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　　［摘要］　目的　了解我院就诊儿童乙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓ，ＨＢＶ）感染和治疗现状。方
法　收集２０１４年在第三军医大学西南医院门诊和住院部就诊并检测乙型肝炎病毒血清标记物
（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｖｉｒｕｓｓｅｒｕｍｍａｒｋｅｒｓ，ＨＢＶＭ）的重庆籍儿童（年龄≤１７岁）共４４９４例，对ＨＢＶＭ结果进行
统计分析。结果　查体 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｓＡｂ、ＨＢｃＡｂ阳性率及 ＨＢＶＭ全阴性率分别为 １．７％、４９．８％、
１６６％、３１．９％；１～３岁组 ＨＢｓＡｂ阳性率为６５．４％，显著高于其他３组（χ２＝１７．０、７３．３、４９．４，Ｐ＜
００５）；１１～１７岁组ＨＢｓＡｇ阳性率为２．６％，显著高于其他３组（χ２＝５．６、１２．４、８．４，Ｐ＜０．０５）。因慢性
乙型病毒性肝炎复诊儿童ＨＢｓＡｇ确诊阳性率为８９．２％，１～３岁组最低，为５３．８％；核苷类似物（ＬＡＭ、
ＬｄＴ、ＥＴＶ）抗病毒治疗９６周时，生物化学和病毒学应答率均高于８５％；ＬＡＭ、ＬｄＴ治疗９６周和ＩＦＮα治
疗４８周时血清学应答率均达到４０％。在抗病毒治疗过程中，定期监测相关指标的共３５例，占３６．５％。
结论　重庆市儿童乙型肝炎病毒查体阳性率（１．７％）明显下降，但仍高于国家要求的防治目标（１％）；
新发现ＨＢｓＡｇ阳性的儿童应增加监测次数，需复诊明确ＨＢｓＡｇ阳性情况。儿童抗病毒治疗取得了理想
的应答率，但定期监测情况并不乐观，应加强其治疗方案的管理监督。
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ｃｈｉｌｄｒｅｎｒｅｇｕｌａｒｓｕｐｅｒｖｉｓｉｏｎ．Ｓｏｉｔｉｓｂｅｔｔｅｒｔｏｓｔｒｅｎｇｔｈｅｎｔｏｍａｎａｇｅｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｍｅａｓｕｒｅｓ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｃｈｉｌｄｒｅｎ；ｈｅｐａｔｉｔｉｓｖｉｒｕｓ，Ｂ；ｍａｒｋｅｒｓ，ｓｅｒｕｍ；ａｎｔｉｖｉｒａｌａｇｅｎｔｓ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＫｅｙＰｒｏｇｒａｍｏｆＮａｔｉｏｎａｌＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＣｈｉｎａ（８１３３００３８）ａｎｄｔｈｅＭａｊｏｒＳｐｅｃｉａｌＰｒｏｊｅｃｔｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈｏｆＴｈｉｒｄＭｉｌｉｔａｒｙ
ＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ（２０１２ＸＬＣ０５）．Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒｓ：ＤｅｎｇＧｕｏｈｏｎｇ，Ｅｍａｉｌ：ｇｈ＿ｄｅｎｇ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

　　全世界大约有３．５亿人感染乙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓ
Ｂｖｉｒｕｓ，ＨＢＶ），我国作为病毒性肝炎的高流行地区，
大约有９３００万慢性乙型病毒性肝炎携带者［１］。我国

儿童慢性乙型病毒性肝炎的感染多为母婴传播，从

１９９２年开始在新生儿中大规模推广的乙肝疫苗接种
计划，较好的阻断了母婴传播，使乙型肝炎病毒的感染

率明显下降，但仍有 ５％ ～１０％发生感染［２－３］。对于

慢性乙型病毒性肝炎的治疗，目前美国ＦＤＡ推荐的儿
童抗病毒药物包括干扰素α（ＩＦＮα）、拉米夫定
（ＬＡＭ）、阿德福韦酯（ＡＤＶ）、恩替卡韦（ＥＴＶ）、替诺福
韦（ＴＤＦ）及处于临床试验阶段的聚乙二醇干扰素
（ＰＥＧＩＦＮα）和替比夫定（ＬｄＴ）。使用年龄分别为：
ＩＦＮα≥１岁，ＬＡＭ≥３岁，ＡＤＶ、ＴＤＦ≥１２岁，ＥＴＶ≥１６岁，
ＰｅｇＩＦＮα和 ＬｄＴ正在进行２～１８岁的临床试验阶
段［４］。鉴于目前抗病毒药物疗效有限和耐药的问题，

儿童抗病毒开始的时机及药物的选择则更为慎重。为

了解现阶段儿童乙型病毒性肝炎的流行病学特征及目

前抗病毒治疗的情况，本研究对２０１４年就诊于我院的
所有重庆籍儿童进行了临床特征分析，报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　２０１４年１－１２月在第三军医大学西南医院门诊
及住院部就诊并检测乙型肝炎病毒标记物（ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ
ｖｉｒｕｓｓｅｒｕｍｍａｒｋｅｒｓ，ＨＢＶＭ）的重庆籍儿童（１～１７岁）
共４４９４例，其中查体者（体检、住院筛查及其他疾病
检查）４１９７例，男童２４８０例，女童１７１７例；因慢性乙
型病毒性肝炎就诊者（复诊）２９７例，男童２０１例，女童
９６例。门诊及住院医师接诊采集相关病史，查体者检
查乙型肝炎病毒标记物及肝功；复诊患者根据需要检

查ＨＢＶＤＮＡ、甲胎蛋白（ＡＦＰ）、血常规等。根据年龄
不同分成４组，幼儿期：１～３岁，学龄前期：４～６岁，学
龄期：７～１０岁和青春期：１１～１７岁，分析２０１４年重庆
市儿童乙型肝炎病毒的流行病学情况。

１．２　检测仪器和试剂
　　乙型肝炎病毒标记物采用 ＲｏｃｈｅＥ１７０全自动电
化学发光免疫分析仪或 Ａｂｂｏｔｔｉ２０００全自动化学发光
免疫分析仪检测（Ｒｏｃｈｅ参考值：ＨＢｓＡｇ０～１ＣＯＩ，
ＨＢｓＡｂ０～１０ＩＵ／Ｌ，ＨＢｅＡｇ０～１ＣＯＩ，ＨＢｃＡｂ＞１ＣＯＩ；
Ａｂｂｏｔｔ参考值：ＨＢｓＡｇ０～０．０５ＩＵ／ｍＬ，ＨＢｓＡｂ０～

１０ＩＵ／Ｌ，ＨＢｅＡｇ０～１ＣＯＩ，ＨＢｃＡｂ０～１ＣＯＩ）；肝功采
用日立７０２０全自动生化仪检查，试剂为四川迈克有限
公司产品；ＨＢＶＤＮＡ用Ｒｏｃｈｅ４８０实时荧光定量ＰＣＲ
仪检测，试剂为上海复星长征医学科学有限公司生产，

检测范围为１０２～１０９ＩＵ／ｍＬ。
１．３　儿童慢性乙型肝炎抗病毒治疗情况
　　参考欧洲儿童抗病毒治疗指南［４］根据谷丙氨酸

转氨酶（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、ＨＢｅＡｇ、ＨＢＶ
ＤＮＡ、肝组织学及肝癌家族史等综合判断抗病毒治疗
的时机，推荐在 ＡＬＴ≥１．５倍正常上限值（ｕｐｐｅｒｌｉｍｉｔ
ｏｆｎｏｒｍａｌ，ＵＬＮ）时开始抗病毒治疗。本研究儿童ＬｄＴ
抗病毒方案获得第三军医大学西南医院伦理委员会批

准，儿童选择 ＬｄＴ抗病毒治疗时均需签署知情同意
书。２０１４年正在进行抗病毒治疗的 ＨＢｓＡｇ阳性儿童
共９６例，其中２０１０年开始治疗的６例，２０１１年９例，
２０１２年１９例，２０１３年１６例及２０１４年开始抗病毒治
疗的４６例。分析我院儿童慢性乙型病毒性肝炎抗病
毒方案选择及治疗到９６周时生物化学（肝功）、血清
学（ＨＢＶＭ）和病毒学指标（ＨＢＶＤＮＡ）的应答率。我
国慢性乙型肝炎防治指南要求抗病毒治疗过程中需定

期监测：生化指标可３个月每次，病毒学指标可６个月
每次［５］。根据指南标准评估抗病毒治疗儿童在２０１４
年定期监测情况。分析路线见图１。
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图１　ＨＢｓＡｇ阳性儿童构成情况及分析路线图
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１．４　统计学方法
　　采用ＳＰＳＳ１８．０进行统计学分析，计量资料以 珋ｘ±ｓ
表示，采用ｔ检验，率的比较采用χ２检验或Ｆｉｓｈｅｒ’ｓ精
确检验。

２　结果

２．１　查体儿童乙型肝炎病毒血清标记物的地域及性
别分布

　　２０１４年在我院因查体检查ＨＢＶＭ的重庆籍儿童
共４１９７例，１７１１例（４０．８％）来自重庆主城区，２４８６例
（５９．２％）来自重庆各区县。ＨＢＶＭ结果共 ４组：
ＨＢｓＡｇ（＋）组为 ＨＢｓＡｇ＋、ＨＢｅＡｇ＋＼－、ＨＢｃＡｂ＋；
ＨＢＶＭ（－）组即 ＨＢｓＡｇ－、ＨＢｓＡｂ－、ＨＢｅＡｇ－、
ＨＢｅＡｂ－、ＨＢｃＡｂ－；ＨＢｓＡｂ（＋）组为 ＨＢｓＡｇ－、
ＨＢｓＡｂ＋、ＨＢｅＡｇ－、ＨＢｅＡｂ－、ＨＢｃＡｂ－；ＨＢｃＡｂ（＋）
组为ＨＢｓＡｇ－、ＨＢｓＡｂ＋＼－、ＨＢｅＡｇ－、ＨＢｅＡｂ＋＼－、
ＨＢｃＡｂ＋。４组的查体阳性率分别为１．７％、３１．９％、
４９．８％、１６．６％。查体ＨＢｓＡｇ阳性率无区域分布差异
（χ２＝１．８，Ｐ＞０．０５），亦无性别差异（χ２＝０．８２４，Ｐ＞
０．０５）。主城区ＨＢｓＡｂ阳性率为５４．５％，显著高于县
城儿童（χ２＝２５．２，Ｐ＜０．０５，表１），而其 ＨＢＶＭ全阴
性率为２５．４％，显著低于县城儿童。

表１　查体儿童ＨＢＶＭ地域及性别分布情况［例（％）］

地域 性别 ｎ ＨＢｓＡｇ（＋）ＨＢＶＭ（－）ＨＢｓＡｂ（＋） ＨＢｃＡｂ（＋）

主城 男 ９４５ １１（１．２） ２２４（２３．７） ５３０（５６．１） １８０（１９．０）

女 ７６６ １２（１．６） ２１０（２７．４） ４０２（５２．５） １４２（１８．５）

合计 １７１１ ２３（１．３） ４３４（２５．４） ９３２（５４．５） ３２２（１８．８）

县城 男 １５３５ ３４（２．２） ５６６（３６．９） ７０４（４５．９） ２３１（１５．０）

女 ９５１ １３（１．４） ３３７（３５．４） ４５４（４７．７） １４７（１５．５）

合计 ２４８６ ４７（１．９） ９０３（３６．３）ａ１１５８（４６．６）ａ ３７８（１５．２）ａ

总数 ４１９７ ７０（１．７） １３３７（３１．９） ２０９０（４９．８） ７００（１６．６）

ａ：Ｐ＜００１，与对应主城比较

２．２　查体儿童乙型肝炎病毒血清标记物的年龄分布
　　各年龄段查体儿童 ＨＢＶＭ结果情况：１～３岁组
ＨＢＶＭ全阴性率为１４．９％，显著低于其他３组（χ２＝
８０．０、１１５．５、６４．６，Ｐ＜０．０５）；而其 ＨＢｓＡｂ阳性率为

６５．４％，显著高于其他３组（χ２＝１７．０、７３．３、４９．４，Ｐ＜
０．０５）。１１～１７岁组 ＨＢｓＡｇ阳性率为２．６％，显著高
于其他３组（χ２＝５．６、１２．４、８．４，Ｐ＜０．０５）。查体
ＨＢｓＡｇ阳性共 ７０例，其中 ＨＢｅＡｇ阳性 ３６例，男性
２１例，女性１５例；ＨＢｅＡｇ阴性３４例，男性２４例，女性
１０例，ＨＢｅＡｇ状态在性别和年龄上分布均无显著性
差异（χ２＝０．８２８、１．１，Ｐ＞０．０５，表２）。
２．３　复诊儿童乙型肝炎病毒血清标记物的地域及性

别分布

　　２０１４年在我院因慢性乙型病毒性肝炎复诊的儿
童共２９７例，３１．３％来自重庆主城区，６８．７％来自重庆
各区县。复诊确诊 ＨＢｓＡｇ阳性２６５例，占８９．２％；复
诊ＨＢｓＡｇ阴性３２例，其中ＨＢＶＭ全阴性９例（３％），
ＨＢｓＡｂ单阳性 １８例 （６．１％）、ＨＢｃＡｂ阳性 ５例
（１７％）。ＨＢｓＡｇ复诊确诊阳性率无区域分布差异
（χ２＝２．６，Ｐ＝０．１０８），亦无性别差异（χ２＝０．８２４，Ｐ＞
０．０５，表３）。

表３　复诊儿童ＨＢＶＭ地域及性别分布情况［例（％）］

地域 性别 ｎ ＨＢｓＡｇ（＋）ＨＢＶＭ（－）ＨＢｓＡｂ（＋） ＨＢｃＡｂ（＋）

主城 男 ５８ ４８（８２．８） ０（０．０） ８（１３．８） ２（３．４）

女 ３５ ３１（８８．６） ０（０．０） ２（５．７） ２（５．７）

合计 ９３ ７９（８４．９） ０（０．０） １０（１０．８） ４（４．３）

县城 男 １４３ １３０（９０．９） ６（４．２） ６（４．２） １（０．７）

女 ６１ ５６（９１．８） ３（５．０） ２（３．２） ０（０．０）

合计 ２０４ １８６（９１．２） ９（４．４） ８（３．９） １（０．５）

总数 ２９７ ２６５（８９．２） ９（３．０） １８（６．１） ５（１．７）

２．４　ＨＢｓＡｇ阳性儿童防治方案选择情况
　　因慢性乙型病毒性肝炎就诊者确诊 ＨＢｓＡｇ阳性
２６５例，复诊阳性率为 ８９．２％；１～３岁组最低，为
６６７％；１１～１７岁组最高，为９２．３％，两组相比有统计
学差异（χ２＝２０．９，Ｐ＜０．０５）。ＨＢｓＡｇ阳性儿童共
３３５例，根据检查结果推荐治疗方案，肝功正常且未经
抗病毒治疗的儿童建议定期随访，占７１．３％；肝功异
常者根据指南标准及患者实际情况给予 ＩＦＮα、ＬＡＭ、
ＥＴＶ、ＬｄＴ抗病毒治疗，所占比例分别为４．８％、４．５％、
６．９％和９．８％（表４）。

表２　查体儿童ＨＢＶＭ年龄分布情况

年龄 ｎ
ＨＢｓＡｇ（＋）
［例（％）］

ＨＢｅＡｇ（＋）
［例（％）］

ＨＢｅＡｇ（－）
［例（％）］

ＨＢＶＭ（－）
［例（％）］

ＨＢｓＡｂ（＋）
［例（％）］

ＨＢｃＡｂ（＋）
［例（％）］

ＨＢｓＡｂ（＋）
［ｌｇ（ＩＵ／Ｌ）］

１～３岁 ６０４ ６（１．０） ４（０．７） ２（０．３） ９０（１４．９） ３９５（６５．４） １１３（１８．７） ２．２３±０．６５

４～６岁 ６２３ ２（０．３） １（０．１５） １（０．１５） ２３３（３７．４）ａ ２９０（４６．５）ａ ９８（１５．８） ２．３５±０．６６

７～１０岁 ７９０ ５（０．６） ２（０．２５） ３（０．３５） ３２８（４１．５）ａ ３３４（４２．３）ａ １２３（１５．６） ２．２２±０．５７

１１～１７岁 ２１８０ ５７（２．６）ａｂｃ ２９（１．３） ２８（１．３） ６８６（３１．４）ａｂｃ １０７４（４９．３）ａｃ ３６６（１６．７） ２．２５±０．６２

总数 ４１９７ ７０（１．７） ３６（８．６） ３４（８．４） １３３７（３１．９） ２０９３（４９．８） ７００（１６．６） ２．３１±０．５６

ａ：Ｐ＜０．０５，与１～３岁组比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与４～６岁组比较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与７～１０岁组比较
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表４　ＨＢｓＡｇ阳性儿童年龄分布与防治情况［例（％）］

年龄 ｎ 查体ＨＢｓＡｇ（＋） 复诊ＨＢｓＡｇ（＋） 建议随访 ＩＦＮα ＬＡＭ ＥＴＶ ＬｄＴ 其他

１～３岁 １３ ６／６０４（１．０） ７／１３（５３．８） １０（７６．９） ０（０．０） １（７．７） ０（０．０） ２（１５．４） ０（０．０）

４～６岁 １７ ２／６２３（０．３） １５／１７（８８．２） １６（９４．１） ０（０．０） １（５．９） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

７～１０岁 ２１ ５／７９０（０．６） １６／２１（７６．２） １６（７６．２） ０（０．０） ２（９．５） ０（０．０） ２（９．５） １（４．８）

１１～１７岁 ２８４ ５７／２１８０（２．６） ２２７／２４６（９２．３） １９７（６９．４） １６（５．６） １１（３．９） ２３（８．１） ２９（１０．２） ８（２．８）

总数 ３３５ ７０／４１９７（１．７） ２６５／２９７（８９．２） ２３９（７１．３） １６（４．８） １５（４．５） ２３（６．９） ３３（９．８） ９（２．７）

表５　４种抗病毒药物治疗基线及９６周时各临床特征分析

抗病毒药物 ｎ 年龄（岁） 男／女
ＡＬＴ

（ＩＵ／Ｌ）

ＨＢｓＡｇ

（ｌｇＣＯＩ）

ＨＢｅＡｇ

（ｌｇＣＯＩ）

ＨＢＶＤＮＡ

［ｌｇ（ＩＵ／ｍＬ）］

９６周生物化学

应答率（％）

９６周血清学

应答率（％）

９６周病毒学

应答率（％）

ＩＦＮα １６ １４．５±２．２ １０／６ １５１．７±７９．０　３．６１±０．３６ ２．１７±０．９５ ６．０７±１．５２ ４２．９（３／７）ａ ４２．９（３／７）ａ ２８．６（２／７）ａ

ＬＡＭ １５ １２．８±３．７ １３／２ ２１８．１±１６５．７ ３．６８±０．６４ ２．４７±０．８７ ６．６６±０．９２ ８５．７（６／７） ４２．９（３／７） １００．０（７／７）

ＥＴＶ ２３ １６．６±０．８ １６／７ １３９．０±１４３．４ ３．３２±０．４９ ２．７０±０．８６ ６．９６±１．１１ １００．０（７／７） ０．０（０／７） ８５．７（６／７）

ＬＤＴ ３３ １４．７±３．６ ２５／８ １８１．４±１４２．９ ３．４９±０．３９ ２．６６±０．７１ ６．８１±１．１７ ９０．１（２０／２２） ５０．０（１１／２２） ８６．４（１９／２２）

ａ：ＩＦＮα治疗４８周的结果

２．５　ＨＢｓＡｇ阳性儿童抗病毒治疗９６周时应答率及定
期监测情况

　　抗病毒治疗的患儿共９６例，男性７１例，女性２５例，
发病率无性别差异（χ２＝３．３，Ｐ＞０．０５）。４种抗病毒
药物在治疗基线时 ＡＬＴ、ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、ＨＢＶＤＮＡ水
平均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。核苷类似物（ＬＡＭ、
ＬｄＴ、ＥＴＶ）抗病毒治疗９６周时，生物化学和病毒学应
答率均高于 ８５％，显著高于 ＩＦＮα治疗效果；ＬＡＭ、
ＬｄＴ治疗９６周和ＩＦＮα治疗４８周时血清学应答率均
达到４０％以上，而ＥＴＶ治疗９６周均未发生ＨＢｅＡｇ转
换（表５）。患儿在２０１４年抗病毒治疗过程中，定期监
测相关指标至少３次的共３５例，占３６．５％（图２）。
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图２　抗病毒治疗儿童２０１４年监测情况

３　讨论

　　２０１４年在我院查体的重庆籍儿童共４１９７例，查
体ＨＢｓＡｇ阳性率为１．７％，比李小强等［６］２００７年调查
的重庆市儿童阳性率（４．４４％）明显降低，与梁洁等［７］

２００９年调查的重庆籍查体儿童ＨＢｓＡｇ阳性率（１４％）
基本一致，但仍高于文献［８－１０］报道的深圳（１．２１％）、
湖南（１％）、陕西（１．２４％）儿童查体的 ＨＢｓＡｇ阳性
率。本研究 ＨＢＶＭ全阴性率为３１．９％，相比李小强
等［６－７］２００７年和２００９年调查结果（４７１％、４５．３％）
均明显下降；查体ＨＢｓＡｂ阳性率为４９．８％，与２００７年
和２００９年研究结果（４６．６％、５１１％）基本保持一致。
重庆市２００２年乙肝疫苗接种率为６６．６％，２００４－２０１２年
先后进行了６次补种工作，接种率达到９０％以上［１１］。

综合本研究结果可见，进行疫苗补种后重庆市儿童

ＨＢｓＡｂ阳性率多年来维持稳定水平，ＨＢｓＡｇ阳性率及
ＨＢＶＭ全阴性率均明显下降，乙肝防治工作虽取得了
可喜的成绩，但离国家防治规划要求的目标（１％）仍
有一定差距。

　　本研究儿童４０．８％来自重庆主城区，５９．２％来自
重庆各区县，人群区域分布无差异。主城与县城儿童

查体ＨＢｓＡｇ阳性率并无明显差异（１．３％、１．９％），而
ＨＢｓＡｂ阳性率、ＨＢｃＡｂ阳性率（５４．５％、１８．８％）却显
著高于县城儿童（４６．６％、１５．２％）。本研究结果与王
青等［１２］调查的重庆市２００５年城市与乡村ＨＢｓＡｇ阳性
率（９．１％、１２．５％）均有明显的下降。综合分析可见，
随着乙肝疫苗接种工作的不断落实，县城儿童 ＨＢｓＡｇ
阳性率和ＨＢＶＭ全阴性率虽高于主城区，但已逐渐缩
小差距，并无显著性差异。

　　本研究查体ＨＢｓＡｇ阳性率，１～３岁、４～６岁、７～
１０岁组分别为：１０％、０．３％、０．６％；１１～１７岁组最
高，为２．６％，与梁洁等［７］２００９年调查的重庆籍查体儿
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童ＨＢｓＡｇ阳性率７～１０岁组（平行于１１～１７岁组）阳
性率２．１％有所增高，但无统计学差异。重庆市２００２年
乙肝疫苗接种率为６６．６％，２００４年开始对１５岁以下
儿童进行了６次补种工作，接种率达到９０％以上。综
合分析可知，本研究 １１～１７岁年龄段儿童可能因
２００４年前未进行疫苗接种或者疫苗接种后抗体滴度
下降，从而发生了乙型肝炎病毒的感染，故１１～１７岁
组ＨＢｓＡｇ阳性率明显高于其他３组，但在２００４年后
进行及时补种工作后，感染率得到有效控制。１～１０岁
年龄段儿童因出生时便接受了乙肝疫苗免费接种及后

续补种工作，ＨＢｓＡｇ阳性率明显下降且已趋于平稳
（＜１％），达到了国家防治规划要求的目标（１％）。１～
３岁组ＨＢＶＭ全阴性比例最低，为１４．９％，４～１７年龄
段比例高达３５．３％。这说明新生儿在接受乙肝疫苗后
大约有１５％仍呈现无反应状态，而高达２０％的儿童随
着时间抗体滴度逐渐降低从而呈现低反应的状态。虽

然免疫记忆在个体中至少可能持续１２～１５年［１３－１４］，但

对于这部分无或低反应儿童，应建议给予加强免疫并加

强监测，并需进一步探索提高 ＨＢｓＡｂ阳性率的免疫方
法。本研究查体发现 ＨＢｓＡｇ阳性儿童共７０例，其中
ＨＢｅＡｇ阴性３４例，占４８．６％，明显高于文献［１５－１６］
报道的年龄小于 ３０岁的自然史人群 ＨＢｅＡｇ阴性率
３８．８％和４５．１％。儿童在感染乙型肝炎病毒后，大多
进入免疫耐受期，之前研究认为的免疫耐受期可能持

续１０～３０年［１７－１８］，根据本研究结果，进入免疫耐受期

儿童发生免疫清除的明显增加，而其发生 ＨＢｅＡｇ早发
血清学转换的机制还有待进一步研究。

　　吴全新等［１９］研究发现 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ阳性母亲，
新生儿脐带血的ＨＢｓＡｇ阳性率达５５．７％，但随访发现
６个月内ＨＢｓＡｇ均消失，可能与胎盘屏障和胎盘渗漏
等机制相关。本研究中因慢性乙型肝炎就诊的儿童经

检查后确诊为 ＨＢｓＡｇ阳性的占８９．２％，但１～３岁组
阳性率最低，为５３．８％，说明部分儿童在前期诊断时
检查结果为阳性，经再次复诊后明确诊断为 ＨＢｓＡｇ阴
性，故判断之前的结果为假阳性或急性感染。所以当

母亲ＨＢｓＡｇ阳性时，婴儿出生时其假阳性率较高，应
建议加强ＨＢＶＭ复查，明确判断婴儿是否感染，并采
取正确的免疫措施。

　　慢性乙型病毒性肝炎患者肝硬化、肝癌的发病率
呈现显著的性别差异，男女性别比（５～１０）∶１［２０－２１］，
本研究结果发现男性与女性发病率差异并无统计学意

义。９６例儿童开始抗病毒时基线临床特征差异均无
统计学意义，ＬＡＭ、ＬｄＴ、ＥＴＶ抗病毒治疗９６周时，生

物化学和病毒学应答率均高于８５％；ＬＡＭ、ＬｄＴ治疗
９６周和ＩＦＮα治疗４８周时血清学应答率均达到４０％
以上，显著高于文献［４，２２－２４］的研究结果（生化学
应答率 ６０％，病毒学应答率 ２８％，血清学应答率
２５％）。所以儿童抗病毒治疗的效果是值得肯定的，
但本研究抗病毒情况属于临床实际治疗现状情况分

析，在治疗过程中普遍存在患者脱落的现象，采集到结

果的为随访较好的患者，加上病例数较少等原因，其结

果相比严谨的队列研究结果也会有一定的偏差。抗病

毒药物要求长期坚持服用，并在治疗过程中定期监测

相关指标，肝炎防治指南推荐：生化指标可３个月１次，
病毒学指标可６个月１次。本研究抗病毒治疗的儿
童，在 ２０１４年定期监测相关指标的共 ３５例，仅占
３６５％，有６３．５％的儿童并未按要求监测相关指标或
者未继续就诊，充分说明儿童抗病毒治疗的过程中的

管理存在着巨大的困难。为了更好地管理和指导儿童

正规抗病毒治疗，可从以下几方面努力：①医院培养专
业医师对抗病毒治疗的儿童及其监护人进行管理和指

导；②医师在制定抗病毒方案时应向患儿及监护人详
细讲解相关的注意事项；③儿童监护人作为抗病毒治
疗过程中最重要的成员，应认真学习慢性乙型肝炎相

关知识，监督并指导患儿正规服用药物，并合理安排患

儿到医院定期复查。④儿童在抗病毒治疗过程中应加
强与其监护人和指导医师的沟通，及时提出治疗过程

中出现的不适，从而保证抗病毒治疗起到应有的效果。

　　综上所述，重庆市乙肝疫苗免费接种及补种工作
取得了较好的成果，儿童 ＨＢｓＡｇ阳性率较２００５年已
明显下降，１～１０岁儿童阳性率率已下降到１％以下；
ＨＢｓＡｂ阳性率基本维持在稳定水平，需进一步探索提
高ＨＢｓＡｂ阳性率的新方法。新发现 ＨＢｓＡｇ阳性的儿
童应复诊明确有无假阳性。儿童抗病毒治疗取得了较

理想的结果，但管理现状并不乐观，定期监测率仅

３６５％，需要多方面共同努力来保证儿童抗病毒治疗
方案的有效实施，使慢性乙型病毒性肝炎儿童得到合

理有益的治疗。本研究抗病毒治疗的儿童仅９６例，样
本量较小，其疗效观察结果可能离实际治疗效果有一

定的偏差，需设计前瞻性的队列研究进行抗病毒疗效

分析。
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