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新生儿卡介苗接种相关影响因素分析
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（１．重庆市九龙坡区石桥铺街道社区卫生服务中心　４０００３９；２．重庆市结核病防治所　４０００５０）

　　摘　要：目的　了解重庆市高新区卡介苗（ＢＣＧ）接种现况，并探讨影响ＢＣＧ转阳性的相关因素。方法　以重庆市九龙坡区

石桥铺社区卫生服务中心进行ＢＣＧ接种的３个月龄以下的婴儿为研究对象，通过ＰＰＤ试验，检测ＢＣＧ接种转阳性情况。结果

　性别、出生体质量和接种年龄之间转阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５），转阳性率由高到低依次为出生体质量儿、巨大儿、低

出生体质量儿；１～２个月龄、２～３个月龄、０～１个月龄；有卡痕转阳性率高于无卡痕，差异有统计学意义（χ
２＝８０．０５７，犘＜０．０１）。

结论　性别、出生体质量和接种年龄与ＢＣＧ接种转阳性率无明显相关，而卡痕有无可从间接上反应新生儿ＢＣＧ的转阳性情况。
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　　结核病是由结核分枝杆菌（ｍｙｃｏｂａｃｔｅｒｉｕｍｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，

简称结核杆菌）主要经呼吸道传播引起的全身慢性传染病，是

危害人类健康的主要传染病之一。ＷＨＯ最新结核报告显示，

２０１１年全球新发结核病患者８７０万人，并有１４０万人死亡，其

中亚洲感染结核杆菌的人数占全球感染总人数的５９％
［１］。卡

介苗（ｂａｃｉｌｌｅｃａｌｍｅｔｔｅｇｕｅｒｉｎ，ＢＣＧ）接种是预防儿童结核病的

一项重要措施，对粟粒性结核病和结核性脑膜病效果尤为显

著［２］。ＷＨＯ推荐，在结核病高流行的国家，所有新生儿都应

接种ＢＣＧ。本研究选取２０１０～２０１１年到重庆市九龙坡区石

桥铺社区卫生服务中心进行ＢＣＧ接种，且３个月龄以内的新

生儿为研究对象，探讨ＢＣＧ转阳性的影响因素，为提高ＢＣＧ

接种转阳性率提供科学依据，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取重庆市九龙坡区石桥铺街道社区卫生服

务中心进行ＢＣＧ接种的３个月龄以内的新生儿１２７９名，所

有新生儿免疫功能正常，无其他器质性和先天性疾病。

１．２　方法　采用成都生物制品研究所生产的ＢＣＧ和卡介菌

纯蛋白衍生物（ｐｕｒｉｆｉｅｄｐｒｏｔｅｉｎｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ，ＰＰＤ）（每瓶１ｍＬ，每

１ｍＬＰＰＤ含５０ＩＵＰＰＤ的稀释制剂），每１人次用剂量为０．１

ｍＬ（含５ＩＵＢＣＧＰＰＤ）。于ＢＣＧ接种后第１００天进行ＰＰＤ

试验，于左前臂掌侧１／３处注射，注射后７２ｈ检查ＰＰＤ试验结

果和卡痕情况，并做记录；以硬结平均直径大小作为判断反应

的标准。

１．３　判定标准　（１）ＰＰＤ阳性判定 硬结平均直径＝（纵径＋

横径）／２。硬结平均直径小于５ｍｍ为阴性；５～１５ｍｍ为阳

性；＞１５ｍｍ，并伴有水泡、坏死、淋巴管炎等为强阳性
［３］。转

阳性率＝硬结平均直径大于或等于５ｍｍ人数（无水泡、坏死、

淋巴管炎等不良反应）／总人数×１００％。（２）有无卡痕判定：卡

痕平均直径＝（纵径＋横径）／２。卡痕平均直径小于３ｍｍ为

无卡痕；≥３ｍｍ为有卡痕
［３］。（３）新生儿体质量判定：出生体

质量在２．５～４．０ｋｇ为健康出生体质量；小于２．５ｋｇ的为低体

质量新生儿；大于４．０ｋｇ的为巨大儿
［４］。

１．４　统计学处理　采用 Ｅｐｉｄａｔａ３．０２进行数据录入，ＳＰＳＳ

１７．０进行统计分析，分析方法包括一般描述性分析和χ
２ 检验，

以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＰＰＤ试验阳性一般情况及不同性别转阳性率　１２７９名

ＰＰＤ试验者转阳性率为９６．８％，其中一般阳性１１１２人

（８６．９％），强阳性１３２人（１０．３％），阴性３５人（２．７％），不良反

应６人（０．５％）。男婴６９６人，女婴５８３人；男婴转阳性率同女

婴基本一致，且差异无统计学意义（χ
２＝０．０４８，犘＞０．０５）。见

表１。
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２．２　不同出生体质量转阳性率　研究结果显示，低体质量新

生儿２７人，健康体质量新生儿１２０５人，巨大儿４７人。转阳

性率由高到低依次为健康出生体质量儿、巨大儿、低出生体质

量儿，但差异无统计学意义（χ
２＝１．７７４，犘＞０．０５）。见表２。

表１　　不同性别ＰＰＤ转阳性率［狀（％）］

分组 转阳性 非转阳性 χ
２ 犘

男 ６７３（９６．７） ２３（３．３） ０．０４８ ０．８２６

女 ５６５（９６．９） １８（３．１）

表２　　不同出生体质量转阳性率［狀（％）］

分组 转阳性 非转阳性 χ
２ 犘

低出生体质量 ２５（９２．６） ２（７．４） １．７７４ ０．４１２

健康出生体质量 １１６８（９６．９） ３７（３．１）

巨大儿 ４５（９５．７） ２（４．３）

２．３　不同月龄ＢＣＧ接种转阳性率　研究结果显示，０～１个

月龄接种人数为２２８人，１～２个月龄接种人数为９４０人，２～３

个月龄接种人数为１１１人；转阳性率由到高低依次为１～２个

月龄组、２～３个月龄组、０～１个月龄组，但差异无统计学意义

（χ
２＝５．５８６，犘＞０．０５）。见表３。

表３　　不同接种时间转阳性率［狀（％）］

分组 转阳性 非转阳性 χ
２ 犘

０～１个月龄 ２１５（９４．３） １３（５．７） ５．５８６０．０６１

１～２个月龄 ９２１（９７．４） ２５（２．６）

２～３个月龄 １０２（９７．１） ３（２．９）

２．４　有无卡痕转阳性率差异　研究结果显示，有卡痕的有

１２６２人，无卡痕的有１７人；有卡痕组转阳性率高于无卡痕组，

差异有统计学意义（χ
２＝８０．０５７，犘＜０．０１）。见表４。

表４　　有无卡痕组间转阳性率差异［狀（％）］

卡痕 转阳性 非转阳性 χ
２ 犘

有 １２２８（９７．３） ３４（２．７）　 ８０．０５７ ０．０００

无 １０（５８．８） ７（４１．２）

３　讨　　论

ＰＰＤ试验阳性是机体受结核人工免疫（如ＢＣＧ接种）或

自然感染后所产生的变态性反应，也是判断是否有无必要接种

疫苗的重要指标［５］。本研究结果显示，本中心ＢＣＧ接种转阳

性率为９６．８％，远远高于卫生部要求的ＢＣＧ接种后转阳性率

（农村≥７５％，城市≥８５％）
［６］。该结果提示小于或等于３个月

龄ＢＣＧ接种取得了较好的免疫效果，即绝大多数婴幼儿可产

生了相应的免疫力。分析其可能原因有以下两个方面：（１）来

本中心接种的婴幼儿均来自市区内经济发展水平较高的社区

或街道，而城镇的结核菌素转阳性率已被证实普遍高于农村，

且城镇内医疗条件也相对优良，这些因素均有利于ＢＣＧ接种

质量的提高［７］；（２）本中心常定期对接种人员进行培训和考核，

保证接种人员普遍掌握接种转阳性率的技巧。本中心ＢＣＧ接

种高转阳性率结果亦提示，应进一步改善经济水平相对落后地

区疫苗接种相关医疗条件，开展ＢＣＧ接种过程中各个环节的

培训工作，以提高ＢＣＧ接种质量。

本研究结果显示，调查的１２７９名接种者中，不同性别的

转阳性率基本一致，差异无统计学意义（犘＞０．０５），提示ＢＣＧ

转阳性率可能与性别无关，这与国内外其他研究报道结果一

致［８９］。Ｋａｕｒ等
［１０］的研究显示，足月产儿ＰＰＤ转阳性率明显

高于早产儿，健康出生体质量儿ＰＰＤ转阳性率也明显高于低

出生体质量儿，差异有统计学意义（犘＜０．０５），而有无卡痕则

被认为与ＰＰＤ转阳性率无关。有趣的是，Ｆｅｒｒｅｉｒａ等
［１１］的结

果却显示低出生体质量儿对ＢＣＧ的免疫反应则更好。目前，

对于婴幼儿ＢＣＧ接种的最佳年龄也同样存在争议：有研究认

为，大于１２岁儿童的ＢＣＧ接种转阳性率显著高于年龄较小的

儿童［１２］；但Ｓｏａｒｅｓ等
［１３］的报道却提示，大于１４周的婴幼儿接

种ＢＣＧ即可获得良好的免疫效果。因此，究竟哪一年龄段

ＢＣＧ接种的免疫效果最佳尚无定论。本研究结果显示，出生

体质量、接种年龄与 ＰＰＤ转阳性率之间差异无统计学意义

（犘＞０．０５）；但转阳性率由到高低依次为健康出生体质量儿、

巨大儿、低出生体质量儿；１～２个月龄、２～３个月龄、０～１个

月龄，而造成本次结果的原因可能是各月龄组或不同体质量组

样本量相差较大，从而影响了统计的结果。此外，研究结果还

显示有卡痕组转阳性率要明显高于无卡痕组，提示有无卡痕可

间接反映ＢＣＧ接种转阳性情况。尽管这些结果与既往研究报

道不尽相同，但是却仍可充分表明ＢＣＧ接种过程中年龄、出生

体质量和有无卡痕都可能是影响ＰＰＤ转阳性率的主要因素，

但是具体是何种因素占主导地位，抑或是存在其他影响因素还

有待进一步深入地研究。

综上所述，加强新生儿ＢＣＧ接种，探索影响新生儿ＢＣＧ

接种阳性的影响因素，提高ＢＣＧ接种的阳性反应率，才能最大

限度的保护易感人群。
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特异性的血管内皮分裂原，可诱导血管新生病增加新生血管的

通透性。ＶＥＧＦＣ可能通过促进淋巴管形成并增生，从而增加

淋巴管与肿瘤细胞接触面积使之利于出现转移，同时通过淋巴

管数目的增加及接触面积的加大产生挤压现象使淋巴管通透

性和肿瘤间质间的压力增加，更利于肿瘤细胞进入淋巴管及静

脉血管［８］。Ｗｉｅｒｉｃｎｋｘ等
［１］研究发现，肿瘤边缘区ＬＭＶＤ增加

与淋巴结转移密切相关。王瞡璐等［９］发现，ＶＥＧＦＣ不仅与肿

瘤浸润深度、淋巴结转移以及Ｄｕｋｅ′ｓ分期相关，还与癌组织中

ＬＭＶＤ密切相关。Ｔｅｓ等
［１０］在喉鳞癌组织中通过免疫组织化

学检测到ＶＥＧＦＣ高表达。大量研究证实，ＰＴＴＧ可以上调

ＤＮＡ结合抑制蛋白３（ＩＤ３），而ＶＥＧＦＣ介导血管发生的最重

要介质就是ＩＤ３，ＰＴＴＧ促进 ＶＥＧＦＫＤＲＩＤ３自分泌途径，促

进癌细胞生长及转移［１１１２］，这与本实验结果中 ＰＴＴＧ 与

ＶＥＧＦＣ显著正相关相印证。本研究还显示，随着ＰＴＴＧ表

达的增高，ＶＥＧＦＣ 与 ＬＭＶＤ 表达亦增强，且喉癌 组 中

ＶＥＧＦＣ表达明显高于癌旁组，且ＰＴＴＧ、ＶＥＧＦＣ及ＬＭＶＤ

与喉鳞癌组织的淋巴结转移、临床分期、分化程度密切相关。

提示在喉癌发生、发展过程中ＰＴＴＧ、ＶＥＧＦＣ发挥了重要作

用，笔者推测该机制可能是ＰＴＴＧ高表达后通过上调生长因

子受体从而诱导 ＶＥＧＦＣ表达增高，即正性调节，而 ＶＥＧＦＣ

表达增高又通过刺激淋巴管内皮细胞数目和面积增生，从而挤

压迁移促进癌组织中肿瘤微淋巴管大量生成及肿瘤淋巴道转

移。ＰＴＴＧ诱导ＶＥＧＦＣ表达的作用机制可能为：ＭＡＰＫ级

联活化增强ＰＴＴＧ反式激活作用，促进ＰＴＴＧ转移入核内，

ＰＴＴＧ入核后结合于 ＶＥＧＦＣ 转录起始位点，继而激活

ＶＥＧＦＣ转录、翻译，促进肿瘤微血管淋巴管生成
［１３］。

本研究采用免疫组织化学检测喉癌组织中ＰＴＴＧ、ＶＥＧＦ

Ｃ的表达以及肿瘤微淋巴管密度关系，结果显示，ＰＴＴＧ、

ＶＥＧＦＣ在喉癌组织中呈显著正相关表达关系，二者表达与喉

癌的淋巴结转移、临床分期、肿瘤分化程度密切相关。同时，

ＰＴＴＧ、ＶＥＧＦＣ高表达的喉癌组织中ＬＭＶＤ也高的结果说

明该喉癌组织内存在大量微淋巴管增生现象，且多位于肿瘤间

质，ＬＭＶＤ与喉癌转移、复发及预后密切相关。

综上所述，ＰＴＴＧ、ＶＥＧＦＣ可作为喉癌转移及预后的预

判标准。如能通过某种途径抑制ＰＴＴＧ表达可降低喉癌的侵

袭力及抑制ＶＥＧＦＣ过度表达，从而减少癌细胞通过淋巴道

转移的概率。以上或能为喉癌基因靶点治疗研究提供一定的

思路。
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ｐｉｔｕｉｔａｒｙｔｕｍｏｒｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｅｎｅｐｒｏｄｕｃｔ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌ

Ｃｈｅｍ，２０００，２７５（２５）：１９４２２１９４２７．

（收稿日期：２０１３０８２７　修回日期：２０１３１０３０）

（上接第４３３页）

［１１］ＦｅｒｒｅｉｒａＡＡ，ＢｕｎｎＭｏｒｅｎｏＭＭ，Ｓａｎｔ′ＡｎｎａＣＣ，ｅｔａｌ．ＢＣＧ

ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎｉｎｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｎｅｗｂｏｒｎｓ：ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｌｙｍ

ｐｈｏｃｙｔｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ＩＬ２ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎａｎｄｉｎｔｒａｄｅｒｍａｌｒｅａｃ

ｔｉｏｎｔｏＰＰＤ［Ｊ］．ＴｕｂｅｒＬｕｎｇＤｉｓ，１９９６，７７（５）：４７６４８１．

［１２］ＨｅｎｎｅｓｓｙＢ．ＩｓｔｕｂｅｒｃｕｌｉｎｔｅｓｔｉｎｇｂｅｆｏｒｅＢＣＧｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ

ｎｅｃｅｓｓａｒｙｆｏｒｃｈｉｌｄｒｅｎｏｖｅｒｔｈｒｅｅｍｏｎｔｈｓｏｆａｇｅ［Ｊ］．Ｉｒ

ＭｅｄＪ，２００８，１０１（３）：７２７４．

［１３］ＳｏａｒｅｓＡＰ，ＫｗｏｎｇＣｈｕｎｇＣＫ，ＣｈｏｉｃｅＴ，ｅｔａｌ．，Ｌｏｎｇｉｔｕ

ｄｉｎａｌｃｈａｎｇｅｓｉｎＣＤ４（＋）Ｔｃｅｌｌｍｅｍｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎ

ｄｕｃｅｄｂｙＢＣＧｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎｏｆｎｅｗｂｏｒｎｓ［Ｊ］．ＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２０１３，２０７（７）：１０８４１０９４．

（收稿日期：２０１３０９１５　修回日期：２０１３１１０７）

６３４ 重庆医学２０１４年２月第４３卷第４期




