
±围尘堕匿笙盒蓥查!Q!Q至!Q旦箜!Q鲞笙!!塑盟!!!丛：Q!!!!竺!Q!!：!!!：塑：型!：!旦

慢性乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸基因型

与中医辨证规律初探
李 筠 杨慧银 王立福 周双男 张晓峰 施建秀
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摘要 目的 研究乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸(HBV DNA)基因型与慢性乙型肝炎(CHB)中医辨证的

相关性。方法 采取开放平行对照法对177例CHB患者在中医辨证基础上，测定外周血HBV DNA基因型，

观察其与辨证分型、肝炎诊断分度等指标的关联性。结果 (1)HBV DNA基因型分布特点：B型3l例

(17．5l％)，c型13l例(74．0l％)，B／C型11例(6．21％)，D型l例(0．56％)，未测出3例(1．69％)；C基

因型明显高于其他基因型(P<0．01)。(2)中医证型分布特点：肝郁脾虚型98例(55．37％)，肝肾阴虚型6

例(3．39％)，脾肾阳虚型2例(1．13％)，湿热中阻型12例(6．78％)，瘀血阻络型59例(33．33％)。诊断为

重度的32例CHB患者中，瘀血阻络型16例(50．00％)，与其他证型比较差异无统计学意义。瘀血阻络型患

者HBeAg阴性率为62．7l％(37／59)明显高于其他证型(P=0．00)，提示有血瘀表现的患者肝脏炎症损害较

重，炎症反应同时清除了部分病毒。(3)瘀血阻络型有CHB家族史者42．37％(25／59)，与肝郁脾虚型比较，

差异有统计学意义(P<0．05)。结论 中国人感染乙型肝炎病毒，基因c型明显高于其他型；瘀血阻络型的CHB

患者肝脏损伤较重；HBV基因型与CHB中医证型无明显相关性，但瘀血阻络型有CHB家族史者比例较高。

关键词 慢性乙型肝炎；HBV DNA基因型；中医辨证

Relationship between HBV DNA Genotype and Chinese Medicine Syndrome PaRem In Patients wHh

Chronic Hepatitis B LI Jun，JANG Hui—yin，WANG Li·fu，et al Department of Integrative Medicine On Hepatopathy，

302 Hospital of PLA，Beifing(100039)

ABSTRACT Objective To study the relationship between genotype of HBV DNA and Chinese medicine

(CM)syndrome pattern in patients with chronic hepatitis B(CHB)．Methods With an open parallel—controlled

method adopted．CM syndrome types of 1 1 7 CHB patients were differentiated and their genotypes of HBV DNA in

peripheral blood were determined to observe the relationship with syndrome pattern and diagnostic degree of hep。

atitis．Results (1)The HBV DNA genotype distribution in CHB patients was：type B in 1 7．51％(31 cases)of

the 117 patients，type C in 131(74．01％)，type B／C in”(6．21％)and type D in 1(0．56％)，while the geno·

type in 3 cases was unable be determined．The proportion Of patients with HBV DNA of type C was obviously

higher than that with other types(P<0．01)．(2)Distribution of CM syndrome pattern was：98 patients

(55．37％)were differentiated as Gan-stagnation Pi—deficiency pattern(I)，6(3，39％)as Gan·Shen yin·deft-

ciency pattern(Ⅱ)，2(1．1 3％)as Pi—Shen yang-deficiency pattern(Ⅲ)，1 2(6．78％)as damp—heat blocking

pattern(IV)and 59(33．33％)as blood·stasis obstruction pattern(V)．Sixteen out of the 32 severe CHB pa-

tients were differentiated as pattern V．accounting for 50．00％．but showed no statistical difference in comparing

with that in patients of other patterns．However．the HBeAg negative rates in patients of pattern V was 62．71％

(37／59)，significantly higher than that in patients of other patterns(P=0．00)，suggesting that the inflammatory

injury of liver was rather severer．and the virus were eliminated partially in the inflammatory reaction．(3)

42．37％(25／59)in patients of pattern V had family history of CHB，the percentage was significantly higher than

that in patients of pattern I(P<0．05)．Conclusions HCV DNA of type C is predominant in CHB patients in

China．Liver injury in CHB patients of CM syndrome pattern V is severer than that in patients of other patterns．

HBV genotype shows no obvious correlativity with CM syndrome pattern of patients．but the cases with family
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CHB infection history of pattern V take a higher proportion．

KEYWORDS chronic hepatitis B；HBV DNA genotype；Chinese medicine syndrome differentiation

慢性乙型肝炎(CHB)是我困多发性与高发性传

染性疾病，慢性乙型肝炎病毒(HBV)感染后具有较为

广泛的肝脏疾病谱，有研究H。认为：基囚型c是肝细

胞肝癌与肝硬化发展的高危因素之一。为此我们对

177例CHB患者中医辨证与HBV DNA基因型的关系

进行了研究分析，报告于下。

资料与方法

1 诊断标准根据2000年《病毒性肝炎防治方

案》中慢性乙型肝炎诊断标准⋯进行诊断。

2 中医辨证 根据中同中医药学会内科肝病专

业委员会制定的“病毒性肝炎中医辨证标准”啦’由专

人进行辨证。

3临床资料符合上述标准的CHB患者177例，

为2003年3月一2007年3月本科住院及门诊患者，男

138例(77．97％)，年龄16～66岁，平均(35．61 4-10．04)

岁；女39例(22．03％)，年龄18～60岁，平均(38．82±

11．76)岁；病程0．1～40．0年，平均(8．90±7．26)年；病

情分度：轻度100例(56．50％)，中度45例(25．42％)，

重度32例(18．08％)。采取开放平行对照法。

4实验室检查 所有病例采用全血细胞分析仪

检测血常规、血清丙氨酸转氨酶(ALT)、天门冬氨酸转

氨酶(AST)、总胆红素(TBII。)、白蛋白(AI。B)、白／球

比值(A／G)，采用E1．ISA法检测乙肝抗原抗体5项指

标，荧光定量PCR法检测乙肝病毒DNA定量(HBV-

DNA)，采用PCR荧光分子信标探针榆测技术及PCR

微板核酸杂交一ELISA技术∞’进行HBV．YMDD变异株

及HBV荩冈分型检测。所有检测项目系本院检验中

心完成。

5统计学方法 运用STATA 7．0统计软件，计

数资料用x2检验。

结 果

1 177例巾医汪型在病情不同阶段的分布(表

1) 177例巾肝郁脾虚证98例(55．37％)，肝肾阴虚

证6例(3．39％)，脾肾阳虚汪2例(1．13％)，湿热中

阻证12例(6．78％)，瘀血阻络证59例(33．33％)。

中医证型在不同病情CHB中的分布，体现出肝郁脾虚

及湿热中阻犁主要分布于轻度阶段，随着病情加重，肝

肾阴虚、脾肾阳虚以及瘀血阻络符j对处于优势证型的

趋势特点，但由于前两者例数相对较少，未发现有统计

学意义。

表1 177例f}，医证型在病情不同阶段的分布 [例(％)]

注：与肝郁脾虚犁比较，’P=0．075

2 177例CHB患者HBV DNA基因分型分布特

点(表2) 177例慢性乙型肝炎中基因B型3l例

(17．5l％)，c型131例(74．0l％)，B／C型ll例

(6．21％)，D型1例(0．56％)，未分出剖3例

(1．69％)。经x2检验，c基凶型明显高于其他基冈

犁，差异有统汁学意义(P<0．01)。虽然小同HBV

DNA基因分型在不同病情CHB中的分布特点均以病

程早期分布为主，随着病情的加重呈现出降低的趋势，

但差异无统计学意义(P>0．05)。

表2 177例CHB患者HBV DNA基因型在病情不问

阶段的 分布 [例(％)]

3 177例CHB患者中医汪型与HBV DNA不同

基因类型的关系(表3) B摹冈型巾医证型的分布

频率表现为脾肾阳虚璎>肝肾阴虚型>肝郁脾虚型>

湿热中阻剖>瘀m阻络型；C基因型中医证型的分布

频率表现为瘀If}L阻络型>肝郁脾虚型>肝肾阴虚型、

湿热中阻刑>脾肾阳虚型。虽然各型之间比较，差异

均尤统计学意义(P>0．05)；但仍体现出B基因型者

以虚证为主，C基因型者虚实夹杂、以瘀血阻络为主的

趋势特点。

表3 177例CHB患者巾医辨证与HBV DNA基冈型

的关系 [例(％)]
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4 HBV DNA基因型与HBeAg、HBeAb及CHB

家族聚集惟的关系 因B／C、D型的患者例数较少，故

本研究仪比较了B、C两型患者情况(下同)。B删

HBeAg阳性17例(54．84％)，阴性14例(45．16％)；C

型HBeAg阳性75例(57．25％)，阴性56例

(42．75％)；两型HBeAg阳性，率比较，差异无统计学意

义(P=0．807)；B型HBeAb阳性ll例(35．48％)，阴

性20例(64．52％)；C型HBeAb阳性27例

(20．6l％)，I!Ij性104例(79．39％)；两喇HBeAb阳性

率比较，差异无统计学意义(P=0．079)。B型有家族

史者占22．58％(7／31)，C型有家族史者占33．59％

(44／131)，两组比较，差异无统计学意义(P>0．05)。

5中医证删与HBeAg、HBeAb及CHB家族聚集

性的关系

5．1 中医证型与HBeAg的关系 肝郁脾虚刑

HBeAg阳性58例(59．18％)，阴性40例(40．82％)；

肝肾阴虚型HBeAg阳性6例(100％)，阴性0例；脾肾

阳虚型HBeAg阳性2例(100％)，阴性0例；湿热中阻

型HBeAg阳性1 l例(91．67％)，阴性l例(8．33％)；

瘀血阻络型HBeAg阳性22例(37．29％)，阴性37例

(6I．7l％)。瘀血阻络型患者HBeAg阳性率低于其他

证型(P=0．00)。

5．2 中医证犁与HBeAb的关系 肝郁脾虚型

HBeAb阳性22例(22．45％)，阴性76例(77．55％)；

肝肾阴虚型HBeAb阳性0例，阴性6例(100％)；脾肾

阳虚型HBeAb阳性0例，l{I】性2例(100％)；湿热中阻

型HBeAb阳性l例(8．33％)，阴性I l例(91．67％)；

瘀ⅡIL阻络型HBeAb阳性20例(33．90％)。阴性39例

(66．10％)。各证捌HBeAb J；日性率比较，差异均无统

计学意义(P>0．05)。

5．3中医汪型与CHB家族史的关系 肝郁脾

虚犁有家族史者占24．49％(24／98)；肝肾阴虚型有家

族史者占33．33％(2／6)；脾肾阳虚型有家族史者占

50．00％(1／2)；湿热中阻型有家族史者占16．67％(2／

12)；瘀血阻络删有家族史者占42．37％(25／59)。与

肝郁脾虚型比较，瘀血阻络型有CHB家族史者比例较

高，差异有统计学意义(P=0．019)。

6 HBV YIVlDD变异的发生与HBV DNA基因型、

中医证型的关系 B刑发生YMDD变异的患者5例

(16．13％)，C型发生YMDD变异22例(16．79％)，两

型比较，差异无统计学意义(P>0．05)。

肝郁脾虚型发生YMDD变异17例(17．35％)；肝

肾阴虚剖发生YMDD变异2例(33．33％)；脾肾阳虚

型发乍YMDD变异0例；湿热中阻型发生YMDD变异

1例(8．33％)；瘀血阻络型发生YMDD变异8例

(13．56％)。各证型YlVlDD变异发生率比较，差异均

无统计学意义。

讨 论

基凶型是指根据不同个体基因序列之问的规律性

差异而分成的小同类型，它用束描述基凶奉身的特征。

已发现的HBV基囚型有A—H 8种。基因B和C型

主要分布在证洲及远东地区。有研究¨。指出，在B制

与C捌中，乙肝病毒携带者(AsC)、CHB、肝硬化(Lc)

和肝细胞癌(HCC)的构成比差异有非常显著性(P<

0．001)，C型与B型相比，C型发展致CHB和HCC所

占百分比显著高于B型，分别为59．6％、43．2％。在

我们的观察中，所选病例均为CHB患者，诊断分度与

基囚分，l!!兀明显相关性。由此我们推测基因分刑对于

疾病远期预后影响较大，对于近期肝脏炎症严莺程度

可能无明显影响。

乙型肝炎病毒主要通过宿主免疫机制引起肝脏损

害，病毒基因异质性影响着抗原的表达，可能也从中扮

演了重要的角色。近来大量研究表明adr亚唰(c基

冈制)较adw亚删(主要为B摹冈型)更易出现肝脏病

变，Kao等¨。在台湾做了一较大样本的调查，结果提示

C基因型要经过较长时间的免疫清除然后进入较严重

的肝脏损害阶段，而B基囚型则经过较短的免疫清除

进入较轻的病变阶段。本研究结果显示：与c基冈型

比较，B基冈删患者HBeAg阳性率无明显差异，但

HBeAb阳性率较高，推测与B型所经历的免疫反应特

点有关。

中医辨证沦治是治疗CHB的主要方法。中医证

型足运用传统中医学理论，对临床毕、闻、问、切四诊所

得资料，进行归纳分析，辨证施治的依据。HBV基因

分型是否与中医辨证存在一定关系?在临床治疗上对

于川药的选择是否具有一定的指导意义?感染小同的

HBV基因型患者对临床治疗的药物反应是否存在相

关性?纵观本研究分析结果，尚术提示HBV基冈型与

中医证型之间具有明显相关性，冈此临床对于不同

HBV DNA摹冈型的慢性乙肝患者，仍廊根据患者的临

床表现进行中医辨证施治，不必拘泥于其基因分型。

本研究发现，CHB患者中医证型与诊断分度，即

病情轻苇程度有关，这与我们已有的研究结果相

同¨’。我们还发现辨证分型与HBeAg表达有关，瘀血

阻络者HBeAg多表现为阴性，足否与m瘀证患者免疫

反应重，肝细胞损伤明显有关，在炎症反应同时清除r

病毒，但由于正气亏虚，免疫反应不足以完成血清转
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换，因此HBeAb阳性率并未明显高于其他汪型组。而

且瘀血阻络型有CHB家族史者比例较高。根据目前

CHB治疗现状，特别足对于有CHB家族史的患者，临

床遣方用药要在扶正固本的同时，注重活廊化瘀通络，

改善肝脏微循环，防止病变向肝硬化方向进展。
[4]

[2]

[3]
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