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·临床论著·

戊型肝炎患者血清GP73变化特征及意义
蒋煜 1  徐飞 2  胡居龙 1  华文浩 2  李坪 1  魏红山 1

【摘要】目的  观察戊型肝炎患者血清GP73变化特征。方法  分析80例健康体检者（对照组）和

66例戊型肝炎患者（观察组）血清GP73水平的变化。结果  对照组研究对象血清GP73水平为（38.82 ± 
15.67） ng/ml，观察组患者血清GP73为（80.06 ± 52.33）ng/ml，较对照组显著升高，差异具有统计

学意义（t = 6.785、P ＜ 0.001）；患者血清GP73水平与丙氨酸氨基转移酶（ALT）活性（r = 0.28、
P = 0.015）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）活性（r = 0.36、P = 0.002）总胆红素（TBil）水平

（r = 0.47、P ＜ 0.001）均呈正相关，而与凝血酶原活动度（PTA）水平呈负相关（r =－0.329、P = 
0.004）。结论  血清GP73显著升高的人群需考虑急性戊型肝炎病毒感染的可能。戊型肝炎患者的血清

GP73水平可能与肝功能损伤程度具有一定的相关性。
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【Abstract】Objective  To investigate the variable characteristics of serum GP73 for patients with 
hepatitis E. Methods  The changes of GP73 level in serum of 80 healthy subjects (control group) and 66 
patients with hepatitis E were detected by quantitative enzyme-linked immunosorbent assay. Results  The 
median level of serum GP73 for patients with hepatitis E (80.06 ± 52.33 ng/ml) was significantly increased 
than that of 80 healthy control subjects (38.82 ± 15.67 ng/ml), with significant difference (t = 6.785, P < 
0.0001). The level of serum GP73 in patients with hepatitis E had positive correlation with the serum activity 
of alanine aminotransferase (ALT) (r = 0.28, P = 0.015), aspartate aminotransferase (AST) (r = 0.36, P = 0.002) 
and the level of serum total bilirubin (TBil) (r = 0.47, P < 0.001). While it had negative correlation with the 
prothrombin time activity (PTA) (r =－0.329, P = 0.004). Conclusions  The possibility of acute hepatitis E 
infection should be considered for those who with significangly elevated serum GP73. Serum GP73 levels in 
patients with hepatitis E may be correlated with liver damage.
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GP73（Golgi protein 73，高尔基体糖蛋白73）
是肝病诊断领域的一个新标志物。本世纪初，由

Kladney等[1]首先从成人巨细胞性肝炎患者的肝组

织克隆表达。随后临床研究发现，血清GP73水平

对肝癌具有良好的临床诊断价值[2-3]。近期研究显

示，血清GP73水平在肝功能损伤过程中均有不同

程度的升高，诸如酒精性肝炎[4]、脂肪肝[5]、自身

免疫性肝病[6]以及慢性病毒性肝炎，如乙型肝炎病

毒[7]或丙型肝炎病毒慢性感染[8]。但戊型肝炎患者

血清GP73的水平变化特征，国内外尚少见相关资

料。本研究对戊型肝炎患者血清GP73变化特征进

行了初步观察，现报道如下。

资料和方法

一、观察对象与标本采集

本研究共收集就诊于首都医科大学附属北京

地坛医院预防接种门诊的80例健康体检者及就诊于
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肝病门诊的72例戊型肝炎患者的病例资料。

研究所采集的标本均为患者实验室常规检查后

剩余血清标本，常规检查完成后，标本直接－80 ℃
冰箱存放，故不涉及患者个人隐私泄露。符合首都医

科大学附属北京地坛医院伦理委员会免伦理要求。

研究选取的患者均已完善相关检查，排除前

列腺癌、肺癌以及Wilson病等其他可能引起血清

GP73升高的疾病。戊型肝炎诊断标准符合2009
年我国卫生部颁发的《中华人民共和国卫生行业

标准-戊型肝炎诊断标准》，要点包括：①发病

前有相应的病史或不洁食物史，或有戊型肝炎

患者接触史；②有乏力、纳差以及尿黄等临床表

现，查肝功能异常，同时排除其他病毒性肝炎、

脂肪肝以及药物性肝功能损伤等；③抗HEV-IgM
阳性。

二、血清生化、免疫分析及GP73检测

患者血清常规分析及肝功能检测，采用日

立-777型全自动血液生化分析系统；血清抗HEV-
IgM水平测定采用MP Dignostic Inc.公司的酶联免

疫吸附测定（enzyme-linked immuno sorbent assay，
ELISA）试剂盒检测，灰区或弱阳性标本采用第三

方试剂确认，将两周后复检依然弱阳性标本剔除。

血清GP73检测采用GP73 ELISA分析试剂盒（北京

热景生物技术），按照制造商提供的操作说明书进

行。

三、统计学处理

采用GraphPad Prism 5.01软件进行统计分析。

患者及健康对照组的血清肝功能生化指标、血清

GP73水平为计量资料并呈正态分布，以 x  ± s表
示，两组间比较采用配对样本t检验，以P ＜ 0.05为
差异具有统计学意义。血清GP73水平与不同血清

学标志物水平间的相关性，采用线性回归分析并制

作散点图，以P ＜ 0.05为差异具有统计学意义。

结    果

一、患者的基本人口学资料

本研究选择2014年3月至2016年6月于首都医

科大学附属北京地坛医院就诊的明确诊断为戊型肝

炎患者72例，年龄18～79岁，平均年龄为53岁。同

时收集于本院预防接种门诊的健康对照人群80例，

平均年龄35（19～62）岁。72例戊型肝炎患者中，

2例患者合并慢性丙型肝炎、2例合并慢性乙型肝炎

及2例合并酒精性肝硬化的患者，以上6例患者被从

最终分析过程中剔除。

二、戊型肝炎患者血清GP73的水平特征

为明确戊型肝炎患者血清GP73水平的变化

特征，对66例戊型肝炎患者（观察组）和80例健

康对照人群（对照组）的血清GP73水平进行对

照分析。结果显示，与健康对照人群[（38.82 ± 
15.67）ng/ml]相比，戊型肝炎患者血清GP73水平

[（80.06 ± 52.33）ng/ml]显著升高，差异具有统计

学意义（t = 6.785、P ＜ 0.001）（图1）。

三、血清GP73水平与患者肝功能损伤间的相

关性

为明确戊型肝炎患者血清G P 7 3水平与肝

功能损伤间的相关性，本研究选取几个主要的

肝功能指标，血清丙氨酸氨基转移酶（alanine 
aminotransferase，ALT）活性、天冬氨酸氨基转移

酶（aspartate aminotransferase，AST）活性、总胆

红素（total bilirubin，TBil）以及凝血酶原活动度

（prothrombin time activity，PTA）与血清GP73水平

间相关性进行相应的线性回归分析。结果显示血清

GP73与ALT水平呈正相关（r = 0.28、P = 0.015）；

与AST水平呈正相关（r = 0.36、P = 0.002）；与

TBil呈正相关（r = 0.47、P ＜ 0.001）；与PTA呈负

相关（r =－0.329、P = 0.004）（图2）。

 
讨    论

高尔基体糖蛋白73（GP73）是一种新型肝病

标志物。初期对于GP73的研究表明多种急慢性肝功

能损伤均可引起血清GP73水平升高[9]，此后多项研

究证实血清GP73可作为反映原发性肝癌患者的一

种敏感生化指标，对原发性肝癌的辅助诊断[2, 10]、

疗效观察[11]、预后判断[12]和复发监测[13]等具有临

图1  两组研究对象血清GP73水平
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床意义。后续研究显示，其他脏器病变亦会导致

患者血清GP73水平升高，诸如前列腺癌 [15]、肺

癌[16]和Wilson病[17]等。近期本课题组一项研究还

显示，获得性免疫缺陷综合征（acquired immune 
deficiency syndrome，AIDS）患者血清GP73也出

现显著升高，且血清GP73水平与AIDS患者病情进

展具有一定相关性[18]。显然，进一步明确导致血

清GP73水平变化的各种病因和临床病理过程，是

正确阐述GP73水平变化的关键。

本研究发现，与健康对照人群相比，戊型肝

炎患者血清GP73水平显著升高，但血清GP73水平

与肝功能损伤的严重程度并非显著相关，与患者胆

汁淤积（胆红素水平）程度可能具有一定的相关

性。该观察结果与前期临床研究结果一致。GP73
高表达于肝癌细胞[19]，胆管上皮细胞和肝窦上皮细

胞及星状细胞[20]。本课题组近期研究结果提示，

乙型肝炎后肝硬化患者的血清GP73水平较慢性乙

型肝炎患者升高更为显著[21]；此研究结果提示，血

清GP73水平与肝硬化及纤维化进程具有一定相关

性，而非单纯的与急性肝脏炎症严重程度相关。本

研究结果显示，戊型肝炎患者血清GP73水平与患

者PTA水平呈一定程度负相关，提示血清GP73水
平可能是重型戊型肝炎的标志物。该结果与本课题

组研究结果中慢性乙型肝炎病毒携带者合并亚急性

肝坏死的患者血清GP73水平变化特征一致[22]。且

除肝脏组织外，GP73也来源于外周免疫细胞[23]，

故对血清GP73水平临床意义的诠释，尚待进一步

临床研究。

综上，戊型肝炎患者血清GP73水平显著高于

健康对照者，对血清GP73水平显著升高的人群需

考虑急性戊型肝炎病毒感染的可能。血清GP73的
水平可能与戊型肝炎患者病情具有一定相关性，血

清GP73水平显著升高可能对重型戊型肝炎的发生

有一定提示作用。
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