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２０２１年郴州市人间布鲁氏菌病流行特征及分离菌株种型鉴定
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［摘　要］　目的　了解２０２１年湖南省郴州市布鲁氏菌病（简称布病）患者的流行病学特征及菌株种型，为科学防

控布病提供依据。方法　收集并分析２０２１年郴州市布病病例临床及流行病学资料，对分离菌株采用ＡＭＯＳ聚合

酶链式反应（ＡＭＯＳＰＣＲ）方法进行种型鉴定。结果　２０２１年郴州市共报告布病３２例，发病率为０．６８／１０万，男

性２６例、女性６例，年龄为（５１．１３±１３．３３）岁。临武县（３．７２／１０万）、桂阳县（０．９９／１０万）、嘉禾县（０．８７／１０万）的

发病率居前三位。病例报告主要集中在３—９月，共２９例；发病年龄以中青年为主；布病患者临床表现以发热、多

汗、乏力、腰腿痛为主。１４例布病患者血培养分离布鲁氏菌，ＡＭＯＳＰＣＲ进行种型鉴定结果均为羊种。结论　

２０２１年郴州市人间布病发病时间集中在春夏季，男性多于女性，发病年龄以中青年为主，分离菌株主要为羊种，对

与羊牛等接触后出现发热伴有腰腿关节痛的患者，应考虑布病的可能性。

［关　键　词］　布鲁氏菌病；布鲁氏菌；流行病学特征；种型鉴定；ＡＭＯＳＰＣＲ
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　　布鲁氏菌病（ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ，简称布病）是由布鲁

氏菌引起的人兽共患传染病，是我国法定报告的乙

类传染病。羊、牛、猪、鹿、犬是动物布病的主要传染

源，布鲁氏菌致病性强，能通过体表黏膜、消化道和

呼吸道等侵入机体，人群普遍易感，临床上以发热、多

汗、乏力以及全身肌肉关节游走性疼痛等为特点［１］。

２０００年以后，人间布病在我国成为报告发病数上升

速度最快的传染病之一［２］，湖南省２０１０—２０１４年共

报告布病１０４例，全省１４个地州市，除郴州市外，均

有病例报告［３］，２０１５年６月郴州市桂阳县报告首例

病例［４］，２０１６—２０２１年布病病例数分别为４３、４３、

２１、１５、２２、３２例，布病由北向南快速传播，郴州布病

新发病例数一跃至湖南省前列［５６］。本研究收集

２０２１年郴州市确诊的布病患者的资料进行流行病

学调查分析，并对布鲁氏菌分离株采用ＡＭＯＳ聚合

酶链式反应（ＡＭＯＳＰＣＲ）进行种型鉴定，为郴州市

布病防控提供依据。

１　资料与方法

１．１　资料来源　资料来源于中国疾病预防控制信

息系统个案调查表、调查报告及医院电子病历，选取

２０２１年１—１２月郴州市３２例布鲁氏菌病住院患者

作为研究对象，病例诊断参考《布鲁氏菌病诊断》ＷＳ

２６９—２０１９
［７］。郴州市各县（市、区）人口学数据来源

于２０２１年郴州市统计年鉴。

１．２　方法　

１．２．１　细菌培养与血清学鉴定　取患者血液８～

１０ｍＬ，骨髓或组织脓液约５ｍＬ。静脉血培养采用

全自动血培养仪，在血培养仪提示阳性后，将其接种

于血平板，置于３７℃、５％ＣＯ２ 培养箱中培养２～

３ｄ。如革兰染色阴性并且培养出现微小、无色、凸

起、不溶血菌落，则高度怀疑布鲁氏菌。将疑似布鲁

氏菌感染患者的血清标本送往当地疾病预防控制中

心进行血清学检测确诊。先进行虎红平板凝集试验

（ＲＢＰＴ），针对结果呈阳性的标本，再使用试管凝集

试验（ＳＡＴ）复检，滴度＞１∶１００判断为血清学阳性。

１．２．２　菌株种型鉴定　布鲁氏菌在布氏琼脂上３７℃

培养４８ｈ后，按照细菌基因组ＤＮＡ提取试剂盒所

附的操作说明书，提取布鲁氏菌基因组ＤＮＡ。采

用布鲁氏菌属特异性ＰＣＲ（ＢＣＳＰ３１ＰＣＲ）鉴定菌

属、ＡＭＯＳＰＣＲ鉴定布鲁氏菌种。ＢＣＳＰ３１蛋白存

在于布鲁氏菌属各个种及各生物型菌株中，根据

ＢＣＳＰ３１核苷酸序列设计的引物用于布氏菌属的鉴

定。ＡＭＯＳＰＣＲ是针对ＩＳ７１１元件的种特异性插

入序列的ＰＣＲ试验，用于鉴定羊种、牛种、猪种及绵

羊附睾种布鲁氏菌。引物序列和ＰＣＲ扩增程序参

考文献［７］操作。

１．２．３　菌株分型方法　分离菌株通过单相特异性

血清（Ａ／Ｍ）凝集试验、硫化氢（Ｈ２Ｓ）产生、初代分离

培养时ＣＯ２ 需求、染料（硫堇／碱性复红）抑菌试验、

噬菌体（ＴＢ和ＢＫ２）裂解试验等进行种／型鉴定，可

鉴定羊种（１、２、３型）、牛种（１、２、４型）、猪种（１型）

布鲁氏菌。布鲁氏菌血清分型检测试剂盒（Ａ、Ｍ、Ｒ

各１支，青岛中创汇科）可初步鉴定布鲁氏菌生物型。

鉴定方法参照《布鲁氏菌病诊疗及防控手册》［８］。

１．３　统计学方法　应用Ｅｘｃｅｌ２００７软件对数据进

行统计分析，计量资料采用均数±标准差表示，计数

资料采用例数及百分数表示。

２　结果

２．１　发病人群基本特征　郴州市２０２１年共报告布

病３２例，病历资料完整，其中男性２６例、女性６例，

男女比例为２６∶６；发病年龄为（５１．１３±１３．３３）岁，

年龄最小２９岁，最大８７岁；患者均为散发病例，全

市１１个县（市、区），桂东县、安仁县无病例，全年除

１、１０、１２月，均有布病报告病例。患者从发病到诊

断间隔时间＜６ｄ２３例，６～＜１５ｄ６例，１５～３０ｄ

３例。３２例布病患者基本特征见表１。

２．２　流行病学特征　

２．２．１　时间分布　郴州市５月份报告布病例数最

多（７例）；７月份报告６例，３、６、９月份各报告布病

４例；布病病例主要集中在３—９月，共２９例，占总

病例数的９０．６３％。见图１。
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表１　３２例布病患者基本特征

犜犪犫犾犲１　Ｇｅｎｅｒａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆ３２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ

基本特征 例数 构成比（％）

性别

　男性 ２６ ８１．２５

　女性 ６ １８．７５

年龄（岁）

　＜１８ ０ ０

　１８～ １１ ３４．３７

　４１～ １６ ５０．００

　＞６６ ５ １５．６３

接触史

　屠宰或处理生羊、牛 １０ ３１．２５

　饲养羊、牛 ８ ２５．００

　居住地附近有羊、牛 ５ １５．６３

　无明确羊、牛接触史 ９ ２８．１２

职业

　农民 １９ ５９．３８

　商业服务人员 ４ １２．５０

　餐饮、食品服务人员 ３ ９．３８

　工人 ２ ６．２５

　家务 ２ ６．２５

　卡车司机 １ ３．１２

　退休人员 １ ３．１２

确诊医院

　省级医院 ３ ９．３８

　市级医院 ２１ ６５．６２

　县级医院 ８ ２５．００
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图１　２０２１年郴州市３２例人间布病报告病例的时间分布

犉犻犵狌狉犲１　Ｔｉｍｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓｃａｓｅｓｉｎ

ＣｈｅｎｚｈｏｕＣｉｔｙｉｎ２０２１

２．２．２　地区分布　郴州市１１个县（市、区）中，临武县、

桂阳县、嘉禾县发病率排前３位，分别为３．７２／１０万、

０．９９／１０万、０．８７／１０万，发病数分别为１２、７、３例，

共计２２例，占总病例数的７８．１３％。见表２。

表２　２０２１年郴州市３２例人间布病报告病例的地区分布

犜犪犫犾犲２　Ｒｅｇｉｏｎａｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ３２ｈｕｍａｎｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓｃａｓｅｓ

ｉｎＣｈｅｎｚｈｏｕＣｉｔｙｉｎ２０２１

地区 人口数 发病例数 发病率（／１０万）

临武县 ３２２９８７ １２ ３．７２

桂阳县 ７０９３７２ ７ ０．９９

嘉禾县 ３４３１６９ ３ ０．８７

北湖区 ５６８７７８ ３ ０．５３

苏仙区 ４３５８３６ ２ ０．４６

宜章县 ５６７９７０ １ ０．１８

汝城县 ３４４６１７ １ ０．２９

资兴市 ３２２９９０ １ ０．３１

永兴县 ５３８５３２ １ ０．１９

桂东县 １６０９５６ ０ ０

安仁县 ３５７９７２ ０ ０

合计 ４６７３１７９ ３２ ０．６８

２．３　主要临床表现　３２例布病病例中，发热３２例

（１００％），乏力２９例（９０．６３％），多汗２７例（８４．３８％），

头痛２６例（８１．２５％），伴腰腿关节痛２１例（６５．６３％），

肝、脾及淋巴结肿大１３例（４０．６３％）。

２．４　实验室检验　

２．４．１　血清学检验　直接取患者血清，ＲＢＰＴ与

ＳＡＴ结合，血清滴度＞１∶１００，确诊布病１０例；通过

细菌培养分离出疑似布菌菌株，再采用 ＲＢＰＴ与

ＳＡＴ，血清滴度＞１∶１００，确诊布病２２例。生化检

验：血沉（ＥＳＲ）升高２８例，Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）升高

２７例，乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）升高２６例，天冬氨酸转

氨酶（ＡＳＴ）升高２２例、丙氨酸转氨酶（ＡＬＴ）升高

１８例。

２．４．２　分子生物学试验　１４例布病患者血培养分

离布鲁氏菌，ＢＣＳＰ３１ＰＣＲ试验证实布鲁氏菌属阳

性１４例，ＡＭＯＳＰＣＲ证实４～１７号为布鲁氏菌羊

种（ｂｐ７３１）。均来源于郴州市第一人民医院住院病

例（临武县７例、桂阳县２例、嘉禾县２例、北湖区２

例、苏仙区１例），产物电泳结果见图２。

２．４．３　Ａ、Ｍ、Ｒ布鲁氏菌分型诊断试剂盒检测　

１４株羊种布鲁氏菌菌株，１４株血清学凝集试验：Ａ＋

和 Ｍ＋，Ｒ－，初步诊断为羊种３型。
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　　注：４～１７号对应实验室编号２０２１ＣＺＢ０１—２０２１ＣＺＢ１４。１号为

空白对照；２号阳性对照来源于２０２１年１６ＳｒＤＮＡ确认为布鲁氏菌

羊种的ＤＮＡ样品（ｂｐ７３１）；３号为实验室沙门氏菌的ＤＮＡ样品（未

出现条带）；４～１７号为分离菌株的ＤＮＡ样品。

图２　ＡＭＯＳＰＣＲ测定布鲁氏菌产物电泳图
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２．５　治疗效果　急性期患者住院期间多采用多西

环素（１００ｍｇ／次，２次／ｄ，６周）＋利福平（６００～

９００ｍｇ／次，１次／ｄ，６周）或多西环素（１００ｍｇ／次，

２次／ｄ，６周）＋链霉素（１５ｍｇ／ｋｇ，１次／ｄ，２～３

周），难治性病例采用多西环素＋利福平＋喹诺酮类

或第三代头孢菌素类抗生素，总疗程至少１２周，期

间监测血常规、肝肾功能变化，经过早期、联合、足

量、足疗程用药治疗后，预后良好。

３　讨论

布病是由布鲁氏菌属细菌侵入机体引发的传染

－变态反应性人兽共患传染病，近年来疫情不断暴

发，已成为一项重要的公共安全问题，尤其在我国南

方大部分地区，越来越多的县（区）出现布病疫情［９］。

２０１５年郴州市桂阳县报告首例布病病例
［４］，郴州市

布病疫情不断蔓延，发病数跃居湖南省前列［５６］，２０２１

年郴州市报告布病３２例，１４株布鲁氏菌ＡＭＯＳＰＣＲ

鉴定为羊种，Ａ／Ｍ 凝集试验初步鉴定为羊种３型，

与国内报道的布病流行的优势菌种型一致［１０］。郴

州市布病病例高度散发，病例以中青年男性农牧民

为主，可能与男性参与牲畜饲养、屠宰、运输等相关

工作多，与传染源接触机会多有关。布病新发病例

数从３月开始增多，５月达到高峰后下降，可能是因

为羊的繁殖季节一般在２～４月份，在产羔季节人

接触布病病畜机会增加，且产羔后开展免疫接种等

活动，接触机会多，容易发病［１１］。布病传染性强，少

量病原体就存在高度传染性，可导致布病肆虐［１２］，

研究［５，１３］表明郴州市医院检验人员、动物防疫人员

可在工作期间感染布病，提示需要加强布病防控及

个人防护知识的宣传。未直接接触牲畜的非职业人

群感染布病９例，占２８．１３％，提示气溶胶、食源性

等非传统途径感染有上升趋势［１４１５］。

布鲁氏菌培养是诊断布病的金标准，常通过血

培养检出布鲁氏菌来判断，但培养耗时较长，一般需

３～５ｄ。本文局限性为布鲁氏菌菌株标本量较少，

未对１４株菌株进行传统生物学方法分型，主要原因

是布鲁氏菌传染性极强，涉及抗原制备的大量活菌

操作需在三级生物安全实验室进行。《布鲁氏菌病

诊断标准（２０１９）》中增加了布鲁氏菌实验室生物安

全要求，标准规定病原菌分离纯化、药敏试验、生化

鉴定、ＰＣＲ核酸提取等可以在二级生物安全实验室

操作。

由于布病临床表现不典型，易被误诊为流感等

上呼吸道感染、结核病、风湿性关节炎等疾病，郴州

市仍有少数布病病例从发病到确诊的间隔时间超过

１５ｄ。郴州市２５％的布病病例由县级医院确诊，还

需加强对基层医疗机构医务人员布病诊疗及防控知

识的培训。研究［１６１８］显示，呼吸系统受损布病患者

的血培养阳性率为２０％～５０％，通过发现 ＥＳＲ、

ＣＲＰ、ＬＤＨ、ＡＳＴ、ＡＬＴ出现升高，结合ＲＢＰＴ试验

可对布病进行初步诊断，对长期出现不明原因发热、

多汗、肌肉骨骼痛的患者，临床医生要结合流行病学

史，ＥＳＲ、ＣＲＰ升高，考虑布病的可能性。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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