
·现场调查·

河南省睢县一起腹泻后并发急性肾功能衰竭

爆发的调查

张锦 夏胜利 沈刚健 陈振东 黄培昌 傅炳南 涂光理

【摘要】 目的 调查大肠埃希菌 !"#$ % &$感染性腹泻的分布特征、临床特点及家畜、家禽的带
菌状况和外环境污染程度。方法 用现患调查方法，描述大肠埃希菌 !"#$ % &$感染性腹泻的发病情
况，分析引起流行的原因，用 !"#$特异性筛查方法进行病原体分离培养，应用分子生物学、微生物学、
细胞学技术进行病人、家畜、家禽的病原学分离、培养、毒素因子测定。结果 睢县是河南省首先发现

的疫区，从 ’月 "$日至 $月 (日共发生病人 ’#例，合并急性肾功能衰竭 ’)例，死亡 )*例，病死率
*$+#,-，(,岁以上发病占 ."-；从家畜、家禽分离出 ",$ 株 !"#$ % &$ 菌株，从腹泻病人中分离出 /*
株；微生物学、分子生物学及细胞学技术鉴定 ($ 株具有毒素基因；显示有 # 个毒素因子组合型。
结论 大肠埃希菌 !"#$%&$感染性腹泻并发急性肾功能衰竭是病人死亡的主要原因，家畜、家禽的
高带菌率可通过污染水、食物传染给人，亦可通过蝇和日常生活接触感染。睢县疫情是一起大肠埃希

菌 !"#$%&$感染引起的溶血性尿毒综合征的爆发。
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! "#$%& ’( )*$#+ ,+()- .)/-$,+ ).#+, )( ’$#0,+)1 ’. %/),,2+) /( 3$/4/)( *’$(#&，5+()( 6,’7/(*+ !"#$%
&’(!，)*# +,-(./’，+"0$ %1(.2’1(，3"0$ !,-(45(.，"6#$% 7-’8,1(.，96 :’(.(1(，;6 %<1(./’ =!"-(1(
7>5?’(8’1/ 3-(@-> A5> B’C-1C- 7>-?-(@’5( 1(4 35(@>5/，!,-(.D,5< /#,,,’，01234
【!0"#,)*#】 809+*#/7+ 56 789:; 81< :278=2>982634? @<489=< 43: A?232A4? A14=4A8<=2782A7 6@ 23@<A82697 :24==1<4

A497<: >; <38<=61<B6==14C2A 0C8,->’8,’1 85/’ !"#$%&$，43: 86 93:<=7843: 287 D6??98263 86 81< <3E2=63B<38 43: 81<
A4==2<= 784897 4B63C ?2E<786AF 43: D69?8=;+ :+#2’%" 56 :<7A=2>23C 81< 23A2:<3A< 6@ :24==1<4，86 276?48< 43:
A9?89=< 81< D4816C<32A >4A8<=24 @=6B 74BD?<7 6@ 81< D482<387 G281 :24==1<4 43: ?2E<786AF 6= D69?8=; G281 B<816:7 6@
B2A=6>26?6C;，B6?<A9?4= >26?6C; 43: A;86?6C;，43: 81<3 86 :<8<=B23< 81< 86H2A @4A86=7+ ;+"$-#" I3 81< @2=78
<D2:<B2A 4=<4 23 J92H243 A6938;，&<343 D=6E23A<，’# A47<7 14: ><<3 @693: :9=23C "$ K4=A1 43: ( L9?; G281 ."-
6@ 81<B 4>6E< 4C< 6@ (,+ !@ 81<B，’) G<=< A6BD?2A48<: G281 4A98< =<34? @42?9=<，23A?9:23C )* :<481（:<481 =48<：
*$+#,-）+ !3< 193:=<: 43: 7<E<3 78=4237 6@ !"#$%&$ G<=< 276?48<: @=6B 81< 74BD?<7 6@ ?2E<786AF 6= D69?8=; 43:
/* 78=4237 G<=< 276?48<: @=6B D482<387+ I8 G47 @693: 8148 ($ 78=4237 14E23C 86H2A C<3< 81=69C1 B2A=6>26?6C2A4?，
B6?<A9?4= >26?6C2A4? 43: A;86?6C2A4? 8<A136?6C2<7+ M2E< 8;D<7 6@ 86H2A @4A86=7 G<=< @693:+ <’(*-$"/’( 51< B423
@4A86= A49723C :<481 G47 81< A6BD?2A48<: 4A98< =<34? @42?9=< @=6B :24==1<4 23@<A8<: >; 0 = 85/’ !"#$ % &$+ 51<
D4816C<3 @=6B ?2E<786AF 6= D69?8=; G281 12C1 A4==;23C =48< B2C18 23@<A8 D<6D?< 81=69C1 D6??98<: G48<=，@66: @?2<7 43:
A?67< A6384A87+ 51< 698>=<4F 6@ 4A98< 1<B6?;82A 9=<B2A 7;3:=6B< 23 J92H243 A6938; G47 A497<: >;
N38<=61<B6==14C2A 0C8,->’8,’1 85/’ !"#$%&$ 23@<A8263+
【=+& >’,%"】 0C8,->’8,’1 85/’ !"#$%&$；&<B6?;82A 9=<B2A 7;3:=6B<；O6?;B<=47< A1423 =<4A8263

),世纪 *,年代初证明产志贺毒素大肠埃希菌
（J12C4 86H2C<32A 0 = 85/’，J5N0）为出血性结肠炎
（&0）、溶血性尿毒综合征（&PJ）的最重要病原菌
后［"Q’］，各国开展了大量该菌感染的流行病学、毒性

因子和鉴定方法的研究。),,, 年 ( 月初河南省睢
县报告 )例腹泻后伴有中枢神经系统病变的急性肾
功能衰竭（急性肾衰）病例后，立即组成联合调研

作者单位：/#,,,’ 郑州，河南省卫生防疫站（张锦、夏胜利、傅炳

南、涂光理）；睢县卫生防疫站（沈刚健、陈振东、黄培昌）

组开展 !"#$%&$感染的流行病学、微生物学和分子
生物学研究，同时实施食源性腹泻控制，结果报告如

下。

材料与方法

" +调查对象：调研组先在县、乡医院访问当年是
否收治 &0和急性肾衰病人，发现 ’ 月和 / 月已发
生 )例水样腹泻后并发急性肾衰病人，临床诊断为
急性 肾 衰 和 格 林 巴 利 综 合 征（ R92??423QS47==T
7;3:=6B<）。( 月上旬，共发生 ( 例急性肾衰病例。
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随即对所有已发生和之后发生急性肾衰病例的村庄

和附近村庄的腹泻病人进行流行病学问卷调查和医

学观察，并对病人、病人家养禽畜及周围畜禽等进行

!"#$%&$病原学检查。
’ (大肠埃希菌 !"#$ % &$分离培养：采用新生霉

素的 )*+肉汤（由上海试剂供应研究中心生产，批
号 ,,-.,-’/）增菌，!"#$ 特异性的免疫磁珠分离法
（012）［3］和科玛嘉色选择琼脂（4&5!1678!5 !"#$）法
分离培养大肠埃希菌 !"#$，最后用法国自动生化鉴
定系统（9:;1<8:=>? @:A=B，C12 DEDA=)，FG0 H卡）进行
系统生化鉴定。

/ (多重聚合酶链反应（)>IA:JI=? K45 6DD6ED）：检
测编码大肠埃希菌 !"#$脂多糖（ !"#!"#$基因）和大
肠埃希菌 !""" 脂多糖（ !"#!""" 基因）；志贺毒素 "
（ $%&"）和志贺毒素 ’（ $%&’）及其变种和 2L*4相关毒
性因子-肠溶血素（ ’()C）、肠上皮细胞纤毛清除素
（ *+*,）等基因特异性片段的多重 K45，按 K6A;M等［#］

方法。

3 (细胞毒试验：N系 @=8;传代细胞，由日本国立
感染症研究所赠给。基于文献介绍的细胞毒素提

取［O］和 @=8;细胞毒试验法［$］，结合我们的经验，改良
成能同时测定细菌分泌和菌体内的细胞毒素方法。

结 果

该县为贫困县，全县人口 $O 万，设 ’3 个乡
（镇）、#3O 个行政村、" "O,个自然村。截止 $ 月 O
日，全县共发生急性肾衰 /’ 例，死亡 ’P 例，急性肾
衰病死率P$ (#Q。
一、急性肾衰病人临床表现

急性肾衰病人发生肾衰前多数出现腹痛、恶心

呕吐，均有腹泻史，腹泻多为水样便，其中水样便 "O
例，脓血便 ""例，血水便 # 例。经村卫生室或乡镇
卫生院用抗生素治疗，症状有所好转，腹泻出现后平

均 # R（" S "" R）出现少尿、无尿等急性肾衰症状（/’
例），部分病人（’例）同时伴有中枢神经系统损害，病
程进展迅速，从急性肾衰到死亡平均3(,/ R（" S , R）。
二、流行病学特征

" (时间分布：/ 月 "$ 日出现首例急性肾衰病
人，$月 O日最后 " 例。高发于 O 月份，上旬发病 3
例，中旬 "#例，下旬 ,例。$月上旬出现 ’例后再无
急性肾衰病人发生。

’ (性别、年龄、职业构成：男性 ". 例，女性 ’’
例，男女之比" % ’ (’。病人年龄最小 ", 岁，最大 ,/

岁。",岁有 "例（/Q），3. S #,岁有 3例（"/Q），’,
例（,"Q）为 O.岁以上老人，无婴幼儿和少年急性肾
衰病例。农民 /"例，市民 "例。

/ (地区分布：病人呈点状散布在全县各方位的 "3
个乡镇（出现 ".例的有 "个乡，3例的 "个乡，/例的
’个乡，’例的 ’个乡，"例的 P个乡）、/.个行政村、/’
户人家。仅有 "个自然村出现 ’例急性肾衰病人，呈
高度散发。病人间未发现有流行病学关联。

3 (腹泻期抗生素使用情况：$ 例（’’Q）未用抗
生素，’#例（$PQ）经抗生素治疗，使用的抗生素有
青霉素、氨苄青霉素、氟哌酸、丁胺卡那霉素、庆大霉

素、氯霉素。

# (病原学及血清学检测结果：对检出的菌株，均
按法国自动生化鉴定系统，依据 /.项生化反应自动
鉴别的提示标注，并结合血清凝集等实验结果。

（"）病原菌检测：/’ 例急性肾衰病人粪便中未
检出大肠埃希菌 !"#$% &$和与 !"#$抗血清凝集的
其他细菌。

（’）血清学检测：""份急性肾衰病人的血清，经
原中国预防医学科学院流行病学微生物学研究所微

生物研究室用 T=DA=8M 9I;A测定，P份具有诊断价值。
（/）腹泻病人监测：自 ’... 年监测的 ’3. 例腹
泻病人中检出 ,株（’Q）与 !"#$抗血清凝集、具有
!"#!"#$基因的大肠埃希菌，但多重 K45 未检出
$%&"、$%&’毒素和 ’(),、*+*, 毒性基因。’.."年监测
的 /.3例腹泻病人检出 /,株（".Q）与 !"#$抗血清
凝集并具有 !"#!"#$ 基因的大肠埃希菌，其中 / 株
不但与 !"#$抗血清凝集、多重 K45 !"#!"#$基因阳
性，且含有 $%&"、$%&’毒素和 ’(),、*+*, 毒性基因，此
为我省首次从腹泻病人中检出具有毒力基因的肠出

血性大肠埃希菌 !"#$%&$。
（3）病人家及家畜家禽检测：从 ’例感染具有毒
素基因的大肠埃希菌 !"#$ % &$ 的病人家及村中采
样 ’$份，检出 ,株 !"#$ % &$，阳性率 //Q。其中产
毒株 P株（牛 /株、鸭 ’株、狗、羊、蜣螂各 "株）。
（#）疫区畜禽病原学检查：,. 株各种动物来源

!"#$%&$菌株，多重 K45鉴定结果含有 !"#!"#$ 和
$%&’，均与 !"#$抗血清凝集良好，且 @=8;细胞毒阳
性的有 #O 株。其余 /3 株均含有 !"#!"#$ 基因，与
!"#$和 &$抗血清凝集良好，但不含有毒素基因，定
为不产志贺毒素的大肠埃希菌 !"#$%&$（表 "）。

·O."· 中华流行病学杂志 ’..’年 3月第 ’/卷第 ’期 4U:M V *J:R=):;I，CJ8:I ’..’，@;I(’/，G;(’

 



表! 疫区家畜家禽标本大肠埃希菌 "!#$%&$检出情况

菌株来源 采样份数
大肠埃希菌 "!#$%&$
阳性菌株数 阳性率（’）

产毒菌株数

波尔山羊粪 !(! )* +, -) ).
小尾寒羊粪 + ! ++-+ !
本 地 羊 粪 #! !+ /# -# $
鹅 粪 $ / /.-( ,
鸡 粪 #$ !/ /! -! ,
牛 粪 !# ( ),-, ,
猪 粪 +, ) !+-+ ,
鸭 粪 /, / !,-, ,
鸳 鸯 粪 ) ! /#-, ,
狗 粪 ! , , -, ,
鸽 粪 + , , -, ,
合 计 +#/ *, /# -( #(

（(）疫区食品污染情况调查：/,,!年从疫区集贸
市场 (*份样品中检出大肠埃希菌"!#$%&$ .株，阳性
率达 !/’（表 /）。同时从 /# 份蝇中检出 !株。
表/ 疫区食物污染大肠埃希菌 "!#$%&$情况

标 本 采样份数
大肠埃希菌 "!#$%&$
阳性株数 阳性率（’）

熟 肉 /, + !#
生 肉 /, + !#
蔬 菜 !# / !+
冰激凌 !) , 0
合 计 (* . !/

注：从食物和蝇共检出 *株，未进行毒素基因测定

讨 论

出血性大肠埃希菌 "!#$ % &$ 感染性腹泻是人
类新发现的传染病，已成为世界关注的公共卫生问

题，我国已经在 !,多个省市分离到病原菌，!***年
与我省毗邻的江苏、安徽省发生了爆发，/,,, 年我
省四个市发现疑似病例，在豫东地区出现爆发。病

例的临床表现和病程进展与伴随腹泻的 &12 极其
相似：腹泻（部分伴剧烈腹痛）后 # 天，并发急性肾
衰，少数病人伴中枢神经系统损伤。依据 34567［.］

的意见：&12 和血栓性血小板减少性紫癜（889）可
能有类似的发病机制，即毛细血管内血小板积聚，如

波及全身，特别危及中枢神经系统，就可诊断 889，
如主要危及肾脏，就是 &12。依此，该组病人多为
&12，#例可诊断为 889，而呼吸衰竭多由中枢神经
系统损伤引起。

伴随腹泻的 &12主要由 28:;感染引起。不少
国家大肠埃希菌 "!#$ % &$ 为优势流行血清型。支
持该次由 "!#$%&$感染引起急性肾衰爆发的理由：

!疫区家畜家禽广泛携带病原体，阳性率高达

/# -(’。"腹泻病人的感染率 .’。#从腹泻病人
粪便检出 +株含有毒素基因大肠埃希菌 "!#$ % &$。
$疫区腹泻病人家及所在村的狗、牛、羊、鸭和种羊
中分别检出 .株和 #(株具有 / 型志贺毒素和辅助
毒性因子的 "!#$%&$。%.例急性肾衰病人抗 "!#$
脂多糖（"!#$ <92）抗体阳性。&本组病人散发于该
县不同方位。*!’的急性肾衰病人散居不同村庄，
居住环境差，多数老人与家畜同屋居住，家养畜、禽

粪便污染严重，感染来源很可能是家养畜、禽。这也

间接表明当地家养畜、禽可能广泛携带 28:;。’从
疫区生熟肉、蔬菜中检出大肠埃希菌 "!#$%&$ .株，
蝇标本中检出 ! 株，进一步证明大肠埃希菌 "!#$ %
&$对周围环境的严重污染。
根据当地家畜携带产 / 型志贺毒素的 #( 株大

肠埃希菌 "!#$% &$，从腹泻病人中分离出 + 株与之
相同的菌株，且急性肾衰病人的病程进展与 28:;
引起的 &12或 889一致，我们认为此次急性肾衰爆
发是由当地家养畜、禽携带 "!#$%&$血清型的 28:;
引起，患者的临床表现符合卫生部制定《全国肠出血

性大肠杆菌 "!#$%&$感染性腹泻监测方案》的诊断
标准，遗憾的是未能由急性肾衰病人中分离到 "!#$
%&$血清型的 28:;，而无法确证。
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$ =4M4N5@EJL6 V，2F7>A>H VY，2C5X>AE 2- ]7>4 >7HF4MH7 C4 5 EKC4C4OAM 4I
!*"#$%&"#&’ "()& - YMI7EC Y??LM，!*$$，!.%$$#P$$* -

. 34567 V<- &57?4@KCAEPL>57?AE HKMG>4?7：W5HAE HEA7ME7- <5ME7C !**)，
+)+%+*+P+*$ -

（收稿日期：/,,!P,.P!(）
（本文编辑：张林东）
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