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!"#$%病毒性脑炎流行病学研究进展

鲁向锋 汪志国 王滨有

从!""#年"月至!"""年$月在马来西亚%&’()、*&+&’,
-&./,0(1和-&0(1+2’三个州爆发了病毒性脑炎，总共有34$
人患病，其中!5$例死亡，病死率近657，患者大部分为养猪

场工人，与此同时，这些患者所在猪场的一些猪也出现了呼

吸和神经系统症状。!"""年8月间，新加坡一家屠宰场的

!!名工人发生了脑炎或肺炎，其中!例死亡［!，3］。该病发病

凶险，死亡率高，引起了广泛的恐慌。研究证明，引起这种病

毒性脑炎爆发的病原体是一种新副粘病毒，该病毒首次从马

来西亚%&’()州*,9(:镇的一个死亡病例中分离得到，所以

命名为*,9(:病毒。本文拟通过回顾*,9(:病毒性脑炎爆发

过程来阐明其流行病学特征。

!;新病毒的发现：早在!""<年!月，%&’()州=92:市猪

场的几名工人因患病毒性脑炎住院，!""#年3月又有8例猪

场工人患病毒性脑炎，到3月底脑炎病例逐渐增多。该病的

潜伏期一般为!!8周，患者出现发热、头痛，伴有脑炎症状，

一些患者随后死亡。由于马来西亚历年有乙型脑炎（乙脑）

发生，同时一些患者的血液及脑脊液中含有乙脑病毒抗体，

因此!""#年!!月马来西亚卫生行政当局宣布在=92:市发

生乙脑流行，并将其当成乙脑来控制，在猪场及周围房舍喷

撒大量灭蚊剂，并对数万人接种乙脑疫苗。但此病非但没有

停止流行，反而波及到*&+&’,-&./,0(1和-&0(1+2’州。该国

的医学科学家开始怀疑此病可能不是乙脑，并发现有以下疑

点：该病毒可致猪死亡，而猪感染乙脑病毒后只是带毒并不

致死；该病毒使成人死亡，而乙脑大部分使儿童死亡；此病只

侵犯与猪有密切接触的人，而这些患者家庭中其他成员却都

健康，不符合蚊传疾病模式；接种过乙脑疫苗的人仍患此病。

!"""年8月马来西亚大学>(.教授和?:@(博 士 从

*&+&’,-&./,0(1州*,9(:镇!例病毒性脑炎的死亡患者体内

分离到!株病毒，该病毒颗粒为!35!$551.，符合副粘病毒

形态特征，通过美国疾病预防控制中心（?A?）进一步研究证

实该病毒与!""6年在澳大利亚发现的B&1C’(病毒（B&1C’(
病毒系澳大利亚马中的马麻疹样病毒）核苷酸序列同源性强

于任何其他的副粘病毒科已知种属，认为这两种病毒属于副

粘病毒科新的种属［8］。此后，从新加坡脑炎病例体内和病猪

体内中都分离到相同核苷酸序列的病毒，因此可以确定这两

次脑炎爆发是由*,9(:病毒引起的。

3;传染源：由于大部分患者为猪场的男性工人，因此在

爆发早期就怀疑该脑炎是通过猪传播的。实验室检查发现，

猪体内含有*,9(:病毒，通过免疫组化试验检测发现猪的肺
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和肾都显示*,9(:抗原阳性［8］，D,CC0&E21等［6］进行了*,9(:
病毒感染猪的动物模型研究，发现感染了病毒的猪无论有无

症状，其鼻和咽部都分离出了*,9(:病毒。这些研究结果证

实了猪作为传染源的可能性。

流行病学证据也显示，在流行期各地区猪场之间的病毒

传播中，带病毒猪的流动起到了关键作用（图!）。脑炎患者

最初 只 是 局 限 于 %&’()州，由 于 一 些 猪 销 售 到 *&+&’,
-&./,0(1州-,)(.(E地区，!""#年!3月当地开始出现脑炎病

例。!"""年!月%&’()州的大量没有发病的猪被低价出售

到全国各地，结果在8月*&+&’,-&./,0(1州F@),E%&0(1C@)
地区出现脑炎爆发的流行高峰，并且进一步扩散到-&0(1+2’
州-&9(1+地区。新加坡的屠宰场也因进口了马来西亚的猪

而发生了脑炎的流行。$月在对马来西亚全国猪场的猪进行

全面的监测中，发现没有出现脑炎病例的D(0(GG(、%&1(1+和

H2:2’三个州也发现*,9(:病毒抗体阳性的猪。而凡是没有

接受过外来猪的猪场，即使距离受感染的猪场很近，也没有

发现*,9(:阳性的猪。猪场之间病毒传播的主要方式是经

过口鼻传播，此外，带病毒狗或猫的闲逛、共用猪的精子和被

污染的运猪车也可能在各地猪场之间中起到病毒传播的作

用。

图! !""#!!"""年马来西亚%&’()、*&+&’,-&./,0(1和

-&0(1+2’州*,9(:病毒各周新发病例数

马来西亚的少数感染者在患病之前与猪并无接触史，这

提示可能还存在其他的传染源。爆发期间的狗和猫组织中

都可分离到*,9(:病毒［3，8］，流行区的猫、狗、羊、马血清学监

测也都可发现*,9(:阳性抗体。D,CC0&E21等［6］对*,9(:病

毒感染猫的动物模型研究中也发现猫的尿液和口咽部含有

*,9(:病毒，所以怀疑病毒可能通过这些动物直接传染人，但

是这种假设的可能性还需进一步流行病学研究加以证实。
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!"自然宿主：已经发现蝙蝠体内含有#$%&’(病毒［)］，所

以怀疑*+,(-病毒也可能存在于蝙蝠体内。经过对蝙蝠的

监测，研究人员在脑炎流行区的两种以水果为食的蝙蝠体内

检测到*+,(-病毒的中和抗体［.，/］，随后从其中一种称为海

岛飞狐（012(%&324+%56378$1，!"#$%&’()*&%+#,-.’(）蝙蝠的尿

液中分离到了*+,(-病毒，并且在被蝙蝠啃食过的水果中也

发现含有*+,(-病毒，表明*+,(-病毒也存在于蝙蝠的唾液

中，因此认为，这种海岛飞狐可能是*+,(-病毒的自然宿主。

猪可能因摄取了蝙蝠的尿液或咀嚼过的食物而被感染并成

为病毒的贮存宿主，随后再感染人类，但这种假设还需通过

实验 室 和 流 行 病 学 研 究 进 一 步 证 实。9(’:$’［;］最 近 在

#$%&’(病毒研究中发现一种寄生于蝙蝠的扁虱（硬蜱属）可

能在病毒由蝙蝠到马的传播中起到关键作用，这为*+,(-病

毒的传播机制研究提供新的思路。

近年来已经从各种蝙蝠体内分离到<=多种不同的病

毒，这些病毒中相当一部分属于人兽共患病病毒，它们可能

并不使蝙蝠发病但可以引起人类发病，病毒可以在蝙蝠体内

通过突变或重组孕育出多种引起人类新传染病的病毒，当这

些病原体转移到新的宿主时就会引发新的疾病，因此应该认

识到蝙蝠可能是人类一些新发传染病的“罪魁祸首”。目前

已经从蝙蝠中分离到<种新的副粘病毒———#$%&’(病毒、

*+,(-病毒、>$%(%52$病毒、?+7@(%病毒，其中前三种已经确

认可以引起人兽共患病。

<"传播途径：为进一步分析*+,(-病毒性脑炎的传播途

径及其危险因素，流行病学工作者进行了细致的流行病学研

究。马来西亚科研人员对ABBB年A!<月以脑炎就诊的患者

和在猪场生活和工作且无临床症状的工人进行了血清学检

测［B］，共得到AA=例*+,(-抗体阳性者，这些抗体阳性者平

均年龄为!;岁（B!/.岁），/)C（;D例）是男性，B)C（A=)
例）阳性者在猪场工作或生活，BDC（A=A例）与猪近距离接触

（A@以内）或者接触过猪的尿液或粪便，;C（B例）与猪无直

接接触或只是有限接触（其中!例无猪场生活或工作史；)例

生活在猪场附近；A例在猪场从事混配饲料工作）。值得注意

的是在猪场生活和工作无临床症状的!<<人中检测到!=例

*+,(-抗体阳性者，说明本次爆发存在隐性感染者。

研究人员把*+,(-抗体阳性者作为病例组，生活或工作

在没有发现脑炎患者的猪场的抗体阴性者作为社区猪场对

照组，生活或工作在有脑炎病例发生的猪场的抗体阴性者作

为病例猪场对照组。病例组与社区猪场对照组比较结果发

现，*+,(-病毒的感染与猪场病（或死）猪的增加显著相关

（/0E)")D；B)C12：D";<!A="/），猪 场 的 病（或 死）狗

（/0EA";B；B)C12：=";!!<"!A）和 病（或 死）鸡（/0E
A"=/；B)C12：="D<!<";A）差异虽无显著性，但病例组所在

猪场的病（或死）鸡和病（或死）狗的数量多于对照组。病例

组与猪场对照组比较显示直接接触病猪与感染显著相关

（/0E)").；B)C12：D"=/!A)"!），其中喂养猪、给猪注射或

治疗、人工受孕、助产和处理死猪等工作是受感染的高危行

为，而从事淋洗猪舍和给猪洗澡等通常不直接接触猪的工作

与感染无关。以上研究结果说明，密切接触猪、尤其病猪的

人容易感染*+,(-病毒，患者可能是接触了感染猪的排泄物

或呼吸道分泌物而被感染。

新加坡研究人员也对新加坡屠宰工人感染的危险因素

进行了病例对照研究［A=］，屠宰场抗体阳性的工人（A!例）作

为病例组，屠宰场随机选择的抗体阴性的工人（<A名）作为对

照组。所调查的屠宰场分为两个区：过磅区和屠宰区。运来

的猪要进行过磅然后赶到猪圈，由赶猪工人负责，在屠宰区

猪依次要进行电击、倒挂、放血、屠宰等工序。研究结果表

明，所有A!例感染者都暴露于活猪（A==C），显著高于对照

组（.!C，!E="=A）。赶猪是与感染显著相关的工种（!E
="=<）。过磅区的病例接触猪尿（;.C）及粪（A==C）的比率

显著高于对照组（分别为!.C、<AC，!E="=!)、!E="==;）。

这结果说明接触活猪的排泄物和呼吸道分泌物是感染病毒

的危险因素。

目前还没有发现因卖猪肉、食入病猪肉而发生感染的病

例，F’$@(2(G-(等［AA］对有脑炎爆发的猪场周围的D;名卖猪

肉者进行了血清学检验，发现仅有A例抗体阳性，而他从事

屠宰工作。这说明接触生、熟猪肉感染病毒的危险性十分

低。

H-I(等［AD］从*+,(-病毒感染者的鼻咽部和尿液中都分

离到了*+,(-病毒，这一结果使人怀疑病毒可能通过患者的

分泌物在人与人之间传播，但是迄今为止流行病学调查显示

人与人的密切接触不会造成传播。>7I%G1等［A!］调查了!!;
例暴露于病人的医护人员，他们在发现*+,(-病毒之前，都

没有采取防护措施，但随访未发现脑炎病例，血清学检查仅

发现!例医护人员05J阳性，但05>和抗6*+,(-病毒的中和

抗体为阴性，因此认为这些结果可能是假阳性，这说明*+,(-
病毒在人与人之间传播的危险性是非常低的。

)"防治对策：根据研究结果，马来西亚政府从ABBB年!
月开始采取强制措施，关闭了所有*+,(-病毒感染的养猪

场，杀掉了近;B====头猪，禁止猪在境内的运输，并要求猪

场的工作人员着防护服装及防护设备上岗。新加坡则关闭

了所有的屠宰场，停止从马来西亚进口猪及猪肉制品，以上

措施的实施使*+,(-病毒性脑炎迅速得到有效控制。

到目前为止，没有发现*+,(-病毒性脑炎的再次流行，

但世界各地都存在着蝙蝠—猪—人类的生物链，因此发生

*+,(-病 毒 性 脑 炎 的 可 能 性 依 然 存 在。进 一 步 深 入 研 究

*+,(-病毒型脑炎流行规律和传播机制，开展对不明原因的

病毒性脑炎的监测仍然具有非常重要的意义。
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一起戊型肝炎爆发的调查

印惠俊 高秀媛 史如晶 蔡金妹 张源源 王慧芬 倪秀云 王奇

ABBA年C月!日至!月CG日，北京铁路局某单位发生

一起戊型肝炎（戊肝）爆发，流行时间HD天，GG人患病，流行

病学调查结果报告如下。

C4对象与方法：GG例患者作为病例组；选择年龄、性别、

工作性质相同的同一单位未发病的RA人作为对照组。将发

生戊肝的单位作为暴露组，选择工作性质相同的未发生戊肝

的另一单位作为未暴露组。填写统一的流行病学调查表格，

调查发病的临床症状体征及爆发前A个月的外出史、饮食、

饮水史，与肝炎患者接触史、单位及家庭密切接触者情况，检

测抗F1VOM>"、1S,V>、抗F12OM>"、抗F15OM>"、抗F15O
M>N、15OU9V及丙氨酸转氨酶（VKX）。调查单位饮食、饮

水等卫生学情况。

A4结果：暴露组食堂工作人员经血清学检测发现!例

抗F15OM>N阳性，其中A例VKX异常。采用@2U技术检测

血清，C例食堂修理师15OU9V阳性。未暴露组食堂有工

作人员GH人，血清学检测均阴性，VKX检测均正常。

首例患者就诊收住医院治疗，C月CD、CP、CQ、AA、AP日陆

续出现H例患者。C月GB日对暴露组C!HG人体检，A月H!
R日复检，查出抗F15OM>"阳性、抗F15OM>N阳性、VKX!
CBBMY／K!例，抗F15OM>"阳性、抗F15OM>N阳性、VKX
!B!CBBMY／KAG例，共计GG例。查出单纯抗F15OM>N阳

性RR例。戊 肝 罹 患 率 为A4AR]，15O感 染 率 为R4HR]。

15O合 并 1SO重 叠 感 染 率 为D4BD]。经 检 测 未 暴 露 组

15O感染率为B4!!]。

发病最小年龄为GB岁，最大DB岁，发病以!H!岁年龄

作者单位：CBBBGP北京铁路局中心卫生防疫站

组最 高，罹 患 率 为!4G]，其 次 为HB!岁 年 龄 组 罹 患 率 为

G4R]。男性发病GC例，女性发病A例，"A检验两性发病差

异有统计学意义（"Â C!4DH，!"B4BC，"# Â4AG）。病例组

与对照组比较，暴露凉拌菜与未暴露两者患病的差异有统计

学意 义（"Â DA4RB，!"B4BC；"#^H4AH，QH]$%：G4HC!
R4PH）；两 组 与 肝 炎 患 者 接 触 史 比 较，差 异 有 统 计 学 意 义

（"Â GG4D!，!"B4BC；"# ĜC4AC，QH]$%：P4CA!CCQ4QG）。

暴露组与未暴露组15O感染率比较，差异有统计学意义

（"Â CD4GG，!"B4BC；## ĈR4AD，QH]$%：A4!C!CA!4PA）。

大部分患者自觉症状轻微，未去医院就诊，经检测才发现肝

脏功能异常。观察末例戊肝患者出现后一个最长潜伏期（RH
天），无二代病例发生，爆发终止。

G4讨论：本次戊肝爆发食源性传播可能性很大，危险因

素系食用不洁饮食。依据为：#炊事员中有15O感染，感染

后有的感染者为亚临床和隐性感染，15O可随粪便排出，且

作为传染源难以发现。戊肝的潜伏期长，能够检测到阳性食

物标本的可能性很小。$运输部门罹患率最高（Q4D]），调

查发现，该部门每餐饮食专门由C名送餐员配送，送餐员自

ABBA年Q月调走。该送餐员经体检查出抗F15OM>N阳性，

表明既往有15O感染，并具有15O传播的危险性。%采取

对15O感染者隔离治疗，停止供应凉拌菜，加强餐炊具的消

毒等措施后，发病停止，无二代病例出现。本次爆发亦不能

排除日常生活接触传播本病的可能性。

（本文承中国协和医科大学张孔来教授、夏冬燕博士指

导，特此感谢）

（收稿日期：ABBGFCCFAR）

（本文编辑：张林东）
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