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中国鼠疫自然疫源地分型研究
Ⅷ．鼠疫自然疫源地分型生物学研究基础理念

方喜业刘起勇 许磊周冬生崔玉军董兴齐张荣祖

谷少华叶财德杨瑞馥
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【导读】 鼠疫是典型的自然疫源性人畜共患病。鼠疫自然疫源地的划分是认识和防制鼠疫

的基础性工作。鼠疫生物地理群落(鼠疫自然疫源地)由生态地理景观型、宿主、媒介、鼠疫菌基因

组型四要素组成，并在长期进化过程中存在复杂的相互关系。人类活动是影响鼠疫自然疫源地的

重要因素。本文基于先前发表的系列论文，整合对鼠疫自然疫源地各要素的研究成果，集中论述

鼠疫自然疫源地划分和认识中的若干重要理念，为鼠疫和其他人畜共患病的防疫和监控提供理论

创新。
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学；鼠疫媒介昆虫学

Ecological-geographic landscapes of natural plague loci in China VE．Typing of natural plague
foci FANG Xi-ye’，ⅡU Qi-yon92，xu Lei3，ZHOU Dong-sheng"，CUI Yu-jun4，DONG Xing-qi5，ZHANG

Rong-zu6，GU Shao-hua2，YE Cai-de7，YANG Rui-fu'．1 Institute ofLaboratory Animal Sciences ofChinese

Academy of Medical Sciences，Compared Medical Research Center of Peking Union Medical College，

&#ing 100021，China；2 State Key Laboratoryfor Infectious Disease Prevention and Control，National

Institute for Communicable Disease Control and Prevention，Chinese Center for Disease Control and

Prevention；3 Institute of Zoology，Chinese Academy of Sciences；4 Institute of Microbiology and

Epidemiology，Academy ofMilitary Medical Sciences；5 Yunnan Provincial Institute ofEndemic Disease

Control and Prevention；6 Institute ofGeography，Chinese Academy ofSciences；7 Fangzhuang Teaching

Hospital ofCapital Medical University

Corresponding authors：FANG Xi-ye，Email：xiyefang@hotmail．corn；YANG Rui-fu，Email：yangrf@
nic．bmi．ac．cn

This work Was supported by a grant from the National Science and Technology Mega Projects of China

(No．2008ZXlo004一olo)．

【Introduction】 Since plague is an important natural focus zoonosis，the typing of natural

plague foci becomes one of the elements in understanding the nature and developing related

prevention program of the disease．Natural foci of plague are composed by four fundamental parts

which include Eco-geographical landscape(natural plague loci)，hosts，vectors and pathogens

(Yersinia pestis)that comprehensively interact through the large temporal scale of evolution．Human

activities have had great impact on the foci of natural plague．Based on the published serial research

papers，we tried to integrate the knowledge of each factor in natural plague loci and focusing on

theoretical aspects，SO as to s仃engthen the prevention and surveillance programs of plague to be

extrapolated to other zoonosis．
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鼠疫自然疫源地分型是由动物生态学、传染病

学、基因组学、地理学、气候学等诸多学科组成的综

合性研究。建立规范化和标准化基础理念，是鼠疫

自然疫源地生物学分型研究的指导原则n。1“，并整合

国内外鼠疫科研资源，吸收、提升、创新而形成鼠疫

自然疫源地生物学基础理念n2之0I。

1．进化论基础理念：达尔文的进化论为现代生

物科学奠定了坚实的理论基础乜1’22|。鼠疫菌

(Yersiniapestis)在进化过程中，经历了世代进化遗传

突变，克服了自然选择压力，遗传演化为当代最活

跃、最具生命力，与环境(生物、非生物)生态广为适

应性优势种群b]。鼠疫菌及其生物地理群落起源、

进化、遗传演化规律，集中反映了“进化论”理念。

鼠疫菌由假结核耶尔森菌(Yersinia

pseudotuberculosis)突变形成古老的鼠疫耶尔森菌乜3|，
最初只分布在高原高寒高旱地域环境与异温动物

(旱獭)相结合(共生)，形成以古典生物型鼠疫菌

(Antiqua)为主体的旱獭鼠疫自然疫源地b1；相继又

扩大到高原高温高旱地域环境，与常温动物(沙鼠)

相结合形成以中世纪生物型鼠疫菌(Medievalis)为

主体的沙鼠鼠疫自然疫源地B1；进而又扩大分布到

平原高温高湿地域环境，与常温动物(家鼠)相结合

形成以东方生物型鼠疫菌(Orientalis)为主体的家鼠

鼠疫自然疫源地b]。

按中国自然地势，鼠疫菌、鼠疫生物地理群落

由第一台阶地域，相继扩大到第二、三台阶地域环

境⋯。不同的地理环境、气候环境变化，植被、动

物、微生物在生物进化过程中彼此形成了相关联的

体系。

伴随鼠疫菌在自然领域的扩张，由古典生物型

鼠疫菌突变形成了中世纪生物型鼠疫菌、东方生物

型鼠疫菌。由旱獭鼠疫自然疫源地扩张形成了沙鼠

鼠疫自然疫源地、家鼠鼠疫自然疫源地、田鼠鼠兔鼠

疫自然疫源地、绒鼠姬鼠鼠疫自然疫源地。在原始

旱獭鼠疫自然疫源地，鼠疫菌的宿主、媒介只有几十

种，伴随鼠疫菌领域扩张，宿主、媒介已增至几百

种。现存的鼠疫自然疫源地的类型与分布是时空动

态环境、生物协同动态进化的结果和表现形态。

鼠疫菌在2万多年的进化过程中，经历了多代

的遗传变异，已成为近代生物群落起源进化的典型

代表，并在人类活动的影响下，成为对环境广适应性

的生物种群n1。鼠疫菌的种族进化映证了进化论

“物竞天择、适者生存”思想的真实内涵，鼠疫自然疫

源地的分型研究体现了进化论的基础理念。

2．鼠疫生物地理群落整体观基础理念陋4I：鼠疫

生物地理群落(鼠疫自然疫源地)是自然界陆生生态

系统的组成部分，是生物地理环境、气候环境及鼠疫

生物群落整体观的一种表现形态。

鼠疫生物地理群落是由鼠疫生态地理景观型、

鼠疫宿主、鼠疫媒介、鼠疫菌基因组型四大要素(指

征)组成。鼠疫生物群落物种间是以空间接触食物

链为基础，相互依赖、相互制约、相互适应、同步进化

自然组合形成的鼠疫生物地理群落。如果鼠疫生物

地理群落中任何要素缺失，将导致整个生物群落的

解体，鼠疫自然疫源性消失，鼠疫生物地理群落种族

无法延续，鼠疫自然疫源地将不复存在。由于地域

环境和鼠疫生态地理景观不同，导致鼠疫生物群落

种群、数量、生态、生理、遗传生物学规律有所差异，

但鼠疫生物群落的整体规律并未改变。所以，建立

鼠疫生物地理群落整体观理念，是认识鼠疫自然疫

源地生物学基本规律、解释世界鼠疫自然疫源地共

同基本规律的重要基础理念。

长期以来，学术界存在一种倾向：忽视了鼠疫生

物地理群落研究是由综合性多学科整体组成，而以

单一学科研究成果解释鼠疫生物地理群落生物学整

体规律，作为预防控制鼠疫生物学的指导思想，极可

能给鼠疫的防制实践带来意想不到的后果乜“。

3．鼠疫生物地理群落动态进化基础理念：研究

表明鼠疫菌、鼠疫生物群落之所以能够维持鼠疫自

然疫源性，维护鼠疫生物群落的种族延续，动态进化

是基础。我国察哈尔丘陵松辽平原达乌尔黄鼠鼠疫

自然疫源地形成的结构关系研究，证实了鼠疫自然

疫源地动态进化生物学基本规律特征n 0|。

分布于我国内蒙古、黑龙江、辽宁、吉林4省区

53个县市旗的鼠疫主要宿主是达乌尔黄鼠、主要媒

介是方形黄鼠蚤松江亚种、鼠疫菌主要基因组型差

异区段(DFR)是通辽102型、多位点串连重复序列

(MLVA)是81型；鼠疫次要宿主是褐家鼠，次要媒

介是印鼠客蚤。达乌尔黄鼠为异温动物，鼠疫流行

动态是伴随黄鼠个体、种群生态期、栖息环境、季节

变化而有所不同。通常黄鼠出蛰后，鼠疫开始流行，

6月小黄鼠分居后达到高峰，7月开始下降，8、9月最

低，10月还有散发流行，随黄鼠冬眠而终止，呈单峰

型(图1)。

实验证明口1：褐家鼠鼠疫由黄鼠鼠疫波及，并作

为鼠疫次要宿主，在大流行年际，几乎全年皆能发现

褐家鼠参与黄鼠鼠疫流行。通常是在4—10月，高

峰为6—8月，褐家鼠鼠疫高峰基本上与其主要寄生
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图1黄鼠鼠疫流行季节与生态期的关系

蚤——印鼠客蚤(Xenopsylla cheopis)的季节消长相

平行，人间鼠疫高峰在7—9月，略后于褐家鼠鼠疫

(图2)。人间鼠疫的传播途径为黄鼠_黄鼠蚤-+褐

家鼠_印鼠客蚤_有时亦经黄鼠疫蚤直接叮咬人而

被感染。冬季亦有由经空气气溶胶，造成人与人的

直接传播。
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图2黄鼠鼠疫、褐家鼠鼠疫与人间鼠疫流行示意图

相对于黄鼠鼠疫局部流行地区而言，黄鼠鼠疫

种群生态结构不仅在数量动态、流行季节消长有悬

殊的变化，且种群内在结构、感受性、敏感性、抗性及

其免疫原性在流行前期、流行期、流行中期和流行末

期也发生悬殊的变化。

流行前期一在相对独立的黄鼠鼠疫局部流行地

区，鼠疫宿主密度、媒介指数相对较高，敏感种群可

占80％以上，免疫力强的种群不超过15％一20％，鼠

疫生物群落生态活动正常。宿主间各自相处嬉戏且

无鼠疫病原体。一旦鼠疫菌进入局部区域，黄鼠间

的动物鼠疫便开始猛烈流行，黄鼠敏感种群迅速大

量死亡，鼠密度极度下降，疫蚤增加。

流行期一黄鼠鼠疫生物群落进入非正常生态活

动状态，种群间嬉戏状态下降，处于惊恐，地面死鼠

增加。敏感种群数量下降，而免疫力强的种群内在

结构也发生了根本的变化。

流行中期一黄鼠鼠疫流行进人平缓状态，开始

出现许多无鼠空穴，洞内疫蚤数量增加，一旦有敏感
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个体进入，便会感染致死或产生抗体而存活。此阶

段地面死鼠减少，天敌基本消失。局部黄鼠鼠疫流

行处于相对平静状态。

流行末期一伴随时间的推移，黄鼠鼠疫处于静

息期，疫蚤由多至少，鼠疫菌逐渐消失，局部生态活

动恢复常态，一个流行周期结束，将迎接下一个流行

周期的来临。局部黄鼠流行地区可由甲地向乙地迁

徙，周而复始，在广阔的黄鼠自然疫源地中周期性流

行，时而出现有规律或无规律(接力式或跳跃式)的

流行趋势。

黄鼠鼠疫自然疫源地在千百年中形成的这种周

期性流行和黄鼠生物群落种族延续，正是鼠疫动态

进化的体现。

4．鼠疫自然疫源地特异性与非特异性差异的基

础理念p1：自然界物种间的差异普遍存在，鼠疫自然

疫源地差异亦然。为区分不同鼠疫自然疫源地的差

异，笔者提出特异性和非特异性差异基础理念。

(1)特异性差异：是指相对独立的鼠疫自然疫源

地型、亚型之间，或者是在不同鼠疫自然疫源地之间

存在的特异性差异。其特征：①相对独立的鼠疫自

然疫源地型、亚型及鼠疫菌基因组型数量占优势，形

成优势种群，鼠疫菌主要基因组型与主要宿主、媒介

密切相关，并以食物链形式相互依存，对为维持鼠疫

自然疫源性、鼠疫生物群落的种族延续，发挥不可替

代的作用。一旦特异性差异优势种群缺失，鼠疫生

物群落将解体，鼠疫自然疫源性消失，鼠疫自然疫源

地将不复存在。②不同鼠疫自然疫源地彼此之间亦

存在完全不同的特异性差异，其特征与相对独立鼠

疫自然疫源地型、亚型完全相一致。以天山森林草

原灰旱獭长尾黄鼠疫源地型疫源地亚型和青藏高原

高寒草甸草原高寒草原喜马拉雅旱獭疫源地型疫源

地亚型为例，两者的疫源地型、亚型和主要基因组型

均存在特异性差异(表1、2)。

(2)非特异性差异：是指不划分相对独立的鼠疫

自然疫源地型、亚型，也不划分不同鼠疫自然疫源地

之间的区别，以求其差异。在许多不同国家、地区的

鼠疫自然疫源地问，尽管存在很多差异，但这些差异

都是对等的，自然不存在特异性差异。

笔者提出特异性差异和非特异性差异的理念，

其目的是要区分不同鼠疫自然疫源地之间，相对独

立的鼠疫自然疫源地型和疫源地亚型之间的特征，

便于深入探讨鼠疫自然疫源地基础要素一鼠疫生态

地理景观型、鼠疫宿主、鼠疫媒介、鼠疫病原体生物

学特征在不同鼠疫自然疫源地之间的生态作用。
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表l天山森林草原灰旱獭长尾黄鼠疫源地型疫源地亚型生物学特征川
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A 天山森林草原灰旱獭长尾黄 A1西段森林草原灰旱獭长尾黄鼠温 ·

鼠疫源地型 泉1a型疫源地亚型 2a 2 33．33 13 2 28．57

A2中段森林草原灰旱獭长尾黄鼠精la 2 2．50 3 9 52·94

河3型疫源地亚型 2a 61 76．25 4 1 5．88

2b 12 15．00 5 3 17．65

15 2 2．50 6 3 17．65

16 1 1．25 7 l 5．88

21 l 1．25

29 1 1．25

A3东段森林草原灰旱獭长尾黄鼠玛 3 10 83．33 14 11 78·57

纳斯2a型疫源地亚型 1 1 8．33 15 l 7．14

2 1 8．33 16 1 7．14

17 l 7．14

注：黑体字为主要基因组型

表2青藏高原高寒草甸草原高寒草原喜马拉雅旱獭疫源地型疫源地亚型生物学特征n

C 青藏高原高寒草甸草原高寒 cl巴颜喀拉山高寒草甸草原喜马拉雅 s

草原喜马拉雅旱獭疫源地型 旱獭扎多5型疫源地亚型 1a

7
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lO

c3祁连山高寒草甸草原喜马拉雅旱獭8

祁连8型疫源地亚型 lb

5

7

13

24

25

C4中昆仑山高寒草原喜马拉雅旱獭和 11

田ll型疫源地亚型 la

30

C5冈底斯山唐古拉山高寒草原喜马拉 10

雅旱獭仲巴lO型疫源地亚型 5
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19
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1．45

10．15

1．45

45

45

45

45
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76．92

7．69

71．15

3．85

12．50

8．65

0．96

O．96

1．92

86．87

6．67

6．67

88．64

4．55

2．27

2．27

2．27

35

36

37

39

40

41

42

43

44

45

46

47

31
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26

27

28

29

l

2

l嘶

108

109

llO

7l

72

73

74

75

6．25

6．25

6．25

6．25

6．25

6．25

6．25

6．25

18．75

18．75

6．25

6．25

5．56

5廓
5．56

83．33

18．52

1．85

7．41

7．41

1．85

1．85
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1．85

25．93

1．85

11．11

5．56

3．70

3．70

50

30

10
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38．10

19．05

4．76

4．76
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5．鼠疫生态地理景观与鼠疫生物地理群落统一

性基础理念陋¨9]：

(1)全球地理环境多态性与地理生态景观的重

复序列相统一。如全球地理环境多态性(高山、平

原、草原、森林、荒漠、沙漠、江河湖海)形成地理环境

重复序列，而每个相同的地理区域也呈现出生态地

理景观环境重复序列特征。

(2)生物多样性与生存环境相统一。生物种群

除自身(生理、遗传等)限制外，必然也受到生存环境

的限制，这是生物进化形成的基本规律。环境的多

态性是生物多样性的基础，不同的生存环境必然有

与之相对应的不同生物种群生物学特征。

(3)鼠疫生态地理景观与鼠疫生物地理群落的

重复序列相统一[7]。青藏高原高寒草甸草原高寒草

原鼠疫生态地理景观环境重复序列，与之相对应的

有适应高寒草甸草原高寒草原生态地理环境的喜马

拉雅旱獭鼠疫生物地理群落；天山森林草原鼠疫生

物地理景观环境重复序列，有与之相对应的森林草

原生态地理景观灰旱獭长尾黄鼠鼠疫生物地理群

落；平原高温高湿农田居民区生物地理景观环境重

复序列，有与之相对应的平原高温高湿农田居民区

家鼠鼠疫生物地理群落，形成家鼠鼠疫自然疫源地。

任何生态地理景观环境，一定有与之相对应的

鼠疫生物地理群落，形成鼠疫自然疫源地。这种在

生物进化中形成的统一性规律，在我国所有鼠疫自

然疫源地均得到验证。

6．人类活动对鼠疫生物地理群落影响的基础理

念：人类活动不断改变世界面貌，同样也在改变鼠疫

自然疫源地。在人类历史进程中，不乏有被鼠疫或

其他疫病深刻影响的记载。

欧洲是第一次世界鼠疫大流行草原旱獭鼠疫的

中心，但经历工业革命，致使欧洲旱獭鼠疫自然疫源

地生态地理景观发生根本改变，草原旱獭的生存环

境彻底改观，最终导致草原旱獭完全灭绝。目前欧

洲大陆草原旱獭鼠疫自然疫源地已不复存在。

1910—1920年由西伯利亚旱獭引发的东北鼠疫大

流行，就是源于在该疫源地商贸超数量捕獭，如今该

地区旱獭鼠疫已处于平息状态。由此可见，人类活

动对鼠疫自然疫源地的生态改变发挥了难以想象的

重大作用。

世界三次鼠疫大流行，前两次都位于欧亚大陆

原发性鼠疫自然疫源地，动物鼠疫始终未能超越欧

亚大陆地理界线，但是从第三次世界鼠疫大流行由

古典生物型鼠疫菌突变为东方型鼠疫菌之后，便在
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人类活动的影响下超越了鼠疫菌生存极限，越过高

纬度的冻土带，穿越海洋生态极限，通过陆路、海上

丝绸之路及宗教、战争将鼠疫菌带向美洲、非洲和大

洋洲。如今东方型鼠疫菌与当地宿主动物结合形成

了以东方型鼠疫菌为主的次生性鼠疫自然疫源地。

东方型鼠疫菌不仅是次生性鼠疫自然疫源地的入侵

者，而且已成为次生性鼠疫自然疫源地的祖先。从

此构成了当今世界鼠疫自然疫源地的新格局。由东

方型生物菌引发的次生性鼠疫自然疫源地，与当地

的生态地理景观环境及鼠疫宿主、媒介相结合，形成

了与欧亚大陆原发性鼠疫自然疫源地完全不同且相

对独立的具有特殊规律性的次生性鼠疫自然疫源

地。显然这是在人类活动影响下，鼠疫自然疫源地

领域扩张的典型事例。
(本系列论文献给鼠疫科研奠基者伍连德博士。其中得到卫生

部应急办公室梁万年教授、何敬研究员；中国疾病预防控制中心应

急中心李群研究员；中国疾病预防控制中心传染病预防控制所徐建

国院士和俞东征、海荣研究员；北京师范大学生命科学院孙儒泳、郑

光美院士；中国科学院动物研究所张知彬研究员；北京大学公共卫

生学院魏承毓教授等给予的指导和帮助。谨志谢忱)
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