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体外受精-胚胎移植对乙型肝炎病毒

母婴传播影响的回顾性研究

曹秀贞,  易为, 刘敏（首都医科大学附属北京地坛医院 妇产科，北京 100015）

摘要：目的 探讨体外受精－胚胎移植技术（in vitro fertilization-embryos transfer，IVF-ET）是否会增加

HBV DNA阴性HBV感染孕妇的母婴垂直传播率及对新生儿的影响。方法 采用回顾性调查方法对42例
HBV DNA阴性HBV感染者IVF-ET所分娩新生儿及45例HBV DNA阴性HBV感染者自然受孕所分娩新生

儿进行对比分析，采用t检验和χ2检验进行统计学分析，观察两组新生儿出生时及生后7个月HBV感染

率及HBV DNA定量比较，并对比观察新生儿出生体重、身长、窒息率等。结果 HBV DNA阴性HBV感

染者IVF-ET组及自然受孕组所分娩新生儿HBV感染率无统计学差异（P = 0.703），HBV DNA均为阴

性，两组新生儿出生体重、身长、新生儿窒息率等均无统计学差异（P分别为0.167，0.463，0.297）。

结论 IVF-ET不增加HBV DNA阴性HBV感染孕妇的母婴垂直传播率，对新生儿无不良结局。 
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A retrospective study on the vertical transmission of HBV infected pregnant women through 
fertilization-embryos transfer in vitro
CAO Xiu-zhen,YI Wei, LIU Min (Department of Obstetrics and Gynecology, Beijing Ditan Hospital, Capital 
Medical University, Beijing 100015, China)
Abstract: Objective  To explore the vertical transmission incidence of HBV infected pregnant women with 
HBV DNA negative and the influence of the infants by using IVF-ET.  Methods  The infants of 42 and 
45 pregnant women wtih negative HBV DNA delivered by IVF-ET and without IVF-ET were compared 
and analyzed, respectively, t test and χ2 test were used for statistical analysis. The incidence of vertical 
transmission, the weight, body length and neonatal asphyxia on the infants between the two groups were 
observed.  Results  The incidence of vertical transmission, the weight, body length and the neonatal asphyxia 
between the two groups had no significant difference (P = 0.703, 0.167, 0.463, 0.297).  Conclusions IVF-ET 
dose not increase the incidence of the vertical transmission on pregnant women with HBV negative and there 
are no bad outcomes on the infants.
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HBV 感染呈世界性流行，全球约 20 亿人曾

感染过 HBV，其中 3.5 亿人为慢性 HBV 感染者，

大约有 100 万人每年死于 HBV 感染所致的肝衰

竭、肝硬化和原发性肝细胞癌 [1]。2006 年我国乙

型肝炎流行病学调查表明，我国 1 ～ 59 岁一般

人群 HBsAg 携带率为 7.18%[2]，据此推算，我国

约有 9300 万的慢性 HBV 感染者。HBV 感染女

性约占 HBV 感染者的 41.6% ～ 47.6%，5% 的
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妊娠女性为慢性 HBV 感染者，其中 50% 以上为

HBeAg（+）[3,4]。

1995 年世界卫生组织人类生殖特别规划署的

统计学显示，全球不孕夫妇达 6000 万～ 8000 万

对，不孕症已成为影响人类发展与健康的一个全

球性医学和社会学问题。世界卫生组织已经将不

孕症与心血管病和肿瘤列为当今影响人类生活和

健康的三大主要疾病。我国不孕症的患病率约为

6% ～ 15%[5]。体外受精－胚胎移植技术（invitro 
fertilization-embryos transfer, IVF-ET）是治疗不孕

症的重要手段，也就是试管婴儿技术，包括促排卵
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表1  孕妇基线情况对比

基线情况       研究组      对照组  t/χ2 P
   年龄（ x ± s，岁）       29.08 ± 4.30         27.32 ± 4.12         t = 1.95 0.054
   初产妇 [例（%）]      37（88.10）      38（88.44） χ2 = 0.24 0.622
   剖宫产率 [例（%）]      34（80.95）      22（48.89）     χ2 = 9.78       0.002

表2 新生儿基线情况对比

基线情况 研究组     对照组       t/χ2 P
出生孕周（ x ± s，周） 37.80 ± 1.80          38.5 ± 2.00  t = 1.72 0.090

出生身长（ x ± s，cm） 49.96 ± 1.73        50.23 ± 1.69  t = 0.74 0.463

出生体重（ x ± s，g）                2932 ± 425.30                3057 ± 412.50   t = 1.40 0.167
新生儿窒息[例（%）]         1（2.38）              0 （0.00） χ2 = 1.08 0.297   
男婴 [例（%）]                 22（52.38）                     25（55.56） χ2 = 0.08 0.766

                    
   表3   两组新生儿母婴传播情况对比

变量 研究组 对照组 χ2 P
出生时
     HBsAg阳性率 2/42 3/45 0.298 0.703
     HBV DNA阳性率 0                  0
出生后7个月
     HBsAg阳性率  0 0
     HBV DNA 阳性率  0 0

治疗、取卵、体外受精、胚胎移植等步骤，其中取

卵及胚胎移植均为有创操作，对 HBV 感染女性进

行操作可能会增加乙型肝炎病毒的母婴传播率，成

为大家共同关注的问题。目前尚未检索到 HBV 感

染女性行 IVF-ET 成功生育的婴儿 HBV 感染情况。

本研究拟回顾性收集 2009 年 1 月至 2013 年 11
月在本院分娩的 42 例行 IVF-ET 的 HBV 感染女性

所生婴儿，以了解体外受精－胚胎移植对乙型肝炎

病毒母婴传播的影响。

1 资料与方法

1.1 研究对象  2009 年 1 月至 2013 年 11 月在首都

医科大学附属北京地坛医院分娩的行 IVF-ET 的慢

性 HBV 感染且 HBV DNA 阴性孕妇为研究组，收

集同期自然受孕的慢性 HBV 感染且 HBV DNA 阴

性孕妇为对照组。孕妇入组标准：HBsAg 持续阳性

大于 6 个月；IVF-ET 均一次移植成功，单胎，两

组所选 HBV 感染的孕妇均排除了甲型肝炎、丙型

肝炎和戊型肝炎、HIV、巨细胞病毒、EB 病毒感染，

孕期均未使用任何抗病毒药物，孕期肝功能正常；

无妊娠高血压疾病、胎膜早破、早产、前置胎盘、

胎盘早剥等病史；孕期无羊水穿刺史；新生儿出生

后接受正规乙肝疫苗和乙肝免疫球蛋白主被动联合

免疫；新生儿有完整的随访资料。该研究经本院伦

理委员会审核同意。

1.2 新生儿出生后的 HBV 阻断措施及随访  所有新

生儿出生后接受标准主被动联合免疫，即出生后 2
小时内接种乙肝疫苗 10 μg（大连汉信生物制药有

限公司）及乙肝免疫球蛋白 200 IU（成都蓉生药业

有限责任公司），出生后 1 个月及 6 个月再次注射

乙肝疫苗 10 μg。新生儿出生时及生后 7 个月时检

测乙型肝炎病毒表面标志物及 HBV DNA。

1.3 实验室检查 血清HBV DNA、乙型肝炎病毒表

面标志物及血生化检查均在本院实验室完成。HBV 
DNA采用实时荧光定量PCR法（上海科华生物有限

公司的HBV DNA实时荧光定量PCR扩增试剂），

最低检测值均为＜ 500 拷贝/ml。乙型肝炎病毒

系列采用雅培微粒子化学发光法（美国雅培公司

试剂，雅培i2000全自动发光免疫分析仪）检测，

HBsAg ＜ 0.05 IU/ml、HBeAg ＜ 1.0 S/CO、抗-HBs 
＜ 10 IU/L、HBeAb ＞ 1 S/CO、HBcAb ＞ 1 S/CO
为阴性。

1.4 结果判断及统计学方法 以新生儿出生后7个月静

脉血检测HBsAg阳性判断为HBV感染（母婴传播阻

断失败），计量资料以 x ± s表示，采用t检验，计

量资料采用χ2检验。统计分析应用SPSS 11.0软件完

成。

2 结果

2.1 孕妇及新生儿基线情况  研究组共收集孕妇 42
例，对照组共收集孕妇 45 例，均为单胎。两组孕

妇及新生儿基线情况见表 1 和表 2。
由表 1 及表 2 可以看出研究组与对照组孕妇在

年龄与初产妇所占比例方面无显著性差异，分别

为 t = 1.95，P ＞ 0.05；χ2 = 0.24，P ＞ 0.05。两组

新生儿在出生孕周、出生身长、出生体重、新生儿
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窒息率、性别比率方面无显著性差异，分别为 t = 
1.72，t = 0.74，t = 1.40，χ2 = 1.08， χ2 = 0.08，P 均

大于 0.05。剖宫产率研究组显著高于对照组，研究

组均为试管婴儿，为珍贵儿，大部分患者未经试产

要求剖宫产，社会因素占主要原因，故剖宫产率显

著高于对照组。两组新生儿均无畸形。

2.2 新生儿母婴传播情况 研究组新生儿42例，其

中2例新生儿出生时HBsAg（+），出生时HBsAg
阳性率2/42，分别为0.20 IU/ml，0.12 IU/ml，HBV 
DNA均小于500 拷贝/ml。对照组新生儿45例, 其
中3例新生儿出生时HBsAg（+）， HBsAg阳性率

3/45，分别为0.15 IU/ml，0.05 IU/ml，0.25 IU/ml，
HBV DNA均小于500 拷贝/ml。两组新生儿出生时

HBsAg阳性率相比无统计学差异（χ2 = 0.298，P =  
0.703）。

出生后 7 个月研究组及对照组所有婴儿检测

HBsAg、HBV DNA 均为阴性，母婴传播率均为零。

见表 3。
3 讨论

随着试管婴儿技术不断成熟，自 1987 年全世

界第一例试管婴儿路易斯 ∙ 布朗诞生至今全世界有

数百万的试管婴儿出生。体外受精－胚胎移植术

的过程包括控制性超促排卵；取卵；体外受精；

胚胎移植；黄体支持等过程，其中取卵和胚胎移植

均是有创性操作，取卵时卵泡液的血液污染无法

避免，胚胎植入时也会导致妇女少量出血。有研究

显示 HBeAg（+）孕妇的血清 HBV DNA 阳性率为

100%，卵泡液 HBV DNA 阳性率为 83.3%，IVF 受

精培养液 HBV DNA 阳性率达 54.16%[6]，有研究发

现 HBV 感染者优质胚胎率与无 HBV 感染者无显著

差异外，其受精率、卵裂率、着床率及临床妊娠率

HBV 感染者显著低于无 HBV 感染者 [7-9]，吴娟子

等的研究发现，HBV 感染使精子质量差、轻微降

低卵裂率等影响胚胎移植结局，但不影响胚胎的发

育和 IVF 的结局 [6,10-12]，但以上研究均集中在妊娠

初期及胎儿期，未对胎儿出生后进一步观察。HBV
感染对试管婴儿的妊娠结局的影响，试管婴儿是否

增加 HBV 母婴传播几率尚未见相关文献报道。

本研究中研究组新生儿出生体重、身长、出生

1 分钟 Apgar 评分、性别比与对照组相比均无统计

学差异，进一步提示 HBV 感染不影响试管婴儿胚

胎的后期发育，不影响试管婴儿的妊娠结局。本文

与上述的基础研究是相符的。

HBV母婴传播包括宫内感染、产时感染、产

后感染3种途径。新生儿出生后接受标准乙肝疫苗

和乙肝免疫球蛋白联合免疫，只有5％～10％新生

儿发生HBV感染。高HBV载量孕妇孕晚期服用拉

米夫定、替比夫定等抗病毒药物更可使母婴阻断成

功率达到98～100％，但这些阻断措施不能阻断妊

娠早期发生的HBV母婴传播。近年来，有文献报道

妊娠[13,14]早期由感染HBV的精子或卵母细胞导致母

婴传播的可能。在我们的研究中，42例行IVF-ET的
妇女所生新生儿均未发生HBV感染，表明卵母细胞

感染HBV并不常见。试管婴儿的操作过程亦未增加

HBV DNA阴性孕妇母婴传播的几率。在实施IVF-
ET时，通过洗涤卵-冠-丘复合体，受精后转移、更

换培养液等环节有稀释病毒拷贝负荷的作用，降低

甚至阻断了胚胎被感染，因此推断出IVF-ET过程并

不增加HBV患者将病毒传播给子代的风险。上述结

果可能与此有关。

本研究所选病例均为 HBV DNA 阴性患者，但

既往研究得出 HBV 母婴传播率与母亲体内的病毒

含量呈正相关 [15,16]，因此，对于高乙型肝炎病毒载

量孕妇行 IVF-ET 是否会增加母婴传播的风险，因

病例数少，本研究未涉及，还需今后进一步研究。
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