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【摘要】 目的 探讨厦门市孕妇乙型肝炎病毒( hepatitis B virus，HBV) 感染情况和 HBV 宫内感染的影响因

素。方法 在 1 064 名孕妇第一次到医院建立孕产妇保健卡时进行问卷调查并检测其血清乙肝标志物，根据检测

结果选择外周血乙型肝炎表面抗原( hepatitis B surface antigen，HBsAg) 阳性的产妇 179 例随访至其分娩，并采集其

分娩时的脐血和胎盘组织。对脐血进行 HBsAg 和 HBV DNA 的检测，对胎盘组织进行 HBsAg 的检测。采用 χ2 检

验和非条件 Logistic 回归分析相关因素与 HBV 宫内感染的关系。结果 被调查的 1 064 名孕妇中，HBsAg 阳性的

孕妇共 179 名，感染率为 16. 8%。对 179 名 HBsAg 阳性的孕妇的脐血进行检测发现，发生 HBV 宫内感染的孕妇共

34 名，感染率为 19. 0%。孕妇 HBV 宫内感染的危险因素为胎盘 HBsAg 阳性、孕妇血清乙型肝炎 E 抗原( hepatitis
B e antigen，HBeAg) 阳性、孕前超重，OＲ 分别为 5. 123( 95% CI: 1. 422 ～ 18. 413) 、4. 619( 95% CI: 1. 225 ～ 17. 534) 、
3. 343( 95% CI: 1. 233 ～ 9. 092) 。结论 对于 HBsAg 和 HBeAg 双阳性的超重 /肥胖孕妇，其新生儿可能发生 HBV 宫

内感染，应加强自身防护措施，合理规避 HBV 宫内感染风险。
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【Abstract】 Objective To investigate the prevalence of hepatitis B virus ( HBV) infection in pregnant women and

the risk factors for Intrauterine infection of HBV among pregnant women in Xiamen． Methods Total 1 064 pregnant
women were included in this study． A questionnaire was performed to collect the general information of the subjects and
HBV infection status was tested on the first day when they came to the hospital． Then HBsAg positive pregnant women were
selected and followed until delivery． We collected their cord blood and placenta tissue when they delivery． HBsAg and
HBV DNA in cord blood and HBsAg in placental tissue were detected． Chi-square test and the non-conditional Logistic re-
gression analysis were conducted to investigate the correlation between HBV intrauterine infection and risk factors． Ｒesults
179 out of the 1 064 pregnant women were HBsAg positive． The infection rate was 16. 8% ． 34 out of 179 HBsAg positive

pregnant women were found intrauterine transmission with a rate of 19. 0% ． The risk factors for the occurrence of HBV in-
trauterine transmission were placenta HBsAg positive ( OＲ = 5. 123，95% CI: 1. 422-18. 413) ，mothers with hepatitis B e
antigen( HBeAg) positive ( OＲ = 4. 619，95% CI: 1. 225-17. 534) and overweight( OＲ = 3. 343，95% CI: 1. 233-9. 092) ，

respectively. Conclusions Placenta HBsAg positive，mothers with HBeAg positive and overweight are independent risk
factors for the occurrence of HBV intrauterine transmission．
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据世界卫生组织报道，全球 60 亿人口中大约有

20 亿 人 曾 经 感 染 过 乙 肝 病 毒 ( hepatitis B virus，
HBV) ，而其中 3. 5 亿人是慢性 HBV 携带者［1］，约占

世界人口的 5%。围生期垂直传播是我国乙型肝炎

病毒慢性感染最重要的传播途径，约有 30% ～ 50%
HBV 携带者是由母婴传播引起宫内感染所致［2-3］。
在过去的 30 年里，尽管乙肝疫苗的计划免疫已使

90%以上的围产期母婴传播得以阻断，仍有 5% ～
10%的孕妇所分娩的新生儿由于免疫阻断失败而发

生 HBV 感染并发展成为慢性携带者，宫内感染是其

主要原因［4］，但关于 HBV 宫内感染的相关危险因素

尚不清楚。本研究以厦门市孕妇及其新生儿为调查

对象，探讨厦门地区孕妇 HBV 感染现况以及 HBV
宫内感染的危险因素，从而为探讨孕妇 HBV 宫内感

染的预防策略提供依据。

1 对象与方法

1． 1 研究对象 依据纳入排除标准，于 2014 年 8
月 ～ 2015 年 2 月，采用整群抽样选取在厦门市思明

区妇幼保健院和莲花医院妇产科第一次办理孕产期

保健手册的 1 064 名孕妇为研究对象，所有纳入研

究的孕妇均未接受抗病毒治疗。纳入标准: ( 1 ) 厦

门市居住 1 年以上; ( 2) 自然妊娠; ( 3) 产前检查排

除 Torch 感染; ( 4 ) 建卡孕周≤16 周。排除标准:

( 1) 丈夫为 HBV 携带者; ( 2 ) 配偶有遗传性疾病史

者; ( 3) 孕期接受抗病毒或激素类药物治疗者; ( 4 )

使用体外受精的方法等辅助生殖技术受孕。所有被

调查者知情同意并自愿参加。
1． 2 研究方法 在孕妇第一次到医院建立孕产妇保

健手册时进行问卷调查并抽取 5 ml 肘静脉血用于乙

肝血清标志物检测。根据检测结果选择外周血乙型

肝炎表面抗原( hepatitis B surface antigen，HBsAg) 阳

性的产妇随访至其分娩，并采集其分娩时的脐血和胎

盘组织。对脐血进行 HBsAg 和 HBV DNA 的检测，对

胎盘 组 织 进 行 HBsAg 的 检 测。将 脐 血 HBsAg 和

HBV DNA 中任一项阳性者作为 HBV 宫内感染病例

组，脐血 HBsAg 和 HBV DNA 均阴性者作为对照组，

分析相关因素与 HBV 宫内感染的关系。
1． 3 问卷调查 问卷调查内容包括: ( 1) 孕妇的社

会人口学资料，包括姓名、身高、孕前体重、年龄、家庭

年收入等; ( 2) 孕妇孕前和孕早期的生活方式，包括孕

早期使用化妆品的频率、孕前吸烟饮酒情况、家庭居

住环境、补充叶酸情况、是否有精神压力等; ( 3) 产检

情况，包括感染史、生育史、孕产次、妊娠并发症等。
1． 4 实验方法 ( 1) 孕妇外周血乙肝标志物检测:

采用化学发光法检测。试剂为美国 Abbott 公司生

产的 Abbott 定量测定配套试剂，在美国雅培 AXSYM
全自动免疫分析系统仪器上自动检测及阅读结果;

( 2) 脐血 HBsAg 检测: 采用酶联免疫吸附法 ( en-
zyme-linked immunosorbent assay，ELISA ) 检 测。严

格按照试剂盒( 北京万泰生物药物股份有限公司)

说明书进行操作，用全自动酶联检测仪( Multiskan
MK3) 读出结果并进行判定; ( 3) 脐血 HBV DNA 检

测: 均采用荧光定量 PCＲ 法检测。严格按照试剂盒

( 中山大学达安基因股份有限公司) 说明书进行操

作，结果由 ABI 7500 型荧光定量 PCＲ 仪读出; ( 4 )

胎盘组织 HBsAg 检测: 采用免疫组织化学法，鼠抗

人 HBsAg 试剂购于美国 Zymed 公司。严格按照试

剂盒( 福州迈新生物技术公司) 说明书进行操作，同

时设立阴、阳性对照。
1． 5 统计分析 用 Epi Data 3. 02 软件对数据进行

录入核查并逻辑检错。应用 SPSS 22. 0 软件进行统

计分析。单因素分析采用 2 检验进行，多因素分析

采用 Logistic 回归分析进行。检验水准 α = 0. 05。

2 结果

2． 1 孕妇的一般情况 被调查的 1 064 名孕妇的

平均年龄为( 27. 3 ± 4. 8 ) 岁; 平均身高为( 159. 1 ±
4. 6) cm; 平均体重为( 66. 3 ± 8. 8 ) kg; 职业以职员

( 38. 4% ) 和无业( 35. 1% ) 居多; 大多数孕妇为汉族

( 98. 8% ) ; 年收入以 5 万元以下( 34. 3% ) 和 6 ～ 10
万元( 34. 0% ) 居多。
2． 2 孕妇乙肝感染情况及 HBV 宫内感染率 被

调查的 1 064 名孕妇中，HBsAg 阳性的孕妇共 179
名，感染率为 16. 8%，HBsAg、乙肝病毒 E 抗原( hep-
atitis B e antigen，HBeAg ) 均阳性的孕妇有 44 名，

HBsAg、HBeAg、乙型肝炎病毒核心抗体( antibody a-
gainst hepatitis B core antigen，HBcAb) 均阳性的孕妇

有 41 名。179 名 HBsAg 阳性孕妇分娩的新生儿中，

脐血 HBsAg 阳性有 17 例( 9. 5% ) ，脐血 HBV DNA
阳性有 29 例( 16. 2% ) ，脐血 HBsAg 和 HBV DNA 中

任一 项 阳 性 有 34 例，总 的 HBV 宫 内 感 染 率 为

19. 0% ( 34 /179 ) 。179 例胎盘组织中，HBsAg 阳性

率为 28. 5% ( 51 /179) 。
2． 3 HBV 宫内感染的单因素分析 对病例组和对

照组孕妇孕前体质指数( body mass index，BMI) ( 超

重) 、血清 HBeAg 阳性、胎盘 HBsAg 阳性、孕前吸

烟、孕前喝酒、孕早期使用化妆品、孕早期使用指甲

油、孕期前三个月感冒因素进行 2 检验，差异均有

统计学意义( 均有 P ＜ 0. 05 ) 。见表 1。服用叶酸、
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厨房油烟、平时饮用水、第几次分娩、是否有流产史、
是否有早孕反应、是否有先兆流产等方面差异均无

统计学意义( 均有 P ＞ 0. 05) 。

表 1 新生儿 HBV 宫内感染危险因素的单因素分析

Table 1 Univariate analysis on the risk factors for intrauterine
infection of HBV among newborn infants

分组 总人数 病例组 对照组 2 值 P 值

孕妇血清 HBeAg 36． 13 ＜ 0． 001
阳性 55 25 30
阴性 124 9 115

胎盘 HBsAg 47． 42 ＜ 0． 001
阳性 51 26 25
阴性 128 8 120

孕前吸烟a 4． 68 0． 031
偶尔 3 2 1
从不 175 31 144

孕前喝酒a 8． 92 0． 012
经常 2 2 0
偶尔 21 4 17
从不 155 27 128

孕早期使用化妆品a 6． 73 0． 009
是 26 10 16
否 152 24 128

孕早期使用指甲油a 4． 42 0． 036
是 1 1 0
否 177 32 145

孕期前三个月感冒a 7． 26 0． 007
是 36 13 23
否 141 21 120

孕前 BMI( kg /m2 ) a 6． 06 0． 014
18． 5 ～ 112 19 93
＞ 24 31 14 17

注: a 表示数据有缺失。

2． 4 HBV 宫内感染的多因素分析 将单因素分析

中筛选出的可能影响 HBV 宫内感染的因素以及可

疑影响因素共 15 项作为自变量，是否发生 HBV 宫

内感染作为因变量( 是 = 1，否 = 0) ，进行多因素 Lo-
gistic 回归分析。结果显示胎盘 HBsAg 阳性( OＲ =
5. 123，95% CI: 1. 422 ～ 18. 413 ) 、孕妇血清 HBeAg
阳性( OＲ = 4. 619，95% CI: 1. 225 ～ 17. 534 ) 、孕前

超重( OＲ = 3. 343，95% CI: 1. 233 ～ 9. 092 ) 是孕妇

发生宫内感染的危险因素。见表 2。

3 讨论

本次研究发现，厦门地区孕妇 HBsAg 携带率为

16. 8%，高于厦门市一般人群水平［5］，与国内相比处于

较高水平［6］。宫内感染一般认为是新生儿脐血 HBsAg
阳性或 HBV-DNA 阳性［7］，本研究结果表明 HBV 宫内

感染率为 19. 0%，高于文献报道的 5% ～15%［8］。

表 2 新生儿 HBV 宫内感染危险因素的 Logistic 回归分析

Table 2 Logistic regression analysis on the risk factors for
Intrauterine infection of HBV among newborn infants

因素 β S珋x 2 值 P 值 OＲ( 95% CI) 值

胎盘 HBsAg
阴性 1． 000
阳性 1． 632 0． 650 6． 244 0． 014 5． 123( 1． 422 ～ 18． 413)

孕妇血清 HbeAg
阴性 1． 000
阳性 1． 533 0． 685 5． 050 0． 020 4． 619( 1． 225 ～ 17． 534)

孕前 BMI( kg /m2)

18． 5 ～ 1． 000
＞ 24( 超重) 1． 211 0． 501 5． 562 0． 019 3． 343( 1． 233 ～ 9． 092)

近年来有临床及流行病学研究显示，体重超重 /
肥胖者感染性疾病的发生率及严重性比正常人群高

的多［9］，其原因认为体重超重 /肥胖与免疫力低下

有关。对肥胖者 T 细胞免疫功能研究［10］结果表明，

单纯性肥胖的 CD3 +、CD4 +、CD4 + /CD8 +、自然杀伤

细胞的百分比均低于 BMI 正常者。国外有研究［11］

发现体重超重者发生乙肝疫苗无、弱应答的危险性

大于非超重者，说明 BMI 与乙肝病毒的免疫应答有

关。多因素分析表明孕妇超重 /肥胖是造成新生儿

HBV 宫内感染的独立危险因素，提示孕妇超重 /肥
胖导致的免疫功能低下很可能导致新生儿 HBV 宫

内感染发生。
据文 献［12］ 报 道，母 亲 为 无 症 状 的 HBsAg 和

HBeAg 双阳性时，在不采取措施的情况下，其新生

儿 70% ～90% 可能发生宫内感染。本次研究结果

显示，孕妇血清 HBeAg 阳性增加 HBV 宫内感染发

生的风险，究其原因，HBeAg 阳性是 HBV 复制活

跃、传染性强的标志。HBeAg 阳性一方面意味着孕

妇体内有较高浓度的 HBV DNA，病毒有更大的可能

性侵犯胎盘各型细胞进而感染胎儿，另一方面结合

型的小分子 HBeAg 可通过与受体结合而进入胎盘

细胞，然后进入胎儿血循环，使其对抗体产生免疫耐

受［13］，从而导致宫内感染的发生。
本研究显示，胎盘 HBsAg 阳性是 HBV 宫内感染

的危险因素。胎盘作为母胎物质交换的重要中介，

HBV 需要通过胎盘屏障进入胎儿血循环才能引起胎

儿感染，研究［14］ 证实 HBV 可以感染胎盘，并发现

HBV 感染胎盘造成宫内感染的危险度( OＲ 值) 随着

胎盘屏障第一层绒毛滋养层、绒毛间质细胞至最后一

道防线绒毛毛细血管内皮细胞的感染而逐渐增大。
新生儿 HBV 宫内感染与多种因素存在关联。

超重 /肥胖的孕妇应该增强孕期保健意识，加强自身

的防护措施，对于 HBsAg 和 HBeAg 双阳性的孕妇，
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应积极进行抗病毒治疗，合理规避 HBV 宫内感染风

险。同时，本研究同样也存在一定不足，由于最终纳

入分析的样本量较少，尽管在单因素分析中发现孕

前吸烟喝酒等不良生活习惯与 HBV 宫内感染相关，

在最终的多因素分析中差异却没有统计学意义。下

一步将进一步扩大样本量，争取对孕早期不良生活

习惯与新生儿 HBV 宫内感染的关系做进一步的验

证和探讨。
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