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·现场调查·

贵州省2004年一起疫苗衍生株脊髓灰质炎

病毒流行的调查分析

叶绪芳 童亦滨 苏飞 任刚 刘铭许文波严冬梅张勇 张丽 张大勇 邹建喻浩

【摘要】 目的证实2004年贵州省贞丰县发生的I型疫苗衍生株脊髓灰质炎(脊灰)病毒循环

(cvDPvs)，分析cvDPvs发生原因．及时发现脊灰野病毒(wlld一舯l㈣rus)、疫苗衍生株脊灰病毒
(vDPvs)和临床相似症状的其他脊灰疫苗相关株病毒。方法对疫区进行流行病学现场调查，采集

急性弛缓性麻痹(AFP)病例及密切接触者粪便标本进行脊扶病毒(Pv)分离鉴定与基因序列测定，并

对贞丰县近几年报告AFP病例及接触者粪便标本病毒学监测结果进行分析。结果从贞丰县挽澜

乡2例AFP病例和3名密切接触者粪便标本中分离到J型VDPVs；发生I型cVDPVs事件后，5例

诊断为临床符合脊灰的AFP病例中有3例分离到l型或Ⅱ型脊灰疫苗相关株病毒；病毒学监测结果

显示，贞牛县人群中肠道病毒阳匪检出率(55 1％)明显高于贵州全省水平(23 2％)，2004年PV分离

率(36 8％)明显高于往年，16株Pv中I型所占比例(43 8％)明显高于贵州生省平均水平(18 3％)。

结论脊灰I型vDP砺已经在贞丰县引起了循环(cvDllvs)；人群中PV和非脊灰肠道病毒带毒率

明显增高及疫苗接种率严重低下，是泼次I型cvDPvs发生的原斟；应加强无脊灰状态下疫苗接种率

的i平估和早期疫情预测工作。
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2004年7 8月，从贵州省黔两南州贞丰县挽
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国疾病预防控制中心病毒病预防控制所(许文被、严冬梅、张勇)

澜乡窑上村发病间隔一个月的2例急性弛缓性麻痹

(AFP)病例粪便标本中，分离出I型疫苗衍生株脊

髓灰质炎(脊灰)病毒(vaccine—derived poli。virus，

vDPvs)2株，随后又从3名密切接触者中分离到I

 



主生照馥瘟堂壁查型(堕生!旦翌堑耋堕!型!：!m』堡Eti!翌塑l，皇!g!堕!Q!i：!型堑!№：!

型vDPVs 3株。在我国已证实无脊灰状态下(2000

年lO月)发生疫苗衍生株脊灰病毒循环(circubting

vaccine—derived poli。virus，cvDPVs)可视为重大的公

共卫生事件。为此，贵州省疾病预防控制中心(疾控

中心)立即开展了现场调查和脊灰疫苗应急免疫接

种。为探索发病原因，寻找应对措施，及早做出疫情

预测，预防类似事件再次发生，现将此次cVDPVs现

场调查情况、贞丰县2001 2004年报告的AFP病

例和接触者粪便标本病毒学监测结果进行分析，为

巩固无脊灰状态下疫苗接种策略和病毒学监测策略

的调整提供科学依据。

资料与方法

1资料来源：现场调查资料来自中国疾控中心

和贵州省疾控中心工作人员赴现场进行的流行病学

调查报告；Pv病毒学监测资料来自贵州省AFP病

例监测系统数据和国家脊灰实验室的相关检验报

告；地理、人口资料来源于贵州省统计局。

2．标本来源：由报告』婿P病例的县级医疗或疾

控机构采集送枪，按规定采集患者双份粪便标本和

接触者粪便标本，冷藏运送至贵州省疾控中心脊灰

实验窒备检。

3标本检测：病毒分离与鉴定使门j的L20B(小

鼠转基因)、RD(人体横纹肌肉瘤)、Hep 2(鳞状上皮

癌)传代细胞及Pv I、Ⅱ、Ⅲ刑标准抗血清均由国

家脊灰实验室提供。PV分离和型别鉴定由贵州省

疾控中心脊灰实验室按照wHo第四版《脊灰实验

室操作手册》的标准操作规程进行“1。Pv毒株的

型内鉴别和基因序列测定由国家脊灰实验章进行，

采用PcR—RFLP和ELIsA两种方法进行型内鉴别，

毒株型内鉴别显示异常时，则对该株病毒进行VPl

编码区全基因的序列测定和分析。

4病例分类：贵州省AFP病例分类专家诊断小

组按照卫生部病毒学分类标准对每一例AFP病例

做出最终诊断分类。

结 果

1基本情况：黔西南州贞丰县辖7个乡6个镇

280个村民组12个居委会，总人口34．10万人，出生

率18．60‰，人口自然增长率12 OO‰，其中<15岁人

口数109 748人。挽澜乡距贞丰县城12 km，辖12个

村64个自然寨，2003年末该乡总人口15 288人，出

生率为17 2‰，新生儿287名。窑上村距贞丰县城
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约15 km，全村5个村民组570户2370人，居住集

中，窑上村与安龙县龙山镇一山相隔，与外界交往频

繁，有流动人口约1000多人。

2现场调查：

(1)Ⅵ)Pvs感染发病情况：本次疫情共发生2例

vDPVs感染病例，均发生在贞丰县挽澜乡窑上村，其

中发病(出现麻痹)时间最早的一例是2004年6月13

R，另一例是同年7月11日。两病例居住相距约

500 m，出现麻痹时间相隔28天，均为0剂次免疫儿

童，粪便标本中均分离出I型VDPvs，最终渗断为I型

Ⅵ)Pvs感染病例。病例基本发病情况：

患儿男性(病例编号52232504∞4)，2001年5月

15日出生，家住窑上村5组，免疫史0剂次。2004年

6月11日该患儿出现高热(39℃)，13日出现右下肢

麻痹(检查肌力l级)，14日就诊于贞丰县人民医院诊

断为AFP并报告，16日和17 R贞丰县疾控中心分别

采集双份合格粪便标本送贵州省疾控中心脊灰实验

室，7月17日省实验室检验结果为I喇Pv并送剧家

脊灰实验室鉴定，23日闰家实虢室反馈鉴定结果为I

型脊灰疫苗相关株病毒，8月6日国家实验室重新反

馈为I型Ⅵ)Pvs。根据卫生部脊灰病毒学分类标准诊

断为I型Ⅵ)Pvs感染病例。

患儿男性(病例编号52232504008)，2003年2

月24日出生，家住窑上村3组，免疫史O剂次。

2004年7月9口该患儿发热伴腹泻、呕吐，11日出

现左下肢麻痹(检查肌力l级)，23日就诊于黔西南

州妇幼保健院井以AFP诊断报告，兴义市疾控中心

分别于7月26日和27日采集双份粪便标本送贵州

省疾控中心脊厌实验室，8月16日榆验结果为I型

Pv并送国家脊灰实验室鉴定，国家实验室8月17

日反馈结果为I型vDPvs。根据卫生部脊灰病毒

学分类标准诊断为I型VDPVs感染病例。现场调

查当时采集了2病例同村密切接触者粪便标本共

21例21份，从21例接触者标本中检出3株I型

Pv也被证实为I型VDPVs。

(2)疫苗接种率调查：本次对贞丰县挽澜乡窑上

村及周围村、贞丰县其他乡镇、贞丰县相邻2个地区6

个县(兴义市、兴仁县、安龙县、册亨县、镇宁县、紫云

县)的常规免疫接种率进行了人村调查，结果见表1。

从几个点调查接种率看，当地常规免疫脊灰减毒活疫

苗(()Pv)接种率普遍偏低，尤其是挽澜乡窑上村只有

35 6％，接种卡登记率也只有3、4％～48 6％。

3．AFP发病和实验室监测情况：
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(1)AFP发病率：20叭～2004年贞丰县共报告

AFP病例33例，排除非AFP 12例，AFP发病数为

29例，15岁以下儿童平均AFP报告发病率为6 6／

10万。贞丰县2004年AFP发病数为19例，发病率

(17．3／10万)明显高于2001—2003年(0 9／10万～

4．6／10万)。

(2)粪便标本采集、病毒分离与鉴定情况：采集

2001—2004年AFP病例粪便标本29例72份，采集

2004年接触者粪便标本40例46份。2004年报告

的AFP病例数和采便数较往年大幅度增加，是

2003年的近5倍。检测69例118份粪便标本，检

出阳性标本38例，肠道病毒(enterovirus，Ev)阳性

率为55．1％。其中Pv感染16例，阳性率为

23 2％，非脊灰肠道病毒(non，polio enter。viruses，

NPEv)22例，阳性率为31．9％。在16例Pv感染

中，I型7例(占43 8％)，Ⅱ型、Ⅲ型、混合型各3例

(各占18 8％)。实验室监测数据显示，2001 2004

年贞丰县AFP病例及接触者Ev阳性检出率

(55 1％)、Pv分离率(23 2％)和NPEv分离率

(3l 9％)明显高于同年度贵州全省平均水平(分别

为23．2％、11 4％和11 8％)。2004年EV阳性率

(59．3％)、Pv分离率(25．4％)和NPEv分离率

(33．9％)明显高于往年，尤其是AFP病例中Pv分

离率(36．8％)偏高，接触者中NPEv分离率

(40．0％)偏高。16株Pv中脊灰I型(7株)所占比

例(43 8％)明显高于同年度贵州全省平均水平

(18 3％)，7株I型均为2004年分离得到。

(3)脊灰阳性毒株型内鉴定与基因测序：16例

(株)PV阳性毒株中，10例(株)(62 5％)为疫苗相

关株，5例(株)(37．5％)为I型vDPvs。5例(株)

I型vDPvs均分离自2004年贞丰县挽澜乡窑上

村人群粪便标本，其中2例(株)分离自AFP病例，3

例(株)分离自AFP病例密切接触者。表2显示5

例(株)I型VDPv的vPl区基因测序结果：与

sabinI型疫苗株相比，1例(株)vPl区有9个碱基

(bp)变异，变异率为1 0％(9／906)，同源性为

99 0％，4例(株)VPl区有11个碱基(bp)变异，变

异率为1．2％(1l／906)，同源性为98 8％。

4 AFP病例分类结果及脊灰临床符合病例情

况：29例AFP中，有2例为I型疫苗衍生株脊灰，4

例为临床符合脊灰，这6例均是2004年的脊灰病

例，占2004年贞丰县AFP病例数的31 8％，占AFP

总病例数的20 7％(表3)。另23例分类：格林巴利

综合征(GBs)4例(17．4％)，创伤性神经炎8例

(37 8％)，不明原因单瘫4例(17．4％)，短暂性肢体

麻痹2例(8 7％)，其他5例(21．7％)。

讨 论

本次疫情共发生2例vDPvs感染病例。从窑

上村2例AFP病例和3名密切接触者粪便标本中

分离出5株I型VDPvs，按照wHo最新颁布的标

准“，在1个月内从同一个乡的2例AFP病例中分

表1 贵州省贞丰县及其周围地区oPv接种率现场调查

序号标本编号麻痹出现H期采便日期1西i面瓦F磊——1i西ii塞兰垦j姜蠹蒜；—葡菰再石再·丽
- 裟篓 z㈨蜥邯激篙瑶雾 1萎ii苗湍鐾嚣”。“邶M脚
z z—mm ～ 。㈣删，增嚣 11麓苗曙美≯ m s m⋯加s，

， z—mc， z—os。·增雾 1萎麓苗”嚣墨≯”s m⋯椰s，3 2004132c3 2004 08
07篇篓第 1萎葛森1 ’蔷嘉萎妻’ 98 8 【2(11／906)

。 z㈣啦c，， ～ z—os。s譬嚣 11ii苗”嚣彝≯”s一⋯椰。，
! 篓羔 竺!! 遨篓登要 茧i!：盖美Z竺：竺竺
注：序号1、5代表的VDPV病例因多次采集粪便标本(5～8次)，也分离出多株I型vI)Pv，为统计和描述方便，每一例只按1株计； 代

弈棒触磬聃千噍癌m羽日期
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表3 贵州省贞丰县I型vDPVs感染病例和临床符合脊灰病例的一般情况

序号病例编号 住址 出生日期 一1≠型气矿一免鐾飘瓣一 蕊熊 最终诊断

1 52232504005白层镇 2003．05，30 2(m4．05 22 右F肚(1) 2 >14 d NPEv 临床符台脊灰

2 522325040I】4挽澜乡 2001．05 15 2004．06．13 右下肢(” 【) 台格 I型vnPvs I型VDPvs

3 522325()4008挽澜乡 2003(垃24 2004 07．11 左下肢(1) 0 >14 d I型VDPVs I型VDPVs

4 52232504015龙场镇 2∞3 10 17 2004 09 23 左下肢(2) 2 台格I型疫苗相关株PV临床符台脊灰
5 52232504016珉谷镇 2003 12—19 2004 IO，02 坝下肢(1) O 合格Ⅱ型疫苗相关株Pv临床符合脊灰
6 52232504017鞋答镇 2003．07．07 2004 l【}08 双下歧(2) 1 合格Ⅱ趔疫直相关株Pv临床符合脊灰

*括号内数字代表肌力的分级(1‘一6级)；#标本合格的定义：在患者出现麻痹14 d内、问隔24—48 h采集脱份粪便标本，每份标本重量
必须>5 g，7 d内带冰运送至省疾控中心脊灰实验室

离到l型VDPvs，证实该地区已经发生了VDPVs

的循环，且循环时间至少已1年。国家脊灰实验室

基因测序结果锃示，5例(株)I型vDPvs之间的

vPl区的序列非常接近，同源性为98．8％～

99．0％，提示可能系一条vDPvs传播链。近年来

国外已有由疫苗衍生脊灰病毒循环(cVDPvs)引起

的爆发或流行的报道，如2000年多米尼加共和国和

海地。3 3、2001年菲律宾”3及马达加斯加”。。埃及在

1982—1993年也曾发生cVDPvs的流行。我国安

徽、江苏、四川、云南等省虽先后发现单个的vDPvs

病例，但没有引起流行。本次发现的贞丰县

cvDPvs系我国首起vDPvs循环事件，具有较重要

的意义。此事件引起了卫生部、中国疾控中心和省

级各有关部门的高度重视，按照卫生部的要求，贵州

省分别于2004年8、9及11月在黔西南州、安顺市

开展3轮，其余6个市(州、地)开展2轮脊灰应急免

疫活动，共投八糖丸7 500 000人份，快速评估服苗

率在93％～96％之间。

多年大规模的脊灰强化免疫活动，使外界环境

中存在大量的脊灰疫苗株病毒，疫苗株病毒在外界

中要发生基因突变(基因变异速率大约每年变异

1％)，疫苗变异株一旦遇到低免疫的易感人群，就加

速了变异和传播，最终导致cVDPVs的发生。据报

道，cvDPvs易发生于人口密集、脊灰减毒活疫苗

(OPv)免疫覆盖率较低(通常<50％～80％)、无同

型野病毒循环的地方。毒株的传播不但与其生物学

特性有关，还与oPv免疫覆盖率、人口密度、卫生条

件等多种因素有关。

现场调查发现，贞丰县常规免疫()PV接种率普

遍偏低，尤其是挽澜乡窑E村，说明当地常规免疫工

作严重滑坡，存在免疫空白点，Ⅵ)Pvs已经在当地构

成了循环。接种率严重低下无法构筑牢固的免疫屏

障，为脊灰疫苗株病毒的变异和循环提供r前提，为

Ⅵ)Pvs的发生和流行创造了条件。同时，监测发现，

近年来贞丰县儿童Ev感染率和带病毒率比贵州省

其他地方高，提示当地人群中存在各种Pv和NPEv

的流行；20()4年贞丰县AFP发病率明显高于往年，

2004年以来贞丰县儿童Ev感染率和带病毒率太幅

度增高，尤其是AFP病例中Pv感染率显著增高；且

人群巾脊灰病毒的优势株不断发生变化，至2004年

脊灰I型疫苗株病毒的变异和循环感染已达到了高

峰，以至引起I型cⅥ)PvS的发生。因此，引起本次

Ⅵ)PvS流行的原因是()Pv接种率严重低下，加之疫

莳株病毒不断变异和循环感染，二者互为因果、相互

促成而致。上述结果进一步提示，本起vⅨ】vs流行

是经过一年以上的疫苗株病毒变异和循环感染造成

的，通过免疫接种率的有效评估和高质量脊灰病毒学

监测是可以预测和阻止的。因此，应适时评估各级

(尤其是乡村级)常规免疫接种率，随时分析病毒学监

测数据，及时掌握疫苗株病毒变异动态，做好早期疫

情预测，可预防类似事件再次发生。，

调查结果显示，临床符合脊灰病例中PV的分离

率较高。2004年8月贞丰县发现cvDPvs并及时采

取脊灰应急免疫阻断措施后，我们又于10月份从5

例A】、P报告病例粪便标本中分离出4株PV，其中I

型I株，Ⅱ型3株，型内鉴别均为脊灰疫苗相关株病

毒，但其中1例分离出I型和2例分离出Ⅱ型Pv的

病例经国家级和省级AFP分类鉴定专家组现场访视

最终诊断分类为临床符合脊灰病例，此3株疫苗相关

株病毒是否是引起麻痹的原因还有待于进一步研究。

陈立等”1报道，在AFP病例高发地区自然界中存在

着多个相互独立的Ⅱ型疫苗毒株来源，有疫苗重组株

和疫苗相关株；张勇等”’报道，在脊灰Ⅱ型毒株中广

泛存在着型间重组现象，脊灰Ⅱ型病毒中绝大多数毒

株在vPl区第143位氨基酸发生突变，可能导致了

毒力的回升；许文波等”。报道，现在发现绝大部分的

脊灰疫苗突变病毒都有毒力升高现象，Ⅵ]PVs的一

些特征(如能导致麻痹，能在人与人之问传播等)并不

为Ⅵ)Pvs所独有，有的脊灰疫苗相关病毒基因变异

率虽<1％，同样有神经毒力升高，引起传播的能力。
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根据有关专家的研究结果，推测贞丰县3例临床符合

脊灰病例可能系：①疫苗相关麻痹型脊灰病例

(Ⅵ心P)；②疫苗重组株脊灰病例；③疫苗相关株病例

(由于在vPl区第143位氨基酸发生突变)。因此，日

前引起临床疑似脊灰病例的原因渐趋复杂，非单一因

素造成，除rⅥ妒vs以外还有其他疫苗相关株病毒，

故由非vDPvs引起的临床符合脊灰病例不容忽视。

要控制cv【)P、，s，阻断传播，同时避免非VDPVs引起

的疑似脊灰病例的发生，必须制定科学的切台实际的

控制策略，切实阻断cⅥ)Pvs，并且应加强对无脊灰状

态下各种疫苗株病毒引起的疑似脊灰病例的监测和

研究。
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网络成瘾治疗单元的概述

陶然李邦合

随着互联网的飞速发展，网络成瘾的青少年逐渐增多．网络

成瘾严重影响青少年身心健康的成长，成为社会的一人难题，引

起了医学家、心理学家、社会学家等的重视，并成为一项极其具有

挑战性的工作。多数学者把网络成瘾称为“网络成瘾综合征

(1m咖t ac】(jml。n出s。rd盯，IAD)”．网络成瘾又称病理性互联网使用

(叫叫嘴出Int哪融use，Plu)，临床表现为：对网络有一种心理卜

的依赖感，不断增加上网时间；从上网行为中获得愉快与满足，下

网后烦躁不安感；在现实生活中花很少的时间参与社会活动及他

人交往：以同上虚拟空问来逃避现实生活环境；否认过度上网给

自己的学习、工作、生活造成的危害。网络成瘾和药物成瘾、强迫

症既有联系叉有区别，是行为医学的一个分支，是一种心理病理

行为，性质上属于技术性成瘾。网络成瘾更确切的说是一种“网

络成瘾障碍”。网络成瘾障碍表现为病态行为、情绪情感功能失

调和认知适应不良，个人功能和社会功能受到严重损害。

目前，国外网络成瘾的治疗丰要是单一的心理辅导治疗，疔

效不尽如^意，北京军区总医院成瘾医学中心率先提出网络成

瘾治疗单元这一全新治疗模式的理念。

1网络成瘾治疗单元的定义：在住院的情况下，为提高网络

成瘾住院患者疗效，针对网络成瘾者，提供一种有诊疔规范和明

确治疗目标的多学科融合的治疗组织，该组织是一个有机的治

疗、护理综台体。治疗单元为网络成瘾患者提供药物治疗、心理

治疗、健康素质教育、物理治疗。这是新医学模式下住院治疗的

具体体现．．

2网络成瘾住院治疗单元的构成：网络成瘾住院单元需要

内科医生、精神科医生、心理医生、药剂师、护理人员、素质教育

者的介入。①在网络成瘾住院单元中，临床内科医生要进行组

作者单位：1(10700北京军区总医院成瘾医学中心

·学术动态·

织化医疗，而不仅仅是过去单独的生物学上的治疗。②许多网

络成瘾患者往往合并有不同程度的精神和心理症状，所以需要

精神科医生进行鉴别。③网络成瘾患者更多的是存在不同程度

心理障碍，所以需要进行系统、综合的心理治疗。④许多网络成

瘾患者是需要药物干预的，原因是网络成瘾不仅仪是心理问题，

有的合并了精神症状，为r更好的提高疗效，应进行药物治疗。

针对于这些低龄化的患者用药，咨询药剂师是必要的。⑤青少

年上网成瘾，与其所受的教育有关，我们提倡的足素质教育者的

介^，内容有信念教育、理想教育和培养孩子吃苦耐劳的精神。

3网络成瘾治疗单元的运作：①组建治疗网络成瘾治疗小

组；②确定组织化医疗计划；③补充和完善治疗计划；④实施组

织化医疗计划；⑤评价实施情况。

4网络成瘾治疗单元的评价：随着医学的不断进步，新的治

疔方式和治疗理念出现．网络成瘾治疗单元应运而生。网络成瘾

治疗单元是多学科合作和整合的医疗模式。目的是给患者提供

最佳医疗服务，包括高质量、商标准、有效的和花费合理的措施。

住院治疗单元小组成员包括：临床医生、心理医生、精神科医生、家

庭咨询医生和护理人员等等。其服务包括：药物治疗、心理咨询、

物理治疗、人格行为矫正、习惯养成、社会工作、心理护理和康复及

健康教育等。其优越性：制订了网络成瘾综合治疗计划；有效利

用医疗资源；在这个新的病房管理体系中，展现为～种多元医疗

模式(T州tidiscj曲irnry黜即时n)，也就是多学科的密切合作。患
者除了接受药物治疗，还应该接受心理康复和健康教育，是一种

整合医疗(im刚ed care)或组织化医疗(唧。ed G辨)的特殊类

型。治疗体系以人为本，体现出对患者的人文关怀，同时完美的

体现了现代生理．心理社会医学模式优越性。
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