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摘　要:【目的】研究乙型肝炎病毒宫内传播的危险因素。【方法】对 87 例乙肝表面抗原阳性孕妇采集脐血行乙肝标志

物 、PCR-HBV-DNA检测 ,孕妇产后 1 ～ 4 d 内取静脉血进行乙肝标记物检测。【结果】脐血 PCR-HBV-DNA 阳性 1 例占 1.2%

(1/ 86)。母血 HBsAb 、HBeAg、HBeAb 、HBcAb 的宫内感染的危险度(OR)分别为 0.697(0.586 ～ 0.786)、50.792(13.082 ～

197.204)、0.103(0.032 ～ 0.338)、2.261(0.587 ～ 8.712)。母血 HBeAg 阳性(含 HBcAb 阳性)组的脐血 HBsAg 阳性百分数

(31.0%)、HBeAg阳性百分数(72.4%)显著高于 HBsAg阳性组(分别为 3.92%, 3.92%)。性别与是否宫内感染无显著相关 ,

母血 HBeAg 与脐血 HBsAg 特别是 HBeAg 显著相关。【结论】孕妇血中 HBeAg阳性是胎儿宫内感染的危险因素;新生儿性别

与宫内感染无关。
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R isk Factors of HBV Intrauterine Transmission
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Abstract:【Objective】To study the risk facto rs of Hepati tis B Virus int rauterine transmission.【Method】

Cordal blood f rom 87 HBV carrier' s newborns w as tested for HBV markers and PCR-HBV-DNA.Maternal ve-

nous blood postpartum was tested fo r HBV markers.【Results】HBV-DNA positive rate of cordal blood is 1.2%

(1/86).Odds Ratio(OR)of posi tive maternal HBsAb , HBeAg , HBeAb and HBcAb for int rauterine infection

are 0.697(0.586 ～ 0.786), 50.792(13.082 ～ 197.204), 0.103(0.032 ～ 0.338)and 2.261(0.587 ～ 8.712),

respectively.Co rdal HBsAg posit ive rate of maternal HBeAg positive group w as significantly higher than that of

only HBsAg positive group(31.0% vs 3.92%), so w as co rdal HBeAg positive rate(72.4% vs 3.92%).Ma-

ternal HBeAg was significantly correlated wi th cordal HBsAg , especially HBeAg.Newborn sex w asn′t co rrelat-

ed w ith int rauterine infection.【Conclusion】Positive maternal HBeAg w as one risk factor of int rauterine HBV

infection.Newborn sex w asn′t correlated wi th int rauterine infection.
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　　乙型肝炎病毒(hepatitis B virus ,HBV ,简称乙

肝)的总流行率为 59.17%(校正率为 57.63%)。

HBV母婴传播危害极大 , HBsAg/HBeAg 阳性的母

亲的婴儿可能有 70%～ 90%的机会感染 , 其中

85%～ 90%成为慢性携带者 ,其中又有 25%可能

死于原发性肝细胞癌或肝硬化 ,同时本身亦可作为

传染源传播给周围人群。本文通过对在我院产检

时对乙肝表面抗原阳性孕妇其产后的血 、新生儿脐

血进行乙肝标志物检测并对脐血作 PCR-HBV-

DNA检测 ,以探讨乙肝的宫内传播因素 ,达到更好

地阻断 HBV的宫内传播之目的。

1　材料和方法
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1.1　检测对象

1996年 7 ～ 12 月于本院分娩 876 例产妇中 ,

产检经血清学酶联免疫法证实乙肝表面抗原阳性

者 88例 ,其中 1例在外院分娩未纳入研究范围。

在87例中 , 1例因早产(29 周)未复查母血标志物

情况及脐血检查。 86 例孕妇平均年龄(27.99 ±

2.79)岁 ,平均孕周(39.28±1.68)周。新生儿平均

体质量为(3.30±0.51)kg ,平均身长为(49.46±

2.25)cm ,其中 ,女性 44例 ,占 50.6%,男性43例 ,

占 49.4%。

1.2　方　法

胎盘娩出后即刻采集脐血 6 mL(防止母血污

染),分三管置于 4 ℃冰箱内保存 ,当日或次日送

检 , 行 乙肝 两 对 半 (HBsAg 、 HBsAb 、 HBeAg 、

HBeAb 、HBcAb)、PCR-HBV-DNA 检测。产后 1 ～

4 d复查孕妇乙肝两对半。乙肝两对半以 ELISA

(酶联免疫法)双抗体夹心法检测 。PCR+EtBr(溴

化乙锭)法检测 HBV-DNA , 试剂盒采用中山医科

大学达安基因诊断中心提供的达安
TM

HBV-PCR检

测试剂盒 。预试验证明方法可靠。

1.3　统计方法

采用 SPSS 8.0 for Windows 统计软件包 ,进行

配对 t 检验 、相对危险度(OR)计算 、Logistic回归。

2　结　果

2.1　母血(产后)乙肝标志物分布

86 例母血中 , 产后 HBsAg 阳性 80 例占

93.0%,6例 HBsAg 转为阴性 ,HBsAb阳性 2例占

2.33%,HBeAg 阳性 29 例占 33.7%,HBeAb 阳性

41例占 47.7%,HBcAb阳性 70例占 81.4%。

2.2　脐血乙肝标志物分布

86例脐血中 , HBsAg 阳性 11 例占 12.8%,

HBsAb阳性 3例者占 3.5%,HBeAg 阳性 23 例占

26.74%,HBeAb阳性 46例占 53.5%,HBcAb阳性

69例占 80.2%。脐血中单独 HBsAg 阳性 4例 ,单

独HBeAg 阳性 16例 ,HBsAg 及HBeAg 双项阳性 7

例。以脐血中 HBV 表面抗原标志物阳性为标准诊

断HBV宫内感染[ 4] ,则宫内感染率达 12.8%。

2.3　母血乙肝标志物阳性的宫内感染的危险度

母血HBsAb 阳性组宫内感染的危险度(OR)

为0.790(95%CI 为 0.706 ～ 0.884), HBeAg 阳性

组宫内感染的危险度(OR)为 3.810(95%CI 为

1.259 ～ 11.530),HBeAb 阳性组宫内感染的危险

度(OR)为 0.545(95%CI 为 0.181 ～ 1.648), HB-

cAb阳性组宫内感染的危险度(OR)为 1.145(95%

CI 为 0.286 ～ 4.580)。由此可见 , HBeAg 阳性者

宫内传播的危险度最高。

2.4　母血 HBsAg阳性组与 HBeAg阳性(含 HB-

cAb阳性)组中脐血 HBsAg、HBeAg的分布

在母血HBsAg 阳性组与 HBeAg 阳性(含 HB-

cAb阳性)组中 ,脐血(cordal)HBsAg 、HBeAg 的分

布如下。

HBsAg 阳性百分数在母血 HBsAg 阳性组 、母

血HBeAg 阳性组分别为 3.92%及 31.03%, χ2 =

11.45 , P <0.001 ,有极显著意义。

HBeAg 阳性百分数在母血 HBsAg 阳性组 、母

血HBeAg 阳性组分别为 3.92%及 72.4%, χ
2
=

42.33 , P <0.0001 ,有极显著意义。

2.5　脐血中 PCR-HBV-DNA的分布

脐血中 PCR-HBV-DNA 阳性 1 例 , 占 1.2%

(1/86)。其乙肝标志物情况为 HBeAg 、HBcAb 阳

性 ,其余阴性 。母亲则为 HBsAg 、HBeAg 、HBcAb 3

项阳性。

2.6　母亲 HBeAg婴儿性别与新生儿宫内感染的

关系

通过 Logistic回归分析母亲 HBeAg 、婴儿性别

分别与脐血HBsAg ,HBeAg 的关系:发现新生儿性

别与是否有宫内感染无显著相关 ,而母血 HBeAg

与脐血 HBsAg 有关 , 特别是与 HBeAg 呈显著相

关 ,相关系数分别为 r =0.177(P =0.044), r =

0.355(P =0.0001)。

3　讨　论

3.1　流行病学

本研究中孕妇 HBsAg 阳性率为 10.2%,与文

献报道即广州 HBsAg 携带率为 15.5%[ 1] ,孕妇携

带率为 9.83%
[ 2]
～ 11.3%

[ 3]
,基本相符。以脐血

中HBV表面抗原标志物阳性为标准诊断 HBV 宫

内感染 ,则宫内感染率高达 12.8%。

3.2　母婴传播的有关因素

本研究中 ,母亲有 6例HBsAg 阴转 ,其 HBeAg

均阴性 ,说明她们不是慢性携带者 ,可能为孕早中

期感染并已恢复 。脐血中均未检测到乙肝抗原 ,说

明孕妇孕早中期感染时母婴宫内传播的危险性小。

因婴儿受感染主要发生于分娩过程中 ,孕妇早期感

染者 ,分娩时已痊愈 ,血中无病毒存在;而胎盘合体
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滋养细胞层随妊娠月数的增加变薄以利胎儿营养

物质交换 ,但亦削弱了对病原体的屏障作用。有研

究表明 HBV经胎盘感染胎儿的时间主要发生在孕

晚期[ 4] 。在孕晚期感染乙肝病毒 ,有 70%新生儿

带毒;而在孕早中期感染 , 婴儿带毒率仅为

6.2%[ 5] 。由于只在初次产检时检查乙肝两对半 ,

而对孕晚期感染情况不了解 ,所以必须于分娩前常

规复查乙肝两对半 ,以发现近期感染者 。

在 HBsAg 阳性及 HBeAg 阳性(含 HBcAb 阳

性)孕妇组 ,宫内感染率分别为 3.92%及 31.03%,

HBeAg 阳性百分数分别为 3.92%及 72.4%,母血

HBeAg 阳性的相对危险度为 50.792 ,说明 HBeAg

阳性者感染性较强或 HBeAg 较易通过胎盘进入脐

血。文献报道 HBeAg 阳性者母婴传播率 >

90%[ 6～ 8] 。研究发现 HBsAg/HBeAg 阳性的血清

感染力较 HBsAg/HBeAb 阳性血清强 108 倍。

HBeAg 阳性是宫内传播的危险因素 。

文献报道男性细胞与 HBsAg 有交叉 ,机体免

疫功能会误认为自身抗原而不予清除[ 9] ,可能男性

携带感染危险性较大。但本研究通过将乙肝抗原

标志物与婴儿性别及母血 HBeAg 行 Logistic 回归

分析 ,未发现婴儿性别与宫内感染有关 。

3.3　HBV宫内感染诊断标准的探讨

HBV宫内感染的最确切的诊断依据是从胎儿

血中分离出病毒 ,但操作烦琐 ,价格昂贵 ,难以普

及。1971年以来 ,一直以脐血中检出 HBsAg 作为

宫内感染的指标 。亦有检测胎儿对病毒产生的相

应抗体如 IgM 、IgG作为宫内感染的指标 。但由于

胎儿免疫宽容(宫内感染易成为携带者的原因),也

可能不产生抗体 ,从而影响诊断。脐血 HBsAg/

HBeAg 阳性 ,但 HBcAb-IgM 阴性 , 提示抗原通过

胎盘传递至脐血而非宫内感染
[ 10]

。有作者认为诊

断宫内感染的主要依据是:从 HBV-DNA 阳性母亲

所生 6个月内婴儿血及其脐血 、胎盘绒毛中均检出

HBV-DNA
[ 11]

。本研究以 HBsAg 阳性为标准 , 宫

内感染率达 12.8%;以 HBV-DNA 阳性为标准则

为1.2%,与文献报道差异较大 。原因可能有:孕

妇人群大部分为慢性携带者 ,肝功能大多正常 ,传

染性弱 ,故感染的胎儿少 。本实验采集脐血时保证

不受母血污染 ,而文献报道的 HBV-DNA 阳性率高

是否排除母血污染 ? 不得而知。宫内感染的诊断

标准笔者认为以脐血中 HBV-DNA阳性较为恰当:

母血 HBsAg ,特别是 HBeAg 易通过胎盘 ,脐血中的

标志物可能源于母体 ,并不能反映胎儿感染的真实

情况 ,以脐血HBsAg 阳性诊断宫内感染 ,可能过高

估计宫内感染的情况。有研究认为宫内感染与母

血肝功能 、HBcAb-IgM 、HBsAg/HBeAg/HBV-DNA

浓度无关 ,与胎盘渗漏有关 。一旦发生宫内感染 ,

出生时免疫接种亦不可能阻止婴儿成为慢性携带

状态
[ 8]
。本人对所有新生儿追踪至今 ,发现新生儿

接种后无一成为携带者(数据未发表),说明以 HB-

sAg 阳性为宫内感染的诊断标准并不恰当 。
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