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［摘　要］　目的　对２０１６年北京地坛医院收治的输入性黄热病急性期及半年、一年随访资料进行分析，提高对输

入性黄热病疫情的认识及救治水平。方法　收集５例患者流行病学史、病原学、临床资料等并进行描述性分析。

结果　５例输入性黄热病病例，２例重型，３例轻型，其中死亡１例。重型患者表现为发热伴严重肝肾衰竭、凝血功能

障碍等；轻型患者肝损伤、胰腺损伤、血小板降低。半年随访时轻型患者恢复正常，重型患者１年随访时基本恢复。

结论　黄热病以肝肾损伤为主，存在心脏、胰腺等多器官损伤，甚至危及生命，肝功恢复时间较长，轻型半年内恢复，

重型需１年以上恢复，且需警惕发生脂肪肝。
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　　黄热病（ｙｅｌｌｏｗｆｅｖｅｒ）是一种在非洲和南美洲

热带地区流行的病毒性疾病，病死率高达２０％～

５０％
［１］。２０１６年以前我国无黄热病报道，２０１６年

安哥拉暴发黄热病疫情［２］，当地有华人感染并死于

黄热病，我国出现输入性病例的风险增高。２０１６年

３—４月，我国共报告１１例输入性黄热病病例
［３４］，

进化树分析表明，我国输入性病例的病毒序列与本

次疫情疫源地安哥拉的病毒同源。２０１６年３月我

院收治１例３２岁的中国男性患者
［５］，该患者在安哥

拉发病后回国，住院后诊断为中国第一例输入性
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黄热病病例，通过Ｖｅｒｏ细胞进行病毒分离，该病毒

基因组全长１０８２３个碱基，属于Ａｎｇｏｌａ７１基因型，

与安哥拉分离的黄热病毒具有高度同源性。尽管该

病毒在安哥拉流行了４５年，仅１４个氨基酸置换，与

１９７１年基因型相比，病毒膜蛋白和包膜蛋白未发生

氨基酸变异。该患者临床表现为发病第３天时出现

出血、黄疸和少尿，迅速进展为多器官功能衰竭，肝、

胰腺、心肌酶学均显著升高，尽管给予了高级生命支

持，患者于发病第９天死亡，肝活检病理表现为严重

的多小叶性坏死，血液病毒核酸监测提示，病毒持续

存在。我院在收治首例重型黄热病患者后，又陆续

收治了４例从安哥拉返回的黄热病患者，其中重型

１例，轻型３例，均治愈出院。为提高我国对输入性

黄热病疫情的认识及救治水平，对４例存活病例进

行半年、一年的随访研究，以探讨黄热病的急性病程

及半年、１年的转归，现报告如下。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１６年北京地区收治的５例输入

性黄热病患者。

１．２　研究方法　收集患者一般资料、人口学资料、

流行病学史、症状、体征、实验室检查等，对诊疗过

程进行总结，在发病后半年、１年对患者进行随访，

动态监测血常规、肝功能、肾功能、Ｔ细胞亚群等，

复查腹部超声，随访时重型患者进行肝穿刺病理

检查。

１．３　诊断标准　依据国家卫生计生委办公厅黄热

病诊疗方案（２０１６年版）进行诊断
［６］。根据流行病

学史、临床表现和相关实验室检查综合判断。发病

前１４ｄ内有在黄热病流行地区居住或旅行史，蚊虫

叮咬史，有难以用其他原因解释的发热、黄疸、肝肾

功能损伤或出血等，应考虑疑似病例，如果黄热病毒

ＩｇＭ抗体检测阳性即可作出临床诊断。实验室黄

热病毒核酸检测阳性，分离出黄热病毒，恢复期血清

黄热病毒抗体滴度较急性期呈４倍及以上升高，同

时排除登革热、疟疾、寨卡病毒等其他常见病毒感染

即可确定诊断。本组病例均为病原学明确的确诊病

例，其中首例患者由北京疾病预防控制中心（ＣＤＣ）

检测，中国ＣＤＣ复核确诊，其余４例由北京ＣＤＣ应

用中国ＣＤＣ提供的引物和探针试剂盒检测黄热病

毒进行诊断。

２　结果

２．１　一般资料　５例患者均为发病后从安哥拉首都

罗安达返回的华人，在安哥拉从事商业或建筑工作，

均有蚊虫叮咬史，在安哥拉居住时间４个月～７年，

仅１例曾接种黄热病疫苗。病例１入院后对其血标

本进行动态核酸监测，发现直至病程第９天死亡时

血核酸仍为阳性，但病毒载量逐渐降低。其余４例

患者在入院后采集血、尿、唾液、咽试子进行核酸检

测，患者病程均已大于１周，检测时间点为病程第

８～１４天，血核酸检测均为阴性，所有患者尿核酸检

测均为阳性，但仅有病例３的唾液核酸检测阳性，所

有病例咽试子核酸检测均为阴性。见表１。

表１　黄热病患者一般资料及不同标本核酸检测结果

犜犪犫犾犲１　Ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｙｅｌｌｏｗｆｅｖｅｒａｎｄｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

患者 性别 年龄（岁） 入院时病程（ｄ） 血黄热病毒核酸 尿黄热病毒核酸 唾液黄热病毒核酸 咽试子黄热病毒核酸

病例１ 男 ３２ ３ ＋ ＮＡ ＮＡ ＮＡ

病例２ 男 ４４ ８ － ＋ － －

病例３ 男 ４４ ７ － ＋ ＋ －

病例４ 男 ５０ １３ － ＋ － －

病例５ 男 ２９ ６ － ＋ － －

　　ＮＡ：未检测；＋：阳性；－：阴性

２．２　急性期临床表现及转归　本组病例重型患者

２例，轻型患者３例。所有患者均出现典型的黄

热病感染症状，出现典型的寒战、发热（最高达

３９．５℃），全身不适，食欲不振、头痛、乏力、肌痛，

呼吸道症状轻微，部分患者出现尿黄，１例患者表现

为出血性皮疹，１例患者表现为充血性皮疹。其中１例

重型患者表现为严重肝肾衰竭，虽经各种呼吸机、血

液滤过、血浆置换等高级生命支持，仍在发病第９天
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死亡；另１例重型患者出现严重肝功能损伤、肝昏

迷，因意识障碍需气道保护而转ＩＣＵ进行治疗，在

ＩＣＵ监护５ｄ后撤除呼吸机，转回普通病房继续治

疗。除第１例死亡之外，其余４例均好转出院。见

表２。对所有生存病例进行半年、１年随访，至半年

随访时仅有２例患者偶有乏力，其他患者均无明显

症状，１年随访时所有患者均无不适症状。

２．３　黄热病患者急性期及半年、１年随访实验室

检查　病例１入院时处于病程第３天，表现为严重

的肝肾衰竭、凝血功能障碍、血淀粉酶升高等。其余

４例，入院时病程均大于１周，所有患者均出现转氨

酶不同程度升高，其中病例３出现严重肝损伤、血氨

升高、ＰＴＡ下降，出现肝昏迷表现。入院时，２例患

者血小板降低，１例患者存在贫血，４例患者心肌酶

升高，３例患者血淀粉酶、脂肪酶升高。４例存活病

例都进行了半年随访，３例（病例２～４）进行了１年

随访。轻型病例在半年时生化指标均已恢复正常，

仅１例重型患者（即病例３）在半年随访时肝功能尚

未恢复正常，表现为转氨酶及胆红素升高，但在１年

随访时肝功恢复正常。见表３。

表２　黄热病患者急性期主要临床表现及转归

犜犪犫犾犲２　Ｍａｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｙｅｌｌｏｗｆｅｖｅｒｉｎａｃｕｔｅｐｈａｓｅ

患者 临床分型 最高体温（℃） 畏寒 头疼 乏力 食欲不振 身体疼痛 尿黄 皮疹

病例１ 重型 ３９．３ 有 有 明显 有 有 有 皮肤出血点

病例２ 轻型 ３８．５ 有 有 明显 明显 有 有 无

病例３ 重型 ３９．１ 无 轻微 明显 明显 不明显 有 双腋窝处充血性皮疹

病例４ 轻型 ３８．０ 无 有 明显 明显 有 无 无

病例５ 轻型 ３９．５ 有 明显 明显 明显 有 有 无

患者 咳嗽 咽痛 结膜充血 腹泻 呃逆 消化道出血 神志异常 ＩＣＵ支持治疗 结局

病例１ 无 无 有 无 有 有 有 有 死亡

病例２ 轻微咳嗽 无 有 无 无 无 无 无 生存

病例３ 无 有 无 有 有 有 有 有 生存

病例４ 无 无 有 无 无 无 无 无 生存

病例５ 轻微咳嗽 无 无 无 无 无 无 无 生存

２．４　黄热病患者ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞计数急性期及

半年、１年随访　入院后，检测所有患者 Ｔ细胞亚

群，并进行动态监测，半年、１年随访时再次进行检

测。急性期重型患者ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数（参考

范围：７０６～１１２５ｃｅｌｌｓ／μＬ）显著降低，病例１降至

１５５ｃｅｌｌｓ／μＬ，病例３降至７５ｃｅｌｌｓ／μＬ。３例轻型患

者中，病例５在病程第６天入院时ＣＤ４＋Ｔ淋巴细

胞降低至５３４ｃｅｌｌｓ／μＬ，其他２例轻型患者（病例２、

４）入院时分别为病程第１０、１４天，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞

计数正常。半年随访时，３例轻型患者ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞计数均恢复正常。存活的重型患者，在半年随

访时ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数３３３ｃｅｌｌｓ／μＬ，１年随访

时升至５１９ｃｅｌｌｓ／μＬ，ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞计数逐渐恢

复，但仍低于正常范围。５例患者均实验室检查排

除了 ＨＩＶ感染。

２．５　黄热病患者急性期腰穿检查特点　２例重型

（病例１、病例３）及２例轻型（病例２、病例４）患者进

行了腰穿检查。病例１（重型死亡）脑脊液压力升高

＞３３０ ｍｍＨ２Ｏ，脑脊液白细胞 ５／μＬ，蛋白升高

２６８．６ｍｇ／ｄＬ，病例３（重型，生存）患者腰穿困难，存

在损伤，未测压，白细胞升高５４／μＬ，单核细胞占

４８％，多核细胞占５２％，蛋白升高８８．６ｍｇ／ｄＬ。

２例轻型患者腰穿检查均正常。
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表３　黄热病患者急性期与半年、１年随访实验室检查

犜犪犫犾犲３　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｙｅｌｌｏｗｆｅｖｅｒｉｎａｃｕｔｅｐｈａｓｅ，ｆｏｌｌｏｗｕｐｆｏｒｈａｌｆａｙｅａｒａｎｄｏｎｅｙｅａｒ

项目
ＷＢＣ

（×１０９／Ｌ）

Ｎ

（×１０９／Ｌ）

Ｈｂ

（ｇ／Ｌ）

ＰＬＴ

（×１０９／Ｌ）

ＡＬＴ

（Ｕ／Ｌ）

ＡＳＴ

（Ｕ／Ｌ）

ＴＢＩＬ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＤＢＩＬ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＧＧＴ

（Ｕ／Ｌ）

参考范围 ４．０～１０．０ ２～８ １２０～１６０ １００～３００ ９～５０ １５～４０ ０～１８．８ ０～６．８ １０～６０

病例１　急性期 ６．２３ ５．６８ １６１↑ ７０↓ １１４２５↑ ２１４６７↑ １００．６↑ ７７．６↑ ２６３．４↑

病例２　急性期 ３．７４↓ １．５０↓ １３４ １７６ ２７３．３↑ １３０．２↑ ８．３ ３．９ ２９４．０↑

　　　　半年 ４．０５ ２．１４ １４９ １５７ ２２．１ ２１．３ ４．２ １．９ ２９

　　　　１年 ３．６７↓ １．８９↓ １４５ １７３ １７．４ ２２．６ ９．１ ３ １８．６

病例３　急性期 ３．０１↓ １．１１↓ １７０ ７０↓ ３７１０↑ ６４６０↑ １６６．２↑ １３８．７↑ ３３１．５↑

　　　　半年 ４．２２ ３．１１ １５２ １１７．４ ５８．９↑ ３６．６ ２１．５↑ ７．５ ５４．３

　　　　１年 ４．８７ ３．１４ １６１ １６２ ４０．９ ２７．１ １６．７ ５．７ ４３．６

病例４　急性期 ６．０６ ４．０９ １５３ ３０２ ３１２．８↑ １０１．６↑ １２．２ ６．７ ２４８．７↑

　　　　半年 ６．９２ ４．１３ １５５ １７５ １９．２ １９．５ １１．５ ３．４ １２．７

　　　　１年 ６．８９ ３．１２ １４２．４ １５０．６ １２ １７．４ １２．１ ３．９ １１．７

病例５　急性期 ３．３↓ ０．９２↓ １３９ ５９↓ １６８４．３↑ １０３３．２↑ １５．２ １０．７ ５６３．９↑

　　　　半年 ５．４１ ３．３５ １３２ １３５ ２８．５ ２０．２ ６．３ ３ ３１

项目
ＣＲＥＡ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＰＴ

（ｓ）

ＡＰＴＴ

（ｓ）

ＬＤＨ

（Ｕ／Ｌ）

ＨＢＤＨ

（Ｕ／Ｌ）

ＣＫ

（Ｕ／Ｌ）

ＣＫＭＢ

（Ｕ／Ｌ）

ＡＭＹ

（Ｕ／Ｌ）

ＬＰＳ

（Ｕ／Ｌ）

参考范围 ５７～９７ ９．４～１２．５ ２５．１～３６．５ １２０～２５０ ７４～１８２ ５０～３１０ ＜２５ ３５～１３５ ５．６～５１．３

病例１　急性期 ６５０．１↑ ２３．９↑ ４３．３↑ ６２７６↑ ６６３０↑ ６７０．２↑ ８２↑ ２１８．５↑ ２０７．６↑

病例２　急性期 ７３．６ １２．３ ２９．２ １５０ － ８９．７ １０ １８５↑ １４５．２↑

　　　　半年 ７３ － － １４３．２ １３１ １２０．９ ９ ７１ ４２．１

　　　　１年 － － － １７９．９ １５８ １４２．９ １０ － －

病例３　急性期 ８９．４ １５．６↑ ６７．２↑ １６４０↑ １７２８↑ １１８０．６↑ １１８↑ １８７↑ ７８↑

　　　　半年 ８０ １１．６ ３４．５ １６１．５ １５４ １０８．３ ８ ８２．２ ４０．７

　　　　１年 ８０ － － １９５．８ １７４ ９２．２ １２ － －

病例４　急性期 ６５．６ １０．４ ２９．２ １８８ １９４↑ ５８．７ １１ ８５ ２７．３

　　　　半年 ７７ － － １３４．８ １２３ １００．２ ３ ８３．８ ３４

　　　　１年 ７８ － － － － － － － ２９．９

病例５　急性期 ７４ １１．５ ３６．１ ３５５．４↑ ３５２↑ ２９５．１ １５ ６０．３ ４８．４

　　　　半年 ７７ － － － １５１ － １４ － －

　　ＷＢＣ：白细胞计数；Ｎ：中性粒细胞计数；Ｈｂ：血红蛋白；ＰＬＴ：血小板计数；ＡＬＴ：丙氨酸氨基转移酶；ＡＳＴ：门冬氨酸氨基转移酶；ＴＢＩＬ：

总胆红素；ＤＢＩＬ：直接胆红素；ＧＧＴ：转肽酶；ＣＲＥＡ：肌酐；ＰＴ：凝血酶原时间；ＡＰＴＴ：活化部分凝血酶时间；ＬＤＨ：乳酸脱氢酶；ＨＢＤＨ：α羟

丁酸脱氢酶；ＣＫ：肌酸激酶；ＣＫＭＢ：肌酸激酶同工酶；ＡＭＹ：淀粉酶；ＬＰＳ：脂肪酶

２．６　黄热病患者肝穿刺病理检查特点　本组病例

中共有３例患者在病程急性期或恢复期进行了肝穿

病理检查。其中第１例死亡患者在病程第９天的肝

病理提示严重的多小叶性坏死，有广泛的小叶内融

合性坏死，以中央静脉周围区域显著。１例轻症患

者存在中度的肝损伤，在病程第９天进行肝穿，病理

提示肝组织轻度炎症，肝板排列尚可，小叶内散在少

量的点灶状坏死，汇管区轻度扩大，淋巴细胞浸润，

汇管区纤维组织轻度增生，符合病毒感染之肝改变。

存活的危重症患者在半年时肝穿提示轻度慢性肝炎

伴肝细胞脂肪变性（Ｆ１Ｇ１Ｓ１），小叶内肝板排列尚

整，也有散在的点灶状坏死，并且有散在的肝细胞大

泡性脂肪变性，分布倾向于小叶Ⅲ区，汇管区有轻度

炎症，纤维组织有轻度增生；一年时肝穿显示仍存在

慢性炎症表现，但小叶内炎症改变较前变轻，点灶状

坏死变少，但肝脂肪变性程度加重，小叶内有以Ⅲ区
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为主的大泡及小泡性混合性脂肪变性，约占４０％，

病理诊断为脂肪性肝炎（Ｆ２Ｇ１Ｓ１）。脂肪变加重

考虑与非病毒因素有关。
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图１　黄热病患者肝穿刺病理检查结果

犉犻犵狌狉犲１　Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｒｅｓｕｌｔｓｏｆｌｉｖｅｒｐｕｎｃｔｕｒｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｙｅｌｌｏｗｆｅｖｅｒ

３　讨论

黄热病是黄热病毒引起的急性传染病，经蚊传

播，属于国际检疫传染病。临床主要表现为发热、黄

疸、出血等，本病主要在中南美洲和非洲的热带地区

流行，在蚊和非人灵长类之间周期性地发生自然

感染循环。本次疫情暴发于安哥拉，最早发现于

２０１５年１２月
［７］，截至２０１６年１０月，安哥拉报告了

超过４３００例疑似病例，其中３７６例死亡，病死率

８．８％，其中８８４例为确诊病例，且此数据可能被严

重低估［８］。以往我国无黄热病病例报道，仅有少数

黄热病疫苗导致嗜内脏损害病例报告［９］。我国对本

病的认识主要来自于国外研究及文献，本报告是我

国首次对该病进行系统观察及随访。

典型的黄热病临床过程分为４期，病毒血症期、

缓解期、肝肾损伤期、恢复期［１，１０］。缓解期是指感染

期发病的３～５ｄ后出现１２～２４ｈ的缓解期，表现

为体温下降，头痛消失，全身基本状况改善。此期体

内病毒被清除，血中可以查到非感染性免疫复合物，

轻度患者在此期可以痊愈，而约１５％～２５％的患者

自缓解期后进入肝肾损伤期。本组病例中，尤其是

病例１
［５］，患者表现为早期发热、畏寒、头痛、高热，

但体温很快降至正常，且未再出现第二次发热，来本

院就诊时为发病第６０小时，入院时一般情况尚可，

有恶心、呕吐，未诉其他明显不适，但患者存在皮肤

巩膜黄染、周身散在出血点、少尿等预后不良的体

征，实验室检查提示严重肝肾衰竭、凝血功能紊乱、

ＤＩＣ，病情逐渐加重，出现肝昏迷、呼吸衰竭，病原学

检测提示血黄热病病毒核酸阳性，至发病后第９日

死亡，患者血病毒核酸仍为阳性，与以往缓解期病毒

清除的认识存在差异。

病例３也是一例重型患者，相对于第１例患者

病情较轻，未出现肾衰竭、ＤＩＣ表现，主要为严重肝

损伤、肝昏迷、胰腺损伤、出血，患者入院时为病程第

８日，血病毒核酸已经阴性，无从知晓该例患者血清

核酸具体在哪一天转阴，患者亦不能详述早期是否

存在明确缓解期症状。但从此２例重型患者疾病进

展规律可见，病情持续进展是明确的，临床症状的缓

解只是相关部分症状（体温下降）的缓解，存在其他

预示死亡的体征，如出血点、少尿，以及生化指标的

恶化，所以该期务必重视，早期处置是提高救治成功

率的关键。

本组病例中病例１死亡，该患者病情危重，发病

第３天的检验结果显示，患者脏器损伤广泛而严重。

患者发病后由当地返回北京，旅途劳顿，可能加重了

病情。若当地具备良好的医疗条件，患者未经劳累

加重，不知是否有机会存活。个体因素及高病毒载

量可能是患者预后极差的主要原因。

黄热病的脏器损伤是广泛的，主要涉及肝、肾、

心、脾等［１］，本组病例中所有患者均出现了肝损伤，

其次是心肌损伤、胰腺损伤，２例重型患者出现神经

系统症状，１例死亡病例出现肾损伤。肝功异常的

持续时间较长，一般转氨酶升高可持续数月。本组

轻型病例在半年随访时肝功均已恢复正常，生存的

重型患者在半年时仍有轻度肝功能异常，至１年时

恢复，但其肝脂肪变分级由１级加重至２级。Ｄｅｎｉｓ

等［１１］报告２例从巴西返回法国的黄热病合并肝炎

患者，其肝功异常持续超过６个月，且在发病２个月

后再次出现肝炎反弹，未检测到黄热病核酸及其他
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病原体，考虑肝炎反弹的原因与免疫因素有关。

施军平等［１２］对慢性乙型肝炎患者肝细胞脂肪变的

发生率及其危险因素进行分析，认为肝细胞脂肪变

在慢性乙型肝炎患者中并不少见，其发生主要由患者

的代谢因素所致，而与乙型肝炎病毒本身无关，肝细

胞脂肪变与肝组织病理损伤程度之间也无明显相

关。刘景春等［１３］对慢性丙型病毒性肝炎合并肝脂

肪变的相关因素进行研究，认为慢性丙型病毒性肝

炎患者合并肝脂肪变与身高体重指数、腰臀比及糖

脂代谢紊乱密切相关，而与丙型肝炎病毒无关。

病例３患病前身高体重指数为２７．４ｋｇ／ｍ
２，患病期

间体重下降，恢复期体力较以往明显下降，至１年随

访时身高体重指数恢复至２７．４ｋｇ／ｍ
２，血脂代谢存

在异常，因此该患者脂肪变的原因考虑亦与代谢因

素有关，是否与黄热病毒感染有关尚需研究。同时，

提示对于黄热病患者在恢复期应注意加强生活方式

教育，肝功能及肝超声等检查有必要监测１年以上，

预防脂肪性肝炎的发生非常必要。

对黄热病患者Ｔ细胞亚群的动态监测，发现黄

热病患者细胞免疫功能明显降低，重型病例更明显。

本组两例重型病例的ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数均低于

２００ｃｅｌｌｓ／μＬ，提示严重细胞免疫功能缺陷，其中

１例死亡，１例存活病例在恢复期虽然逐渐恢复，但

至病程１年时仍未能恢复至正常范围，提示重型黄

热病患者免疫功能完全恢复的时间较长。

本组病例除病例１因肾衰竭无尿，未能采集到

尿标本进行核酸检测外，其他患者尿标本中病毒核

酸均为阳性，尿核酸检测有利于诊断，同时尿液也是

黄热病的潜在感染源。１例患者唾液中也检测到病

毒核酸，提示在感染控制方面除注意蚊虫隔离外，也

应重视体液隔离［１４］。

黄热病的主要靶器官是肝和肾，但从本组病例

看，中枢神经系统损伤也不可忽视，尤其重型病例。

本组轻型患者腰穿结果正常，２例重型患者的腰穿

检测结果均存在异常，提示合并中枢神经系统病变

往往预示疾病预后不良。黄热病中枢神经细胞病变

的主要表现为脑水肿，脑脊液压力升高，蛋白可以升

高，但一般细胞数不高，脑组织病理改变主要是血管

周围水肿和出血，而真正由于黄热病毒导致的病毒

性脑炎非常罕见［１，１５］。值得注意的是黄热病疫苗除

了目前常用的１７Ｄ疫苗外，法国曾从小鼠脑组织分

离到法国嗜神经疫苗，但因这种疫苗与较高的脑炎

发生率有关而被停用，深度测序分析显示其神经系

统副作用与遗传不稳定性有关［１６］，上述问题是否有

潜在的关系仍需进一步研究。本组病例并未检测患

者脑脊液中黄热病毒核酸，死亡病例也未进行尸检，

中枢神经系统病变是否由病毒导致的直接损伤不得

而知。临床中密切关注神经系统表现，及时给予对

症支持治疗是提高救治成功的关键。

目前临床上无针对黄热病有特效的抗病毒药

物，以对症支持治疗为主，早期有效的支持治疗是救

治成功的关键。但近年来一些新型抗病毒药物可能

有效，如法匹拉韦，是一种ＲＮＡ依赖的ＲＮＡ聚合

酶抑制剂。研究［１０，１７］表明，该药对流感病毒、黄热

病毒、埃博拉病毒、拉萨热病毒等有效。在无有效抗

病毒药物之前，提高对疾病的系统认识，及时阻断病

情进展，仍是最重要的手段。在恢复期，需要警惕肝

炎症复发，也需要警惕肝脂肪变，由于免疫功能未能

完全恢复，也应注意预防感染。

虽然黄热病是致死性高的传染病，但是有针对

该病的安全疫苗［１８１９］，可以终生免疫，最关键的防控

措施是高危人群接种疫苗。我国尚无本土病例发

生，所面临的黄热病疫情风险是由于经济全球化所

带来的负效应。２０１６年本院与福州地区共收治的

１０例患者，仅２例曾经在发病前１～５年注射过黄

热病疫苗，免疫失败的原因不清，但疫苗接种率低提

高了感染风险。我国前往疫区人员的疫苗接种率不

高，可能与疫苗供应、居民防范意识、担心疫苗副作

用［２０］等多种因素有关，但确需加强管理，以降低黄

热病所致危害。

在２０１６年我国发生输入性黄热病疫情之后，至

今未再报告新发输入性病例，也无本土病例报告。

本次疫情的成功防控得益于早发现、早诊断、积极防

控。我国在第一时间派出专家团队至安哥拉为我国

务工人员补种黄热病疫苗［２１］，检疫检验及疾控部门

提高防控意识，通过宣传百姓也获得了更多知识，相

关人员做到主动报告和检验，积极采取各项综合措

施，成功阻断了疫情的进一步扩散，但目前黄热病在

非洲、美洲地区的疫情并未得到控制，我国仍有输入

性疫情发生的风险，各方面工作不可松懈，仍需提高

防控意识，提高对疾病临床规律的认识，从而能更好

的应对疫情及提高救治水平。
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