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【摘要】　目的　了解人感染 H3N8 禽流感病例的流行病学特征和临床特征及其病原的分子生物

学特征，为人感染 H3N8 禽流感防控提供科学依据。方法　采用流行病学调查方法对长沙市 2022 年

5 月 1 例人感染 H3N8 禽流感病例的可疑暴露史、感染途径、发病及就诊经过，以及密切接触者、可疑暴

露者等涉疫重点人员进行现场调查，并进行描述性分析；采用核酸检测和基因测序技术，进行病原学

检测和基因特征分析。结果　病例发病前 6 d 有活禽交易市场暴露史，在活禽交易市场、活禽来源批

发市场均检测出禽流感 H3、N8 亚型阳性。深度基因测序显示，病毒对哺乳动物发生适应性突变，对

烷胺类药物敏感性降低，未检测到神经氨酸酶抑制剂类药物和聚合酶抑制剂类药物相关的耐药性突

变。结论　病例暴露于被 H3N8 禽流感病毒污染的活禽交易市场环境而感染，未发现人际间传播。
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【Abstract】 Objective　 To understand the epidemiological and clinical characteristics of 
human infection with avian influenza A(H3N8) virus and the molecular biological characteristics of 
the pathogen, and provide scientific evidence for the prevention and control of human infection with 
avian influenza A(H3N8) virus. Methods　 An epidemiological investigation was conducted for a 
case of human infection with avian influenza A(H3N8) virus in Changsha in May 2022 to collect the 
information about exposure history, route of infection, onset and treatment, potential contacts and 
other possible exposures for a descriptive analysis. Nucleic acid detection and gene sequencing were 
used to detect the pathogen and analyze the genetic characteristics. Results　The case had a history 
of exposure to live poultry trading market 6 days before the onset of illness. Subtypes H3 and N8 of 
avian influenza virus were detected in live poultry markets. Deep gene sequencing showed that the 
virus had adaptive mutations in mammals, reduced sensitivity to alkamine agent, and no resistance 
mutations related to neuraminidase inhibitors and polymerase inhibitors were detected.
Conclusion　 The case was infected due to exposure to the live poultry market environment 
contaminated by avian influenza A(H3N8) virus, and no human to human transmission was found.
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H3N8 禽流感病毒宿主范围广，除感染禽类外，

还可感染马、犬、骆驼等哺乳动物，且跨越物种屏障

传播广泛存在［1］。2022 年 4 月 26 日河南省驻马店

市通报 1 例人感染 H3N8 禽流感病例，5 月 19 日湖

南省长沙市通报 1 例人感染 H3N8 禽流感病例。以

上案例表明，H3N8 禽流感病毒存在感染人类的风

险。本研究对长沙市报告病例的流行病学特征、分

子生物学特征和临床特征进行分析，探讨人感染

H3N8 禽流感发生和传播途径，为人感染 H3N8 禽

流感防控提供科学依据。

对象与方法

1. 研究对象：2022 年 5 月长沙市 CDC 在 1 份流

感哨点监测标本中检测到 H3N8 禽流感病毒核酸

阳性。本研究对该病例临床诊治、流行病学史、密

切接触者、可疑暴露者、可疑禽类及暴露场所开展

调查。

2. 流行病学调查：依据《人感染动物源性流感

预防控制技术指南（试行）》对病例进行流行病学调

查［2］，内容主要包含病例基本情况、家居环境、发病

及就诊经过、既往就诊信息、暴露史、密切接触者医

学观察情况、相关涉疫场所等，依此进行病例搜索、

应急监测和涉疫重点人员管理。

3. 标本采集：采集病例、密切接触者、可疑暴露

者咽拭子标本，病例家外环境涂抹标本、可疑暴露

场所涂抹标本、可疑禽类粪便及禽饮水标本，病例、

密切接触者、发热病例（病例搜索）及其家属血清标

本。所有标本按照 B 类感染性物质在 4 ℃条件下

进行低温包装运输。

4. 实验室检测：由长沙市 CDC 完成核酸检测

及基因测序。所有标本在生物安全柜中预处理后，

使用江苏硕世核酸提取试剂盒（磁珠法）对标本进

行核酸提取，使用江苏硕世流感病毒核酸荧光 PCR
试剂进行甲型流感病毒（IAV）核酸检测以及亚型

鉴定。对于病例 H3N8 禽流感阳性标本采用二代

测序技术进行基因测序，使用 Illumina 公司的二代

测序 miseq 平台，以 nextera XT 文库构建试剂盒，下

机数据先用 Fastqc 和 Cutadapt 软件进行数据质量

分析和去接头，筛选后的数据用中国 CDC 的 Virus 
Identification Pipeline 软件进行比对分析，数据过滤

后再用 SPAdes 3.13.0 软件进行序列拼接与组装。

采用 BioEdit 软件进行氨基酸位点分析。

结 果

1. 病例基本情况：男性，5 岁，汉族，长沙籍，居

住于长沙市 A 小区 Y 栋，就读于 B 幼儿园大班。与

父母、祖父母共同居住，日常起居主要由祖父母负

责。既往身体健康，无慢性病。发病前 10 d 未接触

过发热、咳嗽等呼吸道症状病例。

2. 发病及临床诊治过程：病例于 2022 年 5 月

9 日晚出现发热（39 ℃）、畏寒症状，当晚先后服用

头孢克洛干混悬剂、布洛芬混悬液，并持续用毛巾

擦拭进行物理降温。

5 月 10 日上午先后 2 次服用布洛芬混悬液，发

热未见缓解（40 ℃），遂由家属送至 C 医院发热门诊

就医，并采集咽拭子作为流感哨点监测标本送至长

沙市 CDC 检测。体格检查：咽部充血，双侧扁桃体

Ⅱ度肿大，双肺呼吸音粗，未闻及明显啰音。血常

规示淋巴细胞比率为 14.1%（降低）、嗜酸性粒细胞

比率为 0.3%（降低），中性粒细胞比率为 77.5%（升

高）。诊断为急性扁桃体炎，予以阿莫西林克拉维

酸、开喉剑喷雾剂、小儿豉翘清热颗粒治疗，未住

院。当日下午仍发热（37.6 ℃），由家属前往 D 社区

卫生服务中心购药，社区医生根据家属的病情描述

及 C 医院诊治情况，诊断为急性扁桃体炎、急乳蛾

病、风热犯肺证，开具中药配方颗粒治疗（配方为金

银花、连翘、浙贝母、桔梗、石膏、防风、蝉蜕、柴胡、

甘草、芦根、地骨皮、薄荷、葛根）。病例当晚体温恢

复正常，其后未再出现发热、畏寒等不适症状。

5 月 11-12 日继续服用阿莫西林克拉维酸和中

药配方颗粒。5 月 13-15 日未服用任何药物。因作

为流感哨点监测采集的咽拭子标本检出 H3N8 禽

流感病毒阳性，5 月 16 日转入 C 医院单间隔离，体

格检查正常，无不适症状。血常规结果：单核细胞

数为 0.28×109/L（降低）、淋巴细胞比率为 49.2%（升

高）、中性粒细胞比率为 39.7%（降低）；胸部电子计

算机断层扫描平扫未见明显异常。予以奥司他韦

治疗（45 mg，一天 2 次）。5 月 19、20 日 H3N8 禽流

感病毒核酸均为阴性，5 月 20 日出院。

3. 流行病学调查：病例发病前 1 个月未离开长

沙市，日常活动范围局限于 A 小区及 B 幼儿园周

边，5 月 3 日由祖母带其前往 E 农贸市场购买蔬菜，

停留约 20 min，往返途中均经过 E 农贸市场内的

5 个活禽交易摊位，但未直接接触。离开 E 农贸市

场后 2 人前往 F 生鲜超市购买豆制品，豆制品与冷
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鲜禽肉摆放在同一层冷柜中销售，停留约 10 min。

2 人在 E 农贸市场和 F 生鲜超市活动期间均佩戴口

罩（成年人型）。发病前 10 d 家中未购买或食用禽

类及禽肉制品，未直接接触活禽、死禽、禽肉制品。

A 小区 Y 栋共 7 层，只有 1 个出入口，无电梯。

病例家住 7 层，通风良好，家中未养鸡鸭等禽类。

病例平时与祖父母同睡一屋，日常由祖母负责购买

食材，购买途径以网购及 F 生鲜超市为主，较少去 E
农贸市场。

病例所在楼栋与邻近楼栋之间有一绿化草坪，

5 月 6-16 日有业主曾在此圈养 2 只鸡。圈养地距

离 Y 栋出入口 5 m，病例外出活动时距圈养地距离

均超过 3 m。鸡为 5 月 6 日从外市农村带回，其中

1 只 5 月 14 日已宰杀食用，另一只 5 月 16 日在动物

卫生监督部门指导下进行无害化处理。

E 农贸市场为小型农贸市场，面积约 1 000 m2，

有摊位 40 个，工作人员 80 人，市场内通风条件较

差。现场调查发现工作人员均未佩戴口罩，顾客多

数未佩戴口罩。E 农贸市场有 5 个活禽摊位（Ⅰ~
Ⅴ），各活禽摊位日销售禽类 20~30 只均来源于 H
农产品批发市场，其中Ⅰ、Ⅱ、Ⅳ、Ⅴ摊位的活禽供

货商不固定，Ⅲ摊位的活禽主要来源于 J 活禽批发

商铺。经调查，近 1 个月各活禽摊位均未出现病/死
禽。F 生鲜超市面积约 38 m2，通风较好，工作人员

6 人。工作人员均佩戴口罩，顾客多数未佩戴口

罩。销售种类为果蔬、鸡蛋、鲜肉、冷鲜禽肉等，每

日销售禽类 4~5 只。B 幼儿园为 1 栋 3 层楼房，通风

良好，园内整体环境良好。病例所在班级有教师及

保育员共 3 人，学生 36 人，师生均未佩戴口罩。

4. 病例搜索：搜索自 4 月 29 日以来，A 小区居

民、B 幼儿园教职工及幼儿、E 农贸市场及 F 生鲜超

市工作人员中出现发热、咳嗽、咽痛、鼻塞、流涕等

呼吸道症状者，共发现 1 例发热患儿。该患儿与病

例同班级，于 5 月 13 日出现发热、头痛、咽痛、鼻塞

症状。

5. 禽流感病原学监测：

（1）应急监测：病例所在行政区的二级及以上

医疗机构开展为期 2 周（5 月 16-31 日）的流感样病

例和发热肺炎病例应急监测，发现 1 例 H3N2 亚型

流感病例。

（2）年度监测：长沙市 2017-2021 年在全市范

围内对活禽交易市场开展禽流感病毒外环境监测，

检测项目为 IAV、H5、H7、H9 亚型核酸。监测结果

显示外环境 IAV、H5、H7、H9 亚型阳性率分别为

59.03%（817/1 384）、14.87%（128/861）、5.60%（83/
1 384）、44.13%（380/861）。活禽交易市场普遍存

在禽流感病毒污染。见图 1。

6. 涉疫重点人员管理：经流行病学调查，结合

实验室检测结果，共判定密切接触者 4 人，均为病

例家属。按要求开展居家健康监测，判定可疑暴露

者 18 人，其中 F 生鲜超市工作人员 6 人、散养鸡业

主及其家属 3 人、E 农贸市场内及周边活禽摊位工

作人员 9 人。对以上人员开展自我医学观察。一

般接触者 37 人，为病例同班级师生，要求开展自我

医学观察。

7. 采样及实验室检测结果：

（1）病例标本：5 月 10、15 日咽拭子均为禽流感

H3 亚型阳性、N8 亚型阳性；5 月 10 日咽拭子经基因

测序为 H3N8 禽流感。5 月 19、20 日咽拭子均为

IAV 核酸阴性。

经基因深度测序，序列分析显示病毒的 6 个内

部基因片段均来自 H9N2 禽流感病毒；HA 蛋白裂

解位点为 PEKQTR↓G，提示对禽类低致病性；HA
蛋白 226 和 228 位分别为 Q、G，提示病毒主要结合

禽流感病毒受体；PB2 蛋白 627 位由 E 突变为 V，提

示发生了哺乳动物适应性突变；M2 蛋白 31 位突变

为 N 提示对烷胺类药物敏感性降低；未检测到神经

氨酸酶抑制剂类药物和聚合酶抑制剂类药物相关

的耐药性突变。

（2）其他人员咽拭子标本：5 月 15 日采集 10 份

咽拭子，其中病例家属 4 人，F 生鲜超市工作人员

6 人；5 月 16 日采集 64 份咽拭子，其中 5 个活禽交易

摊位工作人员 9 人，同班级发热患儿及其家属 4 人，

A 小区散养鸡业主及其家属 3 人，B 幼儿园教职工

14 人，病例同班级其他幼儿 34 人。均为 IAV 核酸

阴性。

（3）禽类及相关环境标本：5 月 15 日采集病例

家环境涂抹样本 5 份、A 小区散养鸡所在场所环境

涂抹样本及粪便、禽类饮水等标本 4 份、F 生鲜超市

图 1　长沙市 2017-2021 年活禽交易市场环境标本

禽流感病原学监测结果
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环境涂抹样本 16 份，均为 IAV 核酸阴性；5 月 16 日

采集 E 农贸市场活禽交易摊位环境涂抹样本 10 份

（每个摊位 2 份），均为 IAV 核酸阳性，其中 4 个摊位

为禽流感 H3、N8 亚型阳性。5 月 16-25 日，先后多

次前往 H 批发市场采集活禽批发商铺环境涂抹样

本、禽类粪便、空气、禽类饮水等标本共 55 份，其中

40 份为 IAV 阳性，17 份为禽流感 H3 亚型阳性，9 份

为 N8 亚型阳性。活禽交易市场（E 农贸市场、H 批

发市场）禽流感 H3、N8 亚型阳性率分别为 38.46%
（25/65）、23.08%（15/65）。见表 1。

讨 论

本案例为人感染 H3N8 禽流感病例，对病例感

染来源、感染途径、传播能力进行调查分析，可为今

后人感染 H3N8 禽流感疫情防控工作带来新的启

发和思考。

接触携带病毒的动物或暴露于被病毒污染的

环境是感染动物源性流感的主要途径。病例发病

前 10 d 未接触过发热病例，发病前 6 d 有活禽交易

市场暴露史。后续在 E 农贸市场、H 农产品批发市

场采集的多个标本中检测到禽流感 H3、N8 亚型阳

性，且在固定供货的 J 活禽批发商铺检测到禽流感

H3、N8 亚型阳性。结合流行病学调查，判定病例是

在 E 农贸市场暴露于被病毒污染的环境而感染。

该活禽交易市场工作人员、病例祖母和其他人均未

感染 H3N8 禽流感病毒，提示 H3N8 禽流感的感染

存在个体差异性。

病例家属、同幼儿园师生均未发现人感染 H3N8 
禽流感病例。病例从 5 月 9 日晚出现发热症状，

5 月 10 日晚症状消退，期间并未服用神经氨酸酶抑

制剂类药物和聚合酶抑制剂类药物。但由于全球

报道的病例数有限，尚无法判断 H3N8 禽流感病毒

在人际间的传播能力以及对人群的致病能力。基

因深度测序显示，H3N8 禽流感病毒对神经氨酸酶

抑制剂类药物和聚合酶抑制剂类药物敏感，提示在

治疗人感染 H3N8 禽流感病例时，以上药物依然

有效。

活禽交易市场应急监测发现禽流感 H3、N8 亚

型阳性率分别为 38.46%、23.08%，结合年度监测结

果，活禽交易市场可能普遍存在 H3N8 禽流感病毒

污染，提示可能存在一定数量病例未被发现。建议

各级疾病预防控制机构将 H3N8 纳入禽流感常规

监测，定期对活禽交易市场禽类及环境、职业人群

开展 H3N8 禽流感病毒核酸检测。医疗机构对于

有活禽交易市场及禽类暴露史的流感样病例，若

IAV 核酸阳性，常规流感（H1N1、H3N2）亚型阴性，

除进一步检测禽流感 H5、H7、H9 亚型外，还要考虑

检测禽流感 H3 亚型，以免发生漏诊。

本案例基因测序显示，HA 蛋白裂解位点为

PEKQTR↓G，提示对禽低致病性。HA 蛋白 226 和

228 位分别为 Q、G，提示病毒主要结合禽流感病毒

受体。PB2 蛋白 627 位由 E 突变为 V，提示发生了

哺乳动物适应性突变。显示 H3N8 禽流感病毒对

禽类易感且为低致病性，因此禽类感染变得更隐

匿，难以发现。与此同时，病毒又发生了对于哺乳

表 1 2022 年长沙市禽类及相关环境标本禽流感病原学检测结果

场    所
病例家

A 小区鸡圈养地

E 农贸市场

F 生鲜超市

H 批发市场

标本类型

物表涂抹样本

禽类粪便

禽类饮水

物表涂抹样本

物表涂抹样本

物表涂抹样本

禽类咽/肛拭子

禽类粪便

禽类饮水

清洗禽类的污水 a

空气

物表涂抹样本 a

检测数

5
2
1
1

10
16
20
14

4
6
4
7

阳性数

IAV
0
0
0
0

10
0

11
10

4
5
4
6

H3
-
-
-
-
8
-
2
2
2
2
4
5

H5
-
-
-
-
1
-
0
0
0
0
0
0

H7
-
-
-
-
0
-
0
0
0
0
0
0

H9
-
-
-
-
9
-
7
3
3
5
4
7

N1
-
-
-
-
0
-
0
0
0
0
0
0

N2
-
-
-
-
2
-
0
0
0
0
0
0

N6
-
-
-
-
0
-
0
0
0
0
0
0

N8
-
-
-
-
6
-
0
1
1
0
4
3

N9
-
-
-
-
0
-
0
0
0
0
0
0

注：IAV：甲型流感病毒；a J 活禽批发商铺采集清洗禽类的污水、物表涂抹样本各 1 份，其中污水 H9 亚型阳性，物表涂抹样本 H9、H3、N8 亚

型阳性
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动物的适应性突变，可能更容易突破物种屏障，亦

可能对人类更易感。应强化对活禽养殖场、交易市

场、相关从业人员的常态化监测，做到早发现、早处

置，尽早落实各项防控措施。

中国人的饮食文化注重食物的“鲜活”，人们通

常会购买活禽现场宰杀，活禽在市场的销售、存栏

过夜及宰杀处理都会造成禽流感病毒污染环境。

人在售卖活禽的场所活动时会暴露于被污染的环

境，且在购买活禽的过程中会直接接触禽类，均有

感染禽流感病毒的风险。研究显示，不同场所的禽

类及环境禽流感病毒阳性率有显著差异，由高至低

分别为活禽交易市场、散养户、野禽栖息地、养殖

场，且活禽交易市场阳性率显著高于其他场所［3-5］，

提示存在广泛交叉污染。活禽交易市场是人感染

禽流感病毒的主要场所［6］，禽类“集中屠宰，生鲜上

市”是防控人感染禽流感的主要措施。现有的疫情

处置经验表明，关闭活禽交易市场后，人感染禽流

感病毒发病率明显降低［7-8］。休市也是防控禽流感

的重要措施。休市虽然可以迅速减少市场污染，但

复市后病毒阳性率会迅速升高，且环境阳性率上升

速度明显高于活禽阳性率［5］。提示应大力发展规

模化禽类养殖，规范接种禽流感疫苗，注重禽类上

市前检疫，从源头上消除传染源。要大力宣传禽流

感防控知识，改变人们食用“鲜活”禽类习惯，推广

冷鲜禽类，逐步取消活禽销售，减少人暴露于禽流

感病毒的机会。

H3N8 禽流感病毒在野鸟和家禽中普遍存在，

近年来的禽类监测结果显明，H3N8 禽流感病毒的

检出率呈逐年上升趋势，由禽类跨越物种感染哺乳

动物的情况时有发生［1］。目前该亚型病毒对禽类

表现为低致病性，但马、犬、海豹感染后可引起明显

呼吸道症状甚至死亡［9-11］。动物实验显示，H3N8 禽

流感病毒已经获得了在雪貂的呼吸道飞沫传播能

力，而雪貂的呼吸道唾液酸受体分布与人类相似，

上呼吸道含有大量人型受体，故雪貂通常被用来做

动物模型评价 IAV 对人类的感染及免疫过程［12-13］。

H3N8 禽流感病毒对哺乳动物和人类的威胁持续增

加，且存在人传人的风险。本研究病例感染存在一

定的偶然性和个体差异性，但从咽拭子分离的标本

基因测序发现，病毒发生了哺乳动物适应性突变，

这表明 H3N8 禽流感病毒存在感染人的分子学基

础。综上，不排除 H3N8 禽流感病毒进一步突变，

从而形成人际间传播。应加强禽类的 H3N8 流感

病毒监测，密切关注其突变情况。
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