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【摘     要】目的   了解广东省深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙型病毒性肝炎（乙肝）的发病趋势以及年龄、
时期和出生队列因素对其的影响，为当地制定乙肝防控策略提供参考依据。方法  收集中国疾病预防控制信

息系统传染病监测模块中 2005—2023年深圳市<10岁儿童乙肝发病率数据，采用 Joinpoint回归模型分析深

圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发病率的变化趋势并计算年度变化百分比（APC）和平均年度变化百分比

（AAPC），并应用年龄–时期–队列（APC）模型拟合并估计深圳市<10岁儿童乙肝发病风险中的年龄效应、时

期效应和队列效应。结果  深圳市<10岁儿童乙肝发病率从 2005年的 10.38/10万下降至 2023年的 1.26/10万
（AAPC=  −12.20%，P<0.001），其中 2005—2011年 （APC=  −11.30%，P=0.012）和 2018—2023年 （APC=  −31.47%，
P<0.001）乙肝发病率均呈单调递减趋势 ，2011—2018年乙肝发病率为无规律波动变化 （APC=3.77%，P=
0.371）。APC模型分析结果显示，年龄效应方面，纵向年龄别乙肝发病率 0岁组最高，为 27.82/10万（95%CI=
20.13/10万～38.46/10万），0～2岁下降明显，2～6岁有小幅波动，6岁后随年龄增加发病率逐渐下降，到 9岁～
组最低，为 3.15/10万（95%CI=2.13/10万～4.65/10万）；时期效应方面，乙肝发病率的时期效应随年份推移呈

下降趋势，在 2006年最高（RR=3.57，95%CI=2.33～5.47），2023年最低（RR=0.32，95%CI=0.17～0.60）；队列效应

方面，出生队列越晚儿童的乙肝发病风险越低，队列效应呈波动下降趋势，1996年出生队列最高（RR=1.39，
95%CI=0.61～3.19），2020年出生队列最低（RR=0.08，95%CI=0.03～0.19）；深圳市<10岁儿童各年龄组乙肝发

病率的局部偏移值均<0，介于 0岁～组的−13.04%（95%CI= −16.42%～−9.53%）至 9岁～组的−4.92%（95%CI=
−7.32%～−2.47%）之间，各年龄组的乙肝发病率随时间推移均呈下降趋势。结论   深圳市<10岁儿童 2005—
2023年乙肝发病率总体呈下降趋势，该地区儿童乙肝防控工作成效显著。
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【Abstract】  Objective  To understand the incidence trend of hepatitis B virus (HBV) infection among children under
10 years of age in Shenzhen city,  Guangdong province,  from 2005 to 2023, and the influence of age,  period, and birth
cohort effects on this trend, to provide a reference for the development of local HBV prevention and control strategies.
Methods  Data  on  the  incidence  of  HBV in  children  under  10  years  of  age  in  Shenzhen  city  from 2005  to  2023  were
collected  from  the  infectious  disease  surveillance  module  of  the  Chinese  Center  for  Disease  Control  and  Prevention
Information  System.  Joinpoint  regression  was  used  to  analyze  the  trends  in  HBV  incidence  and  calculate  the  annual
percentage  change  (APC)  and  average  annual  percentage  change  (AAPC).  An  age-period-cohort  (APC)  model  was
applied  to  estimate  and  simulate  the  age,  period,  and  cohort  effects  on  the  risk  of  HBV infection  in  children  under  10
years  of  age  in  Shenzhen  city. Results  The  incidence  of  HBV  in  children  under  10  years  of  age  in  Shenzhen  city
decreased from 10.38/100 000 in 2005 to 1.26/100 000 in 2023 (AAPC = –12.20%, P < 0.001). The incidence of HBV
showed a monotonic decreasing trend from 2005 to 2011 (APC = –11.30%, P = 0.012) and from 2018 to 2023 (APC =
–31.47%, P < 0.001), while fluctuating irregularly from 2011 to 2018 (APC = 3.77%, P = 0.371). The APC model analysis  
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showed  that,  in  terms  of  age  effects,  the  incidence  of  HBV was  highest  in  the  0-year-old  age  group  at  27.82/100  000
(95%CI: 20.13/100 000–38.46/100 000), decreased significantly from 0 to 2 years of age, fluctuated slightly from 2 to 6
years of  age,  and then gradually decreased with increasing age after  6 years of  age,  reaching the lowest  level  in the 9-
year-old age group at 3.15/100 000 (95%CI: 2.13/100 000–4.65/100 000). In terms of period effects, the period effect of
HBV incidence showed a downward trend over time, with the highest  in 2006 (RR = 3.57,  95%CI:  2.33–5.47) and the
lowest in 2023( RR = 0.32, 95%CI: 0.17–0.60). In terms of cohort effects, the later the birth cohort, the lower the risk of
HBV infection  in  children.  The  cohort  effect  showed a  fluctuating  downward  trend,  with  the  highest  in  the  1996 birth
cohort (RR = 1.39, 95%CI: 0.61–3.19) and the lowest in the 2020 birth cohort (RR = 0.08, 95%CI: 0.03–0.19). The local
drifts of HBV incidence in all age groups of children under 10 years of age in Shenzhen city were less than 0, ranging
from –13.04% (95%CI: –16.42% to –9.53%) in the 0-year-old age group to –4.92% (95%CI: –7.32% to –2.47%) in the 9-
year-old age group, and the incidence of HBV in all age groups showed a downward trend over time. Conclusions  The
incidence of HBV in children under 10 years of age in Shenzhen city showed an overall downward trend from 2005 to
2023, indicating that the HBV prevention and control efforts in this area have been effective.
【Keywords】  hepatitis  B virus;  incidence  trend; age-period-cohort  (APC)  model; children  <  10  years  old; Shenzhen
city

乙型病毒性肝炎（简称“乙肝”）是由乙型肝炎

病毒（hepatitis  B virus，HBV）感染引起的肝脏炎

症，HBV感染不仅可导致急性和慢性肝炎，还可

能引发肝硬化及肝癌，给家庭和社会带来沉重的

疾病负担。世界卫生组织称，全球约有 2.54亿人

长期感染 HBV，每年可导致约 110万人死亡 [1]。

中国的乙肝流行率较高，其 HBV感染者约占全球

总数的 1/4[2]。研究表明，儿童感染 HBV的年龄

越小，发展为慢性乙肝的风险越高 [3]，因此早期

预防尤为重要。为了解广东省深圳市<10岁儿童

2005—2023年乙肝的发病趋势以及年龄、时期和

出生队列因素对其的影响，为当地制定乙肝防控

策略提供参考依据，本研究收集中国疾病预防控

制信息系统传染病监测模块中 2005—2023年深

圳市<10岁儿童乙肝发病率数据，采用 Joinpoint
回归模型分析深圳市<10岁儿童 2005—2023年
乙肝发病率的变化趋势并计算平均年度变化百

分比（average annual percent change, AAPC）和年度

变化百分比（annual percent change, APC），应用年

龄–时期–队列（age-period-cohort, APC）模型拟合

并估计深圳市<10岁儿童乙肝发病风险中的年龄

效应、时期效应和队列效应。结果报告如下。

 1   资料与方法

 1.1    资料来源　收集中国疾病预防控制信息系统

传染病监测模块中 2005年 1月 1日—2023年 12月
31日深圳市<10岁儿童乙肝发病率数据进行分析。

本研究中乙肝病例均符合乙肝诊断标准 [4]，且根

据《国际疾病与相关健康问题统计分类第十版（The
International Statistical Classification of Diseases and
Related  Health  Problems  10th  Revision,  ICD-10）》[5]

进行分类和编码，编码为 B16、B18.0和 B18.1。病
例涵盖急性、慢性和未分类乙肝患者，但不包括

无症状的 HBV感染者或 HBV表面抗原 （HBV
surface antigen, HBsAg）携带者，审核状态均为“已
终审”。

 1.2    统计分析　采用 Excel 2019建立数据库进行一

般描述性分析。应用 Joinpoint 4.9对数线性 Joinpoint
回归模型分析深圳市<10岁儿童 2005—2023年的乙

肝发病率变化趋势，并通过网格搜索法（grid search
method,  GSM）和修正贝叶斯信息准则 （modified
Bayesian information criterion,  MBIC）确定连接点

数量和位置，选择 MBIC值最小的模型为最优模

型 [6]，计算各分段函数对应时间段内的年度变化

百分比（annual percent change, APC）和全局时间段

内的平均年度变化百分比（average annual percent
change, AAPC）。若 APC或 AAPC>0，表明乙肝发

病率随时间呈上升趋势，反之则呈下降趋势；若

APC=AAPC，表明分析时间段内无连接点，疾病

发病呈单调趋势 [6]。采用美国国家癌症研究院

（National Cancer Institute, NIC）开发的在线分析工

具（http://analysistools. cancer.gov/apc/）进行 APC模

型分析[7]，分析年龄、时期和出生队列对深圳市<
10岁儿童乙肝发病风险的影响，并采用 R 4.2.1
软件进行结果整理和绘图。其中，年龄效应反映

个体随年龄增长所经历疾病发病风险的变化，时

期效应反映特定时间段内所有年龄组共同受到

的各种事件因素对疾病风险的影响，队列效应反

映不同出生年份人群由于不同暴露经历或行为

模式所导致的疾病风险差异 [8]。APC模型中，年

龄设定为 0～9岁，每 1岁为 1个年龄组，共 10组；
时期设定为 2005—2023年，每 1年为 1个时期，共

19个时期；依据年龄和时期确定相应的出生队

列，设定为 1996—2023年，每年为 1个出生队列，

共 28个队列。以中心年龄（5岁）、时期（2014年）

和出生队列（2010年出生队列）作为参照组进行

模型拟合，计算纵向年龄别发病率（调整时期效

应后，相对于参考队列的特定年龄别发病率）、时

期 RR 值（调整年龄和队列效应后，某时期相对于

参考时期的危险度比）、队列 RR 值（调整年龄和

时期效应后，某队列相对于参考队列的危险度

比）、净偏移值（总体发病率随时间的 APC值）和
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局部偏移值（各年龄组发病率随时间的 APC值），

并对参数进行假设检验，检验水准为双侧检验

α=0.05。

 2   结　果

 2.1    深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发病

趋势　深圳市<10岁儿童 2005、2006、2007、2008、
2009、 2010、 2011、 2012、 2013、 2014、 2015、 2016、
2017、2018、2019、2020、2021、2022和 2023年乙肝

发病率分别为 10.38/10万、12.16/10万、9.44/10万、
8.65/10万、7.38/10万、5.72/10万、4.58/10万、7.87/
10万、5.75/10万、6.45/10万、8.14/10万、7.77/10万、
6.72/10万、6.14/10万、4.72/10万、4.45/10万、2.59/
10万、1.24/10万和 1.26/10万。Joinpoint回归分析结

果显示，深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发

病率以年均 12.20%的速度下降（AAPC= −12.20%，
P<0.001）；其中，2005—2011年（APC= −11.30%，P=
0.012）和 2018—2023年 （APC= −31.47%，P<0.001）
乙肝发病率均呈单调递减趋势，2011—2018年乙肝

发病率为无规律波动变化（APC=3.77%，P=0.371）。
 2.2    深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝炎发病

率 APC模型分析（表 1、图 1）　APC模型分析结

果显示，深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发

病的年龄、时期、队列偏差和效应值均有统计学

意义（均 P<0.05）（见表 1）。年龄效应方面，纵向年

龄曲线显示，纵向年龄别乙肝发病率 0岁组最高，

为 27.82/10万（95%CI=20.13/10万～38.46/10万），

0～2岁下降趋势明显，2～6岁有小幅波动，6岁

后发病率随年龄增加逐渐下降，9岁组最低，为

3.15/10万（95%CI=2.13/10万～4.65/10万）（图 1A）；

时期效应方面，乙肝发病率的时期效应随年份推

移呈下降趋势 ，2006年最高 （RR=3.57，95%CI=
2.33～5.47），2023年最低（RR=0.32，95%CI=0.17～
0.60）（图 1 B）；队列效应方面，出生队列越晚儿童

的乙肝发病风险越低，队列效应呈波动下降趋

势，1996年出生队列最高（RR=1.39，95%CI=0.61～
3.19），2020年出生队列最低 （RR=0.08，95%CI=
0.03～0.19）（图 1 C）；深圳市<10岁儿童各年龄组

乙肝发病率的局部偏移值均<0，介于 0岁～组的

−13.04%（95%CI= −16.42%～−9.53%）至 9岁～组的

−4.92%（95%CI= −7.32%～−2.47%）之间，各年龄组

的乙肝发病率随时间推移均呈下降趋势，且年龄

越小，下降幅度越大（图 1 D）。
 
 

表 1   深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发病率 APC
模型检验

Table 1   Annual percentage change model test of hepatitis B
incidence in children under 10 years of age in

Shenzhen city from 2005 to 2023
 

零假设 χ2值 df P值

全局变化=0 146.86 1 <0.001

总年龄偏差=0 95.45 8 <0.001

总时期偏差=0 54.26 17 <0.001

总队列偏差=0 76.15 26 <0.001

全时期RR=1 211.07 18 <0.001

全队列RR=1 255.87 27 <0.001

所有局部变化=全局变化 20.97 10 0.021
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注：A：乙肝发病的纵向年龄曲线（年龄效应）；B：乙肝发病的时期 RR 值（时期效应）；C：乙肝发病的队列 RR 值（队列效应）；D：局部偏移与

净偏移（各年龄组发病率与总体发病率随时间的 APC值）；阴影部分表示值的 95%CI，图 D中的实直线表示净偏移值，虚直线表示净偏移值的

95%CI。
图 1    深圳市<10岁儿童 2005—2023年乙肝发病率 APC模型分析

Fig. 1   Age-period-cohort model analysis of hepatitis B incidence in children under 10 years old in Shenzhen city from 2005 to 2023
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 3   讨　论

本研究 Joinpoint回归分析结果显示，深圳市<
10岁儿童 2005—2023年乙肝发病率呈下降趋势，

从 2005年的 10.38/10万下降至 2023年的 1.26/10万
（AAPC= −12.20%，P<0.001），与全国<10岁儿童乙

肝发病率的变化趋势基本一致 [9]，提示中国实施

的以乙肝疫苗预防接种为核心的综合防控策略

在降低儿童乙肝发病率方面取得了显著成效 [10]。

作为一座大型移民城市，深圳市流动人口数量庞

大，为乙肝防控策略的全面落实带来了较大挑

战，然而深圳市通过实施覆盖户籍人口和流动人

口的无差别全程化预防接种服务、科学规划预防

接种门诊的数量和分布以及广泛开展宣传教育

等多项措施，显著提高了儿童乙肝疫苗的及时接

种率和全程接种率，有效降低了儿童 HBV的感

染率[11]。

APC分析结果显示，年龄效应、时期效应和

队列效应均对深圳市<10岁儿童乙肝发病率变化

影响有统计学意义（均 P<0.05）。在调整时期与队

列效应后，深圳市<10岁儿童乙肝的纵向年龄别

发病率呈先下降、后小幅波动且略有升高、再缓

慢降低的趋势，与我国多个地区研究结果 [9, 12–13]

基本一致。新生儿阶段，由于免疫功能尚未健全，

母婴传播是导致乙肝发病率偏高的主要原因 [14]，

尽管通过规范实施 0、1、6个月乙肝疫苗免疫接

种程序后大多数婴幼儿可产生对 HBV的特异性

抗体，使得<2岁婴幼儿的乙肝发病率快速下降，

但仍有约 10%～20%的婴幼儿在接种乙肝疫苗

后仍无法产生足够抗体[15–16]，成为潜在易感人群；

而在 2～6岁儿童中，随着时间的推移，其体内的

乙肝抗体水平逐渐降低[17]，且该阶段儿童的免疫

系统尚未完全发育，同时与外界接触增多，因此

其 HBV感染风险相应增加 [18]，从而导致乙肝发

病率略有上升；之后随着年龄增长，儿童免疫功

能逐渐完善，对 HBV的抵抗能力明显增强[19]，乙

肝发病率逐渐下降。提示加强对儿童乙肝疫苗接

种后抗体水平的监测以及对重点人群开展乙肝

疫苗加强针接种，对进一步降低儿童乙肝发病率

具有重要意义。

本研究结果显示，深圳市<10岁儿童乙肝的时

期和出生队列发病风险在研究时间段内均呈逐

渐下降趋势，这主要归因于我国日益完善的乙肝

综合防控策略。自 1992年我国在全国范围内推

行乙肝疫苗接种工作以来，多项重要措施相继实

施，包括 2002年将乙肝疫苗纳入全国儿童计划

免疫、2009年对<15岁儿童开展乙肝疫苗查漏补

种以及 2010年试点推进并于 2015年全面实施的

乙肝疫苗和乙肝免疫球蛋白（hepatitis B immune

globulin,  HBIG）联合接种的母婴传播阻断策略

等[11]，这些系统性干预措施极大降低了儿童 HBV
感染的发生率。值得注意的是，在所有年龄组

中，0岁～组的局部偏移值最低，为−13.04%，表明

0岁～组的乙肝发病率随时间推移下降明显，这一

结果与深圳市严格执行孕产妇 HBV筛查和母婴

阻断策略密切相关。相关研究结果显示，2015年
深圳市孕产妇 HBsAg检测率为 99.16%，HBsAg
阳性产妇所生新生儿乙肝疫苗及时接种率和 HBIG
接种率分别为 98.52%和 99.45%，HBsAg阳性产

妇所生新生儿 HBsAg阳性率为 0.82%[20]，提示深

圳市在阻断 HBV母婴传播方面取得显著成效。

综上所述，深圳市<10岁儿童 2005—2023年
的乙肝发病率总体呈下降趋势，发病风险随时期

和出生队列推移不断降低，深圳市儿童乙肝防控

工作取得良好效果。为巩固防控成果，应继续强

化母婴阻断措施，如对 HBV载量较高的孕妇在

孕中晚期进行抗病毒治疗 [10]，进一步减少 HBV
母婴传播；同时还应加强对儿童乙肝抗体水平的

动态监测，针对抗体水平较低的儿童及时接种乙

肝疫苗加强针。此外，结合流动人口管理和健康

教育，确保各类人群均能享受到高质量的乙肝防

控服务，从而持续降低儿童 HBV感染率，实现世

界卫生组织提出的“至 2030年<5岁儿童 HBsAg
阳性率<0.1%”的防控目标 [21]。有研究表明，APC
模型通常用于分析慢性病或肿瘤等具有独立事

件特征的疾病[22–23]，由于本研究针对<10岁儿童，

乙肝在该年龄段的主要传播途径为母婴垂直传

播，因此其感染特征可视为符合独立事件假设[8]。

然而，在将该模型应用于其他年龄组或传播途径

复杂的传染病分析时，还应谨慎评估其适用性，

以确保研究结果的科学性和解释的合理性。

数据可用性声明　本研究的数据来源于中国疾

病预防控制信息系统，根据国家相关法律法规和

政策要求，数据不得擅自公开。在研究过程中，

研究团队采取了一系列严格的安全措施来保护

数据的安全。因此，无法公开原始数据。
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