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第   次课                                       授课时间：  年  月  日
	课程名称
	病原生物学
	年级
	
	专业、层次
	

	授课教师
	
	职称
	
	课型（大、小）
	
	学时
	

	授课题目（章、节）
	肝炎病毒

	基本教材及主要参考书
（注明页数）
	

	目的与要求：

 1、掌握乙型肝炎病毒的结构特点、致病性及抗原抗体系统检查的临床意义。
　2、熟悉甲肝病毒的传播方式及致病特点、熟悉乙肝病毒的防治方法。
　3、了解其他肝炎病毒的流行病学特点。

	教学内容与时间安排、教学方法：

	教学重点及如何突出重点、难点及如何突破难点：

	教研室审阅意见：
                                   教研室主任签名：
                                          年   月    日


	基本内容
	教学手段
	课堂设计和时间安排

	中国是一个人口大国，也是病毒性肝炎的高发区。目前已知的甲、乙、丙、丁、戊、庚及TTV型肝炎，在我国均有发生，其中尤以甲、乙、丙、戊4个型别的流行情况严重。仅乙肝病毒携带者以达1.2亿之多。病毒性肝炎是对我国危害最为严重的传染病。
一、概念
肝炎病毒（hepatits Virus）是指主要损害肝脏而引起病毒性肝炎的病原体。
二、种类

病毒感染性肝炎包括：
1．经粪—口途径传播：

甲型肝炎病毒，戊型肝炎病毒，引起急性肝炎，不转为慢性肝炎或慢性携带者。
2．经血液体液传播：

乙型肝炎病毒，丙型肝炎病毒，引起急性肝炎外，可致慢性肝炎，并与肝硬化及肝癌相关。

丁型肝炎病毒，为一种缺陷病毒。
非肝炎病毒感染性肝炎
新型嗜肝病毒：
庚型肝炎病毒，巳型肝炎病毒，TTV
非嗜肝病毒：EB病毒，巨细胞病毒
其他病毒
第一节　甲肝病毒（HAV）
是甲肝的病原体，甲肝又称黄疸型肝炎或称传染性肝炎。
一、生物学特性
直径为27－32nm球球颗粒，无包膜。属小RNA病毒科，曾属肠道病毒72型，现归肝炎病毒。
衣壳为60个壳微粒，二十面立体对称，每一壳微粒由VP1~VP4四种蛋白组成。
核心为一条约7.5kb的线形正连RNA，含四个功能区（5′非编码区、编码区、3 ′非编码区、多聚尾）。
★    编码区：
一个开放读码框架ORF、编码产生2200个氨基酸的HAV前体蛋白（P1、P2、P3三个区。）
P1区——病毒衣壳蛋白
P2区——转录及基因调控蛋白
P3区——病毒蛋白酶和RNA多聚酶
核衣壳为二十面立体对称，60个壳微粒。
HAV的结构

二、致病性
传 染 源：多为甲肝患者（发病前2周~病后一个月）
传播途径：粪—口途径（污染水源、食物、海产品）
潜 伏 期：为15－45天（平均一个月）
流行特点：
· 常造成散发性流行或大面积流行
· 发达国家发病率低，不发达国家高达80%

· 我国人群对甲肝病毒感染率为80.9%

· 农村高于城市，84.1%和72.8%

· 南方省市低于北方75.5%和79.8%

· 西部高于东部86.7%和79.8%

· 有季节性，秋末冬初
致病机制：

甲肝病毒(通过污染水、食物、食具、海产品)；粪—口途径，
胃肠道，与细胞表面特异性受体结合，进入细胞内、局部淋巴组织中增殖，入血形成病毒血症，到肝脏（最终靶器官）：病毒直接损伤，免疫病理作用。
病毒性肝炎病程发展：
早期——肝细胞气球样变
其次——肝细胞嗜酸性变性　嗜酸性小体
再其次——肝细胞核空泡变性　核溶解
最后——肝细胞灶性坏死、再生　汇管区炎症细胞浸润；重症肝炎，大量肝细胞坏死
临床表现：
隐性感染：34.3%；亚临床感染：45.7%

急性黄疸型肝炎：总病程1－4个月
◆ 黄疸前期：（2－10天）85%，畏寒发热、乏力、食欲不振、厌油、厌食。
◆ 黄 疸 期：（2－6周）自觉症状好转，发热减退，尿、皮肤、眼、黄疸加深。
◆恢 复 期：（2周~4个月，平均1个月）一般不形成慢性。
HAV的免疫性：
· HAV只存在单一的抗原抗体系统，即HAVAg和抗-HAV 

· 无论显性感染还是隐性感染均能诱生出高效价抗-HAV 

· 抗-HAVIgM阳性是甲肝的确诊依据 

· IgM型抗体在感染后仅持续存于3-6个月
· IgG型抗体则可存在多年
三、微生物学检查
感染早期：粪便中HAV颗粒，免疫电镜
　　　　　血清中早期IgM，酶免疫
病毒核酸检查：PCR，核酸杂交
　　　　　　　血清中IgG，流行病学调查
辅助诊断：肝功能检查
四、防治原则
1、控制传染原
　 ★  病人早期隔离治疗
　 ★  管理水源
2、切断传播途径
　 ★  养成良好饮食习惯
3、提高免疫功能
★  注射丙种球蛋白
乙型肝炎病毒（HBV）
一、乙肝病毒的发现
· 1963年美国科学家Blumberg进行遗传多态性研究发现澳大利亚土著人血友病患者血清中含有一种能与美国血友病患者血清发生免疫反应——“澳大利亚抗原”
· 1968年prince又发现该抗原特异存在于乙型肝炎患者血清中——称“乙型肝炎相关抗原”
· 1970年Dane等人在乙型肝炎病人血清中，在电镜下发现42nm球形颗粒，称Dane颗粒。
· 1973年~1980年，陆续在北京鸦、土拔鼠、地松鼠发现肝炎病毒。
· 1986年，国际病毒命名委员会，正式将乙肝病毒作为一个新病毒科，即“嗜肝DNA病毒科”。
二、HBV的主要生物学性状
1、HBV的形态结构
电镜下的HBV

大球形颗粒：
　由外膜和核衣壳组成
　外　膜：厚度为7nm，含HBsAg和脂类
　
小球形颗粒
是血清中较常见的颗粒
是HBV组装时，剩下的衣壳
管形颗粒
是小球形颗粒聚合而成
直径一样，但长度不等
不含DNA和DNA多聚酶
无感染性
含HBsAg

HBV的管形颗粒
结构：
　　　　　　含HBcAg和HBeAg

三、致病性
传  染  源：急、慢性乙肝患者，无症状携带者
传播途径：主要为注射、输血
　　　　　　母婴垂直传播
　　　　　　医源性传播(如手术、拔牙、文身等)

　　　　　　生活长期密切接触
　　　　　　性传播
致病机制：通过免疫病理损害肝脏
所致疾病：乙型肝炎
临床类型：急性乙型肝炎；慢性乙型肝炎；重型肝炎；
淤胆型肝炎；慢性乙肝病毒携带者；肝硬化、肝癌
四、微生物学查查
（一）乙型肝炎病毒抗原抗体检测(两对半)

乙肝的抗原抗体体系：

  HBsAg—抗HBs  HBcAg—抗HBc  HBeAg－抗HBeAg

  HBcAg在病人血液中检测不到

两对半检测的临床意义：
　
　　（二）乙型肝炎病毒DNA多聚酶检测
　　（三）乙型肝炎病毒DNA检测
五、防治原则
　　控 制 传 染 源：定期健康检查。
　　切断传播途径：严格控制血制品、注射用品。
　　提 高 免 疫 力：接种疫苗（血源疫苗、基因工程疫苗）。
丙型肝炎病毒HCV

曾称非甲非乙 “NANB”
属黄病毒科，是黄病毒科中唯一嗜肝病毒
核酸为单链RNA，类似甲肝病毒
传播途径，类似HBV

引起无黄疸型急、慢性肝炎、肝硬化、肝癌
还可与HBV重叠感染或引起肝外损伤(肾炎)

全球HCV感染有1.7亿，我国为3.2%

HCV易变异，亚型较多，研制疫苗困难，治疗有效药物少。
丁型肝炎病毒HDV

是1977年从HBV感染者肝细胞内发现的新抗原，称δ因子。
1983年正式命名为HDV。
核酸为环状单股负链RNA。
为缺陷病毒，在血液中由HBsAg包被形成外壳，直径为35-37球形颗粒，定位于肝细胞核内。
HDV只感染HBsAg阳性者。
传播途径及防治原则与HBV相似。
戊型肝炎病毒（hepatitis E virus，HEV）
球形，无包膜；直径32～34nm；单正链RNA，3个ORF

1个血清型
主要为粪－口途径传播
由胆汁经粪便排出体外
对肝细胞的直接损伤及免疫病理作用
多表现为急性戊型肝炎
孕妇感染常致流产
戊型肝炎的特点
与甲型肝炎相比，患者黄疸前期症状重，病程持续时间较长，病死率较高，特别是孕妇感染HEV后。青壮年是HEV最喜欢攻击的人群。
戊型肝炎分两种：“流行性” 多发生在雨季和洪水后， “散发性” 在秋冬季呈现高峰。
传染性强的时间在患者将要出现症状前(潜伏末期)至发病初期，患者的隔离期为起病后3周。
尚末发现有2次发病者。
微生物学检查及预防
检测HEV：EM或IEM

检测抗-HEV IgM

HEV RNA

预防与甲肝类似


	
	肝炎病毒80’

甲、乙、丙、丁、戊五种

各种病毒所属病毒科，核酸类型，培养和抵抗力

1.甲型肝炎病毒

小核糖核酸病毒科嗜肝RNA病毒，27nm，立体对称衣壳，＋ssRNA，无包膜

粪－口途径传播，黄疸比例高，不转化为慢性，有疫苗预防，可紧急预防,终生免疫

2． 乙型肝炎病毒

嗜肝DNA病毒科，dsDNA病毒

完整HBV为双层衣壳，外为包膜，HBsAg，内为HBcAg，不完全双股DNA及DNA多聚酶

在病人血液中，还有小球形颗粒和杆形颗粒
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	1．肝炎病毒有哪些种类？

2．甲型肝炎病毒与乙型肝炎病毒的形态结构特点？

3．乙型肝炎病毒的抗原与抗体系统的诊断价值是什么？

4．试比较五型肝炎病毒的生物学性状和传播途径临床特点
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医学全在线
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国内大型医学考试网站。致力于为中国医务工作者提供动力，专注于医学考试培训、医学人文发展、医药数据标准建设。
联系：http://www.med126.com/ 

邮箱： med126@163.com
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