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乙型肝炎病毒核酸定量高敏检测的临床
应用价值 

 



 
国内慢性乙型肝炎的流行现状 
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• 什么是HBV DNA高敏检测？ 

• 如何去量化这个概念？ 

• 它的依据来自于哪里？ 

• 普通的检测方法为何无法满足临床需求？ 

• 等。。。。。。 



国内外指南对HBV-DNA检测灵敏度的
建议及要求 



治疗过程中的疗效评价 



HBeAg阴性或阳性CHB患者的临床药物治疗研
究 

  

PegIFN-a干扰素的治疗及预测 

 

• PegIFN-a干扰素治疗-治疗48周后停药随访第24周时，HBV DNA＜

2000IU/ml，治疗有效。 

• PegIFN-a干扰素与Nas联合或序贯治疗-ETV单药治疗9~36个月并且达到HBV 

DNA＜60IU/ml，推荐使用PegIFN-a干扰素序贯治疗。 

• HBeAg阳性患者接受Nas治疗1~3年后达到HBV DNA＜200IU/ml再接受

PegIFN-a干扰素治疗可提高HBsAg的清除率及转换率 

 

我国《慢性乙型肝炎防治指南》（2015年版） 



NAs药物疗效研究 

• ETV治疗-治疗48周时，HBeAg阳性CHB患者中，HBV DNA转阴（＜60IU/ml）

为67%、HBeAg转换率为21%、ALT复常率为68%、肝组织学改善率为72%。 

HBeAg阴性CHB患者中，HBV DNA转阴（＜60IU/ml）为90%、ALT复常率为

78%、肝组织学改善率为70% 

• TDF治疗-48周HBV DNA转阴（＜80IU/ml） 

• Ldt治疗-HBV DNA＜60IU/ml 

• ADV治疗-HBV DNA＜200IU/ml 

 

我国《慢性乙型肝炎防治指南》（2015年版） 



NAs治疗中预测疗效和优化治疗 

• 首选高耐药屏障的药物（ETV、TDF） 

• 如选用低耐药屏障的药物（LdT），治疗早期应答情况良好（24周

HBV DNA＜60IU/ml）可继续单药治疗，应答不佳则加用ADV优化治

疗，2年HBV DNA＜60IU/ml者为71.1% 

我国《慢性乙型肝炎防治指南》（2015年版） 





国内外大多数指南对于CHB患者抗病毒

治疗药物的临床研究都以＜60IU/ml作

为HBV DNA的转阴标准 





治疗起始：HBV-DNA水平监测

治疗第12周： HBV-DNA水平评估

HBV-DNA水平下降<1log10IU/ml 原发治疗失败

治疗第24周： HBV-DNA水平评估

根据HBV-DNA水平调整治疗方案

完全应答：

HBV-DNA<60IU/ml或300copies/ml

部分应答：

HBV-DNA：60-2000IU/ml或300-104copies/ml

不充分应答：

HBV-DNA>2000IU/ml或104copies/ml

继续原药物治疗，

每6个月随访观察一次

增加无交叉耐药的药物，

每3个月随访观察一次

更换效率更强的药物或增加无交叉耐药的药物，

每3个月随访观察一次

治疗起始：HBV-DNA水平监测

治疗第12周： HBV-DNA水平评估

HBV-DNA水平下降<1log10IU/ml 原发治疗失败

治疗第24周： HBV-DNA水平评估

根据HBV-DNA水平调整治疗方案

完全应答：

HBV-DNA<60IU/ml或300copies/ml

部分应答：

HBV-DNA：60-2000IU/ml或300-104copies/ml

不充分应答：

HBV-DNA>2000IU/ml或104copies/ml

继续原药物治疗，

每6个月随访观察一次

增加无交叉耐药的药物，

每3个月随访观察一次

更换效率更强的药物或增加无交叉耐药的药物，

每3个月随访观察一次

（EmmetB. Keeffe等，2007，美国斯坦福大学亚洲肝病中心） 

Keeffe慢性乙肝治疗流程图 



 

 

治疗过程中的耐药监测及管理 



各种抗病毒药物的耐药发生率 



从乙肝病毒变异到发生临床耐药 

更早发现耐药引起的病毒学突破，及早调整更加适合的用药治疗方案 

基因耐药 

病毒学突破 

临床复发 ALT＞2ULN 生化学突破 



病毒学突破的定义 

• 病毒学突破的定义-核苷类药物治疗依从性良好的患者，在未更改治疗的

情况下，HBV DNA水平比治疗中最低点上升1个log值，或一度转阴后又转

为阳性，并在1个月后以相同试剂重复检测加以确定，可有或无ALT升高。 

 

• 乙型肝炎再活动—在HBV DNA持续稳定的患者，HBV DNA升高≥100IU/ml，

或基线HBV DNA阴性者由阴性转为阳性且≥100IU/ml，缺乏基线HBV DNA者

HBV DNA≥2000IU/ml，往往再次出现肝脏炎症坏死，ALT升高。常常发生

于非活动性HBsAg携带者或乙型肝炎康复者中，特别是在接受免疫抑制治

疗或化疗时。 

 

我国《慢性乙型肝炎防治指南》（2015年版） 



病毒学突破的定义 

• AASLD 2015指南：病毒突破的定义为-患者HBV DNA

的水平比测量最低点升高＞1 log（10倍）或是患者经

过核苷类似物的治疗以后，由原先体内HBV DNA水平已

低至最低检测下限（＜10IU/ml）上升至100 IU/ml 。 

• Viral breakthrough is defined by an increase in 

HBV DNA by >1 log compared to nadir or HBV DNA 

100 IU/mL in persons on NA therapy with 

previously undetectable levels (<10 IU/mL). 

 



总结 

• 指南推荐的HBV DNA最佳的检测灵敏度应＜

10IU/ml（荧光定量PCR） 

• 病毒学突破最佳的监测点应≤100IU/ml 

 

• 检测下限——定性要求 

• 病毒学突破——定量要求 



新颁布的注册技术审查指导原则 

国家SFDA技术审评中心

《HBV-DNA定量试剂审评

指导原则》（2013年5月）

中建议： 

 HBV-DNA最低检测限：

≤30IU/ml 

 不建议采用煮沸法提取，

要求试剂盒具有核酸纯

化步骤。 



国内检测试剂的行业标准 
 • 扩增部分 

• ①内参-监控假阴性 

• ②UNG酶防污染-防止假阳性 

最新行业标准（2012.6.1实施） 



 高标准注册 获得CFDA认可 

 

1.《中华人民共和国医药行业标准YY/T 1182-2010核酸扩增检测用试剂盒》 

2.国家SFDA技术审评中心《HBV-DNA定量试剂审评指导原则》（2013年5月） 

 



星耀 HBV DNA 高敏检测试剂盒  

提取方法：全自动磁珠法提取 

样本类型：血清、血浆 

线性范围：1×102-1×109IU/ml 

定量检测下限：100IU/ml 

最低检出限：15IU/ml 

同时反应体系中加入了UNG酶， 

可有效防止扩增体系的污染。 

使用非竞争性内参，可监控 

和避免由样本中的抑制物引起的“假阴性”结果。 

国食药监械（准）字2013第3401362号 



两大自动化平台 

仪器+试剂+技术平台完美整合 

 全自动核酸提取仪 PCR处理自动化一体式工作站 

台湾 圆点纳米科技 瑞士 帝肯 Tecan 



谢 谢！ 

技术服务热线：800-820-7902 


