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摘要  目的  了解江苏省部分地区散发戊型肝炎病例的流行特征及病毒基因型。方法  在江
苏省部分地区开展为期一年戊型肝炎病例监测, 用酶联免疫吸附试验 ( enzyme linked immunosor

dent assay , ELISA)对各医疗单位报告的急性肝炎病例进行血清学分型,对其中确诊为急性戊型肝

炎病例进行流行病学分析以及戊型肝炎病毒( hepatits E v irus, HEV) RNA 检测和序列分析。结果

 男女戊型肝炎病例比例为 4. 4!1, 84. 0%的病例集中在 40 岁及以上的年龄组,全年均有戊型肝

炎病例发生, 70. 5% 的病例集中在上年 12 月份至次年的 4 月份间; HEV 基因分型检测结果为

HEV 1型与 HEV 4 型, 所占比例分别为 5. 1%、94. 9%。结论  江苏省戊型肝炎发病比例男性高
于女性, 多见于 40 岁以上人群, 冬春季节发病较高,戊型肝炎病毒株以 HEV 4 型为主。
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Abstract  Objective  T o invest igate t he epidemiological char acteristics and the genotype of hepat itis
E in Jiangsu Province. Methods  Patients wit h acute sporadic hepatitis were collected, ant i HEV IgM

were tested by commercial EL ISA kits, and the RT PCR method w as applied to detect the sequence of

HEV . Results  Spo radic hepatitis E cases of 84. 0% occurr ed w ith age over 40, the male to female ratio

was 4. 4!1, 70. 5% cases occurred from December to April; t he HEV type 1 and type 4 co ex isted, but

the HEV type 4 was proved to be t he main type ( 94. 9% ) . Conclusions  The cases w ith hepatitis E

were more fr equent in male t han in female, most of cases occurred with age over 40, rose up in w inter

and spring , the HEV type 4 was the main type.
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  戊型肝炎是由戊型肝炎病毒( hepatits E virus,

HEV)感染引起的急性病毒性肝炎, 在人群中可呈

暴发、流行或散发传播。我国为 HEV 流行区, 部分

地区曾有流行暴发, 江苏省未曾报告过 HEV 大流

行,但近年散发病例增多。本研究通过对江苏省部

分地区开展为期一年急性戊型肝炎监测, 了解江苏

省急性戊型肝炎的流行特征及病毒基因型, 为制定

预防控制措施提供依据。

1  材料与方法

1. 1  病例来源  2005 年 9 月~ 2006 年 8 月期间,

作者单位 1江苏省疾病预防控制中心急性传染病防制所,

江苏 南京  210009
2厦门大学国家传染病诊断试剂与疫苗工程技

术研究中心, 福建 厦门  361005

作者简介 张雪峰( 1973- ) 男, 河北玉田人,副主任医师,

硕士。主要研究方向:急性传染病预防控制。

在江苏省张家港市、海安县及东台市开展急性病毒

性肝炎监测, 对所在辖区内疫情报告的所有急性肝

炎病例均由专人按统一的调查表进行调查,调查内

容包括年龄、性别、既往病史以及临床资料等;并采

集血清开展甲、乙、丙、戊型病毒性肝炎血清分型检

测,对其中血清学检测抗 HEV IgM 阳性且肝功能

生化检查丙氨酸氨基转移酶、黄疸指数异常升高、临

床体征符合 2000年全国传染病寄生虫病学术会议

修订的病毒性肝炎诊断标准的为急性戊型肝炎病

例[ 1]。

1. 2  肝炎分型检测  甲型肝炎 IgM 试剂、乙型肝

炎表面抗原试剂、乙型肝炎核心 IgM 抗体试剂、丙

型肝炎抗体检测试剂、戊型肝炎 IgM 和 IgG抗体试

剂均由北京万泰药业股份有限公司提供, 均具有国

家食品药品监督管理局的生产文号, 检测流程及结

果判定均严格按试剂盒各自的操作说明完成。

1. 3  基因分型  对于 HEV IgM 检测阳性标本进
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行HEV RNA 的提取。逆转录聚合酶链反应 ( re

verse t ranscription polymerase chain react ion, RT

PCR)参照文献进行,扩增片段为开放读码框 2( open

reading f rame 2, ORF2 ) 的相 应区 域 ( 6 317~

6 466nt ,共 150bp)。基因测序由上海 Invit rogen 公

司完成,序列比对、同源性分析及进化树生成均由

MEGA 3. 1( www . megasof tw are. net )完成。序列

比对采用 Clustal W 方法, 通过邻位相连法( NJ法)

构建进化树。

1. 4  统计分析  在 Epi Data 3. 02建立数据库, 进

行双录入, 经复核无误后应用 SPSS 10. 0软件进行

统计分析。

2  结果

2. 1  一般情况  江苏海安、东台和张家港各级医疗
部门总共收集了1 116例急性肝炎病例资料,三个地

区急性病毒性肝炎病例收集率均达 90%以上。本

研究共诊断急性戊型肝炎病例 338 例(占急性病毒

性肝炎的30. 3% )。海安县、东台市和张家港市分别

收集了急性病毒性肝炎 250例、443例和 423例, 其

中戊型肝炎分别为 94例、168例和 76例,戊型肝炎

占各地急性病毒性肝炎的比例分别为37. 6%、

37. 9%和18. 0% ,张家港市的戊型肝炎占急性肝炎

比例低于其他两地( P< 0. 05)。

2. 2  病例年龄和性别分布  收集到的 338例戊型

肝炎病例中,男性 275例,女性 63例,男!女= 4. 4!1

( 275!63)。其中最小年龄 16岁,最大年龄 86岁, 平

均年龄( 52. 8 # 13. 9)岁, 84. 0%的病例集中在 40岁

及以上的年龄组, 尤其以 40~ 64 岁年龄组占多数

( 62. 4%) , 15岁以下的年龄组无病例发生,见表 1。

2. 3  戊型肝炎病例的发病时间分布  从图1可以

表 1  戊型肝炎病例的年龄与性别分布

Table 1  The age and sex distributions of hepatitis E cases

年龄
(岁)

男

n %

女

n %

合计

n %

15~  4  1. 5  1  1. 6  5  1. 5

20~ 5 1. 8 2 3. 2 7 2. 1

25~ 6 2. 2 2 3. 2 8 2. 4

30~ 12 4. 4 2 3. 2 14 4. 1

35~ 16 5. 8 4 6. 3 20 5. 9

40~ 41 14. 9 4 6. 3 45 13. 3

45~ 26 9. 5 6 9. 5 32 9. 5

50~ 44 16. 0 10 15. 9 54 16. 0

55~ 33 12. 0 10 15. 9 43 12. 7

60~ 30 10. 9 7 11. 1 37 10. 9

65~ 23 8. 4 4 6. 3 27 8. 0

70~ 35 12. 7 11 17. 5 46 13. 6

合计 275 100. 0 63 100. 0 338 100. 0

看出全年每月均有戊型肝炎病例发生, 70. 5%的病

例集中在上年 12 月份至次年的 4 月份间(冬春季

节) ,病例发病数从 12月起迅速上升, 3、4月份达最

高峰, 5月份开始下降。

2 . 4  基因型别分布  本次对244份急性戊肝病例

图 1  戊型肝炎病例的发病时间分布情况

Figure 1  The time distributions of hepati tis E cases

表 2  急性戊型肝炎病人 HEV RNA检测及基因分型情况

Table 2  The RT PCR results for HEV RNA

and genotype in hepatitis E cases

地区 样本数
阳性
n( % )

HEV 1
型

HEV 4
型

HEV 4型所
占比例( % )

东台 123 42( 34. 1) 1 41 97. 6

海安 59 27( 45. 8) 3 24 88. 9

张家港 62 28( 45. 2) 1 27 96. 4

合计 244 97( 39. 8) 5 92 94. 8

图 2  基于 ORF2中部 150bp片段构建的系统进化树

( JXJ东台, JEG张家港, HA 海安)

Figure 2  The unrooted phylogenic tree of HEV based on 150bp of

ORF2( JXJ Dongtai, JEG Zhangjiagang, HA Haian)
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标本进行HEV RNA检测, PCR 阳性 97份,阳性率

39. 8%,基因分型检测结果为 HEV 1型 5例, HEV

4型 92例, HEV 1型与 HEV 4 型所占比例分别为

5. 2%、94. 8%, 说明江苏省散发性戊型肝炎临床病

例中以 HEV 4 型感染为主(表 2)。经基因进化关

系分析毒株彼此间没有明显区分,各病毒株间的离

散度较高,提示 HEV 1型、HEV 4型在本地区均已

长期稳定存在, 且HEV 4型是本地区散发性戊型肝

炎的主要致病毒株和优势基因型(图 2)。

3  讨论

本研究进行了连续 12 个月的急性肝炎病例监

测, 共发现急性戊型肝炎病例 338例。在报告的戊

型肝炎病例中男性多于女性, 最小和最大临床病例

年龄分别为 16岁和 86岁, 未见儿童患者, 多见于

40~ 64 岁人群, 与近年来的多个研究报道一

致[ 2~ 4] , 可能与该人群成年走向社会后, 生活和行

为方式发生了改变有关, 因此感染机会急剧增加; 戊

型肝炎在散发性临床病例中老年人居多, 可能与该

部分人群机体免疫机能下降有关,而既往的研究报

道
[ 5, 6]

,流行性戊型肝炎病例则主要侵袭青壮年

( 15~ 40岁) ,其原因目前还不明确。

本次研究表明散发性戊型肝炎病例全年均可发

病,冬春季节相对高发,这与近年来学者们先后报道

散发性戊型肝炎有明显的春冬季节性相一致
[ 2~ 4]

,

而与流行性戊型肝炎常在雨后和洪水后引起大流

行,夏秋为多发流行季节不一致[ 5, 6]。临床戊肝病

例的发病时间分布与 HEV 在当地的传播方式有

关,流行性戊型肝炎多为水源性引起,如在尼泊尔戊

型肝炎暴发流行主要由人类的 HEV 1型污染饮用

水源引起, 大量雨水的冲刷使得外环境中存活的

HEV 更为广泛地污染饮用水源,因此戊型肝炎大流

行或暴发趋向于在雨后和洪水后出现; 而在近年来,

我国戊型肝炎临床病例多呈散发,且主要由人兽共

患型的 HEV 4型引起,在气温等外界条件适宜病毒

传播的冬春季节故呈多发态势。

此次研究发现江苏省部分地区的 HEV 基因型

只有 1、4两个基因型, 与之前我国其他地区开展的

研究结果一致
[ 7, 8]
。HEV 1 和 HEV 4 型均能引起

戊型肝炎流行; HEV 1型多引起水源性暴发流行,

新疆 1986- 1988年大流行的病原为 HEV 1 型, 近

年来,由于公共卫生状况的持续改善、安全饮用水源

的可及性, 水源中 HEV 的污染逐步得到了控制,

HEV 1型病例比例减少;但由于生猪是人们主要的

肉食来源之一,而猪群中有较高的 HEV RNA阳性

率,因此这可能是临床戊型肝炎病例中 HEV 4 型占

绝大多数的原因或原因之一。程险峰等[ 9]发现

HEV 4型比 HEV 1 型变异程度更高, 而且随着时

间的推移变异程度增大,故密切监测各地 HEV 4型

的基因变化状况具有非常重要的意义。鉴于生猪为

HEV的宿主[ 10] ,应严格控制生猪等动物及其排泄

物污染水源,以免造成 HEV的暴发或流行。
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