
·综述· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０１２年第４卷第２期

妊娠期ＴｏＲＣＨ血清学筛查选择和结果评价

周乙华　胡娅莉

（南京大学医学院附属鼓楼医院，江苏 南京　２１０００８）

【中图分类号】　Ｒ１７４．５３　　　【文献标识码】　Ａ

基金项目：江苏省母胎医学重点学科建设项目（ＸＫ２０１１０２），南京市

卫生人才工程项目（２０１１０２４）

通讯作者：胡娅莉，Ｅｍａｉｌ：ｙａｌｉ＿ｈｕ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

　　早在１９７１年，有学者将常见导致胎儿感染的弓

形虫 （Ｔｏｘｏｐｌａｓｍａｇｏｎｄｉｉ）、风 疹 病 毒 （Ｒｕｂｅｌｌａ

ｖｉｒｕｓ）、巨细胞病毒（Ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＣＭＶ）和单

纯疱疹病毒（Ｈｅｒｐｅｓｓｉｍｐｌｅｘｖｉｒｕｓ，ＨＳＶ）统称为

ＴｏＲＣＨ。此后，将引起胎儿感染的其他（Ｏｔｈｅｒ）病

原体，如梅毒螺旋体、乙型肝炎病毒、艾滋病毒等也

纳入，称为ＴＯＲＣＨ。

病原体感染孕妇后，可经胎盘感染胎儿，也可在

分娩时和产后不久感染新生儿。前者称宫内感染

（Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ）或先天性感染（Ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ），而 后 者 称 围 产 期 感 染 （Ｐｅｒｉｎａｔａｌ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ）。两者既有共性，都可造成新生儿感染或

发病，严重时出现后遗症，甚至死亡；但又有区别，其

对新生儿的致病程度和疾病谱不同，治疗和预防策

略也不完全相同，因此两者不能混用。

由于许多病原体在孕妇体内为潜伏性或亚临床

感染，无法根据临床表现提供诊断线索，只能开展血

清学筛查，检测相关病原体特异性ＩｇＭ 和ＩｇＧ抗

体，然后决定是否对孕妇以及胎儿或新生儿采取干

预。然而，近年来已认识到孕期血清学检测在诊断

ＴｏＲＣＨ感染中存在不足，对孕妇常规 ＴｏＲＣＨ 筛

查的成本效益缺乏循证医学证据支持［１］。甚至有研

究发现ＴｏＲＣＨ筛查也无助于确定某些不良妊娠结

局的病因［２，３］。本文根据人体对病原体的抗体应答

规律，阐述如何根据特异性抗体检测结果诊断

ＴｏＲＣＨ感染，同时结合我国的感染现状，提出合理

开展ＴｏＲＣＨ血清学筛查的建议，以提高我国对孕

期常见ＴｏＲＣＨ感染的诊断水平。

１　机体对病原体的抗体应答规律以及应用价值

急性感染时，人体感染病原体后，一般在３～１０

天内产生特异性ＩｇＭ 抗体，２～３周达到高峰后下

降，多数在感染后２～３月消失，少数可持续６个月。

特异性ＩｇＧ抗体常在产生特异性ＩｇＭ 后１周即可

出现，然后逐渐升高，６～８周达到高峰，病原体清除

后，抗体滴度下降，可持续数年至数十年，甚至终身

（图１）。因此，特异性ＩｇＭ 阳性，可提示近期感染

（即原发感染）；特异性ＩｇＧ阳性，既可以是近期感

染，也可以是既往感染或远期（＞６个月）感染。

图１　病原体感染后人体抗体应答

特异性ＩｇＭ 产生后与出现特异性ＩｇＧ的间隔

仅一周左右，而不是特异性ＩｇＭ消失后才出现特异

性ＩｇＧ，因此临床上很少出现特异性ＩｇＭ 阳性而

ＩｇＧ阴性。

如果病原体可引起慢性感染或长期潜伏感染，

病原体可因机体免疫力下降而再次复制活跃，即再

激活感染，或者感染新的同种病原体，即再感染，此

时，除原有的特异性ＩｇＧ持续阳性外，特异性ＩｇＭ

也可阳性。因此，对慢性或潜伏性感染的病原体，特

异性ＩｇＭ阳性只能提示活动性感染，不能区分原发

感染还是再激活或再感染。

２２
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特异性ＩｇＧ产生过程中，近期感染产生的ＩｇＧ

抗体成熟度低，体现抗体成熟度的亲合力指数

（ａｖｉｄｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＡＩ）也低，一般＜３０％，而远期感染

的ＩｇＧ抗体成熟度高，ＡＩ＞５０％；如果ＡＩ介于３０％

～５０％，需要进行随访。因此，通过检测特异性ＩｇＧ

的ＡＩ，可区分近期感染与再激活感染或再感染。

临床上一般用酶联合免疫吸附法 （ＥＬＩＳＡ）检

测ＴｏＲＣＨ 特异性抗体。ＥＬＩＳＡ检测特异性ＩｇＧ

时，敏感性高，特异性强；检测特异性ＩｇＭ 时，特异

性相对较差，尤其是某些病原体如弓形虫，容易出现

假阳性。

２　犜狅犚犆犎血清学筛查以及结果判读

２．１　弓形虫　弓形虫经消化道感染，常呈慢性。除

感染人外，还可感染猫、狗、猪、牛等多种动物，接触

这些动物或生食肉制品者为高危人群。感染后对胎

儿的影响与孕龄相关，孕前感染对胎儿影响很小，早

孕期感染，胎儿感染几率１０％～２５％，晚孕期感染，

胎儿感染几率达６０％～６５％。

人体感染弓形虫后的抗体应答符合抗体应答的

一般规律。世界各地孕妇弓形虫ＩｇＧ抗体阳性率

差异较大（６％～７５％）。我国尚无以孕妇人群为基

础的研究数据，到医院筛查的非高危孕妇弓形虫

ＩｇＧ阳性率１％～２％，ＩｇＭ 阳性率０．１％～１％；高

危孕妇ＩｇＧ和ＩｇＭ 阳性率均可达４０％
［４］。但这些

报道没有排除假阳性，也没有确定是孕前感染还是

孕期感染，更缺乏弓形虫ＩｇＭ 阳性孕妇随访的妊娠

结局。

弓形虫ＩｇＭ检测存在较高的假阳性，仅仅根据

一次或多次弓形虫ＩｇＭ阳性结果，不能诊断弓形虫

感染，还需要检测弓形虫ＩｇＧ 抗体。如果弓形虫

ＩｇＭ阳性，而ＩｇＧ阴性，除感染初期外，多数为假阳

性；间隔２～３周复查弓形虫ＩｇＧ仍阴性的，可以排

除弓形体感染（表１）。因此，开展弓形体血清学筛

查，必须同时检测弓形虫ＩｇＭ 和ＩｇＧ，其检测结果

的诊断意义见表１。如果弓形虫ＩｇＭ 和ＩｇＧ均阳

性，需检测弓形虫ＩｇＧ抗体的ＡＩ，以明确是孕前感

染还是孕期感染，或者是孕期再激活感染（表１）。

根据我国弓形虫ＩｇＧ阳性率较低的情况，对无

接触猫狗等动物、饮食卫生和生活环境良好的孕妇，

无需常规筛查弓形虫抗体。对接触猫狗等高危孕妇

有必要同时检测弓形虫ＩｇＭ 和ＩｇＧ；因早、中、晚孕

期均可感染，且晚孕期感染更可能引起胎儿感染，因

此需多次筛查。如果ＩｇＧ抗体从阴性转为阳性，可

确诊原发感染。确诊弓形虫感染后，必须进一步进

行其他检查如超声，并进行药物治疗。新生儿出生

后，可检测脐带血或外周血弓形虫ＩｇＭ，明确有无感

染，必要时给予治疗。

表１　孕妇ＴｏＲＣＨ抗体检测结果判读

ＩｇＭ ＩｇＧ 诊断意义

－ － 未感染，易感人群

－ ＋ 既往感染

＋ ＋ 原发感染或再激活或再感染

＋ － 假阳性或感染初期，２～３周后复查

２～３周后复查结果

＋ － 假阳性，排除感染

＋ ＋ 真阳性，原发感染

－ ＋ 真阳性，原发感染

检测特异性ＩｇＧ的亲合力指数（ＡＩ），可区分原发感染和再激活或

再感染；ＡＩ＜３０％为原发感染，ＡＩ＞５０％为再激活或再感染，ＡＩ＝

３０％～５０％，需随访

２．２　风疹病毒　风疹病毒经呼吸道传播，常为急性

感染，特异性抗体的产生过程符合抗体应答的一般

规律。早孕期原发感染风疹病毒，８０％以上感染胎

儿，引起胎儿心血管畸形、失明等先天性风疹综合

征；既往感染者在早孕期再感染风疹病毒，１％～５％

左右影响胎儿。因此，对早孕期出现发热、上呼吸道

感染症状、皮疹的孕妇应进行风疹血清学检测。我

国育龄期妇女风疹ＩｇＧ抗体阳性率达８０％～９０％，

绝大多数具有免疫力，早孕期无症状者，无需常规筛

查。孕２５周后的感染一般不引起胎儿畸形，因此无

需血清学检测。

风疹血清学检测，需同时检测风疹ＩｇＭ 和ＩｇＧ

抗体。如果风疹ＩｇＭ 阳性，通常ＩｇＧ抗体也阳性，

此时可通过检测风疹ＩｇＧ的ＡＩ，＜３０％为原发感染

（表１）。风疹ＩｇＭ抗体假阳性较少，无免疫功能低

下的健康成人，风疹ＩｇＭ持续阳性＞６个月，假阳性

可能大，但先天性风疹综合征儿童的风疹ＩｇＭ 阳性

可持续一年。如果孕前检测风疹ＩｇＧ抗体阴性或

３２
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低滴度阳性，可在孕前３个月接种风疹减毒活疫苗，

效果良好；接种后３个月内必须避孕。

２．３　单纯疱疹病毒（ＨＳＶ）　ＨＳＶ多通过直接接

触传播，通常为慢性潜伏性感染，我国有超过９０％

的育龄妇女存在１型 ＨＳＶ感染，２型感染率５％～

２５％。１型和２型ＨＳＶ均可引起胎儿感染，但２型

多见。孕期原发感染 ＨＳＶ，尤其是晚孕期，可发生

胎儿宫内感染，表现为宫内生长受限，出生时即存在

小头畸形、疱疹等，大部分将出现后遗症。孕期再激

活或再感染，宫内感染少见。分娩时新生儿可发生

接触感染，常在出生后１～４周皮肤黏膜出现疱疹、

眼部症状，严重时可出现中枢神经系统感染或全身

播撒性感染。

无不洁性行为者，丈夫无活动性 ＨＳＶ感染，孕

妇ＨＳＶ原发感染罕见，无需常规 ＨＳＶ 血清学筛

查。有多个性伴侣或合并其他性病孕妇，或者会阴

或生殖道出现灼热感、疼痛、疱疹等症状者，必须检

测ＨＳＶＩｇＭ和ＩｇＧ抗体，结果判断见表１。如果均

阳性，为活动性感染。如果ＩｇＭ 抗体阳性，而ＩｇＧ

抗体阴性，多数为假阳性；间隔２～３周复查，如果

ＨＳＶＩｇＧ仍阴性，可排除诊断，如果ＨＳＶＩｇＧ转为

阳性，可明确是原发感染。

２．４　巨细胞病毒感染（ＣＭＶ）　ＣＭＶ与 ＨＳＶ同

属于疱疹病毒科，通过接触或消化道传播，多为慢性

潜伏性感染，先天性ＣＭＶ感染是引起新生儿出生

缺陷的常见原因。

孕期ＣＭＶ活动性感染，包括原发感染、再激活

感染和再感染，均可感染胎儿。原发感染，尤其在早

孕期，３０％～４０％可发生宫内感染，后遗症多见；而

再激活感染和再感染，约１％发生宫内感染，后遗症

少见。因此，孕期诊断活动性ＣＭＶ感染后，必须区

分是原发感染和再激活或再感染。

我国育龄期妇女ＣＭＶＩｇＧ阳性率高达９０％～

９８％，孕期发生原发感染的几率并不高，因此，对饮

食卫生和生活环境较好的孕妇，无需常规ＣＭＶ抗

体筛查。对孕期有长期低热、乏力、头疼等孕妇，或

超声筛查胎儿结构提示异常者，需进行ＣＭＶＩｇＭ

和ＩｇＧ检测，检测结果的判读见表１。对ＣＭＶＩｇＭ

和ＩｇＧ同时阳性者，需进一步检测 ＣＭＶＩｇＧ 的

ＡＩ，以明确是原发感染还是再激活或再感染。ＣＭＶ

原发感染的诊断依据为 ＣＭＶＩｇＧ由阴性转为阳

性，或者 ＣＭＶＩｇＭ 和ＩｇＧ 同时阳性，而且 ＣＭＶ

ＩｇＧ的ＡＩ＜３０％。

对孕期确定为原发ＣＭＶ感染者，可以在确诊

后６～８周或孕２０～２２周羊水穿刺，进行病毒培养

和（或）巢式ＰＣＲ检测，以确定有无宫内感染。此时

羊水中病毒量高，检测阳性率高。如果病毒培养和

ＰＣＲ均阴性，基本可排除宫内感染；如果一项阳性

或均阳性，都可诊断为宫内感染［５］。巢式ＰＣＲ检测

阳性时，再使用荧光定量ＰＣＲ检测有助于判断预

后，如果羊水中 ＣＭＶ ＤＮＡ 水平低于检测下限

（５００～１０００拷贝／ｍｌ），胎儿发病的可能性较小
［６］。

原发感染孕妇的新生儿可采脐带血或在２周龄

前采外周血检测ＣＭＶＩｇＭ，阳性可诊断宫内感染；

单纯ＣＭＶＩｇＧ阳性，由于母胎抗体的存在，无诊断

价值。也可在２周龄前取外周血或尿液ＰＣＲ检测

ＣＭＶＤＮＡ，阳性也可诊断宫内感染；２周龄后检测

结果阳性，无法区分是宫内感染还是出生后感染。

胎儿宫内感染ＣＭＶ，约１０％～１５％出生时即

有临床表现，如黄疸、肝脾肿大、小头畸形、肌张力减

退、嗜睡等，预后差；出生时无临床表现的宫内感染

者，１０％～１５％在发育过程中将出现听力发育障碍

等相关表现。因此，对母亲孕期确定活动性ＣＭＶ

感染，即使出生时无明显临床表现，需在１、３、６和

１２月龄进行体格检查和血清学检测，然后每年体格

检查一次至５～６岁。

３　总结

尽管孕期ＴｏＲＣＨ感染是引起胎儿畸形的重要

原因，我国目前许多医院也开展ＴｏＲＣＨ 血清学筛

查，但由于检测试剂缺乏有效质控，医务人员对检测

结果评判存在误区，而且缺乏对ＴｏＲＣＨ 阳性孕妇

的妊娠结局随访，我国目前开展的ＴｏＲＣＨ 血清学

筛查的确切临床意义尚不明确，这有待于严谨的、多

中心合作的长期随访研究。对存在ＴｏＲＣＨ感染可

能的高危孕妇，无需进行针对所有４种病原体的血

清学检测，应该根据具体情况，在不同孕期选择针对

某种病原体的筛查，必须同时检测特异性ＩｇＭ 和

４２
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ＩｇＧ，而不仅仅是检测ＩｇＭ。对弓形虫和ＣＭＶ，如

果特异性ＩｇＭ和ＩｇＧ均阳性，还需进一步检测ＩｇＧ

的ＡＩ，以明确是否是原发感染。对孕期确定弓形虫

和ＨＳＶ感染的孕妇必须治疗，并明确新生儿有无

感染，必要时给予治疗。对所有确定孕期 ＴｏＲＣＨ

活动性感染孕妇的新生儿，都必须定期随访。
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视频导读

第二届中国胎儿医学大会开幕致辞

段涛

（上海市第一妇婴保健院）

　　第二届中国胎儿医学大会（２ｎｄＣＣＦＭ）于２０１２年６月１５～１７日

在北京隆重召开。

本届大会主席上海市第一妇婴保健院院长段涛教授做了精彩的

开幕致辞。

在致辞中，段涛教授总结了当今中国胎儿医学的发展状况，并就

今后国内胎儿医学的发展从体制、机制等顶层设计方面提出了建议。

关于新成立的中华医学会围产医学分会胎儿医学学组和正在筹备中

的中国双胎协作网络，段涛教授亦在开幕式上向与会者及嘉宾做了详

细的介绍，这意味着以前一直存在着的相关配套医疗体制的不健全、

相关的临床指南规范的缺失等问题随着这两大体系的建立和推进将逐渐成为历史。
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