 ＡＬＴ升高比例为 ９．３％，低
于对照组的 ２７．６％（χ２＝６．１６５，Ｐ＝０．０１３），但两组
ＡＬＴ升高的中位水平相似。此外，两组患者 ＡＳＴ升
高比例和中位水平均相似。

表 １　研究对象一般情况和肝功能异常率

项目
糖尿病

（ｎ＝５４）
普通

（ｎ＝５８） χ２，Ｚ／ｔ Ｐ

男性／女性 ３２／２２ ３５／２３ ０．０１４ ０．９０７
年龄（岁） ５８．７±１２．６ ４１．６±１２．６ ７．１７７ ０．０００

ＡＬＴ＞４０Ｕ／Ｌ［ｎ（％）］ ５（９．３） １６（２７．６） ６．１６５ ０．０１３

ＡＬＴ范围（Ｕ／Ｌ） ６２（４６～７９） ６０（４１～３４４） ０．０８３ ０．９３４
ＡＳＴ＞４０Ｕ／Ｌ［ｎ（％）］ ５（９．３） １０（１７．２） １．５３６ ０．２１５

ＡＳＴ范围（Ｕ／Ｌ） ４８（４１～１２４） ６５（４３～２４３） １．２２５ ０．２２１

　　中位数值，≤４０Ｕ／Ｌ为正常值，未纳入计算，＞４０Ｕ／Ｌ者才纳入

统计

　　２．糖尿病患者和对照组 ＨＢＶ标志物比较：５４例
糖尿病患者组 ＨＢｅＡｇ阳性 ３例，阳性率 ５．６％；５８例
对照组 ＨＢｅＡｇ阳性５例，阳性率 ８．６％，差异无统计
学意义（校正 χ２ ＝００６９，Ｐ＝０７９３）。表 ２结果显
示，ＨＢＶＤＮＡ水平经对数转换，糖尿病组平均水平为
３．６５±１．１２ｌｇＩＵ／ｍｌ，对照组患者平均水平为 ３０１±
１．８１ｌｇＩＵ／ｍｌ。两组比较差异有统计学意义（ｔ＝
２２３１，Ｐ＝０．０２８），说明糖尿病患者 ＨＢＶＤＮＡ水平
高于对照组患者。此外，两组 ＡＬＴ和 ＡＳＴ升高患者
丙型肝炎抗体和戊型肝炎 ＩｇＭ抗体均阴性。

表 ２　糖尿病合并感染者与普通感染者不同

ＨＢＶＤＮＡ水平构成比［ｎ（％）］

ＨＢＶＤＮＡ（ｌｇＩＵ／ｍｌ） 糖尿病（ｎ＝５４） 普通（ｎ＝５８）

≥５ ７（１３．０） ９（１５．５）

≥３且 ＜５ ２７（５０．０） ８（１３．８）

≥２且 ＜３ １５（２７．８） １４（２４．１）
＜２ ５（９．３） ２７（４６．６）

　　Ｚ＝３．６３７，Ｐ＝０．００１

讨　　论
慢性 ＨＢＶ感染患者是否易发生 ２型糖尿病，目

前仍存在争议，但当慢性感染者进展为肝硬化时，则

糖尿病发生率增加
［１２～１４］

。本研究发现，虽然合并糖

尿病的ＨＢＶ感染者ＨＢＶＤＮＡ水平高于普通ＨＢＶ感
染者，但合并糖尿病的 ＨＢＶ感染者的 ＡＬＴ升高率低
于普通 ＨＢＶ感染者。ＡＬＴ升高是反映肝细胞损害最
敏感的指标，这一结果初步显示，合并糖尿病的 ＨＢＶ
感染患者，其肝细胞的损害程度似乎较普通患者轻，

值得进一步研究。

既往研究结果显示，糖尿病患者 ＨＢＶ感染率与
普通人群相似，说明糖尿病不是感染 ＨＢＶ的易患因
素，感染 ＨＢＶ的普通人群肝功能异常率略高于糖尿
病患者，但差异无统计学意义

［７］
。本研究随着合并

·０２１·
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糖尿病的 ＨＢＶ感染患者样本量扩大，普通感染 ＨＢＶ
者 ＡＬＴ异常率高于合并糖尿病的感染者。本研究结
果同时显示，在ＨＢＶ感染者中，ＨＢｅＡｇ阳性率在糖尿
病患者和普通患者中比较差异无统计学意义，但糖尿

病患者 ＨＢＶＤＮＡ水平高于普通患者，这提示糖尿病
患者对 ＨＢＶ的清除能力较普通患者降低。ＨＢＶ感
染人体后，病毒并不直接引起肝细胞损害，肝细胞损

害是由于机体在免疫清除肝细胞中的 ＨＢＶ而造成的
免疫病理损害。糖尿病患者通常免疫功能较普通人

群低下，慢性 ＨＢＶ感染者发生糖尿病后，因机体的免
疫功能受到不同程度抑制，从而机体对病毒的清除下

降，因此 ＨＢＶＤＮＡ水平较高，对肝细胞的损害也减
轻。

本研究中，糖尿病组患者的年龄高于普通 ＨＢＶ
感染组，但这种年龄差异可能与糖尿病患者 ＨＢＶ
ＤＮＡ水平高和 ＡＬＴ异常率低无关。研究表明，慢性
ＨＢＶ感染者随着年龄增长，机体将产生特异性细胞
免疫，能抑制病毒复制，因此 ＨＢＶＤＮＡ水平随年龄
增长而下降

［１５］
。而本组糖尿病患者并没有因年龄增

加而 ＨＢＶＤＮＡ水平下降。此外，普通 ＨＢＶ感染者
通常随年龄增长，ＡＬＴ异常率增加，但在本组合并糖
尿病的 ＨＢＶ感染者中，ＡＬＴ异常率增加反而降低，因
此提示合并糖尿病的感染者 ＡＬＴ异常率高与年龄也
无关

［１６］
。

本研究仅对研究对象进行了横断面研究，没有长

期随访这些患者，因此没有比较合并糖尿病的 ＨＢＶ
感染者和普通感染者的肝脏疾病的远期情况，这是本

研究的不足。另一个不足是本研究为回顾性研究，难

以兼顾肝功能的全面情况。

综上所述，本研究结果显示，合并糖尿病的 ＨＢＶ
感染者体内的病毒水平高于普通 ＨＢＶ感染者，其肝
细胞损害程度也较普通感染者轻。今后需进一步加

大样本量研究，将有助于对合并糖尿病的 ＨＢＶ感染
者的合理诊治。
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