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【摘要】  目的　探讨糖尿病患者乙型肝炎病毒（hepatitis B virus, HBV）新发感染的行为影响因素，为降低糖尿病患者

HBV新发感染风险提供依据。方法　采用巢式病例对照研究方法，对4 586名糖尿病患者进行随访观察，以随访观察期内

新发生HBV感染的114名糖尿病患者为病例组，按年龄±2岁，从队列人群中以1∶2的比例匹配228名同期未发生HBV感染

的糖尿病患者为对照组。对队列人群进行问卷调查和实验室检查，问卷内容包括乙肝家族史、外伤史、受/献血史、个体相

关行为特征、糖尿病严重程度和糖尿病治疗管理相关行为等，同时采用酶联免疫吸附法（enzyme-linked immunosorbent
assay, ELISA）对队列人群的血标本进行乙肝表面抗原（hepatitis B surface antigen, HBsAg）检测。采用条件logistic回归模

型分析影响糖尿病患者HBV新发感染的相关行为因素。结果　病例组与对照组年龄的中位数分别为64岁和66岁，两组的

性别、年龄、民族、职业和文化程度构成差异均无统计学意义（P>0.05）。多因素分析结果显示，有乙肝家族史

（OR=13.052，95%CI：3.799～44.847）的糖尿病患者HBV新发感染的风险增加；规范使用采血/注射装置（OR=0.189，95%CI：
0.082～0.436），使用安全锁卡式血糖针（OR=0.142，95%CI：0.073～0.276）、静脉采血针（OR=0.019，95%CI：0.001～0.262）
和在家自检血糖（OR=0.466，95%CI：0.222～0.980）的糖尿病患者HBV新发感染的风险降低。结论　乙肝家族史是糖尿病

患者HBV新发感染风险增加的独立影响因素，在糖尿病患者长期的血糖管理过程中，规范使用采血/注射装置，使用更安全

的采血针类型和自检血糖能够降低其发生HBV感染的风险。
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【Abstract】   Objective　To analyze the behavioral factors influencing of new hepatitis B virus (HBV) infection in
diabetic patients, so as to provide evidence for reducing the risk of new HBV infection in diabetic patients. Method　A
nested case-control study was conducted to follow up and observe 4 586 diabetic patients. The 114 diabetic patients who
newly  developed  HBV infection  during  the  follow-up period  were  selected  as  the  case  group,  and  228  diabetic  patients
who did not develop HBV infection in the same period were selected as the control group from the cohort population at a
matching ratio of 1∶2 according to the age ±2 years. Questionnaire surveys and laboratory examinations were conducted
in  the  cohort.  The  contents  of  the  questionnaire  included  family  history  of  hepatitis  B,  history  of  trauma,  history  of
receiving/donating blood, individual-related behavioral characteristics, diabetes severity, and behavior related to diabetes
treatment  and  management.  In  addition,  the  blood  samples  of  the  cohort  were  tested  for  hepatitis  B  surface  antigen
(HBsAg) by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The conditional logistic regression model was used to analyze
the  related  behavioral  factors  affecting  new  HBV  infection  in  diabetic  patients. Results　The  median  ages  of  the  HBV
group  and  the  control  group  were  64  years  old  and  66  years  old,  respectively.  There  was  no  statistically  significant
difference in the composition of sex, age, ethnicity, occupation and amount of formal education between the two groups
(P>0.05).  Multivariate  analysis  showed  that  diabetic  patients  with  a  family  history  of  hepatitis  B  (OR=13.052,  95% CI:
3.799  to  44.847)  had  a  higher  risk  of  new  HBV  infection,  while  diabetic  patients  who  used  blood  collection/injection
devices  in  a  standardized  way  (OR=0.189,  95%CI:  0.082  to  0.436),  safety  locking  blood  glucose  needles  (OR=0.142,
95% CI: 0.073 to 0.276) and venous blood collection needles (OR=0.019, 95% CI: 0.001 to 0.262) and self-testing of blood
sugar at home (OR=0.466, 95% CI: 0.222 to 0.980) had a lower risk of new HBV infection. Conclusion　Family history of
hepatitis B is an independent factor that increases the risk for new HBV infection in diabetic patients. During the process
of long-term blood glucose management of diabetic patients, standardized use of blood collection/injection devices, use of
safer types of blood sampling lancet, and self-testing of blood glucose help can reduce the risk of HBV infection. 
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乙型肝炎病毒（hepatitis B virus, HBV）感染是全世界

均存在的公共卫生问题，据世界卫生组织（World Health

Organization,  WHO）报道，全球HBV慢性感染者约

2.57亿，每年约88.7万人死于HBV感染所致相关疾病[1]。

2016年中国18岁以上人群中乙肝表面抗原（hepatitis B

surface antigen, HBsAg）阳性率为6.1%，约有8 600万

HBV感染者[2]。HBV感染造成患者严重健康损害的同时，

给患者家庭及社会造成沉重经济负担，是我国亟待解决

的重大公共卫生问题。近年我国糖尿病的流行也日趋严

重，一项最新研究表明，2017年，中国成人糖尿病患病率

为12.8%，且近年来，糖尿病的患病率逐渐上升[3]。既往研

究表明，糖尿病患者在血糖检测和治疗过程中，皮肤破损

及出血的概率较一般人群高，经皮肤的血液暴露机会多，

更容易感染HBV[4]。糖尿病合并HBV感染时，其血糖控制

将更加困难，且明显增加HBV感染不良结局，如慢性肝病

和肝细胞癌（hepatocellular carcinoma, HCC）等的发生风

险。因此，研究糖尿病患者HBV新发感染风险增加的影

响因素对预防合并感染、改善预后具有重要意义。既往

研究主要探讨了一般人口学特征、医疗机构血糖检测、

糖尿病病程、胰岛素使用等在糖尿病患者HBV感染中的

作用，结果显示，糖尿病患者HBV感染与医疗机构血糖监

测密切相关，血糖监测设备的污染、护理设备的不安全使

用均会增加糖尿病患者HBV感染的风险，此外，入院史、

糖尿病病程和胰岛素使用与HBV感染呈正相关关系[5-7]。

然而现有研究多未考虑糖尿病患者自身在长期血糖管理

过程中一些可能导致HBV感染风险增加的关键行为因

素。因此，本研究以四川省绵阳市糖尿病患者为研究对

象，采用巢式病例对照研究的方法，探讨糖尿病患者

HBV新发感染风险增高的相关行为学影响因素，为规范

糖尿病患者管理，促进其相关危险行为的改变，降低

HBV新发感染风险，提高生命质量提供科学依据。 

1     对象与方法
  

1.1    研究对象

采用巢式病例对照研究。以四川省绵阳市乙肝综合

防治示范区建立的36万血清HBsAg和乙肝表面抗体

（hepatitis B surface antibody, HBsAb）双阴人群数据库为

基础，将2009年1月−2012年5月体检时发现的符合纳入排

除标准的4 586名糖尿病患者作为研究队列。对队列人群

每3年随访一次，随访截止时间为2018年12月31日，观察

其血清HBsAg阳转情况，研究对象纳入情况详见图1。研

究对象纳入标准：①年龄为40岁及以上；②在当地居住

6个月以上的常住居民；③符合世界卫生组织颁布的糖尿

病分型与指南规定的标准[8]的糖尿病患者；④2009−2012

年体检时血清HBsAg及HBsAb均为阴性；⑤自愿参加并

配合者。排除标准：①有脂肪肝或其他肝脏病变；②有其

他致使免疫功能严重下降的疾病（如艾滋病、恶性肿瘤

等）；③有重大精神疾患。

本研究通过四川大学华西医院伦理委员会批准，伦

理批件号：2013年审（55）号，所有研究对象均签署知情同

意书。 

1.2    分组

病例组：随访观察期间，队列中114名配合调查的

HBV新发感染的糖尿病患者。

对照组：按照年龄±2岁的条件，从队列中以1∶2的比

例匹配228名同期未发生HBV感染的糖尿病患者。 

1.3    HBV新发感染的判定

结合《中国肝移植乙型肝炎防治指南（2016版）》[9]及

既往研究文献[10]，本研究中HBV新发感染是指2009年1月−

2012年5月体检期间血清HBsAg呈阴性，但在随访过程中

检测血清HBsAg呈阳性。 

1.4    资料收集

资料收集包括问卷调查和实验室检查。由经过培训

合格的调查员采用现场/电话调查的方式，在已有基线资

料（年龄、性别、民族、职业和文化程度）的基础上，对队

列人群进行问卷调查，问卷内容包括乙肝家族史、外伤

史、受/献血史、个体相关行为特征（口腔诊疗史、创伤性

诊疗史、创伤性美容史、共用牙刷/毛巾/剃须刀情况）、

糖尿病严重程度（有无并发症、合并其他慢性病）和糖尿

病治疗管理相关行为（在家自检血糖情况、使用胰岛素情

况、采血针类型、规范使用采血/注射装置）等。由经统

一培训的乡镇卫生院或社区卫生服务中心医务人员严格

按照项目编制的《生物标本管理及实验室检测规范》要

求，采集队列人群空腹静脉血5 mL，采用酶联免疫吸附法

（enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA）对血标本进

行HBsAg检测（检测试剂盒由成都市鑫海湾医疗用品有

限公司提供），若样品光密度（optical density, OD）值/

临界值（C.O）≥1则判为阳性。 

1.5    统计学方法

采用Epidata3.1建立数据库，采用SPSS20.0对资料进

行统计描述与分析。采用中位数（四分位数间距）、率/构

成比描述病例组和对照组的基本特征，采用χ2检验、多因

素条件logistic回归模型分析糖尿病患者HBV新发感染风

险增加的相关行为影响因素。检验水准为0.05。 
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2     结果
 

2.1    病例组与对照组人群的基本人口学特征及可比性分析

见表1。本研究中，病例组与对照组年龄的中位数分

别为64（55～70）岁、66（62～69）岁；性别构成均以女性为

主，分别占56.14%、60.53%；民族构成均以汉族为主，分别

占82.46%、82.89%；职业构成均以农民为主，分别占

66.67%、71.05%；文化程度均以小学及以下为主，分别占

75.44%、75.00%。两组的性别、年龄、民族、职业和文化

程度构成差异均无统计学意义（P>0.05）。 

2.2    糖尿病患者HBV新发感染的相关行为因素分析 

2.2.1    单因素分析　是否有乙肝家族史（P<0.001）、是否

有外伤史（P=0.013）、是否使用胰岛素（P<0.001）、是否

规范使用采血/注射装置史（P<0.001）及使用的采血针类

型（P<0.001）组间比较差异有统计学意义，提示以上因素

与糖尿病患者HBV新发感染风险有关，而有无受/献血

史、有无口腔诊疗史、有无创伤性诊疗史、有无创伤性美

容史、有无糖尿病并发症、是否合并其他慢性病、是否共

用牙刷/毛巾/剃须刀、是否在家自检血糖等因素与糖尿

病患者HBV新发感染风险无关。见表2。 

2.2.2    多因素分析　以是否出现HBV新发感染为因变量

（1=是，0=否），将单因素分析中P<0.20的变量，以及从专

业角度考虑与HBV新发感染密切相关的变量作为自变

量，采用向前逐步法引入条件logistic回归模型。自变量

中乙肝家族史（1=有，0=无）、外伤史（1=有，0=无）、在

家自检血糖（1=是，0=否）、使用胰岛（1=是，0=否）、规

范使用采血/注射装置（1=是，0=否）等以二分类变量形

式纳入模型，而采血针类型（1=采血笔式，2=安全锁卡

式，3=静脉采血针）以哑变量形式纳入模型。采用容忍

度和方差膨胀因子进行自变量间的多重共线性诊断，结

果显示，各自变量的容忍度均>0.1、方差膨胀因子均<5，

变量之间不存在明显共线性。

见表3。多因素条件logistic回归结果显示，有乙肝家

族史（OR=13.052，95%CI：3.799～44.847）的糖尿病患者

H B V新发感染风险增加；规范使用采血 /注射装置

表 1    病例组与对照组的基本人口学特征

Table 1    Social demographic characteristics of the HBV group and the
control group

Characteristic
HBV
group

(n=114)

Control
group

(n=228)
χ2/Z P

Age/yr., median (P25-P75) 64 (55-70) 66 (62-69) −1.434 0.152

Sex/case (%) 0.605 0.437

　Male 50 (43.86) 90 (39.47)

　Female 64 (56.14) 138 (60.53)

Ethnicity/case (%) 0.010 0.919

　Han 94 (82.46) 189 (82.89)

　Others 20 (17.54) 39 (17.11)

Occupation/case (%) 0.691 0.406

　Farmers 76 (66.67) 162 (71.05)

　Others 38 (33.33) 66 (28.95)

Formal education/case (%) 1.418 0.492

　Primary school and below 86 (75.44) 171 (75.00)

　Junior middle school 16 (14.03) 40 (17.54)

　Senior high school and beyond 12 (10.53) 17 (7.46)

 

2015

2018

HBsAg negative patients
(4 556 persons)

Diabetic patients (4 586 persons)

HBsAg negative 
patients

(4 469 persons)

HBsAg positive 
patients

(87 persons)

HBsAg positive patients
(30 persons)

3 patients refused to 
take the survey

Case group：
114 cases of new HBV 

infections

Control group：
228 cases without HBV

infections 
Matching

 
图 1  研究对象纳入流程图

Fig 1  Flow chart of respondent recruitment for the study
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表 2    糖尿病患者HBV新发感染风险的单因素分析（n=342）
Table 2    Univariate analysis of the risk of new HBV infection in diabetic patients (n=342)

Characteristic n HBsAg (+)/case (%) HBsAg (−)/case (%) χ2 P

Family history of hepatitis B 25.790 <0.001

　Yes 29 22 (75.86) 7 (24.14)

　No 313 92 (29.39) 221 (76.61)

History of trauma 6.211 0.013

　Yes 11 8 (72.73) 3 (27.27)

　No 331 106 (32.02) 225 (67.98)

History of receiving/donating blood 0.016 0.899

　Yes 8 2 (25.00) 6 (75.00)

　No 334 112 (33.53) 222 (66.47)

History of dental diagnosis and treatment 1.546 0.214

　Yes 105 30 (28.57) 75 (71.43)

　No 237 84 (35.44) 153 (64.56)

History of traumatic diagnosis and treatment 0.066 0.797

　Yes 249 82 (32.93) 167 (67.07)

　No 93 32 (34.40) 61 (65.59)

History of invasive cosmetology 0.311 0.577

　Yes 28 8 (28.57) 20 (71.43)

　No 314 106 (33.76) 208 (66.24)

Diabetic complications 0.048 0.826

　Yes 45 16 (35.56) 29 (64.44)

　No 248 84 (33.87) 164 (66.13)

Other chronic diseases 0.024 0.877

　Yes 194 64 (32.99) 130 (67.01)

　No 148 50 (33.78) 98 (66.22)

Sharing toothbrush/towel/razor 0.011 0.916

　Yes 53 18 (33.96) 35 (66.04)

　No 289 96 (33.22) 193 (66.78)

Self-testing of blood glucose at home 0.684 0.408

　Yes 106 32 (30.19) 74 (69.81)

　No 236 82 (34.75) 154 (65.25)

Injection of insulin 12.303 <0.001

　Yes 81 40 (49.38) 41 (50.62)

　No 261 74 (28.35) 187 (71.65)

Type of blood collection needle 59.772 <0.001

　Lancing pen 106 66 (62.26) 40 (37.74)

　Safety lock blood glucose lancet 211 46 (21.80) 165 (78.20)

　Venous blood collection needle 25 2 (8.00) 23 (92.00)

Standardized use of blood collection/injection devices 23.315 <0.001

　Yes 268 72 (26.87) 196 (73.13)

　No 74 42 (56.76) 32 (43.24)
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（OR=0.189，95%CI：0.082～0.436）、使用安全锁卡式血糖

针（OR=0.142，95%CI：0.073～0.276）、静脉采血针

（OR=0.019，95%CI：0.001～0.262）和在家自检血糖

（OR=0.466，95%CI：0.222～0.980）的糖尿病患者HBV新

发感染的风险降低。 

3     讨论

既往研究[11-13]对糖尿病和HBV感染的关系进行了探

索，并且得出两者存在关联性，糖尿病患者更容易发生

HBV感染。本研究结果进一步显示，有乙肝家族史是糖

尿病患者HBV新发感染的危险因素；在血糖监测管理过

程中规范使用采血/注射装置、使用安全锁卡式血糖针和

静脉采血针、在家自检血糖是糖尿病患者HBV新发感染

的保护因素。

研究表明，HBV感染具有明显的家庭聚集性，HBV主

要通过母婴垂直传播和家庭内水平传播（通过接触感染

者血液）传染其他家庭成员[14-15]。本研究调查结果显示，

有乙肝家族史的糖尿病患者新发HBV感染的风险是无乙

肝家族史糖尿病患者的13.052倍，与GHEORGHE等 [16 ]、

ZHANG等 [17]的研究结果一致。分析原因可能是当家庭

中存在HBV感染者或HBV相关肝癌患者时，由于糖尿病

患者自身免疫力较差，且需定期监测血糖及注射胰岛素，

其在家庭接触中经破损皮肤感染HBV的风险大大增加。

提示应防治结合，加强家族成员HBV筛查和已感染成员

的治疗及管理，对未感染者及时接种乙肝疫苗，重视

HBV感染孕妇的治疗，提高乙肝母婴阻断效果，切实降低

家庭内乙肝的传播。

糖尿病患者需定期进行自我血糖监测，且部分患者

还需接受胰岛素治疗，进行自我胰岛素注射，采血/注射

装置不规范使用，不仅影响血糖控制效果，还会引起注射

部位疼痛、增加感染等风险[18]。本研究结果显示，与不规

范使用采血/注射装置相比，规范使用采血/注射装置是糖

尿病患者HBV感染的保护因素。原因可能是HBV最常见

的传播途径是通过接触乙肝患者/携带者的血液传播，包

括与感染者共用针头、注射器或使用未经充分消毒的医

疗器械等，而规范使用采血/注射装置减少了血液传播病

原体交叉感染的可能。已有研究表明不安全注射是血源

性疾病的重要传播途径之一[19-20]，糖尿病患者在血糖监测

及治疗过程中，皮肤损伤次数多，有大量经皮肤的血液暴

露机会，而安全使用采血装置和胰岛素笔等可以降低经

医疗器械导致HBV感染的潜在风险[4, 21]。提示医务人员

在管理糖尿病患者的同时应加强糖尿患者的健康教育，

提高患者的自我防护意识，加强患者血糖监测和胰岛素

注射安全培训，促进患者规范使用采血/注射装置，减少

不规范操作导致的HBV感染。

血糖监测是最常见的临床护理技术操作之一，医疗

机构在血糖监测过程中使用的采血针类型与糖尿病患者

HBV新发感染有关，与使用采血笔式血糖针相比，使用安

全锁卡式血糖针和静脉采血针是糖尿病患者HBV新发感

染的保护因素。原因可能是采血笔式血糖针在采血时，

笔头端出针口处容易被血液污染，当使用采血笔对下一

名患者进行采血时容易造成交叉感染。而安全锁卡式血

糖针使用后针头不会再与皮肤接触，可以真正做到一人

一针一次性，从而避免血液传播疾病的传播，同时，该类

型血糖针具有较好的自密闭性，能大大减少针刺伤的发

生风险，另一程度上减少血源性疾病的传播[22-23]。此外，

本研究结果显示，与不在家自检血糖的糖尿病患者相比，

在家自检血糖是糖尿病患者HBV感染的保护因素，这可

能是因为在家自检血糖的患者血糖监测设备均为本人使

用，减少了交叉污染的可能，从而减低了HBV的感染。因

此，应加强医务人员血糖检测规范化操作培训和感染控

制技能培训，增强医务人员安全血糖检测意识，倡导使用

表 3    糖尿病患者HBV新发感染风险的多因素回归分析（n=342）
Table 3    Multivariate regression analysis of the risks for new HBV infection in diabetic patients (n=342)

Characteristic β Wald P Odds ratio
95% confidence interval

Lower Upper

Family history of hepatitis B (no) 2.569 16.641 <0.001 13.052 3.799 44.847

Standardized use of blood collection/injection devices (no) −1.669 15.253 <0.001 0.189 0.082 0.436

Blood collection lancet type (blood collection pen type) 36.099 <0.001

　Safety locking bloodglucose needle −1.951 33.259 <0.001 0.142 0.073 0.276

　Venous blood collection needle −3.959 8.781 0.003 0.019 0.001 0.262

Self-testing of blood glucose at home (no) −0.763 4.049 0.044 0.466 0.222 0.980

　β: Partial regression coefficient.
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安全一次性采血针，减少医院血糖监测过程中的医源性

传播。

本研究存在以下局限性：本研究以血清HBsAg单一

指标来判断HBV新发感染情况，且随访间隔时间较长，可

能会遗漏HBV感染中的隐匿性感染者和急性感染者，可

能会低估HBV新发感染的数量；同时，研究尚未考虑糖尿

病病程、乙肝疫苗接种等对HBV新发感染的影响，这可

能会对研究结果产生影响；此外，本研究纳入的研究对象

为年龄≥40岁的糖尿病患者，尚未考虑年龄<40岁的糖尿

病患者，可能会影响研究结果的外推性。

本研究发现，导致糖尿病患者HBV新发感染风险增

加的危险行为因素包括乙肝家族史；保护因素包括规范

使用采血/注射装置、使用安全锁卡式血糖针、静脉采血

针和在家自检血糖。根据这些危险因素可以筛选出高危

人群，加强对高危人群的干预有助于进一步控制乙肝的

流行；从医疗机构角度而言，应加强医务人员血糖检测规

范化操作培训和感染控制技能培训，减少医源性传播；加

强对糖尿病患者的健康教育，在进行糖尿病自我管理过

程中规范使用采血/注射装置，以减少感染HBV的机会。

*　　　　*　　　　*
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