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2789例10岁以上儿童重组乙型肝炎疫苗
加强免疫效果评价

陈永弟 梁晓峰姚军 崔富强 李倩蒋征刚王富珍方春福

陈荣富 苏美芳郑小华

【摘要】 目的 比较不同重组乙型肝炎(乙肝)疫苗加强免疫效果。方法选择1周岁内完

成血源乙肝疫苗基础免疫的10岁以上儿童2789例，分别接种4种国内常用的不同重组乙肝疫苗，

分为A、B、C、D4组，采集血清，使用化学发光法检测HBsAg、抗一HBs、抗一HBc，仅抗一HBs阳性者

接种1剂次、抗一HBs阴性者接种3剂次相应疫苗，免疫1个月后采血检测抗一HBs。结果加强免

疫前、免疫l剂次及3剂次后A、B、C、D 4组抗一HBs阳性率分别为36．43％、37．59％、42．91％、

46．46％；89．20％、91．52％、90．96％、85．45％；99．12％、99．47％、98．87％、98．85％；加强免疫前、免疫1剂

次及3剂次后两两之间抗一HBs阳性率差异均有统计学意义(P值均<0．05)。抗一FIBs阴性者加强

免疫l剂次、3剂次后，抗一HBs阳转率分别为83．01％、86．41％、84．16％、72．82％；98．62％、99．16％、

98．03％、97．84％；与抗一FIBs阳性者加强免疫1剂次相比，4组抗一HBs阳转率差异均有统计学意义

(P<0．05)。抗一HBs阳性者加强免疫1剂次后几何平均滴度(GMT)分别为2853．21、6254．23、

3581．40、3021．32 mlU／ml。抗一HBs阴性者加强免疫l剂次、3剂次后4组GMT分别为273．08、

648．52、387．87、245．36 mlU／ml；632．30、2341．14、563．97、394．08 mlU／ml。结论采用上述4种重组

乙肝疫苗对抗一FIBs阳性的lO岁以上儿童加强免疫l剂次、对抗-FIBs阴性的10岁以上儿童加强

免疫3剂次，免疫效果良好。
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【Abstract】 Objective To study the efficiency of booster immunization with different
recombinant hepatitis B vaccines．MettIods 2789 children aged over 1 0 years who had completed the

basic immunization of hepatitis B VacCme under l year old were selected．All the sampled children

were classified into four groupS(A，B，C and D)and immunized with different hepatitis B VacCines

produced by different campanies respectively．Before booster immunization，their blood plasma

specimens were detected for hepatitis B virus(衄V)surface antigen(HBsAg)，antibodies to HBV
surface antigenfanti．riBs)and antibodies to HBV core antigen(anti-HBc)by chemiluminescence．In

each group．the anti．HBs positive children were immunized with one dosage and anti-HBs negative
ehildren were immunized three dosages of the same vaccine．Their blood specimens were collected

again after l month．and detected for anti．船S．Results n垃anti-HBs positive rates ofA，B，C and D
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group werre 36．43％，37．59％．42．91％and 46．46％respectively before immunization while 89．20％．

91．52％。90．96％and 85．45％respectively after immunization with one dosage，99．12％，99．47％．

98．87％and 98．85％respectively after immunization with three dosages．The differences of anti—HBs
positive rates in the four respective groups showed statistical significances between any two rates of

pre．immunization．post．immunization with one dosage and post-immunization with three dosages(all

P<0．05)．The anti．HBs positive conversion rates offour groups were 83．0l％，86．4l％。84．16％and

72．82％respectively after immunization with one dosage．The anti—HBs positive conversion rate of
four groups we-q'e 98．62％，99．16％．98．03％and 97．84％respectively after immunization with three

dosages and the difference of positive conversion rates in each group showed statistical significances

between booster immunization with one dosage and booster immunization with three dosages．The

average GMTs in anti—HBs positive children in the four groups were 2853．2 1．6254．23．358 1．40 and

3021．32 mIU／ml respectively after immunization with one dosage．The average GMTs of anti．HBs
negative children in the four groups were 273．08，648．52，387．87 and 245．36 mlU／ml respectively after

immunization with one dosage，and were 632．30。2341．14，563．97 and 394．08 mrU／IIll respectively
after immunization with three dosages．Conclusion Our data showed that it would be suitable to

anyone to use the four vaccines for anti．HBs positive children aged OVer 10 years with one dosage and

for anti．HBs negative children aged OVer 10 years with three dosage booster immunization．

【Key words】Hepatitis B vaccine；Booster immunization

乙肝疫苗免疫是阻断HBV传播的最有效手

段，乙肝疫苗注射后抗体滴度随时间延长而下降甚

至消失[1-3]。对是否需要、何时及如何进行加强免

疫一直存在争议【2^引。本研究采用4种国内常用的

不同重组乙肝疫苗对l周岁内完成血源乙肝疫苗

基础免疫的>10岁儿童进行加强免疫，比较其免疫

效果。

对象与方法

1．研究对象：2009年8月，在浙江省庆元、玉环、

仙居、龙泉、常山、开化6个县(市)多个学校选择l

周岁内完成血源乙肝疫苗基础免疫且未加强免疫

过>10岁儿童作为研究对象。

2．研究方法：各调查点所有符合条件的研究对

象，按年级分层以班级为单位随机分4组，免疫前采

集静脉血3 ml，检测HBsAg、抗一HBs、抗一HBc，剔除

HBsAg和(或)抗一HBc阳性者后，分别对仅抗一HBs

阳性者接种l剂次、抗一HBs阴性者接种3剂次下列

疫苗(疫苗接种剂量按照操作说明书进行)：5岭深

圳康泰生物制品股份有限公司生产的乙肝疫苗一Y，

批号为20071223(1-9)(A组)；10 lag大连汉信生物

制药有限公司生产的乙肝疫苗一Y，批号为20090309

(01—06)(B组)；20 lag华北制药集团有限责任公司

生产的乙肝疫苗(CHO)，批号为200802A21(01—05)

(c组)；北京科兴生物制品有限公司生产的HepAB

(含乙肝疫苗5岭)，批号为2009040302(D组)，免疫

1个月后采血检测抗一HBs。

3．标本采集与检测：采集研究对象静脉血3 ml，

分离血清，一70℃保存备用。HBsAg、抗一HBc、

抗一HBs的检测由杭州市艾迪康医学检验中心完
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成。使用化学发光法检测HBsAg、抗一FIBs、

抗一HBc。HBsAg、抗一HBs检测结果不相符者，重新

检测；标本抗一HBs≥1000 mlU／ml者稀释检测，标本

抗一HBs≥15 000 mlU／ml者不再检测。本研究通过

浙江省疾病预防控制中心伦理委员会的审查，并经

研究对象或其监护人同意且在知情同意书上签名。

4．仪器与试剂：应用美国Abbott公司Architect

i2000化学发光仪，HBsAg检测试剂批号为

70318HN00，S／N>10．05判为阳性；抗一HBs检测试剂

批号为75684M100，≥10 mlU／ml判为阳性；抗一HBc

检测试剂批号为72448M100，≥l mlU／ml判为阳性。

5．统计学分析：采用EpiData软件建立数据库，

运用SPSS 13．0软件和Excel进行统计学处理，计数

资料采用f检验，计量资料采用t或F检验，研究结

果判定中，P值取双侧概率，0t为0．05。

结 果

1．一般情况：加强免疫前共调查3035例儿童，

男性抗一HBs阳性率为41．59％(623／1498)，女性

抗一HBs阳性率为40．73％(626／1537)；男女抗一HBs阳

性率差异无统计学意义(Z=O．262，P=0．608)。剔除

HBsAg及抗一HBc阳性191例；失访171例，失访率

5．64％，其中加强免疫后第一次采血失访55例，第二

次采血失访116例。失访的171例儿童中，4组疫苗

免疫儿童加强免疫前抗一HBs阳性率分别为45．16％

(28／62)、41．67％(20／48)、41．67％(1 5／36)、40．00％

(10125)，4组间差异无统计学意义()c2=0．265，P=

0．967)。仅抗一HBs阳性或阴性的2789例>10岁儿

童作为加强免疫对象。其中A组儿童722例，平均

年龄为(12．91±1．32)岁；B组儿童790例，平均年龄
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为(13．23±1．18)岁；C组儿童741例，平均年龄为

(13．40±1．43)岁；D组儿童536例，平均年龄为

(12．83±0．92)岁，4组研究对象年龄相近。

2．加强免疫前后抗-HBs阳性率、GMT水平和

阳转率比较：加强免疫前，各疫苗组儿童抗一HBs平

均阳性率为40．85％，抗一HBs GMT平均为69．64

mIU／ml，4组儿童抗一HBs阳性率差异有统计学意义

(x2=17．423，P=0．001)、GMT水平差异无统计学意

义(F=1．180，P>0．05)；加强免疫l剂次、3剂次后，

各组儿童抗一HBs平均阳性率为89．28％、99．10％，

抗一皿sGMT平均为1076．60、895．48．60 mIU／ml，4组
间抗一HBs GMT水平差异有统计学意义(F=23．788—

106．329，P<0．05)。各组儿童加强免疫前、免疫l剂

次及3剂次后，抗一HBs阳性率差异均有统计学意义

(f=46．260。681．584，P<0．05)。与加强免疫前相

比，抗一HBs GMT平均上升10倍左右(表1)。

加强免疫1剂次、3剂次后，4组儿童抗一HBs阳

转率分别为83．0l％、86．41％、84．16％、72．82％及

98．62％、99．16％、98．03％、97．84％；加强免疫3剂次与

1剂次相比，4组抗一HBs阳转率差异均有统计学意

义(zz=48．425．69．840，P<0．05)。加强免疫l剂次

后，各疫苗组儿童抗一FIBs阳转率差异有统计学意义

(，2=24．782，P<0．05)，A与D组、B与D组、C与D

组儿童抗一HBs阳转率差异有统计学意义()c2=

11．074。21．129，P<0．05)，A与B组、A与C组、B与

C组儿童抗一HBs阳转率差异无统计学意义()C2=

0．213。2．132，P>0．05)；加强免疫3剂次后，各疫苗

组儿童抗一HBs阳转率均接近100％。

3．抗一HBs阳性者加强免疫l剂次后GMT水平

比较：抗一HBs阳性者加强免疫l剂次后，4组

抗一HBs的GMT水平分别为2853．21、6254．23、

3581．40、3021．32 mlU／ml，4组间抗一HBs GMT差异

有统计学意义(F=24．133，P<0．001)。

4．抗-HBs阴性者加强免疫l剂次、3剂次后GMT

水平比较：抗一HBs阴性者加强免疫l剂次、3剂次

后，平均GMT水平增加至384．93、837．68 mIU／ml，4

组间抗一HBs GMT差异均有统计学意义(F=

25．587。114．586。P<0．001)(表2)。

表1不同重组乙肝疫苗加强免疫前后抗一HBs阳性率及GMT水平6±s，mIU／IIll)比较

注：4括号外数据为加强免疫前和免疫1剂次后的总人数

表2抗一HBs阴性者加强免疫l剂次、3剂次后

抗一HBs阳性者GMT(i+s，mIU／m1)比较

讨 论

抗一HBs滴度会随着免疫后间隔时间延长而下

降甚至消失∽1。本研究结果显示，儿童完成血源乙

肝疫苗基础免疫lO年以后，抗-HBs阳性率及其

GMT水平均降至较低水平，与夏国良等乜l及马景臣

等¨1报道结果相近，低于龚晓红等⋯报道的结果。而

加强免疫上述4组疫苗l剂次后抗一HBs阳性率水平

均上升至85．45％以上，加强免疫3剂次后抗一HBs阳

性率上升至高水平(98．85％以上)，其GMT上升lO

倍左右，提示上述4种疫苗加强免疫效果尚可。

阳转率是衡量疫苗加强免疫效果的重要指标之

一。本研究结果显示，加强免疫1剂次乙肝疫苗后，

A、B、C 3组抗一船S阳转率均达84％以上，且明显高
于D组，略低于李阳桦等"’报道的结果，具体原因有

待进一步研究；而加强免疫3剂次乙肝疫苗后，4组

抗一HBs阳转率均达较高水平。

一般情况下，适宜剂量的免疫接种可使机体产

生适宜程度的免疫反应，剂量过大或过小，均不能

产生理想的免疫效果哺】。而抗一HBs滴度高低与免

疫保护持久性有关。本研究结果表明，抗一HBs阴性

者加强免疫l剂次后，仅B组抗一HBs GMT水平>

500 mIU／ml，呈强阳性阳】，其余3种均<500 mIU／ml；

而抗一HBs阴性者加强免疫3剂次后，除D组外，其

余3种抗一HBs GMT呈强阳性。抗一HBs阳性者加

强免疫l剂次后4组抗一HBs GMT水平均呈强阳性，

均>2800 mIU／ml。结合阳性率、阳转率、抗一HBs

GMT等指标综合分析显示，上述4种乙肝疫苗对

抗一HBs阳性者加强免疫l剂次、对抗一HBs阴性者

 



加强免疫3剂次均能获得良好的免疫效果。
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第六届全国中青年流行病学工作者学术会议征文通知

·挈肖。自、·

由中华预防医学会流行病学分会主办，中青年学组承办的“第六届全国中青年流行病学工作者学术会议暨《中华流行病学

杂志》创刊30周年纪念会”，拟定于2011年7—8月在内蒙古举行。这是我国流行病学界又一次难得的学术盛会，届时同行们将

就我国流行病学各领域中的研究成果和进展作广泛交流及深入讨论，会议将邀请国内外流行病学界知名专家作专题报告。欢

迎从事流行病学和疾病预防控制的广大同行踊跃投稿和积极参会。会议有关征文内容通知如下：

1．征文内容：流行病学、疾病预防控制领域的科研成果与防治实践经验；流行病学教学的研究成果与经验交流；国内外流

行病学研究进展等。

2．征文要求：①文稿不应涉及版权问题，未在国内外公开发表；②论著、综述类文章字数一般不超过4000字(含图表、摘要、

参考文献等)；③论著需附中文摘要，包括目的、方法、结果(应给出主要数据)、结论四部分；④作者姓名在文题下按序依次排

列，同时脚注作者单位全称及邮政编码，如集体署名文章需明确对该文的负责人(通信作者)；⑤参考文献依《中华流行病学杂

志》的稿约格式按引用顺序列于文末；⑥来稿用word软件编辑。务请在全文和摘要首页注录作者姓名、单位、通信地址和邮

编、联系电话及Email。

3．一律采用电子版投稿。文稿以附件形式发至：epidemiology7@yahoo．com．∞请在电子邮件中注明“全国中青年流行病

学会议征文”字样。《中华流行病学杂志》编辑部查询电话：010—58900730。

4．截稿日期：2011年5月31日。

中华预防医学会流行病学分会中青年学组

 


