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ＨＢＶ 母婴传播影响因素及乙肝高危儿
免疫预防的效果观察
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摘要：　 目的　 探讨乙肝高危儿免疫预防的效果及母婴传播的影响因素，为降低儿童乙肝感染率提供参考依据。 　 方法

　 回顾性分析湖南省妇幼保健院于 ２０１２ 年 ８ 月－２０１６ 年 １ 月收治的 ４３１ 例 ＨＢｓＡｇ 阳性产妇及其 １～５ 岁的 ４５２ 例乙肝高

危儿的临床资料，通过检测乙肝高危儿的乙肝标志物，分析 ＨＢＶ 母婴传播的影响因素及免疫预防效果。 　 结果　 ４５２ 例

乙肝高危儿全部规范接种了乙肝疫苗（０－１－６），９４􀆰 ９１％（４２９ ／ ４５２）高危儿联合注射了乙肝免疫球蛋白（ＨＢＩＧ）；经检测，１９
例儿童 ＨＢｓＡｇ 阳性，感染率 ４􀆰 ２０％；联合免疫乙肝高危儿感染率为 １􀆰 ４０％ （６ ／ ４２９），单纯免疫乙肝感染率为 ５６􀆰 ５２％
（１３ ／ ２３），比较差异有统计学意义（Ｐ＝ ０􀆰 ０００）；不同年龄段乙肝高危儿感染率差异无统计学意义（Ｐ＝ ０􀆰 ９７１），但随着年龄

增加，ＨＢｓＡｂ 阳性率逐渐下降（Ｐ＝ ０􀆰 ０００）；对 ＨＢＶ 母婴传播影响因素进行单因素分析结果显示，母亲 ＨＢｅＡｇ 阳性、ＨＢＶ－
ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 与均会导致高危儿感染率升高（Ｐ＝ ０􀆰 ０００）；对上述两组影响因素进行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，母
亲 ＨＢｅＡｇ 阳性、ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 是导致母婴传播的独立危险因素。 　 结论　 母体 ＨＢｅＡｇ 阳性、ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量

≥１０６ 是导致母婴传播的独立危险因素，孕期应加强预防干预，降低婴儿乙肝感染率；在高危儿生长发育过程中要加强

ＨＢｓＡｂ 监测，维持机体乙肝抗体水平。
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　 　 乙肝病毒（ＨＢＶ）感染是一个全球性的公共卫生

问题，据估计，全球约有 ２０ 亿人存在乙肝病毒感染，其
中 １０％～１５％的人会发展成慢性乙型肝炎［１］。 根据世

界卫生组织统计结果，我国约有 １􀆰 ３ 亿人存在 ＨＢＶ 感

４４３１ 实用预防医学 ２０１７ 年 １１ 月 第 ２４ 卷 第 １１ 期　 Ｐｒａｃｔ Ｐｒｅｖ Ｍｅｄ， Ｎｏｖ． ２０１７， Ｖｏｌ．２４， Ｎｏ．１１



染，其中 ３０％发展为慢性乙肝、肝硬化，最终演变为肝

癌，是影响国民健康的重大危险因素。 １９９２ 年我国将

乙肝疫苗纳入儿童计划免疫，且 ２００２ 年纳入国家免疫

规划预防接种程序，规定所有新生儿出生 ２４ ｈ 内即接

种乙肝疫苗，ＨＢＶ 携带率已从 ９􀆰 ２％下降至 ２００６ 年的

７􀆰 ２％左右，儿童乙肝感染率已从 １９９２ 年的 ８􀆰 ５％降至

２００６ 年的 １％以下［２］。 在 ＨＢＶ 感染的儿童中，３０％ ～
５０％的感染是在围生期通过母婴传播导致的［３－４］。 在

我国每年约有 ２００ 万孕妇为 ＨＢＶ 感染者，母婴传播的

主要方式为宫内感染、产时感染和产后感染，孕期可通

过注射乙肝疫苗及乙肝免疫球蛋白（ＨＢＩＧ）进行阻断，
但仍有 １０％～３０％的 ＨＢｓＡｇ 阳性的孕妇会因阻断失败

而传播给婴儿［５］，受到 ＨＢＶ 感染的新生儿约 ８０％以

上会转变为慢性感染者，进入成年以后成为乙肝携带

者。 阻断失败的原因分析认为可能由于孕产妇体内

ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量过高（ ＞１０６），导致胎儿在宫内已经

发生感染［６］。 也有研究报道［７－８］，ＨＢＶ 感染孕妇在孕

期不采取任何干预措施，并不会导致新生儿乙肝感染

率升高。 本文通过回顾性分析湖南省妇幼保健院收治

的 ４３１ 例 ＨＢｓＡｇ 阳性产妇及其 １ ～ ５ 岁的 ４５２ 例乙肝

高危儿的临床资料，对可能影响母婴传播的因素（喂
养方式、分娩方式、新生儿状态、母体接受孕期免疫干

预情况等）进行分析，通过检测其乙肝标志物，观察乙

肝高危儿的免疫预防效果，旨在为进一步做好儿童乙

肝防治工作提供参考。

１　 对象与方法

１􀆰 １　 研究对象　 根据自愿及知情同意原则选取湖南

省妇幼保健院产科在 ２０１２ 年 ８ 月－２０１６ 年 １ 月收治

并分娩的 ＨＢｓＡｇ 阳性产妇 ４３１ 例及其 ４５２ 例乙肝高

危儿作为研究对象，４５２ 例乙肝高危儿中男 ２３７ 例，女
２２５ 例，年龄 １～５ 岁，平均年龄（２􀆰 ６±１􀆰 ７）岁。 本研究

上报医院伦理委员会并获得批准。
１􀆰 ２　 调查方法　 调取产妇孕期产检资料及住院期间

临床病历，并对本人进行问卷调查。 临床资料重点记

录孕期产妇注射乙肝免疫球蛋白（ＨＢＩＧ）情况、乙肝标

志物检测情况、ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量及新生儿体重、新生

儿状态、分娩方式等；问卷调查内容包含乙肝高危儿年

龄、免疫接种情况、是否联合注射 ＨＢＩＧ、是否母乳喂养

等。 问卷调查及病例采集均由经过培训的专人负责。
１􀆰 ３　 乙肝标志物检测　 抽取乙肝高危儿静脉血 ３ ～ ５
ｍｌ，采用 ＥＬＩＳＡ 法进行乙肝五项检测（乙肝表面抗原、
乙肝表面抗体、乙肝 ｅ 抗原、乙肝 ｅ 抗体及核心抗体），
ＥＬＩＳＡ 试剂盒由厦门英科新创科技有限公司提供，ＰＱ

－１６００Ａ 台式离心机由上海培清科技公司提供，所有

操作严格按照规范进行。
１􀆰 ４　 统计学处理 　 所有数据采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 统计学

软件进行分析，计数资料采用例 ／百分比（ｎ，％）表示，
单因素分析采用 χ２ 检验；母婴传播多危险因素分析采

用非条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，检验水准 α＝ ０􀆰 ０５。

２　 结　 果

２􀆰 １　 乙肝高危儿预防免疫及乙肝五项检测情况分析

　 经问卷调查与血清检测，４５２ 例乙肝高危儿中 １９ 例

ＨＢｓＡｇ 阳性，感染率为 ４􀆰 ２０％；４５２ 例乙肝高危儿均按

照规范接种了乙肝疫苗（０－１－６），９４􀆰 ９１％（４２９ ／ ４５２）
高危儿联合注射了乙肝免疫球蛋白（ＨＢＩＧ）；联合免疫

组感染率为 １􀆰 ４０％（６ ／ ４２９），单纯免疫组乙肝感染率

为 ５６􀆰 ５２％（１３ ／ ２３），比较差异有统计学意义（ χ２
校正 ＝

１５１􀆰 ３２，Ｐ＝ ０􀆰 ０００），见表 １；对不同年龄段乙肝感染情

况分析结果显示，不同年龄段乙肝感染率差异无统计

学意义（Ｐ ＝ ０􀆰 ９７１）；但发现随着高危儿年龄增大，其
ＨＢｓＡｂ 阳性率逐渐降低（Ｐ＝ ０􀆰 ０００），见表 ２。

表 １　 乙肝高危儿不同免疫接种方式感染情况比较

免疫方式 例数 ＨＢｓＡｇ 阳性例数（率，％） ＨＢｓＡｇ 阴性例数（率，％）

联合免疫组 ４２９ ６（１􀆰 ４０） ４２３（９８􀆰 ６０）

单纯乙肝疫苗接种组 ２３ １３（５６􀆰 ５２） １０（４３􀆰 ４８）

表 ２　 不同年龄段乙肝感染率及 ＨＢｓＡｂ 阳性率情况

年龄段（岁） 例数 ＨＢｓＡｇ 阳性例数（率，％） ＨＢｓＡｂ 阳性例数（率，％）

１～ １０７ ４（３􀆰 ７４） ９７（９０􀆰 ６５）

２～ ８４ ３（３􀆰 ５７） ６７（７９􀆰 ７６）

３～ １７３ ８（４􀆰 ６２） １１２（６４􀆰 ７４）

４～５ ８８ ４（４􀆰 ５５） ４３（４８􀆰 ８６）

χ２ 值 ０􀆰 ２４２ ４６􀆰 ９９９

Ｐ 值 ０􀆰 ９７１ ０􀆰 ０００

２􀆰 ２　 ＨＢＶ 病毒感染的母婴传播影响因素分析　 对可

能引起母婴传播的因素进行单因素分析结果显示，母
亲 ＨＢｅＡｇ 阳性、ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 均会导致高

危儿感染率升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），而与母亲喂养方式、分娩

方式、新生儿状态、体重、孕期乙肝干预方式等无明显

相关性（Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 ３；对上述两种影响因素进行

多因素非条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，母亲 ＨＢｅＡｇ 阳

性、ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 是导致 ＨＢＶ 母婴传播的

独立危险因素（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ４。
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表 ３　 引起母婴传播的单因素分析

影响因素 高危儿例数 ＨＢｓＡｇ 阳性例数 感染率（％） χ２ 值 Ｐ 值

低体重儿 是 ２１ ０ ０􀆰 ００ 　 ０􀆰 １８１∗ ０􀆰 ６６９

否 ４３１ １９ ４􀆰 ４０

早产儿 是 ３３ １ ３􀆰 ０３ ０􀆰 ０１０∗ ０􀆰 ９１９

否 ４１９ １８ ４􀆰 ２９

剖宫产 是 ２１９ ７ ３􀆰 １９ １􀆰 ０７０ ０􀆰 ３０１

否 ２３３ １２ ５􀆰 １５

母乳喂养 是 ３２８ １１ ３􀆰 ３５ ２􀆰 １４５ ０􀆰 １４３

否 １２４ ８ ６􀆰 ４５

母体 ＨＢｅＡｇ 阳性 是 １１５ １６ １３􀆰 ９１ ３２􀆰 ９４９∗ ０􀆰 ０００

否 ３３７ ３ ０􀆰 ８９

孕期注射 ＨＢＩＧ 是 ３０８ １２ ３􀆰 ８９ ０􀆰 ２２７ ０􀆰 ６３４

否 １４４ ７ ４􀆰 ８６

孕期母体 ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量 ≥１０６ １６３ １７ １０􀆰 ４３ ２４􀆰 ５３９ ０􀆰 ０００

＜１０６ ２８９ ２ ０􀆰 ６９

　 　 注：∗采用卡方校正检验。

表 ４　 发生 ＨＢＶ 母婴传播导致感染的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

影响因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ 值 Ｐ 值 ＯＲ ９５％ＣＩ

母体 ＨＢｅＡｇ 阳性 ０􀆰 ８６３ ０􀆰 １５０ ３２􀆰 ９８０ ０􀆰 ０００ ２􀆰 ３６９ １􀆰 ７６５～３􀆰 １８１

孕期母体 ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ ０􀆰 ５０９ ０􀆰 １５７ １０􀆰 ４６３ ０􀆰 ００１ １􀆰 ６６３ １􀆰 ２２２～２􀆰 ２６３

３　 讨　 论

乙肝的主要传播方式为血液传播、性传播、母婴传

播，母婴传播在 ＨＢＶ 传播方式中占主导地位，其定义

是 ＨＢｓＡｇ 阳性的母体将病毒传播子女，并在子女体内

复制。 随着妊娠月数的增加，胎盘血流量增大，屏障受

损，ＨＢＶ 病毒通过胎盘进入胎儿体内的风险增加，这
可能是导致母婴传播方式之一的宫内感染的原因。 有

学者指出［９］，宫内感染约占母婴传播致新生儿 ＨＢＶ 感

染的 ４０％左右，加强孕妇的免疫干预对降低胎儿感染

率具有重要意义。 有研究报道［１０］，ＨＢｓＡｇ 阳性的孕妇

在孕周第 ２８ 周以后每隔 ４ 周注射一次乙肝免疫球蛋

白（ＨＢＩＧ）直至分娩，可以降低胎儿宫内感染的几率。
但更多文献报道［１１－１３］，孕期应用高效价 ＨＢＩＧ 对胎儿

宫内感染无预防作用。 由此得出 ＨＢＩＧ 孕期注射在预

防母婴传播方面业内存在很大争议，所以加强新生儿

出生后的预防免疫接种对阻断母婴传播显得更加

重要。
本研究分析发现，４５２ 例乙肝高危儿全部于出生

２４ ｈ 即接种乙肝疫苗第一针，后期严格按照规范进行

接种，且 ９４􀆰 ９１％的高危儿同时注射了 ＨＢＩＧ，这可能

与家长比较重视有关。 金美玉等［１４］ 报道，在接种乙肝

疫苗同时联合乙肝免疫球蛋白注射可以有效阻断母婴

传播途径，阻断成功率为 ９３􀆰 ３３％，本研究结果得出

４２９ 例联合免疫儿童中仅有 ６ 例感染乙肝病毒，阻断

成功率为 ９８􀆰 ６０％，与金美玉等报道相一致。 从结果

中看出，ＨＢＶ 感染率与年龄无关（Ｐ ＝ ０􀆰 ９３６），但需要

注意的是，随着年龄的增长，ＨＢｓＡｂ 抗体的阳性率逐

渐降低，１ 岁左右儿童阳性率为 ９０􀆰 ６５％，４ ～ ５ 岁降至

不到半数（４８􀆰 ８６％），组间比较差异有统计学意义（ χ２

＝ ４１􀆰 ６４５，Ｐ＝ ０􀆰 ０００），这需要引起医生及家长的重视，
由于乙肝高危儿生活在具有乙肝传染源的家庭中，若
体内抗体含量低甚至没有抗体，很容易导致 ＨＢＶ 感

染。 有报道指出［１５］，体内 ＨＢｓＡｂ 含量低于 １００ ｍＩＵ ／
ｍｌ 时，无法对产生有效的免疫保护作用，需要加强免

疫。 有学者建议在常规乙肝免疫基础上，学龄前 ３ ～ ５
岁儿童中强化注射乙肝疫苗 １０ μｇ 可以提高体内抗体

含量，对于体内抗体阴性的儿童应重新基础免疫［１６］，
并定期监测抗体含量。

对于可能会导致母婴传播的因素进行单因素结果

分析显示，早产儿、剖宫产、母乳喂养及低体重儿均不

会增加儿童 ＨＢＶ 感染的几率（Ｐ＞０􀆰 ０５），这与医学界

许多传统认识相悖，有医生认为剖宫产可以缩短新生

儿与母体接触的时间，人工喂养可以阻断病毒通过母

乳进行传播等等，由此降低新生儿感染的几率，但国内

大量文献结果显示［１７－１８］ 上述方式并不能降低儿童感

染的几率。 但仍需看到对于母体 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ 双阳

性与体内 ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 的高危儿乙肝感染

率明显升高（１３􀆰 ９１％、１０􀆰 ４３％），比较差异有统计学意

义（Ｐ＜０􀆰 ０５）；且多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，母体

ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ 双阳性与体内 ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６

是导致母婴传播的独立危险因素。 分析认为：（１）ＨＢ⁃
ｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ 双阳性外加核心抗体阳性是通常所说的

乙肝“大三阳”，ＨＢｅＡｇ 本质为存在于乙肝病毒颗粒之

外的一种可溶性蛋白，是反映病毒复制活跃度的指标

之一，一般与 ＨＢｓＡｇ 阳性并存，且 ＨＢｅＡｇ 具有游离态

和结合态两种形式，结合态的 ｅ 抗原可以通过胎盘上

的 ＩｇＧ 受体进入胎儿血液循环，引起宫内感染，这与国

内学者陈旭等［１９］报道相一致；（２）有研究认为孕妇体

内 ＨＢＶ－ＤＮＡ 拷贝量≥１０６ 或 ２×１０５ ｍＩＵ ／ Ｌ 时，发生

宫内感染的概率增加，这与本研究结果相符；有文献报

道［２０］在妊娠晚期胎儿各器官发育趋于成熟后应用替

米夫定进行抗病毒治疗可以有效降低胎儿宫内感染几

率，但也有反对观点出现，所以此种方式仍需大样本随

机对照研究进一步证实。
综上所述，通过多种方式阻断母婴传播及加强乙

肝高危儿免疫预防接种仍是我国控制乙肝（下转第１３８４页）
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