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北台灣 Anti-HBc Alone 族群中 Occult HBV infection 之分布 

陳儀桂,洪經勝,黃方,趙嘉敬,林秀如,翁慧雯,王炯中 

台北市立萬芳醫院實驗診斷科 

摘要 

Anti-HBc alone 常在臨床實驗室中發現，發生的原因中最值得注意的是潛伏性 B

型肝炎感染(occult HBV infection)。利用分子診斷方法偵測 HBV DNA 的技術可以避免

因 HBV 突變或 HBsAg 效價太低而導致 HBsAg 陰性，而誤以為患者無 B 型肝炎感染而

延誤治療時機。本次研究總共收集 136 個 Anti-HBc alone 的樣本，使用 COBAS 

AmpliPrep/COBAS TaqMan HBV test偵測HBV DNA，得到Target Not Detected為124

個(91.17%)，HBV DNA 濃度<116.4 copies/ml 為 10 個(7.35%)，HBV DNA 濃度>116.4 

copies/ml 為 2 個(1.47%)，Anti-HBc alone 族群中潛伏性 B 型肝炎感染盛行率經由本

研究結果計算為 8.82%(12/136)。當 Anti-HBc alone 發生時，應追蹤是否有 HBV DNA

存在 ，以幫助釐清是否為潛伏性 B 型肝炎感染，以利後續之追蹤與治療。本次實驗只

有收集北台灣的樣本，未來可以朝著使用不同的檢驗儀器和原理並擴大研究樣本數與區

域讓 Anti-HBc alone 族群中潛伏性 B 型肝炎感染盛行率調查獲得更多更客觀的數據，

以提供臨床之所需。 

 

關鍵詞：Anti-HBc alone，Occult Hepatitis B Virus infection 

 

前言 

臨床上偵測 B 型肝炎病毒(Hepatitis 

B virus; HBV)的感染多以 HBsAg 與

Atni-HBs 和 Anit-HBc 三個肝炎標記為判

讀依據[1]。但當出現 HBsAg 和 Anti-HBs

結果均為陰性而 Anit-HBc 陽性時為

Anti-HBc alone [1,2]。Anti-HBc alone 的

結果常在實驗室中發現。當 Anti-HBc 

alone 發生時，在臨床上會難以確定病人

HBV 感染是否正在進行中。因為 Anti-HBc 

alone可以發生在任何時期，包含急性期、

空窗期或是慢性 HBV 感染，甚至是病人

已經從 HBV 感染中恢復。 

Anti-HBc alone 發生的原因可能有：

(1)以前感染過 HBV 已產生 Anti-HBs，但

Anti-HBs 的效價小於機器偵測極限。(2)

潛 伏 性 B 型 肝 炎 感 染 (occult HBV 

infection)和 C 型肝炎(Hepatitis C virus; 

HCV) 或人類免疫缺陷病毒（ Human 

Immunodeficiency Virus; HIV）合併感染

時，可能會造成 HBsAg 合成減少或

HBsAg 突變 [3],使得臨床無法偵測到

HBsAg。(3)慢性 HBV 帶原者，但 HBsAg

的效價小於機器偵測極限。(4)HBV 感染

空窗期。(5)Anti-HBc 偽陽性。 

潛伏性 B 型肝炎感染(occult HBV 

infection)是指患者 HBsAg 陰性，但是在

患者的肝臟或血液中可以偵測到 HBV 

DNA [4]。雖然潛伏性 B 型肝炎感染造成

的原因尚未完全了解,但是在 HBV 高流行

地區的發生率較高[4]。此外，潛伏性 B 型

肝炎感染與慢性肝臟疾病有關，尤其是在

通訊作者：陳儀桂 

連絡電話：02-29307930#1421 

e-mail : 89431@w.tmu.edu.tw 

連絡地址：台北市文山區興隆路三段 111 號 
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其他危險因素存在下，如存在 HCV 感染

和過量飲酒。輸血和肝臟移植時潛伏性 B

型肝炎感染也會造成受捐者的感染[5]。而

當在慢性 C 型肝炎患者中發現同時也有

潛伏性 B 型肝炎感染時，會加重慢性 C 型

肝炎患者的臨床進程和降低抗病毒治療

的成效[6-8]。有報告指出潛伏性 B 型肝炎

感染會造成肝臟纖維化和肝硬化，並且是

肝癌(hepatocellular carcinoma)發生的危

險因子[9,10]。潛伏性 B 型肝炎感染的供

血者會可能會因為輸血造成授受血者因

此而感染 HBV[11]。所以偵測患者是否為

潛伏性B型肝炎感染對於臨床是有其重大

的意義。 

方法與材料 

檢體收集： 

檢體收集時間為 2011 年 6 月 1 日到

2012 年 5 月 31 日,於台北市立萬芳醫院

實驗診斷科利用 Roche Cobas e601 篩檢

出 136 個 Anti-HBc Alone 檢體，血清離心

3500rpm/10 分鐘後分裝於康氏管，冷凍

儲存於-20℃直到操作 HBV DNA 檢測。 

分析儀器： 

1. Roche Cobas e601 (Roche 
Diagnostics GmbH, Mannheim, 

Germany) : 操作 HBsAg、Anti-HBs、

Anti-HBc 以篩檢出 Anti-HBc alone 族

群。 

2. Cobas AmpliPrep/Cobas TaqMan 
HBV test (Roche Diagnostics GmbH, 

Mannheim, Germany) : 操作  HBV 

DNA 定量檢驗，detection limit:116.4 

copies/ml。 

結果： 

使 用 Cobas AmpliPrep/Cobas 

TaqMan HBV test 檢測 136 個 Anti-HBc 

Alone 檢體得到 Target Not Detected 為

124 個(91.17%)，HBV DNA 濃度<116.4 

copies/ml 為 10 個(7.35%)，HBV DNA 濃

度>116.4 copies/ml為2個(1.47%) (Table 

1) 。

Table 1. Anti-HBc alone族群之HBV DNA 偵測結果 

Cobas AmpliPrep/ Cobas 

TaqMan HBV test results 

                                     

Total(N=136)    % 

Target Not Detected    124        91.2 

<116.4 copies/ml     10         7.4 

>116.4 copies/ml      2         1.5 

 

Table 2. 各國 Anti-HBc alone 族群中 HBV DNA (+)分布情況 

study 國家 檢體來源 HBV DNA 方法 
HBV DNA 
偵測極限 

HBVDNA(+)/Anti-HBc 
alone 族群(%) 

Jilg et al. 
[2001] (19) 

Germany 
Adult general 
population 

Nested PCR 100 copies/ml 5/65 (7.7) 

Kleinman et al. 
[2003] (20) 

USA Anti-HBc alone  
Enzymatic detection of 
amplified HBV DNA 

50 copies/ml 4/107 (3.7) 

Alhababi et al.  
[2003] (21) 

UK Anti-HBc alone  Nested PCR 
100–400 
copies/ml 

6/151 (4.0) 

Garcı á-Montalvo et al. 
[2005] (22) 

Mexico Blood donors  Nested PCR 
30–300 
copies/ml 

13/158 (8.2) 

Kno l̈l et al.  
[2006] (12) 

Germany anti-HBc alone  Quantitative PCR by TaqMan 
50–100 
copies/ml 

44/545 (8.1) 

Banerjee et al.  
[2007] (23) 

India anti-HBc alone not mentioned not mentioned 39/171 (22.8) 

El-Zaatari et al.  
[2007] (3) 

Lebanon Blood donors not mentioned not mentioned 11/203 (5.4) 

Vitale et al.  
[2008] (24) 

Italy 門診病人 Nested PCR 100 copies/ml 5/119 (4.2) 

Gibney et al.  
[2008] (5) 

Australia 撒哈拉以南非洲移民 bDNA method  Nested PCR 
2,000 
copies/ml 

1/35 (2.9) 

So-Young Kang  
[2010] (13) 

Korea anti-HBc alone 
Cobas AmpliPrep/ Cobas 
TaqMan HBV test 

116.4 
copies/ml 

4/230(1.7) 
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討論： 

從先前的研究中得知 Anti-HBc alone

族群中潛伏性 B 型肝炎感染盛行率為

1.7~22.8%(Table 2) ，這些差異可能是因

為不同的族群對於 HBV 感染有不同的盛

行率和 HBV DNA 檢查方法和原理不同所

造成。從 136 個 Anti-HBc Alone 檢體得到

124 個 Target Not Detected 的結果，判斷

為陰性。HBV DNA 濃度>116.4 copies/ml

為 2 個，可以確認為陽性。得到本次研究

所收集到的Anti-HBc alone族群中潛伏性

B 型肝炎感染盛行率為 1.47%。比先前研

究發表的盛行率 1.7~22.8%更低。但是其

中 有 10 個 HBV DNA 濃 度 <116.4 

copies/ml，根據原廠手冊指出當 HBV 

DNA<116.4 copies/ml 時，則 Cobas 

AmpliPrep/Cobas TaqMan HBV test無法

準確定量 HBV 的濃度，建議在 1~2 個月

後再測試。可能是因為血液可能有 HBV 

DNA，只是濃度低於偵測極限。故若將

HBV DNA 濃度<116.4 copies/ml 視為陽

性時，則 Anti-HBc alone 族群中潛伏性 B

型肝炎感染盛行率為 8.82%(12/136)。 

在 136 個樣本中有 24 個樣本在一年

前以相同的儀器(Roche Cobas e601)也

是得到 Anti-HBc alone 的結果。24 個樣

本均為 Target Not Detected，因為已經超

過一年以上，所以可能因為是 Atni-HBs

效價小於儀器偵測極限而非空窗期。 

從曾經發表過的文章中得知，肝臟裡

的 HBV DNA 濃度會比在血液中高(最多

到 40%)[12]，但是絕大部分有關潛伏性 B

型肝炎感染的研究檢體都是來自於血液，

因為臨床上要取得肝臟組織比較困難，並

且臨床上檢查大多是以抽血為主。所以本

次研究仍是從血液中取得檢體來進行研

究。因此推測如果是取得肝組織來進行

HBV DNA 檢測時，Anti-HBc alone 族群

中潛伏性B型肝炎感染的盛行率應該會高

於 8.82%。 

本次研究對於 HBsAg 與 Atni-HBs 和

Anit-HBc 測定皆為使用 Roche Cobas 

e601 做為測試的儀器，未使用第二種方

法作比對，故無法排除 Anti-HBc 是否偽

陽性。對於 HBV DNA 測定也只使用一種

方法，或許缺乏客觀性。在先前的研究中，

作者在發現，用Advia Centaur去測試230

個 Anti-HBc alone 時發現有 16%的人和

原先使用 Roche Cobas e601 的結果是不

符合的，所以認為如果用不同的方法去測

HBV 可能會得到不同的結果，但是盛行率

應該會差不多[13]。所以未來的研究可以

使用不同的檢驗儀器和原理讓 Anti-HBc 

alone 族群中潛伏性 B 型肝炎感染盛行率

獲得更多更客觀的數據，以提供未來臨床

之所需。這次實驗只有收集到北台灣的

Anti-HBc alone 族群 136 個樣本，在未來

應該可以朝向更大的區域，更多的樣本數

以獲得到更客觀完整的分析數據。。 

雖然台灣自 1986 年 7 月起全面實施

嬰幼兒 HBV 預防接種後，於 2009 年進

行國內 25 歲以下的 HBV 帶原率研究中

發現，HBV帶原率已由未實施嬰幼兒HBV

預防接種前的  10％大幅下降為  0.9％

[14]。雖然目前台灣的 HBV 帶原率已下降，

但是如果母親是HBV帶原者且HBeAg陽

性所生小孩，即使接受完整接種 HBV 疫

苗和 HBV 免疫球蛋白後，仍然有 9.3％

之帶原率[15]，而且 HBV 疫苗接種後並

沒有終身免疫，據統計有 63％的人在疫苗

接種 12~18 年後 Anti-HBs 消失。當體內

的 Anti-HBs 消失後，如果個體暴露於存

在 HBV 的環境中仍有感染 HBV 的可能

[16,17]，台灣為 B 型肝炎感染是高盛行區，

一般族群成年人的慢性 HBsAg 帶原率為

15%~20%[18]，除了已知慢性 HBsAg 帶

原者可以接受治療以外，利用分子診斷方

法偵測HBV DNA的技術可以避免因HBV

突變或HBsAg效價太低而導致HBsAg檢

驗陰性，而誤以為患者無 B 型肝炎感染而

延誤治療時機。因此檢測潛伏性 B 型肝炎

感染對於公共衛生與慢性肝炎的追蹤與

處理方法是一個重要的工具。建議當

Anti-HBc alone 發生時，可考慮追蹤是否
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有 HBV DNA 存在 ，以幫助釐清是否為

潛伏性 B 型肝炎感染，以利後續之追蹤與

治療。 
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臨床檢測血中 AA/EPA 比值之意義與運用 

王敦仁 

馬偕紀念醫院 淡水院區 醫事檢驗科 

摘要 

    腦血管和心臟疾病分佔台灣地區十大死因之第二和第四位，此慢性疾病對國人健康

的嚴重衝擊和影響，如能早期診斷與治療，能有效控制與降低疾病的危害程度。心血管

疾病的診斷，除了初期症狀表現，臨床生化指標如：三酸甘油脂、膽固醇、CRP 等，

其靈敏度與特異性未能有效反應罹病的危險性和疾病的嚴重度。近年來，檢測血液中二

十碳四烯酸/二十碳五烯酸(AA/EPA)之 ω-6 和 ω-3 游離脂肪酸的濃度，應用 AA/EPA 的

比值，作為潛在性發炎之指標，作為臨床早期診斷之評估，可輔助臨床生化指標僅能評

估急性期之發炎反應，而無法評估可能發展成慢性疾病之風險。 

運用串聯式質譜游離脂肪酸的分析方法，藉以取代傳統氣相層析質譜分析方法既繁

複又費時的操作步驟，提供自動化、快速、準確、和大作業量的檢查機制。以此分析法

檢測人體血液檢體中之游離脂肪酸，並且評估二十碳四烯酸/二十碳五烯酸(AA/EPA)

（ω-6 和 ω-3 脂肪酸）的比值，以作為評比的憑據和参考。 

依研究顯示，AA/EPA 比值與 CRP 數值，在發炎反應上皆有明顯的差異，但兩者

之間的數值並無明顯相關，或許是因兩個項目都代表發炎，但 AA/EPA 比值代表是慢性

發炎，而 CRP 數值代表急性發炎，故只能依數據推論出 CRP 數值異常，AA/EPA 比值

也會異常。 

未來可可藉由研究設計定時定量攝食 EPA，因 AA 與 EPA 都會被環氧化酶

（cyclooxygenase；COX）與脂氧酶（lipoxygenase；LOX）代謝，故 EPA 可藉由競

爭酵素，進而抑制 AA 代謝成發炎性類花生酸（Eicosanoid）的反應之特性；選擇一特

定疾病族群之病人，定時給予病人定量之 EPA，再定期偵測病人血液中脂肪酸之濃度，

藉以評估是否能有效降低 AA/EPA 比值，並進一步，隨著 AA/EPA 比值之降低，觀察該

病人與疾病相關之臨床症狀、理學檢查之評估結果及發病頻率是否也隨之改善，用於評

估攝食 EPA 對改善特定慢性疾病之成效。 

 

關鍵詞：心血管疾病、AA/EPA 比值、潛在性發炎、串聯式質譜儀 
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前言 

  脂質有關的研究，皆顯示出脂質在細

胞內擔任供給能量、合成激素（Hormones）

之成分、構成細胞膜之重要材料、具有保

護與阻隔各個器官之功用、參與代謝作用

等重要之角色[1]。 

不適當量之脂肪食物的攝取亦或是

脂肪生理代謝異常的情況，都可能造成嚴

重的結果引發病變。根據文獻報告，若每

天攝取脂肪超過總能量之 30%以上，尤其

是含有高量之飽和脂肪酸的食物 (如動物

性脂肪)，相對的比較容易促成許多慢性疾

病發生併發症之危險，例如冠狀心臟疾病、

中風、糖尿病、癌症、和肥胖[1]。 

脂肪酸的來源主要來自食物的攝取，稱為

必需脂肪酸（essential fatty acids；EFA），

包括動物性和植物性脂肪，約佔總能量攝

取之 30-40%，這其中包含極高比率之飽

和脂肪酸食物，例如棕櫚酸（palmitic acid；

16:0） 約佔 60%之飽和脂肪酸和硬脂酸

（stearic acid；18:0）約佔 25%左右，以

及單一雙鍵未飽和脂肪酸，如油酸（oleic 

acid）等[2-7]。 

必需脂肪酸為經濟及高科技過度發

展的結果，導致人們飲食習慣的改變，尤

其歐美與台灣地區的人，經常攝取過量的

脂肪，導致高血脂（中性脂肪）、高膽固

醇、血栓等腦血管、心臟血管的疾病。這

些疾病大部分是由於動脈血管內沉積著

脂肪和膽固醇，而導致管壁變厚、變脆，

管徑逐漸變窄，使血液流到心臟的量變少，

嚴重者甚至血管堵塞中風。缺乏必需脂肪

酸（EFA），輕微症狀如掉髮、皮膚粗糙、

表皮容易剝落等。嚴重缺乏必要脂肪酸則

會導致身體各方面嚴重失調。通常基本的

必要脂肪酸有兩個系列，其中一種是 ω-3

系列的 α-次亞麻油酸（α-linolenic acid；

18:3），另一種則是 ω-6 系列的亞麻油酸

（linolenic acid；18:2）。這兩種最基本的

必要脂肪酸食用後在體內可自行合成具

有生理活性的其他脂肪酸，例如 ω-3 系列

的二十碳五烯酸（Eicosapentaenoic acid；

EPA ； 20:5 ）、 二 十 二 碳 五 烯 酸

（Docosapentaenoic acid；DPA；22:5）、

二十二碳六烯酸（ Docosahexaenoic 

acid ；DHA；22:6）以及 ω-6 系列的 γ-

次亞麻油酸（γ- linolenic acid；18:3）、二

高-γ-亞麻酸（Dihomo-γ-linolenic acid ；

DHLA；20:3）、花生四烯酸（Arachidonic 

acid ；AA；20:4）。 

脂肪酸的重要性 

根據研究調查結果顯示，棕櫚酸

（Palmitic acid）具有同等值增加總膽固

醇和低密度膽固醇濃度的特質，增加罹患

動脈粥狀硬化以及冠狀心臟疾病的危險

[8-12]。目前證實，亞麻油酸（Linoleic 

acid）、油酸（oleic acid）、和棕櫚酸

（Palmitic acid ）均會對體內脂蛋白

（ Lipoprotein）的成分比率產生影響

[13-16]。例如降低高密度脂蛋白(HDL)和

增 加 低 密 度 脂 蛋 （ Low-density 

lipoprotein ；LDL）的量。 

另外，棕櫚酸（Palmitic acid）會增

加低密度脂蛋白（LDL）和總膽固醇（Total 

cholesterol）的量，但不會增加血清三酸

甘油脂（Triglycerides）的濃度。這些證

據顯示，長時間血液中游離脂肪酸（free 

fatty acids；FFA）濃度，呈現不正常量的

變化恐將併發高油脂血（hyperlipidemia）

和高膽固醇血（Hypercholesterolemia），

進而破壞血管內皮造成血管內皮的損傷

形成血管粥狀硬化症（atherosclerosis）。
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而血管粥狀硬化症即是造成冠狀動脈疾

病（Coronary artery disease；CAD）和

腦血管病變（Cerebrovascular disease；

CVD）之最重要的病理導因。 

多元不飽和脂肪酸  

  不飽和脂肪酸中最受矚目的是

Omega-3（ω-3）脂肪酸，此外常被提起

的還有 Omega-6、Omega-9(圖 1)。其中

有三種 Omega-3 脂肪酸對人類健康非常

要，包括長鏈的 EPA、DHA 及較短的 ALA。

EPA 可以降低血液黏稠度並與心血管疾

病保健上有相關性；DHA 直接影響心臟、

腦部、眼睛、神經系統、腎臟的正常運作。

身體可以把攝取的一部分 ALA 轉化成 

EPA 及 DHA。

 

圖 1 Omega-3 族脂肪酸和 Omega-6 族脂肪酸於人體內脂肪酸代謝路徑。

(Martin & Stapleton, 2010) 
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回顧歷史上重要的“魚油可能降低心

血管疾病”的臨床報告，第一篇關於魚油可

能降低心血管疾病的臨床報告是早在 37

年前，即  1976 年發表在  Acta Med 

Scand 期刊[17]，這篇文章研究為什麼格

陵蘭島的愛斯基摩人，沒有吃蔬菜水果卻

很少罹患心血管疾病。研究者認為愛斯基

摩人很少罹患心血管病是因為常吃當地

海洋動物油脂。油脂類食物來源主要是海

洋哺乳類，裡面含有非常多的多元不飽和

脂肪酸，尤其是屬於 Omega-3 的 EPA。

讓研究者驚訝的是受試者血液中的膽固

醇含量很低，三酸甘油脂和非常低密度脂

蛋白也低，他們認為這個可能是因為受試

者血液中含有大量 EPA 所引起的新陳代

謝影響。 

Omega-3 不飽和脂肪酸之相關研究 

(1) DHA 有助於神經發育； 

2008 年  1 月 的  Arch Dis 

Child Fetal Neonatal Ed. 期刊。研

究者結果發現不抽菸、不常吃魚的孕

婦，從懷孕 20 週至嬰兒出生為止，

每天攝取魚油補充品 (內含 2.2 克 

DHA 和 1.1 克 EPA)，所生下之小

孩在語言了解的能力 (包括詞彙和句

子的長度)手、眼協調能力有比對照組

好。而從出生臍帶血中的 Omega-3 

脂肪酸濃度和嬰兒手眼協調能力的

提升也有顯著的相關性。 

(2) Omega-3 脂肪酸可以防止因為肥胖  

所引起的胰島素抑制和脂肪肝； 

在 2009 年 6 月 The FASEB 

Journal 期刊發表的這篇文，以實驗

證明 Omega-3 脂肪酸所衍生的產

物 resolvins 和 protectins 具有調節

免疫的功能。。  

(3) Omega-3 脂肪酸可以延緩心臟病患

的細胞老化； 

2010 年  1 月  20 日 美 國 

Journal of the American 

Medical Association (JAMA) 期刊的 

研究論文： 

，以心臟病患做臨床的結果發 

現，血液裡 Omega-3 脂肪酸較高的 

人，其細胞比較年輕。 

(4) Omega-3 脂肪酸可改善憂鬱症； 

  在 2011 年，一篇發表 Journal of  

  Clinical Psychiatry 期刊的文章敘述 

[18]：含高量 EPA 的 Omega-3 營養

補充品，可以有效地改善憂鬱症病人

的症狀；尤其是對沒有具有焦慮症狀

的病人，效果更顯著。 

(5) Omega-3 脂肪酸可抗發炎； 

在2010年，一篇發表於Nutrition 

Reviews 期刊的文章[19]敘述：食用

富含 Omega-3 多元不飽和脂肪酸的

魚類脂肪或魚油補充品，隨著這些不

飽和脂肪酸和其代謝物量的增加，改

變與調節人體內發炎及相關免疫反

應，進而產生一種抗發炎的免疫反

應。 

(6) 飲食中Omega-6與Omega-3多元不 

飽和脂肪酸之比例與人體健康之關

係； 

在 2002 年，一篇發表於 Biomed 

Pharmacother 期刊的文章[20]對飲

食中Omega-6與Omega-3多元不飽

和脂肪酸之比例有所敘述。飲食中，

最佳的Omega-6與Omega-3多元不

飽和脂肪酸之比例，約 1:1 至 4:1。

具體上須取決於的預防疾病的考量

上，由於許多發展成慢性疾病因素，
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是有關人種之基因與其飲食文化等

多因素的，其中的差異而須有不同的

比例是可預見的。1999 年一項里昂

心臟研究計畫（The Lyon Diet Heart 

Study）中探討飲食影響人類健康之

研究發現，地中海（克里特島）飲食

可大幅降低心臟病發作和早逝的危

險。兩年後，與美國心髒病協會標準

膳食組相比，地中海式飲食組因心血

管病發作的死亡率要低 76%[21]。 

義大利的研究團隊在一項名

GISSI-Prevenzione 的實驗調查中，

發現每天持續食用 1 公克的魚油，可

以減少 14%的總死亡率、17%的心臟

血管死亡率。此實驗是從 1993 年 10

月，至 9 月，因此證明，用 ω-3 多元

不飽和脂肪酸的膳食補充劑在臨床

上重要和顯著的益處。 

(7) 血液中Omega-3與Omega-6多元不 

飽和脂肪酸之比例與冠狀動脈病變

之關係； 

  在 2012 年，一篇發表於 Intern  

Medicine 期刊的文章[22]，提出罹患

冠 狀 動 脈 病 變 病 人 之 血 液 中

Omega-3 與 Omega-6 多元不飽和脂

肪酸之比例與冠狀動脈病變之關係。

結果顯示，罹患複雜冠狀動脈病變的

患者中，心絞痛發病率較高的患者，

其血漿中有較低的 EPA/ AA 比值[43

（62％）與 31（44％）與 25（37％），

p = 0.011]。故結論，在這群穩定型心

絞痛（sAP）之複雜冠狀動脈病變患

者，心絞痛發病率較高的患病，其血

漿中 EPA / AA 比明顯地偏低(圖 2)。 

血中脂肪酸濃度之偵測  

在台灣地區，血清脂肪酸的臨床應用

尚未成形，原因可能和偵測方法的繁複、

費時、以及偵測技術和設備的不普及化有

關﹔再者，缺乏對脂肪酸的認識和臨床的

應用也是主要原因之一。因此，建立血清

脂肪酸的偵測技術並且推廣其臨床應用

與診斷的價值，是一刻不容緩且具開創性

的工作，相信對台灣地區的保健工作尤其

是心臟血管病變的防治是一大助益。 

血清脂肪酸濃度之偵測，依大部分文

獻之敘述多以氣相層析質譜分析儀（Gas 

chromatography mass spectrometry；

GC/MS）進行檢測。運用氣相層析質譜分

析儀（GC/MS）執行相關血液脂肪酸濃度

之偵測時[23]，於檢體前處理之流程上，

相對而言，步驟較為繁雜，且不易操作，

較難於臨床醫學實驗室推廣。然而，近十

多年來，不管在學術上，甚至於臨床上，

有越來越多的研究都引用高效能液相層

 

▲二十碳四烯酸（AA）之穩定同位素

衍生物（Stable Isotope Product）

之化學結構式。

Arachidonic-5,6,8,9,11,12,14,15-d

8 acid 之化學結構式。

(Sigma-Aldrich, 2013a) 

 

▲二十碳五烯脂肪酸（EPA）之穩定同

位素衍生物（Stable Isotope 

Product）之化學結構式。

cis-5,8,11,14,17-Eicosapentaenoic 
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析串聯式質譜分析儀（High performance 

liquid chromatography tandem mass 

spectrometry；HPLC-MS/MS）來進行相

關血漿脂肪酸濃度研究時之偵測工具[24]，

因其具有高敏感度及特異性，相對於

GC/MS，HPLC-MS/MS 在檢體前處理之

流程與步驟上，皆較為簡易，應較易於臨

床醫檢師之操作。血清游離脂肪酸的分析

調查可以清楚告知體內脂肪的代謝現況，

並且可以追蹤脂肪酸的變化與疾病的關

係，提早做好防治的工作，減少併發疾病

的發生。故此研究之目的，不僅希望能以

HPLC-MS/MS 之偵測系統，建立分析血

液脂肪酸濃度之偵測平台，更期待以二十

碳五烯酸/二十碳四烯酸(EPA/AA) 之比

值在未來進一步調查、評估台灣國人之適

當比值，以做為國人另一項慢性發炎之評

估指標。 

自九十年代初期發展迄今，利用液相

層析串聯式質譜分析設備（Tandem Mass; 

LC/MS/MS）作為臨床診斷用途和研究方

法的建立已漸臻成熟，並且廣泛受到重視

和使用。液相層析串聯式質譜分析方法的

建立和使用是未來醫學研究發展的新趨

勢和主流，它具備有的特質，如分析速度

快、高敏感度、高準確度、和應用多元化

等，再再提它的使用價值和競爭力。目前

歐美地區的使用率已經相當高，主要以各

大藥廠之實驗室、醫學中心、和特殊疾病

診斷中心等為主，建立相關之臨床檢查和

研 究 分 析 等 機 制 ， 如 新 生 兒 篩 檢

（Neonatal Screening Tests )、藥物動力

學分析(Pharmacokinetic Applications)、 

藥物純度試驗 ( Pharmaceutical Impurity 

Profiling )、和蛋白質小分子研究（Peptide 

and Protein Studies）等，提供高品質、

高效率之服務。故以 HPLC-MS/MS 之偵

測系統，建立分析血液中多元不飽和脂肪

酸二十碳四烯酸（AA）、二十碳五烯酸

（EPA）濃度之偵測平台，更期待未來進

一步調查、評估國人（AA/EPA）比值，

以建立比值參考範圍，將成為另一種評估

國人慢性發炎之生物指標。 

  另外，液相層析串聯式質譜分析可運

用穩定同位素（氘；Deuterium）標幟之

標準品來提升偵測品質。目前相關之研究

多運用穩定同位素（氘；Deuterium）標

幟之標準品來做為檢量線（Calibration 

curve）之製作，樣品回收率（recovery rate）

評估。因此在 LC-MS/MS 分析上，穩定同

位素（氘；Deuterium）標幟之標準品，

常被利用來作為內標準品或檢量線

（Calibration curve）之製作。 

 

結論 

研究顯示，AA/EPA 比值之高低與

CRP 偵測值之高低不具相關聯性，雖然二

者應皆可作為發炎反應之生物指標，而且

CRP 偵測值異常，AA/EPA 比值也出現異

常。但因二者生物合成及代謝模式皆不相

同，本就會存有其差異性。故 AA/EPA 比

值應是做為人體內持續存在之慢性、潛在

性發炎狀況之評估指標，而CRP偵測值，

臨床原本即做為急性之發炎反應之評估

指標。因此，AA/EPA 比值將來於臨床之

應用發展，將著重作為潛在性發炎狀況之

評估指標，甚至有機會成為監測慢性疾病

預後的生物標誌因子。 

液相串聯式質譜分析系統可做為微

小分子生物指標偵測工具。近幾年，液相

串聯式質譜儀（Liquid Chromatography 

Tandem Mass Spectrometry；LC-MS/MS）
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多次運用於國內發生重大食品安全事件

時之檢測。近十餘年來，其重要性不斷提

升且應用領域逐漸擴大，除了早期新生兒

篩檢外，還涵蓋臨床毒物檢測、臨床藥物

檢測及內分泌檢測。最近，全國各醫學中

心之檢驗科多積極地開發微小分子生物

指標之偵測，期能輔助臨床對於疾病之診

斷。然而現今國內之臨床檢驗單位針對微

小分子生物指標之偵測多以免疫分析法

為主流，但免疫分析法卻時而發生因內生

性干擾以致有偽陽性或偽陰性之結果，造

成醫檢師和臨床醫師之困擾。所謂的液相

串聯式質譜儀就是串聯質譜儀前端連接

液相層析，將分析樣品經過液相層析儀分

離後再進入質譜儀內分析，此分析程序可

以有效地減少干擾物質，故與一般免疫分

析法相較之下，其干擾就相對地少了許多，

也因此敏感度與特異性即可相對性地提

升。此外，液相串聯式質譜分析與傳統質

譜分析方法（如氣相質譜分析儀； Gas 

Chromatography Mass Spectrometry；

GC/MS）比較之下，前者可相對地減少的

檢體使用量，檢體前處理也不若 GC/MS

的繁雜，因此檢體前處理之時間也相對地

減少，更因檢體前處理之時間減少，使得

醫檢師等實驗操作者可降低暴露於有機

溶劑等毒害物質的風險。 

液相串聯式質譜儀（LC-MS/MS）確

實可成為國內臨床實驗室之偵測利器，但

由於現今此類質譜儀的價格仍然昂貴，而

且質譜儀的操作與保養比目前廣泛使用

於臨床實驗室之免疫分析儀來得複雜。此

外，液相串聯式質譜分析方法的建立，更

是需要專業且有經驗的醫檢師方能勝任，

但是國內相關之教育尚不完備，這是為何

此液相串聯式質譜分析儀在國內臨床實

驗室尚未普及的主因。有鑒於國內外針對

微小分子生物指標偵測之發展需求，液相

串聯式質譜（LC-MS/MS）的確可以檢測

很多免疫分析法無法檢測的項目，可預測

的是液相串聯式質譜儀（LC-MS/MS）在

未來國內臨床實驗室的角色，將會愈來愈

顯得重要。 

血液中二十碳四烯酸/二十碳五烯酸

(AA/EPA)比值評估之於未來臨床之運

用； 

藉由臨床實驗室確立屬於國人特定

的AA/EPA 比值參考區間並來提供評估人

體內之發炎情況，做為臨床評估潛在性發

炎，及未來罹患特定慢性疾病之風險評估，

有機會廣泛應用於健康檢查。 

  另外，也可依據國人 AA/EPA 比值參

考區間，藉由此脂肪酸血液中濃度分析平

台的建立，來評估攝食 EPA 對改善慢性

疾病之成效。例如選擇某一慢性疾病（如

過敏性疾病），先偵測其異常之 AA/EPA

比值後，繼而定時給予病人定量之 EPA，

再定期偵測病人血液中脂肪酸之濃度，藉

以評估是否能有效降低 AA/EPA 比值，並

進一步，隨著 AA/EPA 比值之降低，觀察

該病人與疾病相關之臨床症狀、理學檢查

之評估結果及發病頻率是否也隨之改善，

用於評估攝食 EPA 對改善特定慢性疾病

之成效。 
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案例報告：母親之不規則抗體 Anti-c 造成新生兒溶血症 

蔡佩君、林真如 

臺北醫學大學附設醫院實驗診斷科 

摘要 

    新生兒溶血症（HDN, Hemolytic disease of the fetus and newborn）大多是由於

母親和胎兒的ABO及Rh血型不同而引起的疾病。若母親體內有對抗胎兒血型的抗體，

這些抗體便會經過胎盤，進入胎兒體內，攻擊胎兒的紅血球，引起溶血反應，造成貧血、

網狀血球增多或黃疸。醫師大都會開立direct bilirubin、Indirect Coombs’ test和Direct 

Coombs’ test 來判斷新生兒黃疸的原因和嚴重度。 

此案例為母親有不規則抗體，且抗體為 Ig G 型式，抗體經由胎盤給胎兒；而胎兒

的紅血球上同時有此對應的抗原，攻擊胎兒的紅血球，引起溶血反應，造成新生兒黃疸。 

 

關鍵詞：新生兒溶血症、新生兒黃疸、溫型抗體 

 

前言 

  女性在懷孕時 Ig G 抗體能夠穿過胎

盤到胎兒體內，而 Ig M 或 Ig A 抗體則無

法穿過胎盤。而 Ig G 抗體大多是對抗細菌、

黴菌或病毒等的抗原，所以對胎兒來說是

大多是有益處的。但如果是對抗胎兒紅血

球上的 Ig G 抗體，則會造成胎兒溶血及貧

血症狀或新生兒溶血症（HDN, Hemolytic 

disease of the fetus and newborn）。而胎

兒紅血球抗原和母親血型不合的情形，在

東方人是以 Anti-E 或 Anti-c 較為重要；但

對西方人而言是以 Rh 為最重要，其次以

Anti-D、Anti-K、Anti-E 或 Anti-c 等抗體，

是引起血型不合造成溶血最常見的原因。

另外，anti-A,B、anti-A 或 anti-B 也會引

起 ABO 血型不合症。但 ABO 新生兒溶血

症幾乎發生在 O 型的母親所生的 A 或 B

型嬰兒，因為 O 型者 Ig G anti-A,B 之力

價高的原因。〔2〕 

在做抗體篩檢時結果為陽性即必須

做抗體鑑定，而冷型 Ig M 抗體，如 Anti-I、

Anti-IH、Anti-Le a、Anti-Leb、Anti-P1 等

屬於臨床無意義抗體，可以置之不理。在

Lewis 相關抗體在懷孕過程中相當常見，

但未曾有 HDN 被報告過。即使這些抗體

屬於 Ig G 抗體，但由於抗原在新生兒也仍

未發育完全，也可以將其當做臨床無意義

的抗體。但如果抗體特異性是屬於臨床有

意義的抗體，如 Anti-D、Anti-K、Anti-E、

Anti-c、Anti-C 或 Anti- Fya 等，則必須進

一步去測試(如抗體力價、父親表現型等)。

〔2〕 

通訊作者：蔡佩君 

聯絡電話：(02)27372181-8461 

e-mail：914016@gmail.com 

連絡地址：台北醫學大學附設醫院實驗診斷科 

民國 102 年 8 月 15 日；民國 104 年 1 月 30 日受理刊登 
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且如果造成新生兒溶血，則醫師會評

估是否需要換血治療；換血治療適應症如

下:包括膽色素過高、貧血、呼吸窘迫症候

群、散播性血管內凝集、新生兒菌血症、

多血症等。換血輸血治療可以將血液循環

中的膽紅素移除、將已有抗體被覆的紅血

球移除、將血液中的母親來源不配合的抗

體移除，以相配合的紅血球取代不配合的

紅血球，並能抑制紅血球生成。〔2〕 

案例報告內容 

此案例是母親有不規則抗體，且抗體

為 Ig G 型式，經由胎盤給胎兒。而胎兒的

紅血球同時具有此對應的抗原，故造成新

生兒黃疸。 

病人是一位出生四天的男嬰，其母親

有沒有妊娠高血壓，妊娠期糖尿病或其他

疾病。這男嬰為第二胎，出生後第 3 天。

經皮膽紅素為 17.5mg/dL。因新生兒黃疸，

所以醫師開立實驗室檢驗 direct bilirubin 

[直接膽紅素]，數值為 1.0 mg/dL (生物參

考區間 0.0-0.3 mg/dL﹚；同時也開立

Indirect Coombs ’  test 和 Direct 

Coombs’ test。Indirect Coombs’ test

本院是用台塑抗體篩檢血球，結果為 SC I

二價、SC II 陰性、SC III 陰性(表一)。Direct 

Coombs’ test 反應結果為：Poly AHG

二價、Anti-IgG 二價、Anti-C3d 陰性。所

以做了新生兒檢體的抗體鑑定，鑑定結果

為 Anti-c(表二)。同時也取了母親的檢體

做不規則抗體篩檢，同樣 SC I 二價、SC II

陰性、SC III 陰性，再加做抗體鑑定結果

也 是 Anti-c 。 並 加 做 新 生 兒 RBC 

Phenotype 結果為 E 二價、c 二價。

 

表一 

 Rh-Hr Kell Duffy Kidd Lewis MNS P Other MP 法 

 D C E c e K k Fy
a 

Fy
b 

Jk
a 

Jk
b 

Le
a 

Le
b 

S s M N P1 Mi
a
 Di

a
   

SC I + 0 + + 0 0 + + + + + + + 0 + + + 0 0 0  2+ 

SC II + + 0 0 + 0 + + 0 + 0 0 + + + + + 0 + 0  0 

SC III + + 0 0 + 0 + + 0 0 + 0 + 0 + + + + 0 +  0 

Autocontrol                      2+ 

 

表二 
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後續追蹤：病人住院六天後，便出院。經

過約一個月後回診做經皮膽紅素為

8.7mg/dL。 

討論 

新生兒黃疸過高或持續不褪時，常表

示嬰兒有某些疾病或潛在的問題。可能其

中的原因是：嬰兒體內的紅血球在出生時

發生大量的溶血現象，會使膽紅素的產生

太多，造成嚴重的新生兒黃疸。母親體內

的抗體可能會引起嬰兒體內的紅血球破

壞，造成溶血現象，引起各種不同程度的

新生兒黃疸。 

抗體主要分為兩類：冷型抗體，主要

為 Ig M 型式，在室溫反應，可能多屬臨

床無意義抗體；溫型抗體，主要為 Ig G 型

式，在 37℃和抗人類球蛋白期反應，為臨

床有意義抗體。而 Anti-c 抗體表現以 Ig G

型式大於 Ig M 型式；故 Anti-c 抗體在 22

℃有時會反應，而在抗人類球蛋白期大多

有反應。〔1〕〔4〕 

此案例的新生兒紅血球上有c 抗原，

原則上是不會產生相對應的抗體，但母親

有 Anti-c 的抗體存在，且此病例之新生兒

Anti-IgG 有二價反應，故抗體為 Ig G 型

式，所以在母親懷孕時，Anti-c 經由胎盤

給胎兒，所以造成嚴重的新生兒黃疸。 

常見的抗體產生的新生兒溶血性疾

病，如 anti-E、anti-c、anti-D、anti- Mia、

anti- Jkb、anti- Dia 等曾被報告會造成中

度或嚴重的 HDN。〔3〕 

參考資料 

1. 孫建峰。2009。第 11 章抗體篩檢及

抗體鑑定，252 頁，孫建峰著，新編

輸血醫學，合記圖書出版社，台北。 

2. 孫建峰。2009。第 20 章新生兒及胎

兒溶血症，461~473 頁，孫建峰著，

新編輸血醫學，合記圖書出版社，台

北。 

3. 林媽利。2005。第 8章新生兒溶血症，

175 頁，林媽利著，輸血醫學第三版，

健康文化事業有限公司，台北。 

4. CHAPTER 16 Identification of 

Antibodies to Red Cell Antigens，

P487，AABB Technical Manual(16th 

Ed，2008)。
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「雙北檢驗醫學雜誌」刊投稿須知 

99/4/20 制定醫檢學術會刊 

101/1/31 修訂醫檢學術會刊 

102/4/28 修訂醫檢學術會刊 

103/5/27 更名雙北檢驗醫學雜誌 

 

「雙北檢驗醫學雜誌」主要報導檢驗醫學之相關學術刊物，包括：原著(original 

study)、綜說(review article)、臨床案例報告(case report)、醫檢新知、醫檢技術、

及實驗室管理等。醫檢學術會刊自 103 年 5 月更名改「雙北檢驗醫學雜誌」，為雙月出

刊，每月刊登 3 篇，主要以網路刊登發行。雙北檢驗醫學雜誌編輯委員對來稿有刪改

權及刊載決定權，以下為本會刊之投稿須知 

 

雙北檢驗醫學雜誌相關稿件： 

1. 歡迎檢驗醫學相關報導或其他論述文章，以未曾刊登其他雜誌者為限，文稿以中

文撰寫為原則。 

2. 撰寫格式 

(1) 原著：題目、作者、服務單位、關鍵詞(3~5個)、摘要(200~300字內)、前言、

材料與方法、結果、討論、參考文獻。 

(2) 綜述：題目、作者、服務單位、關鍵詞(3~5個)、摘要(200~300字內)、前言、

內容(段落主題)、 結論、參考文獻。 

(3) 案例報告：題目、作者、服務單位、關鍵詞(3~5個)、摘要(200~300字內)、

前言、案例報告內容、討論、參考文獻。 

(4) 其他如實驗室管理、檢驗醫學倫理等：比照綜述格式。 

首頁：包括題目、作者、摘要(200~300 字內)、關鍵詞(3~5 個)、服務單位、連絡作
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者姓名、服務單位、連絡地址及電話、e-mail信箱網址。 

本文 (第二頁)：依上述各屬性文章撰寫格式撰寫主文。 

表格及圖片說明頁：依本文順序置於本文之後。 

3. 版面設定：上：2.54cm、下：2.54cm、左：3.17cm、右：3.17cm。文章內容規定：

中文字體以標楷體、英文以 Times New Roman；字型大小 12，標題字型大小 14，

行間距為二空格(double spaced)。 

4. 「雜誌」內容以電腦打字黑白稿方式呈現，所附圖片及圖表必須清晰、圖、表備

註說明以中文方式撰寫。 

5. 「雜誌」內容引用他人資料要註明出處；參考資料按引用(參考)先後順序列出。 

6. 參考資料的書寫方式，依照 CBE(Council of Biological Editors)手冊原則。期

刊：請按(a)作者姓名。(b)發表年份。(c)篇名。(d)期刊名稱包括：卷數、號數

及起訖頁數，依序撰寫。書籍：請按(a)著者姓名。(b)出版年度。題目，起訖頁

數，編者姓名，(c)書名，卷數或版數。(d)出版商(發行所)，出版地。依序撰寫，

五位作者以上時請列出前四位作者，後加上 et al.(斜體字)。作者人數在四位以

內者，則全部列出。參考文獻必須標示於句尾[*]。 

 

範例： 

(1) Benamer H, Steg PG, Benessiano J, Vicaut E, et al.1998.    

(2) Comparison of the Prognostic value of C-reactive Protein and Troponin 

I in patients with unstable angina pectoris. Am J Cardiol. 82: 845-850.  

(3) 何敏夫。2000。第七章醣類，250-258 頁，何敏夫著，臨床化學，第三版。

合記圖書出版社，台北。 

7. 一般稿件篇幅約為 3000字內。 

8. 投稿稿件範例如附件。 
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附件：投稿稿件範例 

首頁 

投稿題目 

 

作者 

 

服務單位(XX醫院 XX科) 

 

摘要 

(200~300字) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

關鍵詞：3~5個 

 

 

 

 

 

通訊作者：  

連絡電話： 

e-mail:  

連絡地址： 

民國??年?月?日受理；民國??年 ? 月 ???日受理刊登 
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第二頁 

 

原著：依序撰寫 

 

前言 

XXXXXx [1] 

 

材料與方法 

 

結果 

 

討論 

 

參考文獻 
 

綜述：依序撰寫 
 

 

前言 

XXXXXx [1] 

 

內容(段落主題)  

 主題一 

主題二 

主題三 

以此類推 

 

結論 

 

參考文獻 

 

 

 

 

引用文獻 

引用文獻 



雙北檢驗醫學雜誌 

第二卷 第一期 

25 
 

案例報告：依序撰寫 

 
 

前言 

XXXXXx [1] 

 

案例報告內容 

 

討論 

 

參考文獻 
 

 

其他如實驗室管理、檢驗醫學倫理：依序撰寫 

 
 

前言 

XXXXXx [1] 

 

內容(段落主題)  

 主題一 

主題二 

主題三 

以此類推 

 

結論 

 

參考文獻 
 

 

 

 

引用文獻 

引用文獻 


