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!摘要"

!

目的"探讨母亲感染乙型肝炎病毒#

NaZ

$后!新生儿免疫预防措施及远期保护效果'方法"选择
!"$%

年
$

月至

!"$&

年
$!

月定期产检并顺利分娩的
!&"

例
NaZ

感染孕产妇及其新生儿#

!&"

例$作为研究对象'将接受免疫预防措施的
$!"

例孕产妇及其新生儿作为观察组!将未接受免疫预防措施的
$!"

例孕产妇及其新生儿作为对照组'比较
!

组新生儿
NaZ

感

染率!出生时"出生
$

年后乙型肝炎表面抗体#

Na,HL

$阳性率'随访
B

年!根据新生儿免疫预防效果!将母亲分为免疫成功组

和失败组!分析影响免疫预防效果的因素'结果"观察组新生儿
NaZ

感染率为
"

!低于对照组的
$8'8GW

#

=

#

"'"B

$*出生时"

出生
$

年后!观察组新生儿
Na,HL

阳性率分别为
!!'B"W

"

98'8GW

!高于对照组#

B'""W

"

G='%%W

!

=

#

"'""$

$*观察组
B

年内

加强接种乙肝疫苗率为
!8'8GW

!低于对照组#

BB'""W

!

=

#

"'""$

$'免疫成功组与失败组母亲血清乙型肝炎病毒
+

抗原

#

Na+H

1

$滴度"

NaZ#?[H

浓度"是否使用抗病毒药物"病毒变异情况差异均有统计学意义#

=

#

"'"B

$'结论"同时给予
NaZ

感染孕产妇及其新生儿乙型肝炎免疫球蛋白#

NaA

1

$"乙肝疫苗预防
NaZ

母婴传播!可有效降低新生儿感染
NaZ

风险!提高

Na,HL

阳性率!获得远期保护效果'
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!关键词"

!

乙型肝炎病毒*乙型肝炎表面抗体*免疫预防*乙型肝炎疫苗
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乙型肝炎#简称乙肝$是一种发生率较高的慢

性传染性疾病'该病治愈难度大"病程迁延"传染

性强!不及时治疗可发展为肝硬化"肝癌!引起死

亡+

$#%

,

'血液传播"母婴传播"性接触传播等均是乙

肝发生的主要途径!其中以母婴传播最常见+

!

,

'因

此!应积极预防乙肝病毒#

NaZ

$母婴传播'乙肝疫

苗注射是目前预防
NaZ

感染最常用"最有效的措

施!但目前在
NaZ

感染孕产妇时是否需要加强方

面还存在一定争议+

&#8

,

'本研究主要探讨对
NaZ

感染孕产妇子女的有效免疫预防措施!并分析远期

保护效果!现报告如下'

6

!

资料与方法

$'$

!

一般资料
!

选取
!"$%

年
$

月至
!"$&

年
$!

月

在本院定期产检并顺利分娩的
!&"

例
NaZ

感染孕

产妇及其
!&"

例新生儿作为研究对象'按照孕产妇

是否接受免疫预防措施进行分组'对照组孕产妇

$!"

例!年龄
!"

"

%B

岁!平均#

!8'8h%'8

$岁*

NaZ

%

G&

例为0小三阳1!即
NaZ

表面抗原#

Na,H

1

$

_

"

NaZ+

抗 体 #

Na+HL

$

_

"

NaZ

核 心 抗 体

#

Na>HL

$

_

!

&8

例为 0大三阳1!即
Na,H

1

_

"

NaZ+

抗原#

Na+H

1

$

_

"

Na>HL_

'观察组孕产妇

$!"

例!年龄
$9

"

%&

岁!平均#

!8'=h%'%

$岁*

G=

例

为0小三阳1!

&!

例为0大三阳1'对照组新生儿
$!"

名!男性
89

名!女性
B$

名!胎龄为
%=

"

&$

周!平均

#

%9'Gh$'G

$周*出生体质量为
!'9=

"

%'G=T

1

!平

均#

%'%Bh"'&!

$

T

1

'观察组新生儿
$!"

名!男性
G!

名!女性
&=

名*胎龄
%G

"

&$

周!平均#

%='9h$'9

$

周*出生体质量
!'=G

"

%'=8T

1

!平均#

%'%%h"'B!

$

T

1

'

!

组孕产妇"新生儿相关基线资料差异均无统

计学意义'本研究经医院伦理委员会审核批准!孕

产妇知情同意并签署知情同意书'

$'!

!

纳入及排除标准
!

纳入标准%#

$

$孕产妇确诊

NaZ

感染+

G

,

*#

!

$孕期无妊娠高血压征!无先兆流产

或先兆早产!无肝炎病史"症状或体征!肝功能正

常*#

%

$相关临床资料完整!且随访未中断*#

&

$妊娠

期间未应用干扰素等'排除标准%#

$

$多胎妊娠*

#

!

$伴有重要脏器#肝"肾"心等$严重疾病'

$'%

!

免疫预防方法
!

观察组孕妇自孕第
!"

周起!

臀大肌注射乙肝免疫球蛋白#

NaA

1

$

$""AO

并于三

角肌注射重组乙肝疫苗
!"

'

1

&

;]

'孕第
!"

"

%!

周!每
&

周注射
$

次!第
%!

"

%8

周每
!

周注射
$

次!

孕第
%8

周至分娩每周注射
$

次'孕妇
Na,H

1

阳

性!但
Na+H

1

阴性时!无需抗病毒治疗'新生儿出

生 后
$! 5

"

$

个 月"

8

个 月 行 乙 肝 疫 苗

+#

B

'

1

&

"'B;]

$

k!

,"

NaAI

注射#

$""AO

$'

对照组孕妇整个孕期仅接受常规随访!未行

NaAI

免疫预防措施#根据患者意愿!

!""9

年以后

参加本研究的医疗单位不再要求患乙肝的孕妇注

射
NaA

1

$'新生儿出生后
$!5

"

$

个月"

8

个月行乙

肝疫苗接种!注射剂量为
B

'

1

&

"'B;]

'

$'&

!

儿童
NaZ

血清标志物检测
!

以儿童预防接

种本为根据!仔细核实并详细记录儿童在
B

年期间加

强接种乙肝疫苗情况'采集儿童
%;]

以上外周血!

行
Na,H

1

"

Na,HL

"

Na>HL

定量检测!

Na,H

1

呈阳性

者再行
Na+HL

"

Na+H

1

检测'同时用微粒酶免疫测

定试剂行
Na,H

1

"

Na,HL

及
Na>HL

检测'

$'B

!

观察指标
!

随访新生儿
NaZ

感染情况!计算

感染率!计算新生儿出生时"出生
$

年后
Na,HL

阳

性率"

NaZ#?[H

阳性率*观察儿童在
B

年期间加

强接种乙肝疫苗情况'随访第
B

年!根据新生儿

NaZ

感染标准!将
!&"

例母亲分为免疫预防成功

组"失败组!对比
!

组母亲
NaZ#?[H

滴度"抗病毒

药物使用"病毒变异存在情况'

$'8

!

统计学处理
!

采用
Q̂QQ!!'"

软件进行统计

学分析'计数数据以
%

#

W

$表示!组间比较采用
5

检

验*计量数据以
(

Ah8

表示!组间比较采用
!

! 检验'

检验水准#

"

$为
"'"B

'

9

!

结
!

果

!'$

!

!

组新生儿
NaZ

感染情况比较
!

出生时对照

组共有
!"

例#

$8'8GW

$新生儿发生
NaZ

感染*观

察组
$!"

例新生儿
Na>HL

"

Na,H

1

均为阴性!无新

生儿发生
NaZ

感染!

NaZ

感染率明显低于对照组

#

=

#

"'"B

$'

!'!

!

!

组新生儿出生时%出生
$

年后
Na,HL

检测

结果比较
!

结果#表
$

$显示%观察组新生儿出生时"

出生
$

年后
Na,HL

阳性者分别占
!!'B"W

"

('(

(50.+,+Y)3*.27)K(70.0>27D+/0>0.+

!

!"!"

!

Z)7'!G

!

[)'&

!!

中国临床医学
!
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年
=

月
!
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!

第
&

期
!



98'8GW

!对照组分别占
B'""W

"

G='%%W

!差异均有

统计学意义#

!

! 分别为
$B'&9&

"

$='&%=

!

=

#

"'""$

$'出生
$

年后!观察组新生儿中!有
$&

例

#

$$'8GW

$

Na,HL

#

!'"O

&

]

!

!=

例#

!%'%%W

$

Na,HL

为
!'"

"

9'9 O

&

]

!

G=

例 #

8B'""W

$

Na,HL

$

$"O

&

]

'

!'%

!

!

组新生儿出生后
B

年期间加强接种乙肝疫

苗情况
!

!

组产妇及子女均获得完成
B

年随访!结

果#表
!

$显示%观察组有
%!

例#

!8'8GW

$儿童加强

接种乙肝疫苗!对照组有
88

例#

BB'""W

$儿童加强

接种乙肝疫苗#

!

!

j$9'9%8

!

=

#

"'""$

$'

表
6

!

9

组新生儿出生时#出生
6

年后
XI*/0

检测结果对比

%

#

W

$

组别
%

#例$

出生时
Na,HL

阳性 阴性

出生
*

年后
Na,HL

阳性 阴性

对照组
*#$ (

#

!'$$

$

**'

#

)!'$$

$

)'

#

&%'""

$

#(

#

#*'(&

$

观察组
*#$ #&

#

##'!$

$

)"

#

&&'!$

$

**(

#

)('(&

$

'

#

"'""

$

表
9

!

9

组新生儿出生后
<

年内加强接种乙肝疫苗情况对比

%

#

W

$

组别
%

#例$

加强接种

*

针
#

针
"

针 合计
未加强

对照组
*#$ *#

#

*$'$$

$

*$

#

%'""

$

''

#

"('(&

$

((

#

!!'$$

$

!'

#

'!'$$

$

观察组
*#$ %

#

('(&

$

'

#

"'""

$

#$

#

*('(&

$

"#

#

#('(&

$

%%

#

&"'""

$

!'&

!

免疫预防效果影响因素
!

免疫预防成功组有

!!"

例!失败组有
!"

例#均来自于对照组$'结果

#表
%

$表明%

!

组母亲血清
Na+H

1

滴度"

NaZ#?[H

浓度"抗病毒药物使用情况"病毒变异情况差异均

有统计学意义#

=

#

"'"B

$'

表
:

!

免疫预防成功组与失败组母亲病毒及

抗病毒相关情况对比

%

#

W

$

!

指标
失败组
#

%-##

$

成功组
#

%-##$

$

!

#值
=

值

Na+H

1

滴度

!#

*0!$ %

#

"('"(

$

*%(

#

%''!!

$

*#'&"#

#

$'$!

!%

*0'$$ *'

#

("'("

$

"'

#

*!''!

$

NaZ#?[H

浓度

!#

*#!

-1

&

;] "

#

*"'('

$

**&

#

!"'*%

$

#&'(#(

#

$'$!

!

*#!

"

*$$$

-1

&

;] (

#

#&'#&

$

&%

#

"!''!

$

!%

%$$$

-1

&

;] *"

#

!)'$)

$

*!

#

('%#

$

抗病毒药物

!

使用
%

#

"('"(

$

#$'

#

)#'&"

$

*%'!*'

#

$'$!

!

未使用
*'

#

("'("

$

*(

#

&'#&

$

病毒变异

!

是
#$

#

)$')*

$

*)

#

%'('

$

**'&''

#

$'$!

!

否
#

#

)'$)

$

#$*

#

)*'"(

$

:

!

讨
!

论

临床统计数据+

=

,显示!

NaZ

感染孕产妇分娩新

生儿携带
NaZ

率可超过
9"W

!且新生儿死亡率约

为
!BW

'目前!注射乙肝疫苗是预防
NaZ

感染的

应用最普遍!且效果理想的方法'以往临床上主要

以给予新生儿接种乙肝疫苗的方式预防
NaZ

感染

孕产妇子女感染
NaZ

'但临床研究+

9#$"

,结果均显

示!应用该种免疫预防方式后!部分新生儿仍出现

NaZ

感染'近年来!越来越多研究者发现通过给

予孕产妇和新生儿疫苗联合注射
NaA

1

来加强新生

儿的免疫预防!以提高其远期免疫保护效果+

$$#$!

,

'

本研究显示!孕产妇"新生儿注射
NaA

1

和乙肝疫

苗!预防
NaZ

母婴传播后!新生儿
NaZ

感染率显

著降低'

近年来!临床数据+

9#$"

!

$%#$&

,显示!

NaZ

感染孕妇

子女在接受乙肝疫苗接种后!其
NaZ

感染率仍相

对较高'分析原因可能为婴儿期接种疫苗后!

Na,HL

应答率能超过
9BW

!但随着年龄的增加!

Na,HL

会逐渐衰减!血清浓度甚至会
#

$"O

&

]

!导

致
NaZ

感染'

NaA

1

是从乙肝患者血清中分离获得的特异性

被动免疫物质!其主要发挥预防或推迟新生儿感染

NaZ

及调节其机体免疫的作用'乙肝疫苗与

NaA

1

联合使用可有效促进
Na,HL

转阳性率!进而

提高
NaZ

母婴传播预防效果!降低
NaZ

感染孕产

妇子女
NaZ

感染率'张合良等+

$B

,指出!孕期乙肝

疫苗和
NaA

1

使用方案不同!降低
NaZ

宫内感染

率的效果也存在明显差异'因此!使用
NaA

1

"乙肝

疫苗进行免疫预防时!必须做好孕期处理!合理选

择产后接种时机"使用剂量等'本研究中!观察组

&'(

!
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!
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年
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第
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第
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在孕第
!"

周起开始肌内注射
NaA

1

#

$""O

$"乙肝

疫苗#

!"

'

1

&

;]

$!孕第
!"

"

%!

周每
&

周注射
$

次!

第
%!

"

%8

周每
!

周注射
$

次!第
%8

周至分娩每周

注射
$

次&周*新生儿注射
NaA

1

#

$""O

$"乙肝疫苗

#

B

'

1

&

"'B;]k!

$的时间为生后
$!5

"

$

个月"

8

个

月'观察组接受免疫预防后!新生儿
NaZ

感染率

为
"

!显著低于对照组#

$8'8GW

$*同时新生儿出生

时"出生
$

年后
Na,HL

阳性率#

!!'B"W

"

98'8GW

$

高于对照组#

B'""W

"

G='%%W

$!且
Na,HL

$

$"O

&

]

新生儿所占比例高达
8B'""W

!无新生儿发生急性

乙肝'结果表明!本研究中免疫预防措施可显著降

低新生儿
NaZ

感染率!且有效提高新生儿
Na,HL

水平!增强其抗
NaZ

能力!提高远期免疫保护

效果'

a)+0

C

+.

等+

$8

,报道!宫内胎儿获得
Na,HL

可能

为孕期
NaA

1

"乙肝疫苗联合免疫预防
NaZ

宫内感

染'在妊娠期接种乙肝疫苗!胎儿可经胎盘自母体

获得
Na,HL

!进而能够有效预防新生儿感染
NaZ

'

新生儿获得一定量
Na,HL

后!注射小剂量乙肝疫

苗可起到聚合
Na,H

1

的作用!进而增强乙肝疫苗

的免疫源性+

$G

,

'本研究
B

年随访结果显示!观察

组"对照组分别有
%!

例"

88

例儿童
Na,HL

水平低

于保护水平!接受加强接种'该结果表明!新生儿

期行乙肝免疫预防后!机体仍存在
NaZ

免疫力!具

有良好的远期免疫保护效果!因此不加强接种也不

会增加感染风险!与黄歆等+

$=

,的研究结果一致'

已有研究+

$9

,表明!

NaZ

宫内感染与母体内免

疫应答"是否使用抗病毒药物"

NaZ

病毒滴度"胎

儿易感性"病毒变异等多种因素相关'本研究进一

步将母亲分为免疫预防成功组和失败组!结果发现

!

组母亲血清
Na+H

1

滴度"

NaZ

病毒滴度"抗病毒

药物使用及病毒变异差异均有统计学意义!说明母

亲血清
NaZ

病毒滴度"

Na+H

1

滴度越高!新生儿

免疫失败风险性就越大!而抗病毒药物的使用可有

效提高免疫预防成功率'因此还须从母亲
NaZ

基

因结构"病毒变异等方面深入研究'

综上所述!

NaZ

感染母亲在孕期及产后行

NaA

1

联合乙肝疫苗免疫干预!降低孕妇的病毒载

量!可有效阻断
NaZ

母婴传播!获得理想的子女远

期免疫保护效果'
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