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摘要

【目的】对上海市嘉定区健康人群白喉抗体水平监测分析，评价白喉类毒素接种策略效果。【方法】2010—2013 年在该区采集

健康人群血清标本，利用酶联免疫吸附试验( ELISA) 检测白喉抗体，比较不同人群白喉抗体几何平均滴度( GMT)。【结果】共

调查 1 029 人，白喉 IgG 抗体 GMT 为 0. 325 IU /mL。白喉 IgG 抗体滴度达到部分保护水平( ≥0. 01 IU /mL) 者 1 003 人，阳性

率为 97. 47% ; 达到安全保护水平(≥0. 1 IU /mL) 占 70. 36% ; 达到长期保护水平( ≥1. 0 IU /mL) 占 35. 57%。上海市户籍和外

地户籍之间白喉抗体的阳性率和抗体水平差异有统计学意义( χ2 = 4. 708，P＜0. 05; t= 2. 787，P＜0. 05)。不同年龄组之间白喉

抗体阳性率的差异有统计学意义( χ2 = 30. 262，P＜0. 001)。各年龄组 GMT 在 0. 029 IU /mL( 30 ～ 岁) ～ 1. 526 IU /mL( 5～ 岁) 之

间，不同年龄组之间的白喉抗体 GMT 差异有统计学意义( F= 99. 500，P＜0. 001)。【结论】上海市嘉定区白喉抗体水平调查结

果可真实反映该区白喉常规免疫的接种效果，初中三年级白破( DT) 疫苗接种效果显著，可考虑青少年或成人适时接种 1 剂次

含白喉类毒素成分的疫苗以维持免疫水平。
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Antibody levels against diphtheria monitored in Jiading District，Shanghai ZHANG Qian1，ZHONG Pei-song1，XU Yan-wu1，FEI
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Abstract: ［Objective］To investigate the antibody levels against diphtheria among healthy population in Jiading District of Shanghai，
and to make evaluation of the effect of diphtheria toxoid vaccination strategy． ［Methods］ Serum samples were collected from healthy
population in Jiading District of Shanghai in 2010－2013． Antibody against diphtheria was tested by the enzyme-linked immunosorbent
assay ( ELISA ) ． Geometric mean titer ( GMT ) of diphtheria antibody was compared between different population characteristics．
［Results］A total of 1 029 serum samples were collected from the healthy population． With 1 003 of 1 029 diphtheria antibody titer of
IgG ( over 0. 01 IU /mL) ，the positive rate was 97. 47%，reaching the level of security protection ( over 0. 1 IU /mL) that accounted for
70. 36%，and achieving the long-term protection level ( over 1 IU /mL) that accounted for 35. 57% ; IgG GMT 0. 325 IU /mL． There was
significant difference in the positive rates and antibody levels between city residents and floating population in the field of diphtheria
antibodies ( χ2 = 4. 708，P＜0. 05; t= 2. 787，P＜0. 05) ． There were statistically significant differences between different age groups in
diphtheria antibody positive rates ( χ2 = 30. 262，P＜0. 001) and statistically significant differences in GMT diphtheria antibody levels
between different age groups ( F= 99. 500，P＜0. 001) ，GMT ranged in 0. 029 IU /mL ( 30 years age group) ～ 1. 526 IU /mL ( 5 years
age group) ． ［Conclusion］The investigation of diphtheria antibody levels in Shanghai Jiading District truly reflects the effect of routine
diphtheria immunization in Jiading District． DT ( diphtheria ＆ tetanus) vaccination for third grade junior is effective． We suggest a
booster dose of diphtheria-containing vaccine for adolescents or adults so as to maintain immune levels．
Keywords: diphtheria; antibody level; enzyme-linked immunosorbent assay( ELISA)

白 喉 是 由 白 喉 棒 状 杆 菌 ( Corynebacterium
diphtheria) 引起的一种表现为急性呼吸道症状的

传染病，临床特征有发热，气憋，声音嘶哑，犬

吠样咳嗽，咽、扁桃体及其周围组织出现灰白色

假膜，严重者全身中毒症状明显，重症病例因神

经麻痹造成气道梗阻，甚者死亡。在疫苗大规模

使用前，世界各地都有该病发生和报告［1］。20 世

纪 50～60 年代中国白喉的发病水平最高，发病率
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为 10 /10 万 ～ 20 /10 万［2］。上海市白喉的发病曾

高达 119. 8 /10 万，1978 年以来随着白喉类毒素

的接种和应用，上海市已无白喉病例报告［3］。上

海市嘉定区近年来白喉病例处于零报告阶段，但

作为国际交流频繁的地区，人口流行性大，与我

国接 壤 的 周 边 国 家 白 喉 仍 然 时 有 流 行［4］，如

2011—2015 年印度 5 年共报告白喉18 350例。为

评价白喉类毒素接种策略效果，分析上海市嘉定

区 2010 年、2011 年和 2013 年白喉抗体水平的监

测数据。

1 对象与方法

1. 1 调查对象

根据辖区地理位置的分布、人口构成的特征

等因素，按照多阶段随机抽样的原则，以上海市

嘉定区政府为中心，按照远、中、近的距离各随

机抽取 1 个乡镇，根据年龄段再随机抽取 1 个行

政村或 1 个班级作为研究对象，根据门牌号或学

号从第一号纳入研究组，数量不足在临近村 /班
级补充，结合上海市免疫程序研究对象根据年龄

分为 9 组，每组 30～40 人，分别是 6 月龄～、3～
岁、5～ 岁、7 ～ 岁 ( 第 1 针白喉破伤风联合疫苗

DT 接种后) 、10 ～ 岁、15 ～ 岁 ( 第 2 针 DT 接种

后) 、20～岁、30 ～ 岁、40 ～ 岁，每组中上海市户

籍、外地户籍人数各占 1 /2。于 2010 年、2011 年

和 2013 年各年分别开展 1 次调查。共调查 1 029
人，其中 2010 年 329 人、2011 年 358 人、2013
年 342 人。
1. 2 调查方法

在知情同意的原则下，采集调查对象静脉血

3 mL，分离血清，－20 ℃保存待检。采用酶联免

疫吸附试验( ELISA) 定量测定白喉 IgG 抗体，检

测工作由上海市疾病预防控制中心完成。检测试

剂盒的生产商为德国维润赛润( Virion /Serion) 公

司。按照世界卫生组织( WHO) 的评价标准，白喉

抗毒素 IgG 抗体几何平均滴度( GMT) ＜0. 01 IU /mL
时表 示“没 有 保 护”， 作 为 阴 性 的 判 定 标 准;

GMT≥0. 01 IU /mL为“部分保护”，作为阳性的判

定标准; GMT≥0. 1 IU /mL 是“安全保护”水平;

GMT≥1. 0 IU /mL 表示达到“长期保护”水平［5］。

1. 3 统计学分析

采用 Excel 2013 建立数据库，运用 SPSS 23. 0
进行统计分析。抗体阳性率的比较采用 χ2 检验，

经对数转换后白喉抗体符合正态分布，采用方差

分析和 t 检验进行抗体 GMT 比较。检验水准 α =
0. 05。

2 结果

2. 1 一般情况

共调 查 1 029 人， 白 喉 IgG 抗 体 GMT 为

0. 325 IU /mL。1 003 人白喉 IgG 抗体 GMT 达到了

部 分 保 护 水 平 ( ≥ 0. 01 IU /mL ) ， 阳 性 率 为

97. 47%; 达到安全保护水平( ≥0. 1 IU /mL) 的比

例为 70. 36% ( 724 /1 029) ; 达到长期保护水平

( ≥1. 0 IU /mL) 的比例为 35. 57% ( 366 /1 029) 。
见表 1。
2. 2 不同年份白喉抗体水平

2010 年 白 喉 抗 体 GMT 为 0. 692 0 IU /mL、
2011 年白喉抗体 GMT 为 0. 135 6 IU /mL、2013 年

白喉抗体 GMT 为 0. 392 1 IU /mL，3 年调查人数

分别为 329 人、358 人、342 人，其 中 2011 年

10 岁以上年龄组外地户籍白喉抗体水平较低。不

同年份健康人群之间的白喉抗体水平差异具有统

计学意义( F= 22. 359，P＜0. 05) 。
2. 3 不同户籍白喉抗体水平

本市户籍 493 人，外地户籍 536 人，白喉抗

体的阳性率分别是 98. 58%和 96. 46%，差异具有

统计 学 意 义 ( χ2 = 4. 708，P ＜ 0. 05 ) 。白 喉 抗 体

GMT 分别为 0. 432 IU /mL 和 0. 250 IU /mL，本市

户籍达到安全保护和长期保护的比例均高于外地

户籍，本市户籍和外地户籍健康人群之间的白喉

抗体水 平 差 异 具 有 统 计 学 意 义 ( t = 2. 787，P ＜
0. 05) 。见表 1。
2. 4 不同年龄白喉抗体水平

9 个年龄组白喉抗体达到部分保护的比例在

93. 14% ～ 100%之间，各年龄组之间白喉抗体阳

性率 的 差 异 具 有 统 计 学 意 义 ( χ2 = 30. 262，P ＜
0. 001 ) 。达 到 安 全 保 护 的 比 例 在 18. 45% ～
96. 69%之间。6 月龄～19 岁达到长期保护的比例

在 33. 06%( 10～岁) ～62. 81%( 5～岁) ，20 岁以上
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各年龄组均未达到长期保护水平; 白喉抗体 GMT
在 0. 029 IU /mL( 30～岁) 和 1. 526 IU /mL( 5～岁) 之

间，各年龄组之间的白喉抗体 GMT 差异具有统计

学意义( F= 99. 500，P＜0. 001) 。总体上随着年龄

的增高而降低，同时因为接种程序的影响而有所

不同。见表 2。

2. 5 不同性别白喉抗体水平

1 029 名观察对象中男性 529 人，女性 500
人，白喉抗体的阳性率分别是 97. 54%和 97. 40%
( χ2 = 0. 021，P = 0. 884) 。白喉抗体 GMT 分别为

0. 388 IU /mL 和 0. 269 IU /mL，男性人群达到安

全保护和长期保护的比例略高于女性。见表 3。

表 1 上海市嘉定区不同户籍人群白喉抗体水平

户籍 观察人数
部分保护水平a

例数 占比( %)

安全保护水平b

例数 占比( %)

长期保护水平c

例数 占比( %)

GMT
( IU /mL)

本市 493 486 98. 58 376 76. 27 192 38. 95 0. 432

外地 536 517 96. 46 348 64. 93 174 32. 46 0. 250

合计 1 029 1 003 97. 47 724 70. 36 366 35. 57 0. 325

［注］a: GMT≥0. 01 IU /mL; b: GMT≥0. 1 IU /mL; c: GMT≥1. 0 IU /mL。

表 2 上海市嘉定区各年龄组白喉抗体水平

年龄组
( 岁) 观察人数

部分保护水平a

例数 占比( %)

安全保护水平b

例数 占比( %)

长期保护水平c

例数 占比( %)

GMT
( IU /mL)

0. 5～ 114 114 100. 00 103 90. 35 63 55. 26 1. 360

3～ 114 114 100. 00 106 92. 98 33 28. 95 0. 490

5～ 121 121 100. 00 117 96. 69 76 62. 81 1. 526

7～ 119 119 100. 00 114 95. 80 85 71. 43 1. 247

10～ 121 119 98. 35 111 91. 74 40 33. 06 0. 541

15～ 124 117 94. 35 95 76. 61 69 55. 65 0. 600

20～ 102 95 93. 14 37 36. 27 0 0. 00 0. 044

30～ 103 97 94. 17 19 18. 45 0 0. 00 0. 029

40～ 111 107 96. 40 22 19. 82 0 0. 00 0. 037

合计 1 029 1 003 97. 47 724 70. 36 366 35. 57 0. 325

［注］a: GMT≥0. 01 IU /mL; b: GMT≥0. 1 IU /mL; c: GMT≥1. 0 IU /mL。

表 3 上海市嘉定区不同性别白喉抗体水平

性别 观察人数
部分保护水平a

例数 占比( %)

安全保护水平b

例数 占比( %)

长期保护水平c

例数 占比( %)

GMT
( IU /mL)

男 529 516 97. 54 388 73. 35 216 40. 83 0. 388

女 500 487 97. 40 336 67. 20 150 30. 00 0. 269

合计 1 029 1 003 97. 47 724 70. 36 366 35. 57 0. 325

［注］a: GMT≥0. 01 IU /mL; b: GMT≥0. 1 IU /mL; c: GMT≥1. 0 IU /mL。

3 讨论

血清流行病学调查结果是对当地免疫规划工

作实际效果最直接、最客观的评价方法之一，本

次调查结果真实反映了上海市嘉定区白喉常规免

疫的接种效果。白喉 IgG 抗体 GMT 为 0. 325 IU /

mL，高于广东省报道的 0. 203 IU /mL［6］，反映上

海市嘉定区人群中白喉的整体保护水平较高。男

性和女性的白喉抗体达到“部分保护”水平比例差

异无统计学意义( χ2 = 0. 021，P = 0. 884) ，与四川

乐山市报道［7］的白喉发病男高女低的特征不同，
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可能原因是早期男女的社会流动比例不同，另

外，重男轻女的封建思想对男性发病后的就诊率

更高。上海市嘉定区处于较发达地区，男女社会

性流动性较为均衡，更容易实现预防接种和就医

公平性。
早在 19 世纪 70 年代上海市免疫规划规定 5～

12 月龄儿童给予百白破 3 联疫苗全程基础免疫

3 次外，3 ～ 4 岁加强接种 1 剂次百白破，并且在

7 岁和 11 岁时分别接种白喉类毒素和精制白破类

毒素以加强免疫。2006 年上海市免疫程序规定对

初中三年级学生再加强接种 1 剂次白破疫苗，近

年报告接种率和调查接种率以及凭证入学结果显

示适龄儿童白喉类毒素的接种率均在 99%以上。
本次研究结果验证了免疫接种程序效果，基础免

疫完成后的 6 月～ 组白喉抗体水平较高，GMT 为

1. 360 IU /mL，高于佛山市顺德区［8］。5 ～ 6 岁组

接种 百 破 疫 苗 后 白 喉 抗 体 水 平 最 高 ( GMT 为

1. 526 IU /mL) ，达到安全保护 ( 96. 69%) 和长期

保护 ( 62. 81%) 的比例也最高。随 后 出 现 下 降，

15 岁第 2 剂白破疫苗接种后再次上升，20～ 岁人

群白喉抗体下降明显，之后随年龄逐渐下降，与

广东 省［6］、广 西 壮 族 自 治 区［9］、北 京 市 昌 平

区［10］等报道的随年龄变化趋势不同。
本市户籍与外地户籍白喉抗体的阳性率分别

是 98. 58%和 96. 46%，差异具有统计学意义( P＜
0. 05) ，白喉 抗 体 GMT 分 别 为 0. 432 IU /mL 和

0. 250 IU /mL，本市户籍和外地户籍健康人群之

间的 白 喉 抗 体 水 平 差 异 具 有 统 计 学 意 义 ( P ＜
0. 05) 。近年来嘉定区流动人口比例较大，流动

性较高，流动人口系数达 1. 51。虽然上海市嘉定

区预防接种实施属地化管理，但是可能由于外地

户籍人口随父母在上海和老家之间往返，疫苗接

种也在两地进行，上海市疫苗管理和操作要求更

高，进而影响疫苗产生的抗体水平。另一方面上

海市自 2006 年开始为 6 岁和初中三年级的学生各

接种 1 剂次 DT，往往一些外来儿童是后期随家长

来上海，从而错过了白破疫苗的接种［11］。青壮年

人群中外地户籍的抗体水平可能与其儿童阶段的

未完成全程免疫有关。建议对外来就学儿童及早

开展疫苗补种。

研究指出，当人群中白喉的易感率低于 25%
时( 抗体滴度＜0. 01 IU /mL) ，人群中可以建立有

效的免疫屏障，从而避免白喉疫情的暴发和流

行［12］。本次研究结果显示上海市嘉定区白喉的人

群易感率是 2. 53%，所以如果发生白喉病例的输

入性疫情，上海市嘉定区白喉发生大规模暴发疫

情的可能性不大。健康人群白喉抗体达到安全保

护水 平 ( ≥ 0. 1 IU /mL ) 占 70. 36%，高 于 波 兰

Zasada等［13］研究结果 ( 60. 60%) ，白喉抗体水平

年龄组也有类似的分布特征［13-14］，特别是 20 岁

以上年 龄 组 仍 然 有 发 生 白 喉 的 风 险。与 广 东

省［6］、广西壮族自治区［9］、北京市昌平区［10］研究

结果不同，上海市嘉定区 15～岁年龄组白喉抗体

水平未降低而是有所上升，说明针对初中三年级

学生加强 1 剂次白破疫苗后人群中形成的免疫屏

障更为牢固。WHO 认为每 10 年对成人接种白喉

类毒素对保持人群免疫力是必要的［5］，美国 CDC
推荐 11 岁 或 之 后 没 有 接 种 过 百 白 破 混 合 疫 苗

( TDaP) ，19 岁及以上年龄应先接种 1 剂 TDaP，

然后每 10 年接种 1 剂 DT 或 TDaP［15］。在疫苗供

应充足，接种过程实施易于实现的情况下，我国

可考虑青少年或成人适时接种 1 剂次含白喉类毒

素成分的疫苗以维持免疫水平。
( 作者声明本文无实际或潜在的利益冲突)
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