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乙型肝炎高危儿免疫预防效果及乙肝病毒
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［摘要］　目的　分析乙型肝炎病毒（HBV）母婴传播影响因素及乙肝高危儿免疫预防的效果，为儿童乙

肝防治提供科学依据。方法　回顾性调查 539 例 HBsAg 阳性产妇及其 6 个月至 5 岁的乙肝高危儿 551 例，并检

测乙肝高危儿的乙肝标志物，分析乙肝病毒母婴传播的影响因素。结果　乙肝疫苗接种率为 100%，96.6% 联合

注射了乙肝疫苗和乙肝免疫球蛋白（HBIG）。各年龄段乙肝高危儿的 HBsAg 阳性率差异无统计学意义；HBsAb

阳性率随年龄增长逐步下降（P<0.01）。高危儿母亲为 HBsAg、HBeAg 双阳性者较单纯 HBsAg 阳性的乙肝感染

率高（15.1% vs 0.2%，P<0.01）。单纯接种乙肝疫苗的高危儿乙肝感染率（28.6%）高于联合免疫注射者（2.8%），

P<0.01。结论　乙肝高危儿 HBsAb 阳性率随年龄增高逐渐下降。母亲 HBsAg、HBeAg 双阳性和出生未联合免疫

注射是乙肝病毒母婴传播的危险因素。                                   ［中国当代儿科杂志，2016，18（5）：410-414］
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risk factors for mother-to-child transmission of hepatitis B virus

HUANG Xin, ZHOU Li, MU Li-Hong, FAN Jie, CAI Yi-Ling. Research Center for Medicine and Social Development, 
Innovation Center for Social Risk Governance in Health, School of Public Health and Management, Chongqing Medical 
University, Chongqing 400016, China (Zhou L, Email: zhouli_tj@163.com) 

Abstract: Objective    To investigate the risk factors for mother-to-child transmission of hepatitis B virus (HBV) 
and the efficacy of hepatitis B immunoprophylaxis in children at high risk of hepatitis B. Methods    A questionnaire 
survey was performed on 539 HBsAg-positive mothers and their 551 children (aged from 6 months to 5 years) at 
high risk of hepatitis B. Serum markers of hepatitis B in the children at high risk of hepatitis B were measured. 
Univariate logistic regression analysis was used to investigate the risk factors for mother-to-child transmission of HBV. 
Results    The rate of hepatitis B vaccination in the children at high risk of hepatitis B was 100%, and 96.6% received 
injections of hepatitis B vaccine and hepatitis B immunoglobulin (HBIG). The HBsAg positive rate showed no 
significant differences between different age groups. The HBsAb positive rate gradually decreased with the increasing 
age (P<0.01). The children born to HBsAg- and HBeAg-positive mothers had a significantly higher hepatitis B infection 
rate than those born to HBsAg-positive mothers (15.1% vs 0.2%; P<0.01). The high-risk children who received hepatitis 
B vaccination alone had a significantly higher hepatitis B infection rate than those who received both hepatitis B vaccine 
and HBIG injections (28.6% vs 2.8%; P<0.01). Conclusions    The HBsAb positive rate gradually decreases with the 
increasing age in children at high risk of hepatitis B. Maternal HBsAg and HBeAg positivity and the absence of HBIG 
combined with hepatitis B vaccine injections for children at high risk of hepatitis B are the risk factors for mother-to-
child transmission of HBV.                                                                      [Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(5): 410-414]

Key words: Hepatitis B; Immune efficacy; Mother-to-child transmission; Risk factor; Child

论著·临床研究

                                                          
［收稿日期］2016-01-22；［接受日期］2016-03-14   
［基金项目］重庆市科委科技计划项目（cstc2014jcyjA10015）；重庆医科大学优秀青年学者资助项目（CYYQ201304）。
［作者简介］黄歆，女，硕士研究生。
［通信作者］周莉，女，副教授。

doi: 10.7499/j.issn.1008-8830.2016.05.007



 第 18 卷 第 5 期

  2016 年 5 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.18 No.5

May 2016

·411·

乙型病毒性肝炎（乙肝）是一个全球性的

重大公共卫生问题，乙肝病毒（hepatitis B virus, 

HBV）感染也是导致慢性肝炎、肝硬化、肝癌等

严重疾病的主要原因 [1]。我国是乙肝感染高流行区，

据世界卫生组织统计我国有超过 1.3 亿人感染过

HBV，2 300 万人发展成以肝功能损害和病毒复制

为主要临床表现的慢性乙型肝炎。母婴传播是我

国乙肝的主要传播方式，我国于 1992 年将乙肝疫

苗纳入儿童计划免疫管理，2002 年纳入国家免疫

规划预防接种程序，要求所有新生儿出生即免费

接种乙肝疫苗。乙肝感染从而得到有效控制，每年

新发乙肝病例呈下降趋势 [2]。但是，乙肝疫苗接种

仍然不能完全根除 HBV 的传播。据报道，乙肝高

危儿母亲乙肝表面抗原（hepatitis B surface antigen, 

HBsAg）、E 抗 原（hepatitis B e antigen, HBeAg）

均阳性的，有 10% 左右感染 HBV[3]。而感染乙肝

病毒的年龄越小，乙肝慢性化率越高 [4]。新生儿及

年龄小于 1 岁儿童乙肝慢性化率为 80~90%，1~5

岁儿童约为 30%，成年人不超过 5%[5]。因此，乙

肝高危儿的乙肝免疫预防和乙肝病毒母婴垂直传

播的阻断对我国乙肝的总体防控起着至关重要的

作用。为了解乙肝高危儿免疫预防的效果及乙肝

病毒母婴传播影响因素，本文主要对重庆、成都

两市部分乙肝高危儿展开流行病学调查及乙肝血

清标志物分析，为进一步做好儿童乙肝防治工作

提供理论依据。

1　资料与方法

1.1　研究对象

根据自愿及知情同意原则，选择 2011 年 4 月

至 2014 年 8 月重庆、成都两地三甲医院分娩的部

分乙肝孕妇 539 例（产前检查 HBsAg 均阳性）及

其乙肝高危儿 551 例作为研究对象。551 例高危儿

中，男性 299 例（54.3%）、女性 252 例（45.7%），

男女比例为 1.19 : 1，年龄 6 个月至 4 岁 10 个月，

平均 2.3±1.0 岁。根据高危儿是否感染 HBV 分为

病例组（17 例，平均 2.2±1.2 岁）和对照组（534

例，平均 2.3±1.0 岁）。本研究获医院医学伦理

会批准及研究对象监护人的知情同意。

1.2　问卷调查

采用调查表收集研究对象流行病学资料，主

要包括乙肝家族史、母妊娠晚期是否注射乙肝免

疫球蛋白（hepatitis B immunoglobulin, HBIG）以及

乙肝高危儿是否为早产、剖宫产儿以及母乳喂养、

乙肝疫苗、乙肝免疫球蛋白注射情况。调查均由

经过统一培训的人员完成调查。

1.3　乙肝血清标志物检测

在进行问卷调查的同时，抽取乙肝高危儿静

脉血 3~5 mL，经 2 000 转 /min 离心后，取血清放

置 -80℃冰箱保存。

采 用 酶 联 免 疫 试 验（enzyme-linked immune 

sorbent assay, ELISA） 检 测 血 清 HBsAg、 乙 肝 表

面 抗 体（hepatitis B surface antibody, HBsAb）、 

HBeAg、 乙 肝 e 抗 体（hepatitis B e antibody, 

HBeAb） 及 核 心 抗 体（hepatitis B core antibody, 

HBcAb）。试剂盒购自上海科华生物工程股份有

限公司，操作按说明书进行。

1.4　统计学分析

采用 Epi Data 3.1 软件建立数据库，使用 SPSS 

17.0 软件进行统计分析。符合正态分布的计量资

料以均数 ± 标准差（x±s）表示，计数资料和两

组间率的比较采用卡方检验，应用单因素 logistic

回归模型进行相关性分析。P<0.05 为差异有统计

学意义。

2　结果

2.1　高危儿乙肝免疫注射及乙肝血清标志物检测

情况

551 例乙肝高危儿均完成 0-1-6 乙肝疫苗（重

组酵母乙肝疫苗 10 µg）接种，并且 532 例（96.6%）

联合注射了 HBIG。551 例乙肝高危儿中，17 例

（3.1%）HBsAg 阳 性，381 例（69.2%）HBsAb 阳

性。539 例 HBsAg 阳性的母亲中 106 例（19.7%）

HBeAg 阳性。

2.2　不同年龄乙肝高危儿 HBsAb 和 HBsAg 阳性

率比较

将本次参加调查的乙肝高危儿按照年龄分为

0.5 岁 ~、1 岁 ~、2 岁 ~ 和 3~5 岁组，各组 HBsAb

阳 性 率 分 别 为 87.5%、77.8%、64.6%、57.6%，

阳性率随年龄增长逐步下降，差异有统计学意义

（χ2=28.135，P<0.001）；而各组间 HBsAg 阳性率

差异无统计学意义（P>0.05）。见表 1。
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2.3　乙肝病毒感染母婴传播影响因素分析

551 例 乙 肝 高 危 儿，17 例（3.1%） 感 染

HBV。母亲为 HBsAg、HBeAg 双阳性的高危儿乙

肝感染率（15.1%）高于母亲为单纯 HBsAg 阳性者

（0.2%），P<0.01。单纯接种乙肝疫苗者乙肝感

染率（28.6%）高于乙肝疫苗和 HBIG 联合注射的

（2.8%），P<0.01。而低出生体重、早产、是否

剖宫产、母乳喂养和乙肝家族史、母孕期乙肝相

关治疗史未发现与 HBV 母婴传播有关，P 值均大

于 0.05。见表 2。

表 1　不同年龄乙肝高危儿 HBsAb 和 HBsAg 阳性率比较

 [ 例（%）]

组别 例数 HBsAb HBsAg

0.5 岁 ~ 88 77(87.5) 4(4.5)

1 岁 ~ 108 84(77.8) 3(2.8) 

2 岁 ~ 223 144(64.6) 6(2.7) 

3~5 岁 132 76(57.6) 4(3.0) 

χ2 值 28.135 0.779 

P 值 <0.001 0.854 

表 2　乙肝高危儿乙肝病毒母婴传播单因素分析　[ 例（%）]

变量 病例组 对照组 P 值 OR(95%CI)

低出生体重儿

是 0(0) 35(6.6) 
0.274 -

否 17(100) 497(93.4) 

早产儿

是 0(0) 48(9.0) 
0.195 -

否 17(100) 484(92.0) 

剖宫产儿

是 11(65) 340(63.9) 
0.946 1.035(0.377~2.843)

否 6(35) 192(36.1) 

母乳喂养

是 4(24) 233(43.6) 
0.111 2.516(0.810~7.816)

否 13(76) 301(56.4) 

乙肝免疫预防

单纯接种疫苗 2(12) 5(1.0) 
0.003 13.787(2.473~76.861)

联合注射 HBIG 15(88) 517(99.0) 

母亲 HBeAg 阳性

是 16(94) 90(16.9) 
<0.001 78.756(10.313~601.426)

否 1(6) 443(83.1) 

母孕期注射 HBIG

是 1(6) 17(3.2) 
0.547 0.528(0.066~4.216)

否 16(94) 515(96.8) 

乙肝感染家族史

是 4(27) 217(43.1) 
0.213 2.087(0.655~6.642)

否 11(73) 286(56.9) 

注：病例组 n=17；对照组 n=534，但对照组某些变量未能收回问卷结果，导致个别数据缺失。

3　讨论

中国是乙肝感染高流行区，据 WHO 报道，在

乙肝高度流行的国家，HBV 的传播方式主要为母

婴传播，并且近一半左右的慢性乙肝由母婴传播

导致 [6]。为控制乙肝流行，我国将乙肝疫苗纳入儿

童计划免疫，乙肝疫苗接种率大幅提高。据调查

显示，近年来我国儿童乙肝疫苗接种率达 95%，

儿童 HBsAb 阳性率达 60%，我国 HBV 流行也得

到有效控制 [7-9]。本研究乙肝疫苗接种率 100%，可

能与研究对象均出生于 HBsAg 阳性母亲，为乙肝

感染高危儿，家长更加重视有关。
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本研究乙肝高危儿 HBsAb 阳性率为 69.2%，

且随年龄增大阳性率逐渐下降：1 岁以内高危儿

HBsAb 阳性率明显高于其他年龄组、3~5 岁组最

低，与国内外报道基本一致 [10-12]。而不同年龄组的

HBsAg 阳性率差异无显著性。提示对学龄前乙肝

高危儿的乙肝标志物动态监测不可忽视。陈华等 [13]

建议对正规接种 3 针乙肝疫苗的儿童应在接种后

3~6 年内进行乙肝标志物监测，及时对乙肝抗体

滴度低于保护水平的儿童进行加强免疫，防止因

抗体水平降低而感染 HBV。本研究对象为乙肝高

危儿，出生时接种的乙肝疫苗剂量均为 10 µg。张

丽等 [14] 在新生儿乙肝疫苗免疫剂量的大样本研究

中发现，初次 10 µg 接种产生的免疫抗体应答优于

5 µg。国际上普遍认为，新生儿乙肝疫苗接种剂量

应结合不同地区 HBV 感染流行情况来确定 [15]。我

国是乙肝感染高流行区，建议选择 10 µg 剂量，特

别是乙肝高危儿，以使抗体阳性时间维持更长。

此外，有研究报道孕产妇血清 HBV DNA 水平与婴

幼儿隐匿性感染呈正相关 [16]。因此对于 HBsAg 和

HBsAb 均阴性的乙肝高危儿，建议检测 HBV DNA

以排除隐匿性 HBV 感染；对于 HBV DNA 阴性的

未感染者，需强化乙肝疫苗，若 HBsAb 仍不能阳

转则需重新基础免疫。

本研究中 551 例高危儿有 17 例（3.1%）感染

乙肝病毒。单纯接种乙肝疫苗的高危儿乙肝病毒

感染率高出乙肝疫苗、HBIG 联合免疫注射的高危

儿 13.8 倍。因此，提倡乙肝高危儿予以 HBIG 和

乙肝疫苗联合注射，以阻断围产期乙肝病毒母婴

传播，并取得了显著成效 [17]。我国也已经推行对

乙肝高危儿在出生 24 h 内进行 HBIG 免费注射的

政策。但本研究中仍有 3.4% 的乙肝高危儿仅单纯

接种乙肝疫苗。因此，建议加强健康教育和政策

宣传，提高对乙肝联合免疫注射的依从性，以更

好地控制乙肝病毒母婴传播。

本研究 HBV 感染的 17 例高危儿中，母亲为

HBsAg、HBeAg 双阳性的乙肝感染率（15.1%）显

著高于母亲单纯 HBsAg 阳性者（0.2%）。说明母

亲 HBeAg 阳性是导致其乙肝高危儿免疫注射失败

的重要危险因素，这与田茶等 [18] 的研究基本相符。

有研究指出，乙肝孕妇孕晚期注射 HBIG 有利于阻

断乙肝病毒母婴传播 [19]。但本研究未发现母孕期

HBIG 的应用对 HBV 母婴传播的影响。庞丽红等 [20]

报道 HBV DNA 低风险和极低风险孕妇 , 孕晚期

注射 HBIG 对阻断 HBV 母婴传播无明显效果；而

HBV DNA 高风险孕妇孕晚期注射 HBIG 对提高阻

断成功率有一定帮助。因此，建议 HBsAg 阳性孕

妇进行 HBV DNA 检测，以选择适合的阻断措施。

本研究中母亲乙肝感染状况均来源于产前检查资

料，由于家庭经济状况、个体需求不同等原因，

仅有 90 例母亲检测了 HBV DNA，样本量较小，

因此，本研究未进一步分析母孕晚期 HBV DNA 以

及 HBIG 注射与 HBV 母婴传播的关联。

母乳喂养对于高危儿的乙肝病毒感染率没有

导致显著性差异。这与 Zheng 等 [21] 的 meta 分析一

致，母乳喂养并不是乙肝病毒母婴传播的危险因

素。因此在母亲乳汁 HBV DNA 阴性的情况下，仍

然提倡母乳喂养。

预防乙肝病毒母婴传播是我国乙肝预防和控

制的重点，在现有政策下，应继续做好孕产妇乙

肝感染筛查工作，及时为乙肝高危儿注射乙肝疫

苗和 HBIG。同时，有必要对乙肝高危儿进行乙肝

标志物动态监测，必要时加强免疫接种。
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