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［摘　要］目的：对贵州某两县孕妇乙型肝炎病毒 （ＨＢＶ）血清标志物及病毒载量进行检测，探讨孕妇乙型肝
炎病毒对新生儿的影响。方法：选取住院分娩的孕妇２１１８例，采集静脉血开展乙肝病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）筛
查；对筛查ＨＢｓＡｇ阳性孕妇采用酶联免疫吸附试验检测ＨＢｓＡｇ和乙肝病毒ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）、荧光定量ＰＣＲ法检
测ＨＢＶＤＮＡ病毒载量；清洁、去除脐带表面污染血液，酒精消毒脐带采血部位，采集脐带血进行 ＨＢｓＡｇ检测。
结果：２１１８例孕妇血清乙型肝炎病毒标志物检测结果显示，ＨＢｓＡｇ阳性１１９例，阳性率为５６２％、ＨＢＶ感染为
１２１例，感染率为５７１％；１２１例 ＨＢＶ感染孕妇中 ＨＢＶＤＮＡ＞１０×１０６ＩＵ／Ｌ的构成比为３６３６％，＞１０×１０９

ＩＵ／Ｌ构成比为２６４５％；１２１例ＨＢＶ感染孕产妇所生婴幼儿中，脐带血阳性率为３０５８％，孕产妇ＨＢｅＡｇ阳性和
ＨＢｅＡｇ双阳性、ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ与新生儿脐带血 ＨＢＶ感染有关（Ｐ＜００５）。结论：研究地区孕妇乙
型肝炎病毒感染较高，重视ＨＢｅＡｇ阳性及ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ孕妇的干预，减少对新生儿的影响。
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　　病毒性肝炎主要包括甲、乙、丙、丁、戊５种类
型，但在临床常见的是乙型肝炎（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ，ＨＢ）
和丙型肝炎，二者在全球范围内的感染率较

高［１－２］。目前，中国乙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉ
ｒｕｓ，ＨＢＶ）感染占全球超过１／３，每年新发病例接近
１０万人 ，近一半 ＨＢＶ感染者是经母婴传播引
起［３］。有研究表明，孕妇乙肝病毒表面抗原（ｈｅｐａ
ｔｉｔｉｓＢｓｕｒｆａｃｅａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢｓＡｇ）与乙肝病毒 ｅ抗原
（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｅａｎｔｉｇｅｎ，ＨＢｅＡｇ）阳性者对新生儿
ＨＢＶ感染存在较高的危险［４］。ＨＢＶ能使感染者
受到疾病困扰，还可增加家庭生活负担与经济压

力，尤其是新生儿随着年龄的增长，还可引起精神

抑郁，影响生活质量。本研究对２１１８例孕妇ＨＢＶ
感染血清标志物及 ＨＢｓＡｇ筛查阳性孕妇的 ＨＢＶ
ＤＮＡ病毒载量进行检测，分析该地区孕妇感染
ＨＢＶ状况及病毒复制变化特点与主要血清标志物
的关系及对新生儿的影响，为阻断母婴传播提供一

定的实验室依据。

１　材料与方法
１１　一般资料　

采用随机抽样方法抽取贵州省黔东南州榕江

与黎平２个县级医院２０１４年１月 ～２０１５年１２月
住院分娩的２１１８例孕妇（榕江县１４８５例、黎平县
６３３例）中筛选出 ＨＢｓＡｇ阳性孕妇１２２例，１７～４１
岁、平均（２６４±５３）岁，文化程度高中（中专）及
以下学历为 １１５例（９４２６％）、大专学历为 ３例
（２５０％）、本科及以上学历为４例（３２８％），孕妇
无乙肝疫苗（ＨｅｐＢ）免疫史或不详为 １０８例
（８８５２％）。入选标准符合ＨＢｓＡｇ筛查阳性、肝功
能正常的孕妇，同时排除肝炎活动史或合并其他类

型肝炎病毒感染、先兆流产及早产、妊娠高血压、其

他内外科严重并发症、抗病毒治疗史。所有入选孕

妇均知晓本研究并签署知情同意书。

１２　方法
１２１　标本采集与处理　采集ＨＢｓＡｇ筛查阳性并
符合标准的孕妇空腹晨起静脉血５ｍＬ，无溶血、黄
疸、血脂等现象，及时分离血清，统一保存于－２０℃
以下，并进行 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ及 ＨＢＶＤＮＡ病毒载

量检测；同时采集 ＨＢＶ感染孕妇所生胎儿脐带血
４～５ｍＬ，分离血清，保存于－２０℃以下，用于ＨＢ
ｓＡｇ血清标志物检测。
１２２　ＨＢＶ血清标志物检测　应用 ＭＫ３型酶标
仪定性检测乙肝病毒抗体，采用酶联免疫吸附试验

（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测
ＨＢｓＡｇ与ＨＢｅＡｇ，每次检测均设阴性、阳性及空白
对照。试剂来源于北京万泰生物药业有限公司，具

体操作及结果判断按试剂说明书进行，结果以阴性

或阳性形式报告。ＨＢｓＡｇ与 ＨＢｅＡｇ１项阳性可判
定为ＨＢＶ感染、脐带血ＨＢｓＡｇ检测阳性可判定为
ＨＢＶ感染。
１２３　ＨＢＶＤＮＡ病毒载量定量检测　采用 ＰＣＲ
荧光探针法（ＡＢＩ７５００实时荧光定量分析仪及为
湖南圣湘生物科技有限公司生产荧光定量ＰＣＲ试
剂）检测ＨＢＶＤＮＡ，每次试验设有阴性、阳性对照
及定量参考品，并与待测样品同步处理。结果有效

性标准：测定值在１０×１０５～５０×１０１１ＩＵ／Ｌ的样
本，报告相应检测结果；对于＞５０×１０１１ＩＵ／Ｌ的样
本须标注，如需精确定量，可稀释后再测；对于 ＜
１０×１０５ＩＵ／Ｌ的样本处于试剂盒的检测下限。结
果判断标准：ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０５ＩＵ／Ｌ判断为阳
性，ＨＢＶＤＮＡ＜１０×１０５ＩＵ／Ｌ判断为阴性。ＨＢＶ
ＤＮＡ病毒载量阳性可判定为ＨＢＶ感染。
１３　统计学处理

病例资料与实验数据录入采用 ＥＰＩＤａｔａ３１
软件系统，采用 ＳＰＳＳ１７０统计软件进行分析数
据。计量资料进行正态性检验及集中趋势分析，计

数资料采用卡方检验，Ｐ＜００５表示差异有统计学
意义。

２　结果
２１　孕妇血清标志物与ＨＢＶＤＮＡ病毒量

１２２例 ＨＢｓＡｇ筛选阳性孕妇中 ＨＢｓＡｇ阳性
１１９例、阴性３例，３例 ＨＢｓＡｇ阴性孕妇中有２例
ＨＢｅＡｇ阳性，有 １例 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ及 ＨＢＶＤＮＡ
均阴性。由于 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ及 ＨＢＶＤＮＡ中任１
项阳性可视为ＨＢＶ感染，因此，榕江与黎平２个县
级医院 ２０１４年 １月 ～２０１５年 １２月住院分娩的
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２１１８例孕妇中 ＨＢＶ感染率为 ５７１％ （１２１／
２１１８）。榕江县与黎平县ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ及ＨＢｓＡｇ
＋ＨＢｅＡｇ阳性率比较，差异均有统计学意义（χ２＝
２３３４，Ｐ＜０００１；χ２＝１２２７，Ｐ＜０００１；χ２＝９３５，Ｐ
＝０００２），见表１。榕江县与黎平县孕妇ＨＢＶ感染
ＨＢＶＤＮＡ病毒载量阳性率分别为 ４３３３％（２６／
６０）和４９１８％（３０／６１），两者比较差异无统计学意
义（χ２＝０４２，Ｐ＝０５１９）。

表１　孕妇ＨＢＶ感染血清标志物检测（ｎ，％）
Ｔａｂ．１　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｎｓｅｒｕｍｍａｒｋｅｒｓｏｆｐｒｅｇｎａｎｔ

ｗｏｍｅｎｗｉｔｈＨＢＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
标本采

集地
ｎ

ＨＢＶ感染血清标志物
ＨＢｓＡｇ ＨＢｅＡｇ ＨＢｓＡｇ＋ＨＢｅＡｇ

榕江 １４８５ ６０（４０４）（１） １４（０９４）（１） １４（０９４）（１）

黎平 ６３３ ５９（９３２） １９（３００） １７（２６９）
合计 ２１１８ １１９（５６２） ３３（１５６） ３１（１４６）
（１）与黎平县比较，Ｐ＜００５

２２　ＨＢＶ感染孕妇ＨＢＶＤＮＡ病毒载量
１２１例孕妇中４４例 ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／

Ｌ、占３６３６％，３２例ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０９ＩＵ／Ｌ、占
２６４５％；其中榕江县 ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ、
占３３３３％（２０／６０），黎平县 ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６

ＩＵ／Ｌ、占３９３４％（２４／６１）。具体构成比见表２。

表２　两县ＨＢＶ感染孕妇ＨＢＶＤＮＡ
病毒载量构成（ｎ，％）

Ｔａｂ．２　ＰｒｏｐｏｒｔｉｏｎｏｆＨＢＶＤＮＡｖｉｒａｌｌｏａｄｓｉｎ
ｐｒｅｇｎａｎｔｗｏｍｅｎｗｉｔｈＨＢＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

ｉｎｔｗｏｃｏｕｎｔｉｅｓ
ＨＢＶＤＮＡ（ＩＵ／Ｌ） 榕江县 黎平县 合计

＜１０×１０５ ３４（５６６７）　３１（５０８２）　 ６５（５３７２）
１０×１０５～ ６（１０００） ６　（９８４） １２　（９９２）
１０×１０６～ ４　（６６７） ５　（８１９） ９　（７４４）
１０×１０７～ １　（１６６） ０　（０００） １　（０８３）
１０×１０８～ ０　（０００） ２　（３２８） ２　（１６５）
≥１０×１０９ １５（２５００） １７（２７８７） ３２（２６４５）
合计 ６０（１００００） ６１（１００００） １２１（１００００）

２３　ＨＢＶ感染孕妇血清标志物与病毒载量
１２１例中 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ双阳性的孕妇，ＨＢＶ

ＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ、占９６７７％（３０／３１）；ＨＢｓＡｇ
阳性及 ＨＢｅＡｇ阴性的孕妇中 ＨＢＶＤＮＡ＜１０×
１０６ＩＵ／Ｌ、占８５２３％（７５／８８），孕妇不同 ＨＢＶ感染
模式下不同ＨＢＶＤＮＡ病毒载量的孕妇比例比较，
差异有统计学意义（Ｐ＜０００１）。ＨＢｓＡｇ及ＨＢｅＡｇ
双阳性与ＨＢｓＡｇ阳性及 ＨＢｅＡｇ阴性的孕妇 ＨＢＶ

ＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ人数比较，差异有统计学意
义（χ２＝６６８０，Ｐ＜０００１）。见表３。

表３　孕妇ＨＢＶ标志物与ＨＢＶＤＮＡ关系
Ｔａｂ．３　ＲｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＨＢＶＭａｒｋｅｒｓａｎｄ

ＨＢＶＤＮＡｉｎｐｒｅｇｎａｎｔｗｏｍｅｎ

ＨＢＶ感染情况 ｎ
ＨＢＶＤＮ［１０×，ＩＵ／Ｌ，（ｎ，％）］
＜１０６ １０６～１０８ ≥１０９

ＨＢｓＡｇ阳性＋ＨＢｅＡｇ阳性 ３１ １（３２３） ３（９６８）　２７（８７０９）
ＨＢｓＡｇ阳性＋ＨＢｅＡｇ阴性 ８８ ７５（８５２３） ８（９０９） ５（５６８）
ＨＢｓＡｇ阴性＋ＨＢｅＡｇ阳性 ２ １（５０００） １（５０００） ０（０００）

２４　新生儿脐带血ＨＢＶ感染情况
１２１例ＨＢＶ感染孕妇所生新生儿中３７例ＨＢ

ｓＡｇ阳性，其中男婴１８例、女婴１９例，新生儿脐带
血阳性率为３０５８％，不同感染模式和 ＨＢＶＤＮＡ
病毒载量孕妇所生新生儿ＨＢｓＡｇ阳性情况见表４。
统计学分析结果显示，母亲 ＨＢＶ血清标志物 ＨＢ
ｓＡｇ和 ＨＢｅＡｇ双阳性（Ｆｉｓｈｅｒ’ｓＥｘａｃｔＴｅｓｔ，Ｐ＝
０００７）、母亲 ＨＢＶＤＮＡ≥１０×１０６ＩＵ／Ｌ（χ２ ＝
５１７，Ｐ＝００２３）与新生儿脐带血 ＨＢＶ感染有关，
差异有统计学意义。

表４　新生儿脐带血ＨＢＶ感染率比较
Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＨＢＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎｒａｔｅｓｏｆ

ｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｂｌｏｏｄｉｎｎｅｗｂｏｒｎｓ

　变量
婴儿数

（ｎ）
脐带血ＨＢｓＡｇ
阳性（ｎ，％）

母亲ＨＢＶ血清标本物
　ＨＢｓＡｇ阳性＋ＨＢｅＡｇ阳性 ３１ １４（４５１６）
　ＨＢｓＡｇ阳性＋ＨＢｅＡｇ阴性 ８８ ２１（２３８６）
　ＨＢｓＡｇ阴性＋ＨＢｅＡｇ阳性 ２ ２（１００００）
　合计 １２１ ３７（３０５８）
母亲ＨＢＶＤＮＡ病毒载量
　＜１０×１０６ ７７ １８（２３３８）
　≥１０×１０６ ４４ １９（４３１８）
　合计 １２１ ３７（３０５８）

３　讨论
乙型肝炎病毒感染呈全球范围内的分布，不同

国家与地区其流行特征与感染强度不同。２００６年
我国乙肝血清流行病学调查发现 １～５９岁人群
ＨＢｓＡｇ携带率为７１８％［５］，５岁以下儿童的ＨＢｓＡｇ
携带率不到１％ ［６］，但同期调查发现贵州地区１～
４岁儿童 ＨＢｓＡｇ携带率为２７７％，高于全国平均
水平［７］。ＨＢＶ主要传播形式包括母婴垂直传播、
性接确及血液传播，但母婴传播是新生儿感染
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ＨＢＶ最主要的形式［８］。有文献报道贵州省孕妇

ＨＢＶ感染率为３０８％［９］；ＨＢＶ感染孕妇所生新生
儿脐血ＨＢｓＡｇ阳性率为４１５６％，可能会存在较高
的母婴传播风险［４］。本研究结果显示，调查的少

数民族地区孕妇 ＨＢｓＡｇ阳性率为 ５７１％，高于
２０１４年全国１～２９岁人群水平（２６０％）［１０］，也高
于贵州省 ２０１４～２０１５年孕妇的 ＨＢｓＡｇ阳性率
（２８７％）［９］，但与贵州部份少数民族人群 ＨＢｓＡｇ
阳性率（５８６％）相比较差异不大［１１］，这可能与该

地区育龄期妇女，由于文化程度偏低（ＨＢＶ感染孕
妇中９４２６％为高中以下学历），对乙肝病毒危害
性认识不足，缺乏主动 ＨｅｐＢ免疫接种的意识有
关，这与针对贵州省少数民族地区乙肝防治现况调

查结果相一致［１２］。

乙型肝炎病毒是嗜肝性双链 ＤＮＡ病毒，由核
壳和外层脂蛋白膜构成，核壳由 ＨＢｃＡｇ和双链
ＤＮＡ及ＤＮＡ聚合酶组成，外层脂蛋白膜含有 ＨＢ
ｓＡｇ［１３］，检测 ＨＢｓＡｇ常作为乙型肝炎病毒诊断的
主要指标，ＨＢｓＡｇ阳性能表明有感染但不能说明
有病毒复制或其传染性强弱［１４］，就必须依靠ＨＢＶ
ＤＮＡ检测以确定病毒是否有复制及传染性高低；
同时少数病例 ＨＢＶ五项血清标志物检测为阴
性［１５］，但通过病毒载量检测，可检出 ＨＢＶＤＮＡ并
有升高趋势，因此可判断此类肝炎为“隐匿性乙

肝”［１６］，能排除漏诊病例，保护新生儿健康。当

ＨＢＶＤＮＡ大于１０×１０６ＩＵ／Ｌ时，表明 ＨＢＶ病毒
处于活动或复制时期［１７－１８］；本研究显示，１２１例孕
妇ＨＢＶＤＮＡ＞１０×１０６ＩＵ／Ｌ，占到了３６３６％，其
中有３２例 ＞１０×１０９ＩＵ／Ｌ，占到了２６４５％，表明
这部分感染孕妇正处于病毒复制或活动期，需要进

行抗病毒治疗与围产期保健。同时，研究发现ＨＢ
ｓＡｇ与ＨＢｅＡｇ双阳性与 ＨＢｓＡｇ阳性、ＨＢｅＡｇ阴性
且病毒载量 ＞１０×１０６ＩＵ／Ｌ的孕妇相比较，统计
学有差异（Ｐ＜００５），可表明 ＨＢｅＡｇ阳性与高载
量ＨＢＶＤＮＡ有关联。

本研究结果显示，该地区新生儿脐带血阳性率

为３０５８％，其中，ＨＢｓＡｇ阳性合并 ＨＢｅＡｇ阳性孕
妇中，致新生儿脐带血阳性率为 ４５１６％，高于
ＨＢｓＡｇ阳性且 ＨＢｅＡｇ阴性的孕妇（２３８６％）。
ＨＢＶＤＮＡ作为围产期传播ＨＢＶ的重要危险因素，
母亲病毒载量 ＞１０×１０６ＩＵ／Ｌ引起婴幼儿 ＨＢＶ
感染率高于病毒载量 ＜１０×１０６ＩＵ／Ｌ的母亲。３０
例ＨＢｓＡｇ与ＨＢｅＡｇ双阳性且病毒载量≥１０×１０６

ＩＵ／Ｌ的孕妇，所生１３例新生儿脐带血ＨＢｓＡｇ检测

为阳性，脐带血阳性率达到了４３３３％，表明新生
儿感染易发生在ＨＢｅＡｇ为阳性且含有较高病毒载
量水平的母亲，同时也表明ＨＢｅＡｇ阳性是 ＨＢＶ复
制及传染性高低的一个重要因素。

本次研究由于抽样区域范围小，人群可能缺少

代表性，可能对少数民族地区评价存在着结果偏

倚。本研究中有７７例 ＨＢＶＤＮＡ≤１０×１０６ＩＵ／Ｌ
的孕妇，所生新生儿脐带血 ＨＢｓＡｇ阳性率为
２３３８％，由于没有对新生儿进行随访并开展母婴
阻断后的血清标志物检测，不能证明新生儿是否真

正的引起ＨＢＶ感染；对婴幼儿脐带血 ＨＢｓＡｇ检测
阳性也有可能是由于 ＨＢｓＡｇ和 ＨＢｅＡｇ不是完整
的病毒颗粒，可通过胎盘屏障引起假阳性结果［１９］，

也可能存在脐血被污染；同时，有文献研究发现脐

带血ＨＢｓＡｇ或ＨＢＶ病毒载量阳性，经后期随防发
现大部分新生儿并未感染 ＨＢＶ，表明婴幼儿病毒
来自于母亲体内，而不是自身产生［２０］。

综上所述，开展少数民族地区孕妇血清标志物

及病毒载量检测，有助于了解该地区孕妇乙型肝炎

病毒的感染状况和流行趋势，有效地实施抗病毒治

疗及母婴传播阻断，对优生优育，提高民族健康素

质都有着重要意义。
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