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慢性乙型肝炎患者血清白介素 17A和胆碱酯酶的表达及临床意义 *
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摘要 目的：检测慢性乙型肝炎（CHB）患者血清白介素 17A（IL-17A）、胆碱酯酶（CHE）水平，并分析其临床意义。方法：选取 2018

年 1月到 2019年 3月期间在重庆三峡中心医院接受治疗的 CHB患者 84例，根据病情严重程度将所有患者分为轻度组 30例、

中度组 28例、重度组 26例，另选取同期在重庆三峡中心医院进行体检的健康志愿者 50例作为对照组。比较各组的凝血四项指

标[纤维蛋白原（FIB）、凝血酶原时间（PT）、凝血活酶时间（APTT）、凝血酶时间（TT）]、肝功能指标[谷丙转氨酶（ALT）、谷草转氨酶

（AST）]、IL-17A、CHE水平，采用 Pearson相关分析 CHB患者血清 IL-17A、CHE与凝血四项、ALT、AST的相关性。结果：重度组、

中度组、轻度组、对照组的 FIB、CHE水平逐渐升高，PT、APTT、TT、ALT、AST、IL-17A水平逐渐降低，两两比较均有统计学差异

（P<0.05），IL-17A与 FIB、CHE呈负相关，与 PT、APTT、TT、ALT、AST 呈正相关（P<0.05）；CHE 与 FIB 呈正相关，与 PT、APTT、

TT、ALT、AST呈负相关（P<0.05）。结论：CHB患者血清中 IL-17A、CHE水平与患者的肝功能和凝血功能密切相关，联合检测

IL-17A和 CHE有助于患者的病情评估以及预后判断。
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Expression and Clinical Significance of Serum IL-17A
and CHE in Patients with Chronic Hepatitis B*

Detection of serum interleukin 17A (IL-17A) and cholinesterase (CHE) levels in patients with chronic

hepatitis B (CHB), and to analyze its clinical significance. 84 cases of CHB who were treated in Chongqing Three Gorges

Central Hospital from January 2018 to March 2019 were selected, they were divided into 30 cases of mild group, 28 cases in moderate

group and 26 cases in severe group according to the severity of the disease, another 50 healthy volunteers in Chongqing Three Gorges

Central Hospital during the same period were selected as control group. Four indexes of coagulation [fibrinogen (FIB), prothrombin time

(PT), thromboplastin time (APTT), thrombin time (TT), liver function index [alanine transaminase (ALT), cereal transaminase (AST)],

IL-17A, CHE level were compared in each group, pearson correlation analysis was used to analyze the correlation between serum

IL-17A, CHE and four indexes of coagulation, ALT and AST in CHB patients. The levels of FIB and CHE in severe group,

moderate group, mild group and control group increased gradually, the level of PT, APTT, TT, ALT, AST and IL-17A decreased

gradually, and there were statistically significant differences (P<0.05). IL-17A was negatively correlated with FIB and CHE, positively

correlated with PT, APTT, TT, ALT and AST (P<0.05). There was a positive correlation between CHE and FIB, and negatively

correlated with PT, APTT, TT, ALT, AST (P<0.05). The expression of IL-17A and CHE in the serum of CHB patients is

closely related to the patient's liver function and blood coagulation function, combined detection of IL-17A and CHE can help patients to

assess their condition and prognosis.
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前言

慢性乙型肝炎（Chronic hepatitis B，CHB）是由乙型肝炎病

毒（Hepatitis B virus，HBV）持续感染引发的慢性传染性疾病，

大部分患者的病情呈慢性进行性发展，患者主要表现为恶心、

厌食、腹胀、上腹部不适、肝区疼痛等，且随着病情不断加重可

逐渐演化成肝硬化、肝功能衰竭、肝癌等疾病，严重威胁患者的

生命健康[1-3]。准确、高效地诊断 CHB患者的病变程度对于疾病

控制和临床治疗均有重要的意义，肝组织活检虽然能最准确的

判定患者的病变程度，但穿刺取样给患者带来的痛苦较大，且
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Groups n FIB（g/L） PT（s） APTT（s） TT（s） ALT（U/L） AST（U/L）

Control group 50 3.31± 0.42 12.46± 1.38 32.16± 4.21 13.54± 1.89 21.48± 12.69 20.06± 10.61

Mild group 30 2.94± 0.48a 15.36± 2.87a 36.48± 4.64a 15.26± 2.13a 81.65± 24.58a 76.86± 31.43a

Moderate group 28 2.50± 0.35ab 17.69± 2.96ab 41.45± 5.02ab 17.21± 2.26ab 223.41± 46.47ab 169.54± 51.62ab

Severe group 26 1.97± 0.51abc 19.48± 3.12abc 47.64± 5.41abc 19.58± 2.44abc 462.06± 59.54abc 343.57± 86.27abc

F 57.793 52.927 68.531 49.628 873.385 279.600

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

表 1各组受试者的凝血四项、ALT、AST水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of four coagulation items, ALT and AST levels in each group（x依s）

Note: Compared with control group, aP<0.05; compared with mild group, bP<0.05; compared with moderate group, cP<0.05.

重复性差，不适合作为 CHB 的定期检查方法。白介素 17A

（Interleukins-17A，IL-17A）是 IL-17家族中的一员，IL-17A 可

通过与其受体结合诱导大量趋化因子和炎症因子分泌，进而促

进炎症反应，研究证实 IL-17A的表达与 HBV相关性肝病的发

生、发展密切相关[4-6]。胆碱酯酶（Cholinesterase，CHE）是肝实质

细胞合成分泌的水解酶，在肝脏受损时分泌量减少，可反映肝

实质细胞的损害程度[7，8]。虽然已经明确 IL-17A和 CHE的表达

与肝脏疾病密切相关，但关于其对 CHB病情严重程度判断的

相关研究较少。本研究旨在探讨 CHB患者血清 IL-17A、CHE

水平与肝功能及凝血功能的关系，以期为临床评估 CHB患者

病情提供新的思路。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2018年 1月到 2019年 3月期间在重庆三峡中心医

院接受治疗的 CHB患者 84例，纳入标准：（1）所有患者均为初

发病例，符合中华医学会肝病学分会于 2015年制定的《慢性乙

型肝炎防治指南》[9]中关于 CHB的诊断标准；（2）均配合完成相

关检查；（3）临床资料齐全者；（4）CHB病史半年以上。排除标

准：（1）半年内进行过抗 HBV及保肝治疗者；（2）其他类型肝炎

病毒感染者；（3）存在急性乙肝、肝炎性肝硬化、肝功能衰竭、原

发性肝癌等疾病者；（4）存在免疫功能疾病和血液系统疾病者；

（5）既往存在手术史、药物过敏史者；（6）哺乳期或妊娠期妇女。

其中男性 52例，女性 32例，年龄 23-68岁，平均（41.36± 9.52）

岁；体重 43-87kg，平均（55.23± 9.68）kg；病程 2-10 年，平均

（4.02± 1.23）年。根据《病毒性肝炎防治方案》[10]中的分型标准

将 84例患者分为轻度组 30例、中度组 28例、重度组 26例。另

选取 50例同期在重庆三峡中心医院进行体检的健康志愿者作

为对照组，其中男性 31 例，女性 19 例，年龄 22-70 岁，平均

（42.68± 10.21）岁；体重 42-88kg，平均（56.87± 10.21）kg。CHB

患者与对照组的体重、年龄、性别比较无统计学差异（P>0.05），
均衡可比。所有研究对象对本研究均知情同意，且本研究已通

过重庆三峡中心医院伦理委员会的审批。

1.2 检测方法

对照组在体检时、CHB患者在入院后抽取 5 mL清晨空腹

静脉血，将其分为两部分，一部分加入枸橼酸钠抗凝，采用

3000 r/min的速度离心 10 min，提取血浆，采用全自动凝血分析

仪（美国 Beckman-Coulter 公司，型号：ACL-TOP）检测凝血四

项，包括凝血活酶时间（Activated partial thromboplastin time，

APTT）、纤维蛋白原（Fibrinogen，FIB）、凝血酶原时间（Pro-

thrombin time，PT）、凝血酶时间（Thrombin time，TT）。另一部分

不加入抗凝剂，3000 r/min离心 10 min，分离血清，采用全自动

生化分析仪（日立，型号：7180）测定血清中谷草转氨酶（Aspar-

tate transaminase，AST）、谷丙转氨酶（Alanine aminotransferase，

ALT）水平，采用酶联免疫吸附法检测血清中 IL-17A水平，采

用速率法检测血清中 CHE水平。

1.3 统计学方法

采用 SPSS22.0进行统计分析，计数资料用百分数表示，采

用卡方检验，采用（x依s）表示计量资料，多组间比较采用 F检

验，两两比较采用 t检验，相关性分析采用 Pearson相关分析，

检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 各组受试者的凝血四项、ALT、AST水平比较

各组受试者的 FIB、PT、APTT、TT、ALT、AST水平整体比

较存在统计学差异（P<0.05），且重度组、中度组、轻度组、对照
组的 FIB水平逐渐升高，PT、APTT、TT、ALT、AST水平逐渐降

低，两两比较均有统计学差异（P<0.05），见表 1。

2.2 各组受试者血清 IL-17A、CHE水平比较

各组受试者的血清 IL-17A、CHE水平整体比较存在统计

学差异（P<0.05），且重度组、中度组、轻度组、对照组的 CHE水

平逐渐升高，IL-17A水平逐渐降低，两两比较均有统计学差异

（P<0.05），见表 2。

2.3 CHB患者 IL-17A、CHE与凝血四项、ALT、AST的相关性

经 Pearson相关分析显示，IL-17A与 FIB、CHE呈负相关，

与 PT、APTT、TT、ALT、AST 呈正相关（P<0.05）；CHE 与 FIB

呈正相关，与 PT、APTT、TT、ALT、AST呈负相关（P<0.05）。见

表 3。

3 讨论

HBV是一种 DNA病毒，可通过母婴传播、血液传播、医源

性传染、性接触传播等方式进行传播[11-13]，世界卫生组织调查发

现全球约有 20亿人曾感染过 HBV，且其中约有 12%的人为慢

性 HBV感染者[14]，在 2017年世界卫生组织将 HBV慢性感染

列为一类致癌物[15]，可见 HBV慢性感染已成为重要的公共卫

生问题。近年来各类生物化学检测在诊断 CHB中得到了广泛
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Note: Compared with control group, aP<0.05; compared with mild group, bP<0.05; compared with moderate group, cP<0.05.

表 2各组受试者血清 IL-17A、CHE水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of serum levels of IL-17A and CHE in different groups（x依s）

Groups n IL-17A（ng/L） CHE（U/L）

Control group 50 226.89± 52.42 8269.15± 774.97

Mild group 30 367.68± 59.31a 6124.16± 626.47a

Moderate group 28 462.74± 73.64ab 5412.64± 576.38ab

Severe group 26 878.36± 31.47abc 3097.53± 362.11abc

F 795.109 393.642

P 0.000 0.000

的应用，如 PT等凝血因子可反映肝脏凝血因子合成功能[16-18]，

ALT和 AST可间接反映肝细胞损伤程度[19-21]，此类指标对疾病

进展及预后均有较高的预测价值。CHB的发病机制较为复杂，

至今尚未完全阐明，但目前的研究已经证明 HBV虽不对肝细

胞直接造成杀伤，但其引起的免疫应答是导致炎症发生和肝细

胞损伤的基础，也是 HBV相关性肝病发生、发展的基础[22]。

IL-17A可由 Th17细胞、NK细胞、肥大细胞等产生，是一种具

有机体免疫调节和炎症调节功能的重要因子 [23，24]，有研究显

示[25]IL-17A在 CHB、肝硬化、肝癌等肝脏疾病中呈异常表达，

结合 IL-17A的生物功能是 HBV相关性肝病发病基础，可以推

测 IL-17A可能参与了 CHB的免疫损害。CHE活性可用于评

价肝脏损伤程度，基于 CHB患者伴有一定程度的肝损伤，且损

伤程度与病情密切相关，因此可以推测 CHE可能对 CHB病情

严重程度有一定的预测价值。本研究分析了 IL-17A和 CHE与

CHB病情严重程度的关系，并进一步与凝血四项、ALT、AST

等常用的 CHB预测指标进行相关性分析，以进一步的探究

IL-17A、CHE对 CHB的辅助病情判断价值。

在本次研究中，重度组、中度组、轻度组、对照组的 FIB水

平逐渐升高，PT、APTT、TT、ALT、AST 水平逐渐降低（P<
0.05），可见凝血四项和 ALT、AST均可反映肝脏受损程度。肝

功能与凝血因子的表达显著相关，当肝脏受损时肝细胞合成凝

血因子的能力受限，直接减少凝血因子数量，并且会引发维生

素 K吸收障碍，导致维生素 K依赖性凝血因子前体无法转化

为活性凝血因子，间接导致凝血因子减少，因此在肝细胞受损

后 PT、APTT、TT明显延长，FIB是肝脏合成的具有凝血功能的

蛋白质，ALT、AST主要存在于肝脏组织中，当肝脏受损后合成

FIB能力下降，肝细胞中的 ALT、AST大量释放入血，因此 FIB

水平会明显降低，ALT、AST水平明显升高。本研究结果显示，

重度组、中度组、轻度组、对照组的 CHE水平逐渐升高，IL-17A

水平逐渐降低（P<0.05），这提示 IL-17A、CHE表达情况与 CHB

患者病情严重程度密切相关。IL-17A是一种前炎症因子，在与

其受体结合后可分泌白介素 -6、肿瘤坏死因子等炎症因子，促

进炎症反应，进而参与肝细胞的炎症损伤[26]，此外还有动物实

验显示[27]，IL-17A可促进肌动蛋白 琢、纤维连接蛋白、胶原蛋白
Ⅰ和胶原蛋白Ⅲ的合成，进而促进肝纤维化进展，可见 IL-17A

可通过促炎和促纤维化作用来损伤肝脏，加重 CHB患者的病

情。CHE主要由肝实质细胞合成，在肝脏受损时其合成量明显

降低，因此血清中的含量会明显下降，于佳等人[28]的研究显示

CHE可反映 CHB患者的肝脏储备功能情况，胥栋[29]的研究显

示 CHE可反映 HBV相关性肝病的肝细胞受损情况，可作为判

定患者预后的指标。

本研究结果还显示，IL-17A与 FIB、CHE呈负相关，与 PT、

APTT、TT、ALT、AST呈正相关（P<0.05）；CHE与 FIB呈正相

关，与 PT、APTT、TT、ALT、AST 呈负相关（P<0.05），这进一步
说明 IL-17A、CHE与 CHB患者的病情严重程度密切相关，且

两指标之间呈明显的负相关。汪美华 [30] 等人的研究显示，

IL-17A在肝脏损伤越严重的疾病中的表达水平越高，这说明

IL-17A可能参与了肝实质损伤。IL-17A表达水平越高，肝细胞

表 3 CHB患者 IL-17A、CHE与凝血四项、ALT、AST的相关性

Table 3 The correlation between IL-17A, CHE and coagulation, ALT and AST in CHB patients

IL-17A CHE

Indexes r P r P

FIB -0.509 0.002 0.609 0.000

PT 0.501 0.012 -0.607 0.007

APTT 0.424 0.015 -0.598 0.000

TT 0.593 0.002 -0.581 0.011

ALT 0.626 0.000 -0.503 0.012

AST 0.594 0.000 -0.584 0.000

CHE -0.527 0.004 - -
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受损越严重，进而减少了 CHE合成，降低其在血液中的表达水

平，因此 IL-17A与 CHE呈负相关。

综上所述，CHB患者血清中 IL-17A呈高表达，CHE呈低

表达，两指标与患者的病情、凝血功能四项、ALT、AST密切相

关，可在一定程度上反映患者肝细胞受损情况。
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