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北京市2009年甲型H 1N 1流感防控效果
定量评价

王小莉 杨鹏 曹志冬 曾大军 吴疆 张奕钱海坤 彭晓昊 梁慧洁

庞星火邓瑛贺雄王全意

【摘要】 目的定量评价北京市甲型H1N1流感的防控措施效果，为制定和调整传染病防控

策略提供依据。方法利用北京市2009年甲型HlNl流感流行病学数据，基于传染病传播动力学

机制，考虑了甲型H1N1流感的季节性，并引入疫苗接种量，建立定量评价甲型HINl流感防控效

果的数学模型。结果2009年北京市甲型H1Nl流感的平均潜伏期约为1．82 d，平均感染期约为

2．08 d，前中后i期有效再生数分别为1．13、1．65和O．96；北京市采取的一系列甲型HINI流感防控

措施使2009年甲型HlNl流感报告的实际病例数远远小于其自然状态下的累计病例数；接种甲型

H1NI流感疫苗使2009年累计病例数减少24．08％，且使发病高峰时间推后。结论北京市采取

的一系列甲型H1NI流感防控措施整体上显著有效，接种甲型H1N1流感疫苗不仅降低了疫情规

模，还能延迟疫情达到高峰的时间。
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successful prevention and control of pandemic influenza A(HINI)．The 2009 Pandemic(HINI)

vaccination was confirmed to have contributed to the decrease of cumulative number of laboratory—

confirmed cases and postponed the peak arrival time．

【Key words】Influenza A(HINI)；Measures to prevent and control pandemic influenza A

(HINI)；Quantitative evaluation；Dynamics ofinfectious disease transmission

北京市在2009年5月16日报告第一例甲型

H1N1流感确诊病例后，采取了关口围堵、密接管理、

关闭学校、救治危重症病例及健康宣传教育等措施，

严防该病在本地人群中扩散。然而其防控效果如

何，目前仍不清楚。以往关于传染病防控措施效果

的评价大多属于定性研究⋯，定量研究较少。本研

究采用数学模型定量评价北京市甲型HINI流感的

防控措施效果，为日后制定和调整传染病防控策略

提供依据。

资料与方法

1．数据来源及分类：北京市国家级流感网络实

验室于2009年第3l周检测出首例甲型H1N1流感

病毒核酸阳性病例。因此本研究将基线数据分两个

阶段：2009年第19周至第30周(2009年5月16日至

8月2日)和2009年第3l周至第48周(2009年8月3

日至12月31日)。第一阶段以实际报告的甲型

H1N1流感确诊病例数为基线，第二阶段以北京市流

感样病例(ILI)数乘以其中甲型H1N1流感阳性率为

基线。

数据包括甲型H1N1流感实验室确诊病例报告

数据、ILl监测数据及流感病原学监测数据。其中甲

型HINl流感实验室确诊病例报告数据来自《疾病

监测信息报告管理系统》，ILI监测数据来自《北京市

医院传染病监测系统》，流感病原学监测数据来自

《中国流感监测信息系统》。

2．方法：

(1)基本假设：甲型H1N1流感的流行传播完全

由人际间的传播引起，且甲型H1N1流感病毒的活

动度具有一定的季节性；研究对象为封闭人群，既不

考虑人口的迁出与迁入，也不考虑人口自然状态下

的出生与死亡；甲型H1Nl流感的传播完全为人间

近距离接触；不考虑个体自身免疫能力的差异；不考

虑甲型H1N1流感感染者排出病毒致病力的差异；

个体传播能力一致，不考虑小概率出现的“超级传播

事件”影响。

(2)模型结构乜’3]：将人群分成4个子群，分别为

易感人群S(susceptible)、潜伏期人群E(exposed)、

感染人群I(infectious)与迁出人群R(removed)，即
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SEIR模型。令t时刻易感人群的数量为S(t)，t时刻

潜伏人群的数量为E(t)，t时刻感染人群的数量为I

(￡)，t时刻移出人群的数量为R(t)；令总人口数为

Ⅳ。则在基本假设条件下，Ⅳ=S(f)+E(t)+I(t)+

R(￡)。

模型中有3个控制参数，分别为感染率口

(infection rate)、转阳率o-(conversion rate)、移出率y

(removed rate)。脂单位时间(d)内一例甲型H1N1
感染者使易感人群受到感染的平均数量，主要用来

衡量时间周期内新增感染者的强度；盯指单位时间

(d)内由潜伏者变为甲型H1N1患者的人数占所有

潜伏者人数的比例，主要用来衡量潜伏者向感染者

转移的速率；7指单位时间(d)内甲型HINl感染者

因隔离治疗伯然恢复并获免疫／死亡，而退出传播系

统的人数占所有感染者数量的比例，主要用于衡量

感染者退出传播系统的速率。该3个参数均具有明

显的流行病学意义。转阳率盯的倒数1厨等于平均

潜伏期。移出率y的倒数1一等于平均感染期。所
可近似等于基本再生数风’4】。风是衡量传染病传播

能力的重要参数，指在发病初期，所有人均为易感者

时，一个传染源在平均感染期内造成的二代感染者

的平均数量。对于季节性传染病而言，不同季节的

风存在着差异。尺。是一个理想状态的基准值，一般

只用来衡量疫情的传播潜力。当疫情出现以后，相

关部门必然采取相应的防控措施，理想状态即被打

破。此时，反映传染病实际传播能力的参数则相应

地改用实际的有效再生数尺来衡量。

为评价北京市甲型H1N1流感防控措施的整

体效果，本研究假定北京市自2009年5月16日起

仅有l例传染源，在不采取任何措施的情况下，按

甲型H1NI流感病毒自然传播速度，采用SEIR模型

计算出不同摹本再生数情况下每日新增甲型H1N1

流感病例数和累计例数，将其与实际数据比较。根

据文献，本研究风的取值范围初始定为1．2、1．4和

1．6L扣“]。但由于2009年5月16日至12月31日期间

涵盖夏、秋、冬三季，而甲型H1N1流感病毒的传播

有一定的季节变动，防控策略也相应做较大调整。

因此，本研究在对甲型H1N1流感疫情传播动力学

的数学建模中，将整个过程分为3个截然不同的发
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展阶段【1引，感染率p也相应地分为JB。、卢：和岛，兀和孔

分别为从第一阶段转到第二阶段的时间节点和第二

阶段转到第i阶段的时间节点。最终，评价防控措

施整体效果的模型方程为

一dS(t)卢．业等业 (1)
,it

”
N

、1 7

一dE(t)：卢．丝≮掣一盯．E(幻 (2)dt7 N ⋯” 、‘7

掣一一．E(f)--7．J(f) (3)

1dR厂(t)一y·J(f) (4)

雕，一驻 L<篙 ㈥
【佛t>T2

为进一步定量评价疫苗接种效果，本研究在

SEIR基本模型巾引入了疫苗接种量亿，设t时刻疫
苗接种量为儿(t)。从甲型H1NI流感的传播动力
学的角度看，接种甲型HINI流感疫苗的直接结果

是使易感人群直接转变成移出人群，逾过潜伏人群

和感染人群的中间过程。目前普遍判断甲型H1N1

流感疫苗受种者体内产生抗体时间约7～14 d，本研

究采用10 d(g为疫苗在北京市人群体内产生抗体的

平均时间长度。因此，评价疫苗效果的模型方程为

掣一胁堕型寺型型一心沪10)．(6)掣一舢·逝型％掣⋯E(t)(7)
掣一盯·肌)一)，州f) (8)

—dRj(_t)=’，．J(f)+N。，(卜一10) (9)

肌，：鹱 T。<基 ㈤，
l佑t>Tz

(3)定量解析方法：本研究拟采用模拟退火算法

进行流行病学参数的最优估计。令每天新发甲型

H1N1流感病例数的观察值为obsi(i=l，2，3，⋯，Ⅳ)，

根据动力学模型解析得到的预测值为est；(i--l，2，

3，⋯，Ⅳ)，则模拟退火算法的目标函数loss，也即拟

合度指数R2的计算公式为

∑(ohs，一舀t。)2

loss—R2-1一-『三-L—丁—一(11)
∑(obs。一∑obs，／N)2

其中拟合度指数砰可用来定量评价模型预测的效

果，取值范围为(一∞，1]，越接近l，表示模型预测效

果越好，反之亦然。

首先设置初始值ST。=[S。，Eo，I。，凡]，任意指定

控制参数集P={盯，y，卢，，卢：，岛，兀，兀}，然后利用四

阶龙格一库塔方法解析得到与P对应的疫情传播的

模拟数据，利用计算式(11)得到每周新发甲型HINl

流感感染例数的模拟数据与观察数据的目标函数值

loss；对控制参数P进行随机扰动(随机选择其中一

个参数，并将该参数加上一个服从正态分布的随机

扰动值，其他参数值保持不变)，得到新的控制参数

集P’，计算与P’对应的目标函数值loss’，根据

Metropolis准则用P’替代P，

fp(P一办=l ，loss7 loss⋯、

1 p(P一，)：eXpf缝二型1 ／oss，>loss
u2’

L 、 f ／

式中，p(肛P’)表示P’替代P的概率，c为温度参数，
它是一个变量，在循环迭代过程中，每执行一次

loss’>loss的概率选择，C会按一定比例逐渐变小，即

c=k×C，k为<1的恒定降温参数，当连续扰动无效

的次数大于阈值时，迭代结束，最后一次扰动无效的

前一个参数集P即为最终的近似最优控制参数的估

计结果。

结 果

1．模型的最优参数值及其流行病学意义：基于

已观测的疫情数据，利用通过模拟退火算法进行参

数寻优的迭代计算，最终确定了SEIR模型最优参数

估计值和相应的流行病学变量及模拟结果与疫隋观
测结果的对比(网1)。SEIR模型对北京市甲型

H1NI流感疫情的预测效果良好，预测结果与实际观

测结果的拟合度指数R2=0．96。转阳率盯为0．55，由

此得出2009年北京市甲型H1N1流感平均潜伏期约

为1／o'=1．82 d；移出率y为0．48，平均感染期(不包括

隐性感染时间)约为l／y=2．08 d。经拟合，流行过程

的节点分别发生在基线数据的第130天(兀)和第

166天(兀)。因此，2009年5月16日至12月31日期

间被分为前中后3个时期，即5月16日至9月22日、

9月23日至10月28日和10月29日至12月31日。3

个时期的感染率(口¨)分别为0．54、0．79和0．46，由

此计算出3个不同时期的有效再生数尺2分别为

1．13、1．65和0．96。

2．干预措施的整体效果：图2为假定北京市自

2009年5月16日起仅有l例传染源，在不采取任何

措施的情况下，按甲型H1N1流感病毒不同自然传

播速度计算得出的病例数。由图2知，当风为1．2

时，虽然其达到高峰的时间略比实际晚，但累计病例
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数为实际报告病例数的2倍；当风为1．4时，其达到

高峰的时间比实际早1 5 d，累计病例数为实际报告

病例数的50倍；当风为1．6时，其达到高峰的时间比

实际早62 d，累计病例数为实际报告病例数的63

倍。随着风的增大，其达到高峰的时间将更早，累计

病例数将更大。
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图l模拟所得2009年北京市甲型HINI流感的

每日新增病例数与实际数据对tL(R2=0．96)

注：右卜网为每口新增病例数在<10 000例的放大图示

图2模拟不同基本冉牛数时2009年北京市甲璎H1N1

流感病例数与实际数据的对比

3．接种疫苗的效果：图3显示在其他条件保持

不变的情况下，若不实施甲型HINI流感疫苗接种

措施。则会延缓每日新增病例数下降的速度。经计

算，假没不接种甲型H1N1流感疫苗，截止2009年12

月31日，甲型HlNl流感累计病例数将比实际报告

病例数多24．08％，且延迟了其达到高峰的时间。
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图3 假设不接种疫苗时2009年北京市甲型HINl

流感病例数与实际数据对比

讨 论

研究结果显示，即使北京市自2009年5月16日

起，仅有l例传染源．而不采取任何防控措施，按文

献报道甲型HlNl流感病毒以最小基本再生指数1．2

进行传播，截止2009年底，北京市甲型H1N1流感的

实际病例数亦远远小于其自然状态下的累计病例

数。而实际上，2009年5月16日至8月16日期间，

北京市共报告了671例实验窒确诊病例，其中输入

性病例446例13·，传染源远不止l例。冈此，可以认

为北京市采取的一系列甲型HINl流感防控措施整

体上有效，且效果显著，明显延迟了流行高峰达到的

时间，减少了累计病例数。此外．研究结果还显示，

在其他条件保持不变的情况下，北京市实施的甲型

HINl流感疫苗接种策略使2009年甲型H1N1流感

累计病例数减少24．08％，且延迟了其达到高峰的时

间。减少的病例数中既包括闪接种疫茵而获得保护

的人群，也包括因疫苗接种IfIj存人群中形成的免疫

屏障，导致甲型HlNl流感流行能力下降从而减少

感染的人群。可见，接种甲型HlNl流感疫苗不仅

能显著降低疫情的规模，还能在一定程度上延迟疫

情达到高峰的时间。

SEIR模型已被广泛地运用于传染病的传播动

力学研究“7t“·15J，在传统SEIR模型的基础上，逐渐发

展起来一些用于定量评价防控措施效果的模型。蔡

全才等”6憎在传统SEIR模型的基础上引入病例隔

离、枪疫和个人防护措施等参数。定餐评价了北京市

2003年SARS干预措施的效果；Tracht等¨7 J也曾在传

统SEIR模型基础上引入口罩类型，定量评价N95口

罩和外科口罩对于预防甲型H1NI流感病毒感染的

效果。本研究亦在SEIR基本模型的基础上，考虑了

甲型HINl流感的季节性特点，建立了季节性调整

的SEIR模型，并进一步在此基础上引入疫苗接种
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量，定量评价疫苗对于防控甲型HINl流感的效

果。而在优化模型参数的过程中，本研究选用模拟

退火算法，避免了参数选择的主观偏性。在建立评

价模型时，本研究忽略了甲型H1N1流感隐性感染

的作用。在传染病传播动力学的数学建模时常面临

特异性和适用性选择的矛盾，即模型参数考虑的细

节越多，基于实验数据的模拟效果越佳，但其结果的

适用性却越差。因此，无法建立完全反映实际疫情

的模型。为简化建模过程，本研究在建立SEIR模型

中，忽略了隐性感染的作用，这必然会给研究结果带

来一定的不确定性。但本研究模型R2=0．96，近似

1，表明模型对北京市甲型H1NI流感疫情的拟合较

为准确。而通过模型参数优化结果推算出的流行病

学参数值亦与其他研究结果接近阻“．-引。因此，可以

认为本研究建立的定量评价甲型H1N1流感防控策

略评估模型理论可靠，操作可行，且结果较为可信。
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