
·非计免人群乙肝疫苗免疫·

乙型肝炎疫苗接种预防乙型肝炎和肝癌效果
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【摘要】 目的 评价乙型肝炎（乙肝）疫苗预防乙肝和原发性肝细胞癌（肝癌）的保护效果。方法

采用出生队列调查、横断面血清流行病学调查以及乙肝发病和肝癌死亡监测，对乙肝疫苗的预防效果

进行评价。结果 婴儿乙肝疫苗普种后!"年，接种人群#$%&’阳性率为()*+!,)-+（平均为

!).+），保护率为/0).+!-1)1+；#$2感染率为!)!+!.)!+（平均为,),+），保护率为-0).+!
-/)"+。乙肝疫苗普种后!.年，!!!"岁年龄组乙肝发病率为!)"／!(万，下降-,)"+；(!!-岁组肝

癌死亡率为()!*／!(万，下降!-),0倍。结论 婴儿乙肝疫苗普种可降低急性乙肝发病率和肝癌死亡

率。
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乙型肝炎（乙肝）和原发性肝细胞癌（肝癌）是

我国常见的疾病，乙肝病毒（#$2）感染主要发生于

婴儿期和儿童早期，预防乙肝和肝癌的关键是防止

婴幼儿时期#$2感染［!，,］。用乙肝疫苗免疫新生

儿和婴幼儿，可获得较好的免疫效果和较高的保护

率［0F.］。广西壮族自治区隆安县是我国乙肝和肝癌

高发区之一，人群中乙肝表面抗原（#$%&’）携带率

为!1).+，#$2总感染率为*.).+。大多数#$%&’
慢性携带者是在,岁以前被感染，其中约!／0发生于

围产期传播，,／0为幼儿期水平传播［1］。!-/*年起，

作者单位：.0((,!南宁，广西壮族自治区疾病预防控制中心（李

荣成、杨进业、龚健、李艳萍）；隆安县疾病预防控制中心（黄兆能、方

孔雄）；复旦大学医学院（徐志一）；中国疾病预防控制中心病毒病预

防控制所（刘崇柏）；卫生部北京生物制品研究所（赵铠）；北京大学医

学部（庄辉）

广西壮族自治区疾病预防控制中心在隆安县实施大

规模乙肝疫苗免疫，观察乙肝疫苗普种对预防#$2
慢性感染以及降低急性乙肝发病率和肝癌死亡率的

效果。

对象与方法

!)研究对象：!-/.年对隆安县自然人群!0(11
人进行了#$2感染标志的血清流行病学调查，了

解免疫前人群#$2感染状况，并从该县肿瘤监测

站了解!-1-!!-//年肝癌平均死亡率作为本底资

料。!-/1年在隆安县对!!!(岁#$%&’阴性儿童

实施大规模乙肝疫苗免疫接种。自!-/*年起对新

生儿实施乙肝疫苗普种，剂量为!("’K0，接种程序

(、!、1月各一针。!-/-年将乙肝疫苗纳入计划免疫

管理。!--1年前使用国产乙肝血源疫苗，!--1年后
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被酵母基因重组乙肝疫苗取代，剂量为!!"#$，接

种程序同上。所有疫苗均由卫生部北京生物制品研

究所提供。

%&方法：采用三种方法进行评价"以出生队列

调查，对’()*年出生并接种乙肝疫苗儿童定群随访

’#’$年，观察免疫持久性；$横断面调查免疫前

（’()!年）和免疫后’+年（’((!年）’#$(岁人群

,-.感染标志，观察其动态变化，按年龄分层随机

抽样；%建立肝病和肝癌监测报告制度，对’()(#
%++%年肝病和肝癌发病情况进行监测，探索乙肝

疫苗免疫对肝病和肝癌的保护效果。

$&实验室 检 测：用 放 射 免 疫 法（/0123）检 测

,-43"、抗5,-4和 抗5,-6。,-43"和 抗5,-4以

0／7值!’+为阳性，抗5,-6以抑制率!*!8为阳

性，检测试剂盒由卫生部北京生物制品研究所提供。

肝功能指标为丙氨酸氨基转移酶（39:），用改良赖

氏法，以!%!;为异常；甲胎蛋白（3<0）用酶联免

疫试验（=23）测定，3<0值!%!>"／?@为阳性。

A&乙肝诊断标准：参照中华医学会传染病与寄

生虫病分会和肝病分会%+++年修订的“病毒性肝炎

防治方案”［*］；肝癌的诊断依据为典型临床表现、

3<0、-超或B:检查综合判定。

结 果

’&乙肝疫苗覆盖率：’()*#%++%年隆安县新生

儿*%’’%人，接种乙肝疫苗CA)CC人，平均接种率为

(+&+8。’周岁儿童乙肝疫苗和“四苗”（百日咳、白

喉、破伤风和卡介苗）抽查接种率见表’。

%&血 清 学 效 果 观 察：免 疫 后’A年 中，儿 童

,-43"阳性率波动在+&*8#%&(8之间（平均为

’&!8），保护率为)$&!8#(C&C8；,-.感染率波

动在’&’8#!&’8之间（平均为%&%8），保护率为

($&!8#()&A8。保护效果较稳定，未见有随免疫

年限延长而下降的趋势（表%）。

$&乙肝疫苗预防效果：乙肝疫苗普种后’!年，

’#’A岁年龄组的乙肝发病率由’()!#’()*年的

’)&A／’+万降至%++%年的’&A／’+万，下降了(%&A8
（表$），但在乙肝疫苗未接种者的乙肝发病率为

’A&+／’+万，与历史对照相 比 差 异 无 显 著 性（!D
+&*)）。

A&乙肝疫苗预防肝癌效果：由表A可见，在新生

儿乙肝疫苗普种后’A年，隆安县自然人群肝癌的初

发年龄后移，肝癌发病年龄高峰也呈明显后移。同

期人群肝癌死亡率也呈下降趋势，由’(C(#’())年

的A)&’)／’+万降至’((C#%++’年的%*&)C／’+万。

表’ ’()*#%++%年隆安县新生儿乙肝疫苗和

“四苗”接种率

年份
出生
人数

接种
人数

乙肝疫苗
报告接种率

（8）

乙肝疫苗
抽查接种率

（8）

“四苗”
抽查接种率

（8）
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’((% !*)’ !AC) (A&C (C&% (!&!
’(($ A$)) $%(’ *!&+ *’&! ))&%
’((A $**! %(%+ **&A *%&) *C&A
’((! $$)* %(%) )C&A )’&A (%&)
’((C %C(’ %$CC )*&( )%&A (%&(
’((* %$%A %’$* (’&( )’&A (’&%
’(() %C$* %%)! )C&* (%&% (!&$
’((( $’*% %)A* )(&) )!&( ))&%
%+++ $%C) $’*+ (*&+ (!&% (%&C
%++’ %(!! %)A) (C&A (*&% (%&+
%++% $+() %(** (C&’ (!&A (’&)
合计 *%’’% CA)CC (+&+ E E

表% 隆安县新生儿乙肝血源疫苗远期免疫效果观察

免疫
年限

检查
人数

,-43"
阳性
例数

阳性率
（8）

保护率
（8）

,-.
阳性
例数

阳性率
（8）

保护率
（8）

’ *C! ’’ ’&A )A&’ ’% ’&! (!&A
! )*A %! %&) )$&! $$ $&* ($&!
C C)* * ’&’ ($&C * ’&’ ()&A
* ACA ’A %&( )!&% ’! $&’ (!&!
) )A) ’C ’&( (+&’ ’* %&+ (*&%
( $$) C ’&) (’&+ C ’&) (*&*
’+ A$$ ) ’&( (+&! %% !&’ ($&C
’$ ’’C) ) +&* (C&C %+ ’&* (*&(
’A ’%+) ) +&* (C&C ’) ’&A ()&$

合计 C*)! ’+$ ’&! (’&* ’!+ %&% (*&%

表$ 隆安县’()*#%++%年出生儿童急性乙肝发病率

分组
观察
人数

病例
数

发病率
（／’+万）

保护率
（8） &%值 !值

免疫组 CA)CC + +&+ ’++&+
未免疫组 *%AC ’ ’$&) %!&+ +&+) +&*)

合计 *%’’% ’ ’&A (%&A
历史对照$A%**% C$ ’)&A

注：历史对照为’()!#’()*年

讨 论

已知慢性,-.感染最终将发展为慢性肝病和

肝癌，乙肝疫苗接种可预防,-.感染并可控制慢

性乙肝和肝癌的发生［’］。在隆安县肝癌高发区，新

生儿乙肝疫苗年平均接种率已达)(8以上，免疫后
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表! 隆安县乙肝疫苗免疫前后人群肝癌死亡率（／"#万）比较

年龄组
（岁）

"$%$!"$&&年

人口数 发病例数 死亡率

"$&$!"$$’年

人口数 发病例数 死亡率

"$$%!(##(年

人口数 发病例数 死亡率

#! "!)’!#$ $ #*%" ’%"!&+ # #*## ’)+$%& # #*##
"#! "’&’+%’ $" ’*)! %)))(% "# "*!& ’%’’#! ( #*+’
(#! &+%"$) !+& ’(*+& !)!!’( "++ (&*#+ !&!%&" ’) ""*)%
+#! %"’()$ &#) "+"*"% ($&&!+ +## "##*+$ +#’’&& ")! ’%*$+
!#! ’+#$$& )’& "!(*)’ (((’(% ($& "++*$( (()’&& "&+ &#*!"
’#! +&&$(" !%$ "(#*’$ "&(%(’ (!+ "++*#$ "&%’+’ "%% &&*$$
%#! !’%"(% (%’ ’&*#$ ()""%# +"" ""!*%$ (((!’# "++ ’$*)$
合计 ’&&&($’ (&+) !&*"& ("&+!&# "($’ ’$*+" (’%%+"! )"’ ()*&%

"!年，乙肝疫苗预防,-./0的保护率为&+*’1!
$%*%1，儿 童 和 青 少 年 慢 性 ,-./0携 带 率 已 由

"%*#1降至"*’1，证明在隆安县肝癌高发区开展乙

肝疫 苗 普 种，可 有 效 控 制 ,-2 感 染 及 慢 性 携

带［!3)］。

在,-2感染和慢性携带率下降的同时，#!"!
岁 年 龄 组 人 群 的 乙 肝 发 病 率 由 "$&) 年 的

"&*!／"#万降至(##"年的"*!／"#万，下降$(*!1，

急性乙肝发病得到有效控制［&］。

在隆安县新生儿乙肝疫苗普种后"!年，儿童

（#!$岁）和青少年（"#!"$岁）的肝癌的发病率明

显下降，肝癌最小发病年龄不断后移，由#!$岁后

移至(#岁以后。#!"$岁组乙肝疫苗免疫人群的

肝 癌 死 亡 率 由"$%$!"$&&年 的+*()／"#万 降 至

"$$%!(##(年的#*")／"#万，下降"$*(+倍，与我国

台湾报道的结果相似［$］。其远期效果正在进一步

观察之中。

虽然隆安县同期其他未接种乙肝疫苗的人群肝

癌死亡率也有下降趋势，但其下降幅度远低于接种

乙肝疫苗的人群。因此，肝癌死亡率下降主要与乙

肝疫苗接种有关。
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