
·述评·

禽流感危机及其应对策略

易学锋 罗会明

!""#!$%%&年，以 往 仅 感 染 禽 类 的 禽 流 感

（’()’*)*+,-.*/’）012!、0"2$、0#2#病毒却在我国

香港、广东地区及荷兰分别引起人类疫情爆发或个

案感染［!31］。$%%&年底至$%%4年初，亚洲有5个国

家出现了禽流感012!爆发疫情，且在越南、泰国再

次出现人感染禽流感012!病毒，其中死亡!5例

（截止$%%4年$月!%日的数据），引起全球高度关

注［6］。在 短 短 的 几 年 时 间 里，先 后 发 生 禽 流 感

012!、0"2$、0#2#病毒跨越种属屏障直接感染人

类的事件，预示着禽流感病毒的变异在加速。至今

尚没有发现禽流感具有人传人的能力［!，1，#］，但该病

毒均属甲型流感病毒，而甲型流感病毒变异性非常

快，就有可能通过抗原变异或通过与人流感病毒发

生基因重配，形成重配株［5］，从而具备人传人的能

力。也就是说，它们有可能变为全球大流行株［!］，

有可能造成人的流感流行或世界大流行。因此，禽

流感爆发和其越过种属屏障感染人类，已经对全人

类健康构成严重的潜在威胁。

一、禽流感及禽流感病毒

禽流感是由禽流感病毒引起的禽类一种从亚临

床症状、轻度呼吸系统感染直到急性死亡等一系列

综合病症［"］。禽流感最早是!5#5年发生在意大利，

历史上称为鸡瘟（+78,9,’:-.）。!"11年，;<=’+.证

实禽流感的病原是甲型流感病毒［"］。在!"5!年第

一届国际禽流感学术研讨会上废除“鸡瘟”这一病

名，改称为禽流感。禽流感病毒是指甲型流感病毒

中感染禽类的多种亚型的总称，包括了所有的0>
（0!!0!1）和2>（2!!2"）亚型［!%］。不同亚型其

致病力大不相同，有的感染禽类后仅表现带毒状态，

不发病，有的一旦感染就会!%%?病死，故可分为高

致病性禽流感（=):=,@9’A=7:.*)<’()’*)*+,-.*/’，

0B>C）病 毒 和 低 致 病 性 禽 流 感（,789’A=7:.*)<
’()’*)*+,-.*/’，DB>C）病毒。目前已知的0B>C病

毒都是由01和0#亚型引起的［!!］。但并不是所有

的01和0#亚型均为高致病性。;.**.等研究发

现，所有高致病性的01、0#亚型都有多个碱性氨基
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酸与0>切割位点相毗连，而且认为E3F3E3G（E为

碱性精氨酸或赖氨酸，F为非碱性氨基酸，G为精氨

酸）是高致病力病毒最小序列［!$］。专家们提议将

0>切割点处多碱性氨基酸序列作为鉴定高致病力

和潜在高致病力毒株的遗传标志。

二、禽流感的公共卫生意义

!H$%世纪后全球共出现4次人流感世界大流

行，其中有&次与禽流感密切相关："第一次大流行

发生于!"!5!!"!"年。经回顾性研究，发现引起这

次大流行的病原体是0!2!亚型病毒，且病毒的5
个基因节段全部来自于禽类［!&］。#第二次大流行

发生于!"1#年，由0$2$亚型（也称甲$亚型）病毒

引起。研究证实，这一亚型是人和禽流感病毒通过

基因重配而来，其0>、2>、BE!三个基因片段来源

于禽流感病毒，其余的基因片段来自当时人流感病

毒［!4］。$第三次大流行发生于!"65年，由0&2$
亚型（也称甲&亚型）病毒引起。研究表明，这一亚

型也是人和禽流感病毒通过基因重配而来，其0>
和BE!基因来源于禽流感病毒，其余的基因节段来

自当时人流感病毒［!4］。

$H人禽流感事件的分子生物学研究：

（!）!""#年香港人禽流感012!爆发的研究：

!""#年香港发生人禽流感012!爆发，对分离到的病

毒进行抗原和基因分析，发现该病株的5个基因节段

均来自禽流感病毒［!，!1］，且0>、2>与从禽类分离到

的毒株非常相似［!1］。I’*A’等通过BJG、核苷酸序列

分析等方法对首例禽流感012!患者的病毒进行分

析，发现在0>!和0>$断裂位点邻近插入了一个由

多个碱性氨基酸（>K:3L,*3>K:3>K:）组成的结构，此结

构也见于高致病性01禽流感病毒中（>K:3D@M3D@M3
>K:），通常在人流感病毒中是没有的［!1］。

流行病学研究发现，此次爆发的传染源主要是

染疫的禽类，人接触染疫的禽类而受感染，尚未发现

人传人的证据［!］；病例发病前!周接触活禽与感染

012!的相关性具有统计学意义（!"N4H1，#N
%H%41）［!，!6］；且在人群中发生禽012!流感流行前

（!""#年&月）香港新界两处鸡场已经在鸡群中有

相同亚型的禽流感流行，造成#1?的鸡只死亡。另

·15!·中华流行病学杂志$%%4年&月第$1卷第&期 J=)*OP9)Q.R)7,，S’K<=$%%4，T7,H$1，27H&

 



外，当时市场上的鸡近!"#也感染了$%&’［’］。

（!）感染人的禽流感$(&!分子生物学方面研

究：郭元吉等［)，*］对’(((年从广州一名儿童病例分离

到的$(&!毒株的基因组进行研究，发现该病毒的基

因组属于禽流感病毒，不含有任何人流感病毒基因节

段。+,-,.等 分 析 了’(((年 感 染!例 香 港 儿 童 的

$(&!亚型流感病毒，发现它的基因组也属于禽流感

病毒［!，’/］。另外，研究还发现此病毒的0个基因中有

1个与’((/年从人和禽分离到的$%&’相似［’/］。

（)）越南、泰国禽流感病例的分子生物学特征：

!"")年底至!""*年!月*日，在越南和泰国发生

的人禽流感$%&’病例，经 2$3流感参比实验室

证实其病原体$%&’病毒的0个基因均属于禽流感

病毒的基因，但已明显不同于’((/年发生在香港人

禽流感$%&’病毒的基因［’0］。

)4禽流感对人类的危害：至今，禽流感对畜牧业

危害巨大，对人类健康而言，禽流感不容易使人感染

发病，对个人来说，就是使人患一次流感。对人类的

危害，是潜在的———其可能导致人类发生新一轮的

流感大流行，出现超额住院率、超额死亡率，给整个

人类社会、政治、经济带来沉重的危害。禽流感病毒

可通过两种方式：!禽流感病毒变异，且与人流感病

毒发生基因重组，使人流感病毒获得禽流感病毒的

基因，从而发生较大的变异，变异后的流感病毒仍是

人流感病毒，但大多数人对其没有免疫力，从而导致

大流行的发生。"目前，禽流感病毒发生变异，已从

原来只感染家禽致病，到目前已能同时感染家禽、水

禽，如果继续变异，具备人传人的能力，直接转变成

人流感病毒。几乎没有人对其有免疫力，新一轮流

感大流行在所难免。

三、应对禽流感的策略

流感的流行史和种系发生学分析均证明禽流感

是人流感的根源，因此下一次流感世界大流行的根

源仍是禽流感的可能性极大。近年来，禽流感病毒

频繁感染人类，预示新一轮大流行的危机迫在眉睫。

因此，探讨应对禽流感危机的策略凸显急迫和重要。

’4制定预防控制禽流感的应急预案：随着航空、

旅游、外贸迅猛发展，下一次世界流感大流行的传播

速度必然快过前几次，因此留给我们采取预防和控

制的措施时间就更少。目前，有关部门亟待制定针

对禽流感引起人类爆发或流行的应急预案，从根本

上讲需要制定的是针对流感大流行的计划———不论

新一轮流感大流行是禽流感变异所致，还是人流感

病毒变异所致。笔者认为预案可以参考2$3及欧

洲应对流感大流行计划［’(］，对禽流感进行分级处

理，根据危害的不同程度采取应对措施。

一级：仅在禽类出现禽流感爆发时，尤其是发生

高致病性禽流感爆发时，这时最主要的工作有：!立

即销毁所有受感染或已暴露的禽类，并作无害化处

理，对病禽的养殖场所严格消毒；"加强人（尤其是

养殖、贩运、屠宰禽类职业人群）、禽类的流感监测；

#对捕杀、处理病死禽的职业暴露人员的严密防护。

二级：出现疑似或确诊禽流感患者，但没有证据

表明出现人传人时，主要工作是阻断禽流感从禽传

给人，彻底消灭传染源和切断传播途径。在一级的

基础上，进一步采取：!灵敏、高效的疫情报告；"对

病例进行隔离救治；#对禽流感患者的密切接触者

进行医学观察，开展血清学调查了解可能的隐性感

染情况；$对疫点严格消毒；%对可疑感染来源、传

播途径、疫情波及范围和影响因素开展详细的现场

流行病学专题调查；&一般人群尽可能不与禽类及

其分泌、排泄物接触。

三级：当人群出现禽流感爆发或流行，且具有人

传人的能力时，这时应采取的措施最主要的不是再

针对病禽了，而是针对人群。这时的措施最为紧急，

因为这可视作新一轮世界流感大流行的前奏。这时

全人类均是易感人群，对新的或变异的病毒没有任

何免疫力。在二级措施的基础上，进一步采取：!用

新分离到引起人群爆发的禽流感病毒作为制备应急

接种疫苗的候选毒株，及时大量生产疫苗，进行全人

群，首先是高危重点人群紧急接种；"严格隔离治疗

患者，加强医务人员防护，严禁探视，防止出现院内

感染；#对患者、疑似患者的密切接触者进行居家隔

离和医学观察；$进行严格的交通检疫；%对受污染

和可能受污染的地区、物品等进行严格的消毒；&必

要时，可划定一定区域采取强制封锁措施，限制疫情

爆发地人员、物资、车辆流动。

!4加强流感监测：通过加强人群及动物的流感的

流行病学、病原学、血清学和分子流行病学监测，做到

及时、准确地预测流感流行趋势和毒株变异情况，推

荐有效的流感疫苗毒株，制定合理有效的免疫策略和

实施方案，控制流感的流行，减少经济损失，最大限度

地保护全社会人群的健康和生命［!"］。在血清学监测

时，血凝抑制实验虽然是人流感抗体检测的标准方

法，但在禽流感抗体检测中灵敏度不高［!’］。

)4免疫预防：当前，流感疫苗是预防控制流感相
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对而言较为有效的办法［!!］。因此，在出现禽流感引

起人群爆发，且具有人传人的能力时，应该尽可能快

地大量生产疫苗，在财力许可的前提下，紧急进行全

人群接种。应急免疫接种是减少流感危害（包括减

少超额住院率、死亡率和流感引起的疾病负担等）最

为有效的办法。然而，要确保疫苗组分的抗原性与

引起人禽流感爆发的流行毒株相匹配［!!］。否则，疫

苗无效。一般而言，疫苗接种!周后才能产生抗体，

可以保护与疫苗毒株抗原性类似的毒株感染发病或

减轻发病症状，有效保护期一般为"!#$个月。

%&药物治疗与预防：目前治疗流感的药物研制

进展较快，除了常用的金刚甲烷（’(’)*’+,)-）、金刚

乙胺（.,(’)*’+,)-）外，已经成功开发出神经氨酸酶

抑制剂。禽流感病毒是甲型（/）流感病毒之一。理

论上讲，用于治疗和预防人类甲型流感的药物对禽

流感应该有效。目前在美国有四种药物：金刚甲烷、

金 刚 乙 胺、扎 那 米 韦（0’)’(,1,.）和 奥 司 他 韦

（23-4*’(,1,.）已经批准用于临床治疗人类甲型流感，

均是处方药，需要在医生的指导下服用5天。在病

初!天内开始服用方可减少流感症状并缩短病程

#!!天，也能减弱流感的传染性［!6］。

金刚甲烷、金刚乙胺和奥司他韦等6种药物已

经批准可用于预防人类甲型流感，可用来降低患流

感的机会［!6］。药物预防主要是用于："在没有合适

疫苗时，患禽流感的动物密切接触者及现场处理疫

情的工作人员；#有相应疫苗后，不适宜接种疫苗

者、免疫缺陷者、接种疫苗不满!周的高暴露人群。

不宜大范围无指征地预防服药，以免产生耐药。另

外，药敏试验结果表明，目前在越南引起人禽流感的

758#病毒对金刚烷胺、金刚乙胺有较强的 耐 药

性［#9］。

总之，流感大流行会给人类带来深重的灾难，而

人流感大流行与禽流感又密切相关。近几年来，禽

流感频繁突破种属屏障感染人类，给全人类的健康

带来严重的潜在威胁。随着人感染禽流感的病例数

增加，或者在猪等动物中发现禽流感病毒感染机会

的增加，出现流感病毒基因重组，甚至是产生新亚型

的风险也在增加。种种迹象表现，自#:;;年的流感

大流行后，下一轮的世界大流行即将来临，而且大流

行株极有可能再次来源于禽流感病毒。在不可能阻

止大流行到来的前提下，要积极地采取应对措施：立

即制订应急预案；加强人、动物流感监测，及时掌握

流感病毒变异动态；在出现禽流感病毒人传人时，就

必须利用分离到的大流行株大规模生产疫苗；积极

开发有效治疗流感的药物等，尽可能把下一次大流

行的灾难降低到最小。
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