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一、概述

（一）定义

慢性乙型肝炎病毒（hepatitis B virus，HBV）感

染：指乙型肝炎表面抗原（HBsAg）和/或HBV 脱氧

核糖核酸（HBV DNA）阳性6个月以上。

慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）：指由

HBV持续感染 6个月以上引起的慢性肝脏炎症性

疾病。

（二）流行病学

HBV感染是导致肝硬化和肝癌等慢性肝病的

主要原因。据估计，目前我国全人群 HBsAg流行

率为 5%~6%，慢性 HBV感染者约 7 000万例，其

中 CHB患者 2 000万~3 000万例［1］。尽管 HBV相

关疾病所致的医疗负担很重，CHB的治疗方法也不

断发展，但大多数HBV感染者对自身感染状况知

晓率仍较低，导致部分患者就医时已经进展到疾病

晚期。因此 CHB的早期筛查、诊断及后续的关怀

管理是防治的关键环节。

（三）传播

HBV主要经母婴、血液和性接触传播。在我

国实施新生儿乙型肝炎疫苗免疫规划后，母婴传

播已大幅度减少。以下人群有较高的HBV感染风

险：注射毒品史者、应用免疫抑制剂治疗者、既往有

输血史、接受血液透析者、丙型肝炎病毒（HCV）感

染者、人类免疫缺陷病毒（HIV）感染者、HBsAg阳
性者的家庭成员、有接触血液或体液职业危险的卫

生保健人员和公共安全工作人员、多个性伴侣、男

男性行为者、囚犯以及未接种乙型肝炎疫苗的糖尿

病患者［2］。

HBV不经过呼吸道和消化道传播，因此日常

学习、工作或生活接触，如在同一办公室工作（包括

共用计算机等）、握手、拥抱、同住一宿舍、同一餐厅
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用餐等无血液暴露的接触，不会传染HBV。
（四）自然史和发病机制

1.HBV感染的自然史：慢性HBV感染的自然

史一般划分为 4个时期，即免疫耐受期、免疫清除

期、免疫控制期和再活动期［3］（见表 1）。并非所有

的HBV感染者都经过以上 4期，也不一定是连续

的，而且此分期并不直接等同于抗病毒治疗的标准

和适应证。例如，青少年或成年时期感染HBV，多
无免疫耐受期而直接进入免疫清除期。

2.发病机制：CHB的发病机制较为复杂，迄

今尚未完全阐明。大量研究表明，HBV不直接杀

伤肝细胞，而是通过免疫应答导致肝细胞损伤及

炎症坏死，而炎症坏死的持续存在或反复出现，

是慢性HBV感染者进展为肝纤维化、肝硬化甚至

肝细胞癌（hepatocellular carcinoma，HCC）的重要

因素。

二、检测

（一）检测对象

建议在不涉及入托、入学、入职的健康体格检

查或医疗活动中，在保护隐私的前提下，对未进行

乙型肝炎免疫的儿童以及 18岁以上成人积极进

行HBsAg和乙型肝炎表面抗体（抗⁃HBs）检测，以

达 到 早 期 诊 断 、早 期 治 疗 、降 低 疾 病 危 害 的

目的［1］。

（二）检测方法

1. HBV血清学检测：目前为 HBV 感染的首选

检 测 方 法 。 HBV 血 清 学 标 志 物 包 括 HBsAg、
抗⁃HBs、乙型肝炎 e抗原（HBeAg）、乙型肝炎 e抗体

（抗⁃HBe）、乙型肝炎核心抗体（抗⁃HBc）和抗⁃HBc
IgM。临床意义见表2、3［4］。

2. HBV DNA定量检测：主要用于判断HBV复

表1 慢性乙型肝炎病毒（HBV）感染的自然史

分期

免疫耐受期（慢性
HBV携带状态）

免疫清除期（HBeAg
阳性CHB）

免疫控制期（非活动性
HBsAg携带状态）

再活动期（HBeAg阴
性CHB）

特征

多为围生期和婴幼儿时期，血清HBsAg、
HBeAg和抗⁃HBc同时阳性，HBV DNA
水平高（通常HBV DNA>2×107 IU/ml），
ALT正常；肝组织学无明显炎症坏死和
纤维化

HBeAg阳性阶段，ALT持续或反复异常及
高 HBV DNA水平（通常 HBV DNA>2×
104 IU/ml），可出现HBeAg阴转，抗⁃HBe
阳转，ALT持续或间歇升高；肝组织学
有明显炎症坏死和/或肝纤维化，可发展
成肝硬化和肝衰竭

低复制期，ALT正常，低 HBV DNA水平
（HBV DNA<2×103 IU/ml）或检测不到；
肝组织学无炎症或仅有轻度炎症，可有
不同程度的纤维化，在发展为明显肝病
之前出现HBeAg血清学转换的此期患
者，发生肝硬化和HCC的风险明显减少

5%~15%的非活动期患者，可出现一次或
多次肝炎发作，ALT持续或反复异常，
HBV DNA>2×103 IU/ml，表现为 HBeAg
阴性 CHB，可再次出现HBeAg阳转；肝
组织学有明显炎症坏死和/或纤维化

注：HBeAg 乙型肝炎 e抗原；CHB 慢性乙型肝炎；HBsAg 乙型

肝炎表面抗原；抗-HBc乙型肝炎核心抗体；ALT丙氨酸转氨酶；抗⁃
HBe乙型肝炎 e抗体；HCC肝细胞癌

表2 乙型肝炎病毒（HBV）血清学标志物的临床意义

标志物

HBsAg

抗⁃HBs

HBeAg
抗⁃HBe
抗⁃HBc

抗⁃HBc IgM

HBV DNA

临床意义

阳性表示存在HBV感染；如果HBsAg在窗口期未
被检测出，可检验出HBV DNA；HBsAg定量检测
可用于预测疾病进展、抗病毒疗效和预后等

为保护性抗体；阳性表示具备HBV免疫力，见于乙
型肝炎康复期及接种乙型肝炎疫苗者

阳性表示HBV DNA水平高，传染性强

预示HBV DNA复制水平下降，仍具有传染性

主要是 IgG抗体，只要感染过HBV，无论病毒是否
被清除，此抗体多为阳性

多见于急性乙型肝炎，可持续 6个月；也可在 CHB
急性发作时出现

在HBV感染早期先于HBsAg出现，可判断HBV感
染病毒复制水平，预测疾病发展，并用于抗病毒
治疗适应证的选择和疗效判断等

注：HBsAg 乙型肝炎表面抗原；抗⁃HBs 乙型肝炎表面抗体；

HBeAg乙型肝炎 e抗原；抗⁃HBe乙型肝炎 e抗体；抗⁃HBc乙型肝炎

核心抗体；CHB慢性乙型肝炎

表3 乙型肝炎病毒（HBV）血清学标志物临床意义组合分析［4］

HBsAg
-
-
-
+
+
-

抗⁃HBs
-
+
-
-
-
+

HBeAg
-
-
-
+/-
+/-
-

抗⁃HBe
-
-
+/-
+/-
+/-
+/-

抗⁃HBc
-
-
+
+
+
+

抗⁃HBc IgM
-
-
-
+
-
-

HBV DNA
-
-
+
+
+/⁃
-

临床意义

从未感染过HBV
接种乙肝疫苗或注射乙肝免疫球蛋白后产生免疫

隐匿性乙肝感染，少见，但对于免疫抑制或放化疗患者的监测有意义

急性感染或慢性感染急性发作

慢性感染

既往感染已恢复，有免疫力

注：HBsAg 乙型肝炎表面抗原；抗⁃HBs 乙型肝炎表面抗体；HBeAg 乙型肝炎 e抗原；抗⁃HBe 乙型肝炎 e抗体；抗⁃HBc 乙型肝炎核心抗

体；-阴性；+阳性
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制水平，用于抗病毒治疗适应证的选择和疗效判

断。HBV DNA定量多采用实时定量聚合酶链反应

法，其检测下限值因不同生产厂商的试剂而异。

3.生物化学检查［5］：包括丙氨酸转氨酶（ALT）
和天冬氨酸转氨酶（AST）、血清胆红素、外周血常

规检测、甲胎蛋白（AFP）等。

4.肝纤维化无创性诊断检查：主要介绍 3种方

法 ，AST 和 血 小 板 比 率 指 数 （aspartate
aminotransferase to platelet ratio index，APRI）、肝纤

维化 4因子指数（fibrosis 4 score，FIB⁃4）和瞬时弹性

成像（transient elastography，TE），其中 APRI评分、

FIB⁃4简单易行，可在社区开展并用于肝纤维化的

评估，TE因受到设备限制，适合大型医院进行

检查。

（1）APRI评分：APRI评分可用于肝硬化的评

估，APRI计算公式为：［AST/正常值上限（upper limit
of normal，ULN）×100］/血小板计数（×109/L）。成人

中APRI评分≥2提示患者存在肝硬化，APRI<1则排

除肝硬化；该指数用于评估HBV相关肝纤维化程

度的准确性较低。

（2）FIB⁃4：FIB⁃4基于ALT、AST、血小板和患者

年龄来计算，可用于 CHB患者肝纤维化的诊断和

分期。FIB⁃4计算公式为：年龄（岁）×AST（IU/L）/
［血小板计数（×109/L）× ALT(IU/L )］。慢性 HBV
感染者以FIB-4≥3.25判断Metavir评分≥F3（肝活检

提示汇管区纤维扩大伴大量间隔，结构紊乱，伴或

不伴肝硬化）的特异度为 97%，>30 岁人群中

FIB⁃4≤0.70排除乙型肝炎肝硬化的阴性预测值高

达96%。

（3）TE：TE作为一种较为成熟的无创检查，其

优势为操作简便、可重复性好，能够比较准确地识

别轻度肝纤维化和进展性肝纤维化或早期肝硬化；

但其测定成功率受肥胖、肋间隙大小以及操作者的

经验等因素影响，其测定值受肝脏炎症坏死、胆汁

淤积以及重度脂肪变等多种因素影响。TE的临床

应用指导参见《瞬时弹性成像技术诊断肝纤维化专

家共识（2018年更新版）》［6］。

5.影像学检查：主要目的是监测慢性HBV感

染的临床疾病进展，包括了解有无肝硬化及门脉高

压征象、发现肝占位病变并鉴别其性质，尤其是监

测和诊断HCC［6］，肝癌首次确诊时的大小和预后密

切相关，定期复查腹部超声是最为有效筛查早期肝

癌的手段。建议没有肝硬化的 CHB人群每 6个月

复查 1次，有肝硬化的CHB患者每 3个月 1次。超

声造影能更好地鉴别占位性质。

（三）检测策略

建议对未进行乙型肝炎免疫的儿童以及既往

未进行HBV相关检查的 18岁以上人群在健康体检

或 临 床 就 诊 时 进 行 HBsAg 和 抗⁃HBs 检 测 ，如

HBsAg阳性，提示存在 HBV感染，再进一步检查

HBeAg、抗⁃HBe、抗⁃HBc、抗⁃HBc IgM、HBV DNA、
肝功能和腹部超声。检测策略见图1。

三、诊断与转诊

（一）诊断

根据HBV感染者的血清学、病毒学、生物化学

试验及其他临床和辅助检查结果，临床上可将慢性

HBV感染分为以下几种：

1.慢性 HBV携带状态：又称 HBeAg阳性慢性

HBV感染［7⁃8］。多为年龄较轻的处于免疫耐受期的

HBsAg、HBeAg和HBV DNA阳性者，1年内连续随

访 3次，每次至少间隔 3个月，均显示血清 ALT 和

AST在正常范围，HBV DNA 通常处于高水平（>2×
107 IU/ml），血清 HBsAg 较高（通常>1×104 IU/ml），

肝组织学检查无明显炎症坏死或纤维化。

2.HBeAg阳性CHB：患者处于免疫清除期。血

清 HBsAg 阳性，HBeAg 阳性，HBV DNA阳性（通

常>2×104 IU/ml），ALT 持续或反复异常，或肝组织

学检查有明显炎症坏死和/或纤维化。

3.非活动性HBsAg携带状态［9］：又称HBeAg阴
性慢性HBV感染。为免疫控制期，血清HBsAg阳
性、HBeAg阴性、抗⁃HBe阳性或阴性，HBV DNA<2×
103 IU/ml，HBsAg<1×103 IU/ml，1年内连续随访 3次
以上，每次至少间隔 3个月，ALT和 AST均在正常

HBV检测标准：

未进行乙型肝炎免疫的儿童、既往未进行HBV相关检查的18岁以上人群 a

HBsAg(+)
抗⁃HBs(-)

抗⁃HBc、HBeAg、
抗⁃HBe、HBVDNA、
肝功能、腹部超声

HBsAg(-)
抗⁃HBs(-)

HBsAg(-)
抗⁃HBs(+)

接种乙型肝炎疫苗 具有 HBV保护性

抗体

注：a不适用于已确诊的HBV感染或慢性乙型肝炎急性发作或

重型肝炎表现者；HBsAg乙型肝炎表面抗原；抗⁃HBs乙型肝炎

表面抗体；抗⁃HBc乙型肝炎核心抗体；HBeAg乙型肝炎 e抗原；

抗⁃HBe乙型肝炎 e抗体

图1 乙型肝炎病毒（HBV）检测策略
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范围。影像检查无肝硬化征象，肝组织学检查显示

组织学活动指数（HAI）评分<4或根据其他的半定

量计分系统判定病变轻微［10⁃11］。

4.HBeAg阴性CHB：为再活动期。血清HBsAg
阳性，HBeAg持续阴性，HBV DNA阳性（通常≥2×
103 IU/ml），ALT持续或反复异常，或肝组织学有肝

炎病变。

5. 隐匿性 HBV 感染（occult hepatitis B virus
infection，OBI）［12］：其定义为血清 HBsAg阴性，但血

清和/或肝组织中HBV DNA阳性。除HBV DNA阳

性外，80% 患者可有血清抗⁃HBs、抗⁃HBe 和/或
抗⁃HBc阳性，称为血清学阳性OBI；1%~20%的OBI
患者的血清学标志物均为阴性，称为血清学阴性

OBI。 诊 断 主 要 通 过 HBV DNA 检 测 ，尤 其 对

抗⁃HBc持续阳性者。其发生机制尚不完全明确。

6.乙型肝炎肝硬化［13］：乙型肝炎肝硬化的诊断

符合下列（1）和（2）者为病理学诊断，符合（1）和（3）
者为临床诊断。

（1）病史及血液检查有HBV现症感染（HBsAg
阳性），或有明确的慢性 HBV 感染史（既往 HBsAg
阳性>6个月，目前HBsAg阴性、抗⁃HBc阳性）且除

外其他病因者。

（2）肝脏活组织检查病理学符合肝硬化表现。

（3）符合以下 5项中的 2项及以上者，并排除非

肝硬化性门静脉高压者：

①影像学检查显示肝硬化和/或门脉高压

征象。

②内镜检查显示食管胃底静脉曲张。

③肝脏TE测定显示肝脏硬度符合肝硬化。

④血生物化学检查显示白蛋白水平降低（<
35 g/L）和/或凝血酶原时间延长（较对照延长>3 s）。

⑤外周血常规检查显示血小板计数<100×
109/L等。

临床上常根据是否曾出现腹水、食管胃底静脉

曲张破裂出血和肝性脑病等严重并发症，将肝硬化

分为代偿期及失代偿期。代偿期肝硬化指影像学、

生物化学或血液学检查有肝细胞合成功能障碍或

门静脉高压症证据，或组织学符合肝硬化诊断，但

无食管胃底静脉曲张破裂出血、腹水或肝性脑病等

症状或严重并发症者。失代偿期肝硬化指患者可

以出现过食管胃底静脉曲张破裂出血、肝性脑病、

腹水等严重并发症之一者。

（二）转诊建议

当患者出现以下情况，建议转诊。

1.紧急转诊：当CHB患者出现急性发作，需要

住院治疗时，应考虑及时紧急转诊。

（1）CHB急性发作：患者有明显的腹胀、纳差、

黄疸等明显的肝炎临床症状，肝功能化验明显异

常，例如ALT>5倍ULN，或 1周内血清总胆红素和

ALT急剧升高。

（2）重型肝炎（肝衰竭）：加强对重症肝炎的识

别，如 CHB患者出现极度乏力、食欲明显降低、重

度腹胀等症状，神经、精神症状（性格改变、烦躁不

安、嗜睡、昏迷等肝性脑病表现），有明显出血、扑翼

样震颤等现象时，应紧急转诊。

2.普通转诊：

（1）初诊肝硬化、HCC患者建议转诊专科。

（2）免疫抑制剂治疗或癌症化疗的患者。

（3）CHB经抗病毒治疗 6个月，ALT仍持续异

常和/或HBV DNA阳性患者，应转诊到专科，考虑

药物治疗应答不佳，并寻找肝功异常其他原因。

（4）肾功能不全患者。

（5）HBV合并HCV、HIV感染。

（6）妊娠期女性（HBV DNA阳性者）。

（7）青少年及儿童患者。

（8）其他：由于其他因素无法处理者。

四、治疗

（一）治疗目标

最大限度地长期抑制HBV复制［2，14⁃15］，减轻肝

细胞炎症坏死及肝纤维化，延缓和减少肝功能衰

竭、肝硬化失代偿、HCC及其他并发症的发生，从而

改善生命质量和延长生存时间。

（二）抗病毒治疗的适应证

抗病毒治疗目前主要依据血清 HBV DNA、
ALT水平和肝脏疾病严重程度，同时需结合年龄、

家族史和伴随疾病等因素，综合评估患者疾病进展

风险，决定是否需要启动抗病毒治疗［2，14⁃15］。

1.血清HBV DNA阳性的 CHB患者：若ALT持
续异常（>1倍ULN）且排除其他原因导致的ALT升
高，均应考虑开始抗病毒治疗。

导致ALT升高的其他原因包括：其他病原体感

染、药物性肝损伤、酒精性肝炎、脂肪性肝炎、自身

免疫性肝炎、全身系统性疾病累及肝脏等其他因

素。同时也应排除应用保肝降酶药物后ALT暂时

性正常。

2. 肝硬化：代偿期肝硬化者，无论 ALT 和

HBeAg状态，只要HBV DNA可检测到，均建议积极

抗病毒治疗。对失代偿期肝硬化者，只要HBsAg阳
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性者，均建议抗病毒治疗。

3.血清HBV DNA阳性、ALT正常者有以下情

形之一者，疾病进展风险较大，建议抗病毒治疗：

（1）肝组织学存在明显的肝脏炎症（G2级及以

上）或肝纤维化（S2级及以上）。

（2）ALT持续正常（每 3个月检查 1次，持续

12个月），有肝硬化或肝癌家族史且年龄>30岁者。

（3）ALT持续正常（每 3个月检查 1次，持续

12个月），无肝硬化或肝癌家族史，年龄>30岁者，

建议行无创肝纤维化检查或肝组织学检查，存在明

显肝脏炎症或纤维化者。

（4）ALT持续正常（每 3个月检查 1次，持续

12个月），有HBV相关的肝外表现者（肾小球肾炎、

血管炎、结节性多动脉炎、周围神经病变等）。

（三）治疗前对 CHB患者的初步评估

1.对肝病严重度的评估包括病史、体格检查

（是否存在肝脏肿大和脾脏肿大）和实验室检查

（ALT、AST、碱性磷酸酶、白蛋白、总胆红素、全血细

胞计数）和腹部超声。

2.对肝脏相关症状进行详细问诊，根据人血白

蛋白水平和凝血酶原时间或国际标准化比值

（INR）对肝脏的合成功能进行评估。根据 HBV
DNA定量对病毒复制水平进行评估。

3.对其他合并症的评估：包括合并 HIV、HCV
或丁型肝炎病毒（HDV）、糖耐量受损、血脂异常、非

酒精性脂肪性肝病、酒精性肝病、铁过载以及药物、

毒素导致的肝损伤，对所有肝硬化患者应进行HCC
筛查，并了解HCC家族史和用药史。

4.考虑到国内偏远地区的检测条件及药物配

备问题，如无 HBV DNA、肝纤维化无创检查等条

件，对于慢性HBV感染患者，如肝功能持续异常，

合并肝炎症状者，也可考虑核苷（酸）类似物（NAs）
治疗。

（四）准备治疗之前，应给患者提供咨询建议

包括详细解释治疗收益和可能出现的不良反

应、治疗过程中和停药治疗后的随访监测时间间隔

和检查项目，长期治疗的必要性、治疗依从性对于

疗效和降低耐药风险的重要性，以及突然停止治疗

可能引起病毒及生化学反弹或慢加急性肝衰竭，以

及长期治疗监测的费用等。

（五）抗病毒治疗的药物

1.NAs药物的疗效与安全性：恩替卡韦、富马

酸替诺福韦酯、富马酸丙酚替诺福韦为首选的NAs
药物，可强效抑制病毒复制，改善肝脏炎症，安全性

较好，总体的耐药率发生较低，长期应用可显著减

低肝硬化并发症和HCC的发生率，减低肝脏相关

和全因死亡率。

NAs总体安全性和耐受性良好，但在临床应用

中确有少见、罕见严重不良反应的发生，如肾功能

不全（服用阿德福韦酯或富马酸替诺福韦酯）、低磷

性骨病（服用阿德福韦酯或富马酸替诺福韦酯）、肌

炎或横纹肌溶解（服用替比夫定或拉米夫定）、乳酸

酸中毒等（服用恩替卡韦和替比夫定），应引起关

注。建议治疗前仔细询问相关病史，对肾功能进行

评估，以减少风险。治疗中根据病情需要，定期检

测血常规、血清肌酐和肌酸激酶（CK）等，必要时可

检测血磷、乳酸和肾小管功能，若出现血肌酐、CK
或乳酸脱氢酶明显升高，并伴相应临床表现者如全

身情况变差、明显肌痛、肌无力等症的患者，应及时

调整抗病毒方案，并给予积极的相应治疗干预。

2.NAs的选择：初始患者应首选强效低耐药药

物（恩替卡韦、富马酸替诺福韦酯、富马酸丙酚替诺

福韦）治疗。经治或正在使用其他药物治疗的患

者，建议换用强效低耐药药物，以进一步降低耐药

风险。应用阿德福韦酯治疗患者，建议换用恩替卡

韦、富马酸替诺福韦酯、富马酸丙酚替诺福韦；应用

拉米夫定或替比夫定患者，建议换用富马酸替诺福

韦酯、富马酸丙酚替诺福韦或恩替卡韦；曾有拉米

夫定或替比夫定耐药者，换用富马酸替诺福韦酯或

富马酸丙酚替诺福韦；曾有阿德福韦酯耐药者则换

用恩替卡韦、富马酸替诺福韦酯、富马酸丙酚替诺

福韦；联合阿德福韦酯和拉米夫定、替比夫定患者，

可以换用富马酸替诺福韦酯或富马酸丙酚替诺

福韦。

3.干扰素⁃α治疗：我国已批准聚乙二醇干扰

素（Peg⁃IFN⁃α）和普通干扰素（IFN⁃α）用于治疗慢

性乙型肝炎，前者仅需 1周注射 1次。由于干扰素

的治疗较复杂，建议专科治疗和管理。

（六）停止治疗的时机

1.长期NAs治疗：对于CHB肝硬化患者，推荐

长期应用恩替卡韦、富马酸替诺福韦酯、富马酸丙

酚替诺福韦抗病毒治疗。

2.停止治疗：建议与专科医生共同讨论后慎重

决定，并和患者制定停药后长期严密随访计划。

3.再治疗：停止应用NAs治疗后，可能复发，如

果有再活动的迹象（HBsAg或 HBeAg转为阳性，

ALT水平升高或HBV DNA再次转为阳性），推荐再

治疗。
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慢性HBV感染管理流程见图2。
五、基层的监测随访

（一）加强HBV检测，及早发现HBV感染者

鼓励所有医疗机构、社区进行HBV检测服务，

并制定和实施有关提高HBV检测率和上下联动管

理的策略。一旦确诊慢性HBV感染者，即纳入慢

性HBV感染分级管理，初次评估要询问患者的肝

硬化和HCC家族史、饮酒史以及免疫接种史，并定

期对患者评估和随访（见表 4、5）。根据各个地区

和基层的条件及能力，扩展服务内容，建立起主要

的诊断、治疗在医院，筛查、随访、管理在基层的上

下联合管理系统。

（二）慢性 HBV 携带状态和非活动性 HBsAg
携带状态患者的监测

建议每 6~12个月进行血常规、生物化学、HBV
血清学标志物、AFP、腹部超声和肝纤维化无创诊

断技术等检查，必要时进行肝活组织检查，若符合

抗病毒治疗指征，及时启动治疗。

（三）抗病毒治疗中的监测

定期监测治疗疗效、用药依

从性，以及耐药情况和不良反

应。应用NAs类药物患者，建议

每 3~6个月监测血常规、肝脏生

物化学指标、HBV DNA定量和

HBV血清学标志物、肝脏硬度值

测定；对于无肝硬化者建议每

6个月 1次腹部超声检查和AFP
等，对于有肝硬化者则建议最好

每 3个月 1次；必要时做增强 CT
或增强 MRI以早期发现 HCC。
服用富马酸替诺福韦酯治疗者，

每 6~12个月监测 1次血磷和肾

功能。

六、预防与健康教育

（一）一级预防

接种乙型肝炎疫苗是预防

HBV感染最有效的方法，包括新

生儿乙型肝炎疫苗接种、儿童乙

型肝炎疫苗查漏补种、高危人群

接种和暴露人群接种。杜绝注

射毒品和无防护的高危性行为，

预防HBV感染。

1.疫苗接种：

（1）接种对象：乙型肝炎疫

苗的接种对象主要是新生儿，其

次为婴幼儿［16］、15岁以下未免疫

的儿童和高危人群［4］。

（2）接种方法：乙型肝炎疫

HBsAg(+)
抗⁃HBs(-)

符合以下之一：

1.免疫抑制剂治疗或癌症化疗；2.合并HCV、HIV感染；

3.孕妇、儿童；4.肝硬化或肝癌；5.肾功能异常否HBV DNA
是

未检测到 可检测到

每6~12个
月随访 a 肝功能正常

转诊

肝功能持续或

间歇性异常

符合以下之一：

1.年龄>30岁，且有乙肝

肝硬化或肝癌家族史

2. 年 龄 >30 岁 ，APRI≥
2或FIB⁃4≥3.25
3.年龄>30岁，TE或肝

活检提示明显肝脏炎症

或纤维化

4. HBV 相 关 的 肝 外

表现 c

排 除 肝 功 能

异常其他原因 e

NAsf
抗病毒治疗

每 3~6个月

随访 a

是每 3~6 个

月随访b
否

经 抗 病 毒

治 疗 6 个

月，ALT仍

持续异常；

有 重 症 肝

炎表现 g

注：HBsAg乙型肝炎表面抗原；抗⁃HBs乙型肝炎表面抗体；HCV丙型肝炎病毒；HIV
人类免疫缺陷病毒；APRI天冬氨酸转氨酶和血小板（PLT）比率指数；FIB⁃4肝纤维化 4因
子指数；TE 瞬时弹性成像；NAs 核苷（酸）类似物；ALT 丙氨酸转氨酶；a 随访项目HBV
DNA、HBV血清学检测、肝功能、甲胎蛋白、血常规、腹部超声、肝脏硬度值检测；b NAs抗
病毒治疗期间的随访标准：每 3个月复查外周血常规、肝功能、HBV DNA，每 6个月复查

腹部超声、甲胎蛋白、HBV血清学、肝脏硬度值、肾功能、血钙和甲状腺旁腺激素；c HBV
相关的肝外表现：血管炎、皮肤紫癜、结节性多动脉炎、关节痛、周围神经病变、肾小球肾

炎等；d 持续或间歇异常可定义为6~12个月内任意3次ALT结果低于或高于正常上限，或

每隔 12个月内固定间隔 3次ALT结果低于或高于正常上限；e 肝功能异常的其他原因：其

他病原体感染、药物/毒物、酒精、自身免疫紊乱、肝脏淤血或血管性疾病、遗传代谢性肝

损伤、全身系统性疾病；fNAs：恩替卡韦、富马酸替诺福韦酯、富马酸丙酚替诺福韦片；g 重
型肝炎（肝衰竭）表现：极度疲乏、黄疸、严重消化道重症、神经精神症状、出血倾向等

图2 慢性乙型肝炎病毒（HBV）感染诊治和管理流程图

表4 慢性乙型肝炎病毒（HBV）感染分级管理频率

疾病分级

非活动性 HBsAg携带者

慢性HBV携带状态

HBeAg阳/阴性CHB（NAs治疗）

CHB停药后1年内

CHB停药并稳定1年后

随访频率

每6~12个月1次
每6~12个月1次
每3~6个月1次
前 3个月每月 1次，之后每 3个

月1次
每6个月1次

注：HBsAg乙型肝炎表面抗原；HBeAg 乙型肝炎 e抗原；CHB
慢性乙型肝炎；NAs核苷（酸）类似物
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苗全程需接种 3针，按照 0、1、6个月的程序，即接种

第 1针疫苗后，在 1个月和 6个月时接种第 2针和第

3针。新生儿应该在出生 12 h内接种，接种时间越

早越好。新生儿接种部位为上臂外侧三角肌或大

腿前外侧中部肌肉内注射；儿童和成人为上臂三角

肌中部肌肉内注射。患重症疾病的新生儿，如极低

出生体重儿、严重出生缺陷、重度窒息、呼吸窘迫综

合征等，应在生命体征平稳后，尽早接种第 1针乙

型肝炎疫苗。

（3）新生儿接种剂量：新生儿乙型肝炎疫苗的

接种剂量：①重组酵母乙型肝炎疫苗每针次 10 μg，
不论母亲HBsAg阳性与否；②重组中国仓鼠卵巢细

胞（CHO）乙型肝炎疫苗，每针次 10 μg 或 20 μg，
HBsAg阴性母亲的新生儿接种 10 μg；HBsAg阳性

母亲的新生儿接种20 μg。对于HBsAg阳性母亲的

新生儿，建议在接种乙型肝炎疫苗的同时尽早在

12 h内不同部位注射 100 IU乙型肝炎免疫球蛋白

（HBIG），越早越好，可显著提高母婴传播的阻断成

功率，根据原国家卫计委 2016年更新的儿童免疫

程序，在接种第 3针乙肝疫苗 1~2个月后进行

HBsAg和抗HBs检测，若发现HBsAg阴性、抗HBs<
10 mIU/ml，再接种3剂乙肝疫苗。

（4）成人接种剂量：对成人建议接种 3针 20 μg
重组酵母乙型肝炎疫苗或 20 μg重组 CHO细胞乙

型肝炎疫苗。对免疫功能低下或无应答者，应增加

疫苗的接种剂量（如 60 μg）和针次；对 0、1、6个月

免疫程序无应答者可再接种 1针 60 μg的乙型肝炎

疫苗，并于第 2次接种乙型肝炎疫苗后 1~2个月时

检测血清抗HBs，如仍无应答，可再接种 1针 60 μg
重组酵母乙型肝炎疫苗。

接种乙型肝炎疫苗后有抗体应答者的保护效

果一般至少可持续 30年［17］，因此，一般人群不需要

进行抗⁃HBs监测或加强免疫，但对高危人群或免

疫功能低下者等可进行抗⁃HBs监测，如抗⁃HBs<
10 mIU/ml，可再次接种 1针乙型肝炎疫苗［4］。未感

染过HBV的妇女在怀孕期间接种乙肝疫苗是安全

的［18］，除按照常规程序接种外，加速免疫程序（0、1、
2个月程序）已被证明是可行和有效的［19］。

（5）母婴阻断：对感染HBV的妇女进行母婴阻

断，最主要的干预措施是新生儿及时和完整接种

3针乙型肝炎疫苗及 1针HBIG，有证据表明对高病

毒载量的孕妇在孕中晚期进行口服抗病毒药物干

预会进一步减少乙肝母婴传播。在孕期发现乙型

肝炎活动的相关症状或转氨酶异常，应尽快接受感

染科（或肝病科）及妇产科专科治疗。

2.意外暴露后预防：意外暴露者是指其皮肤或

黏膜接触HBsAg阳性或HBsAg不详患者的血液或

体液，或被其污染的针头刺伤者。当发生意外暴露

后可按以下方法处理：

（1）在伤口周围从近心端至远心端轻轻挤压，

排出伤口中的血液，再用生理盐水对伤口进行冲

洗，然后用碘伏或酒精等消毒液消毒。

（2）应立即检测 HBV DNA、HBsAg、抗⁃HBs、
HBeAg、抗⁃HBe、抗⁃HBc 和 肝 功 能 ，同 时 检 测

抗⁃HIV、梅毒抗体、抗⁃HCV，并在 3个月和 6个月

复查。

（3）主动和被动免疫：已接种过乙型肝炎疫苗，

且已知抗⁃HBs阳性（抗⁃HBs>10 mIU/ml）者，可不进

行特殊处理。如未接种过乙型肝炎疫苗或虽接种

过，但抗-HBs<10 mIU/ml或抗⁃HBs水平不详者，应

表5 慢性乙型肝炎病毒（HBV）感染随访评估内容

随访项目

症状+肝硬化体征

乙肝两对半定量

肝功能

HBV DNA定量

血常规

服药依从性

药物不良反应

肾功能、血磷

肝纤维化无创检查（TE）
腹部超声

甲胎蛋白

未接受抗病毒治疗的CHB
（每6个月1次）

√
√
√
√
√
-
-
-
-
√
√

接受抗病毒治疗的CHB
（每3~6个月1次）

√
√
√
√
√
√
√
√
-
√a
√a

乙肝肝硬化
（每3个月1次）

√
√
√
√
√
√
√
√
-
√
√

每年均需查

√
-
√
√
-
-
-
√
√
√
√

注：CHB慢性乙型肝炎；TE瞬时弹性成像；-不进行评估；a建议每6个月1次
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立即注射HBIG 200~400 IU，并同时在不同部位接

种 1针乙型肝炎疫苗 20 μg，于 1和 6个月分别接种

第2和第3针各20 μg。
（二）二级预防

在乙型肝炎的疾病前期，主动就诊、主动筛查

及高危人群筛查和管理，做好早期发现、早期诊断、

早期治疗的“三早”预防措施。

1.社区及医院通过加强对人群的HBV筛查和

病例的发现，并及时给予诊断或转诊，教育患者主

动及早就诊，避免乙型肝炎进一步发展。

2.乙型肝炎患者及携带者的管理：对首次确诊的

HBsAg阳性者，如符合传染病报告标准的，应按规定

向当地疾病预防控制中心报告，并建议其家庭成员

进行血清 HBsAg、抗⁃HBs、HBeAg、抗⁃HBe、抗⁃HBc
检测，其中易感者（血清标志物均阴性）接种乙型肝炎

疫苗。对乙型肝炎患者及携带者进行随访。

3.教育患者关于HBV感染的临床知识，加强

患者疾病自我管理能力。同时加强家庭支持、注

意心理调整、正确面对社会对乙型肝炎的歧

视等。

4.提高患者治疗依从性。

5.教育患者了解赴医院就诊的时机。

（三）三级预防

对于肝炎、肝硬化患者通过定期检查、规范治

疗，预防或减少肝硬化、肝硬化失代偿及和肝癌等

并发症，促进功能康复、减少疾病痛苦，延长寿命、

降低病死率，提高患者的生命质量。教育患者戒

酒、戒烟、减肥、合理使用其他药物（包括保健药、保

肝药等）、良好的生活习惯、合理营养、适当活动等。

对HBV感染患者进行甲型肝炎抗体、戊型肝炎抗

体筛查，如无免疫，建议接受适当的免疫接种，特别

是甲型肝炎疫苗接种，预防其他肝炎病毒也是三级

预防的重要内容。

1.建议严格戒酒［20］：饮酒与与肝炎之间存在交

互作用，与肝癌风险之间存在显著剂量反应关系，

因此建议慢性HBV感染者完全戒酒。

2.戒烟：建议吸烟者戒烟，包括心理辅导、尼古

丁替代疗法、口服戒烟药物等。

3.提倡健康生活方式保持良好心态：合理的饮

食和适量的运动有利于CHB患者［21］。

4.减少危险因素的接触：慎用肝毒性药物（苯

他西泮、甲氨蝶呤、胺碘酮、异烟肼、非甾体类抗炎

药、酮康唑等），避免盲目使用草药制品及膳食补充

剂。对乙酰氨基酚、他汀类大剂量的使用所致肝功

能损害，也应该重视。如患者因其他疾病必须应用

包括上述在内的肝毒性药物，需在专科医生指导下

用药，详细了解药物作用及代谢途径，并加强监测。

避免进食被黄曲霉菌污染的食物［20］。
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