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摘要: 目的 分析天津市津南区某中学 2016 年 1 起麻疹暴发的原因。方法 对学校暴发病例开展流行病学调查，

收集病例血标本和咽拭子进行实验室检测; 调查全校学生含麻疹成分疫苗( Measles containing vaccine，MCV) 免疫

史; 检测并比较津南区和无麻疹疫情的宁河区健康学生的麻疹抗体水平。结果 该中学共 1 530 人，麻疹发病

31 例，其中高一年级 19 例、初二年级 11 例。26 例本地病例均有≥2 剂次 MCV 免疫史，5 例外省转入学生病例免疫

史不详。26 例病例采集了急性期血清，其中 16 例麻疹 IgG 抗体浓度≥2 000mIU /ml，几何平均浓度 ( GMC) 为

2 819. 05mIU /ml。分离到 3 株麻疹病毒，均为 H1 基因型。该校 82. 61%的本地学生有≥2 剂次 MCV 免疫史。在有

免疫史学生中接种后平均时间 ( 中位数) 为 13. 72 年 ( 5 － 17 年) 。津南区和宁河区健康学生麻疹抗体阳性率为

90. 96%和 90. 74% ( x2 = 0. 01，P = 0. 94) ; GMC 分别为 488. 03mIU /ml 和 535. 49mIU /ml( t = － 1. 19，P = 0. 23 ) 。结

论 继发性免疫失败( Secondary vaccination failure，SVF) 是本起学校麻疹暴发的原因; SVF 在麻疹病毒传播中的作

用需要更多的研究。
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A measles outbreak in a middle school with high vaccination coverage in Tianjin，2016 Ding
Yaxing，Sun Yimin，Liu Yang，et al． ( Tianjin Municipal Center for Disease Control and Prevention，Tian-
jin 300011，China)

Abstract: Objective To determine the reason for a measles outbreak in a middle school in Jinnan dis-
trict of Tianjin，2016． Methods Measles cases in an outbreak were investigated，from whom blood sam-
ples and throat swabs were collected for laboratory testing． The measles containing vaccine ( MCV) vacci-
nation histories of all students in the school were assessed． Measles antibody levels among healthy
students in Jinnan and Ninghe-a district without a measles epidemic-were determined and compared．
Ｒesults Among the 1 530 students in this school，31 were confirmed to have measles，and among these
cases，19 were from grade 10，and 11 were from grade 8. 26 cases among local children had received
≥2 doses of MCV，and 5 cases among migrant children had unknown MCV histories． In 16 of 26 cases
from whom early blood samples were obtained，measles IgG antibody concentrations were ≥2 000mIU/ml，for
a geometric mean concentration ( GMC) of 2 819. 05 mIU /ml． Three strains of measles virus were isola-
ted from cases，and identified as genotype H1. 82. 61% of local students in the school received ≥2 doses
of MCV． The median time after MCV vaccination was 13. 72 years ( 5-17 years) ． The measles antibody
positive rate among healthy students was 90. 96% in Jinnan and 90. 74% in Ninghe ( x2 = 0. 01，P =
0. 94) ; the respective GMCs were 488. 03 mIU /ml and 535. 49 mIU /ml ( t = － 1. 19，P = 0. 23 ) ．
Conclusions Secondary vaccine failure ( SVF) was the reason for the measles outbreak in this school．

The role of SVF in spreading measles virus needs
more research．
Key words: Measles; Outbreak; Measles contai-
ning vaccine; Vaccination failure

麻疹病毒( Measles virus) 是副粘病毒科家族的
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ＲNA 病毒［1］，其可以依附到呼吸道飞沫，在空气中

存活数个小时。麻疹传播指数达到 7. 7 － 15［2］，在

人口密集而未普种疫苗的地区极易发生流行，易感

者接触后至少 90% 被感染［3］。近年来医院和学校

成为麻疹传播的主要场所，显示了该病毒惊人的传

播性，含麻疹成分疫苗 ( Measles containing vaccine，

MCV) 接种率低是主要原因［4，5］。2016 年 4 － 5 月天

津市津南区发生 1 起中学麻疹暴发，涉及 31 例病

例，是天津市近 20 年来最严重的一起学校暴发; 大

部分病例有≥2 剂次的 MCV 免疫史。为了解高免

疫覆盖率下的麻疹暴发原因，天津市开展了现场流

行病学调查和血清学监测。

材料与方法

1 暴发调查 按照中国疾病预防控制中心 ( CDC) 发布的

《麻疹疫情调查与处置技术指南( 2013 版) 》开展暴发调查，

病例来自麻疹监测信息报告管理系统以及津南区学校、医院

和社区开展暴发主动搜索发现的疑似麻疹病例，采集病例血

标本和咽拭子开展检测，确诊麻疹病例。根据《全国麻疹监

测方案》( 2014 版) ，麻疹实验室确诊病例定义为: ①血标本

检测麻疹 IgM 抗体阳性者;②咽拭子标本检测麻疹病毒核酸

阳性或分离到麻疹病毒者;③恢复期血清麻疹 IgG 抗体滴度

比急性期有≥4 倍升高，或急性期抗体阴性而恢复期抗体阳

转者。调查暴发地点津南区某中学初一至高二所有学生

MCV 免疫史和既往患病史，免疫史以接种证或接种底册为

准，全区接种门诊负责查对接种记录，市区两级 CDC 开展抽

样复核。
2 健康人群血清学调查 采集津南区和近期无麻疹疫情的

宁河区各 2 所学校健康学生血标本，年龄覆盖初一、初二、高
一和高二年级，每个区县 4 个年级各采集 40 人，合计 2 个区

县共监测 320 人。
3 检测方法 麻疹 IgM 和 IgG 抗体检测采用酶联免疫吸附

试验( Enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA) 方法，使用

德国维润( virion /serion) 检测试剂盒。判断标准为: IgM 抗体

＞ 15U /ml 为阳性; IgG 抗体 ＞ 200mIU /ml 为阳性。咽拭子标

本核酸检测采用荧光定量逆转录-聚合酶链反应 ( Ｒeverse
transcription-polymerase chain reaction，ＲT-PCＲ) 方法，使用美

国 AB 公司试剂盒，判断标准为: Ct 值无数值的标本为阴性

样本，Ct 值≤35. 0 的样本为阳性，Ct 值 ＞ 35. 0 的样本判为

阴性。
4 统计分析 使用 Excel 2010 进行数据的录入和整理，采

用 SAS9. 0 完成数据分析。计算病例发病日期和最近一剂次

MCV 接种日期时间间隔的中位数 ( Median，M) 和四分位间

距( Interval of quartiles，IQＲ) ; 运用分类资料 x2 检验或 Fish-
er 确切概率法比较组间麻疹抗体阳性率的差别; 抗体几何平

均浓度( Geometric mean concentration，GMC) 经对数变换后

用方差分析或 t 检验比较组间麻疹 GMC 的差异。

结 果

1 流行病学调查

1. 1 暴发流行特征 天津市近 5 年未发生过学校

麻疹暴发，津南区在本起学校暴发前的 2016 年 1 －
3 月份共报告 7 例麻疹病例，均为散发病例，年龄全

部在 25 岁以上。暴发疫情涉及的中学位于天津市

津南区咸水沽镇，有 2 栋教学楼、1 栋实验楼、1 栋宿

舍楼 和 1 家 师 生 餐 厅。高 中 部 798 人、初 中 部

578 人、教职工和物 业 154 人，总 计 1 530 人。在

31 例病例中，男女比例为 22 ∶ 9，年龄范围为 14 －
16 岁( 表 1) 。病例主要集中在高一( 19 例) 和初二

( 11 例) ，罹患率分别为 7. 09%和 5. 98%。7 例病例

住学校宿舍，其中 6 人( 男性) 同住 2 楼，共用洗漱

间和卫生间，1 名女生住 3 楼。26 例病例为天津本

地学生，5 例为外省市转入学生。病例居住在津南

区 5 个乡镇，以咸水沽镇为主 ( 67. 74% ) 。所有病

例的发病日期在 4 月 12 日 － 4 月 28 日之间，经历

2 代病例( 图 1) 。
1. 2 暴发原因分析 首发病例为高一学生，2 剂次

MCV 免疫史。3 月 30 － 31 日因发热、咳嗽在津南区

一家私 人 诊 所 输 液 2 天，4 月 12 日 出 现 发 热，

38. 5℃，4 月 15 日出疹，当日请假一天，未去医疗机

构就诊，其余时间一直在校上课、住宿。该学生自

4 月 5 － 13 日在津南区小站镇军训基地进行高一军

训，初一及初二的军训时间分别为 4 月 5 － 9 日、
4 月 9 － 13 日。病人自述无发热出疹病人接触史。
1. 3 MCV 免疫史和临床表现 31 例病例中，26 例

本地病例有≥2 剂次 MCV 免疫史，疫苗接种记录来

源于接种底册或接种证，最后 1 剂次接种日期距发

病时间为 6 － 14 年 ( M = 13. 51 年，IＲQ = 12. 66 －
14. 48 年) 。5 例外省转入学生免疫史不详。

本起学校暴发病例的临床表现较轻微，93. 55%
有发热( 37. 5℃ － 39℃ ) ，96. 77% 有出疹( 局部轻微

皮疹) ，咳 嗽、卡 他 症 状 和 结 膜 炎 的 比 例 分 别 为

58. 06%、25. 81%和 16. 13%，均无柯氏斑，仅 1 例并

发咽炎。所有病例未住院，经过隔离对症处理，均已

痊愈。
1. 4 暴发造成的家庭感染 暴发后随访调查发现，

高一 1 例麻疹暴发病例 ( 实验室确诊) ，女，3 剂次

MCV 免疫史，4 月 27 日发热，4 月 29 日出疹，发病

后居家隔离，由父亲照顾。家庭成员共 3 人，其父亲
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表 1 麻疹病例的基本特征

Table 1 Basic characteristics of measles cases

变量
Variable

病例数
No． of cases

构成比( % )
Proportion

性别 Gender
男 Male 22 70. 97
女 Female 9 29. 03

年龄 Age
14 岁 Years 8 25. 81
15 岁 Years 10 32. 26
16 岁 Years 13 41. 94

年级 Grade
初二 Grade 8 11 35. 48
初三 Grade 9 1 3. 23
高一 Grade 10 19 61. 29

学校住宿 School accommodation
是 Yes 7 22. 58
否 No 24 77. 42

户籍 Ｒesidence
本地 Local 26 83. 87
外地 Migrant 5 16. 13

MCV 免疫史 Immunization history
2 剂次 Doses 22 70. 97
≥3 剂次 Doses 4 12. 90
不详 Unknown 5 16. 13

临床表现 Clinical symptom
发热 Fever 29 93. 55
出疹 Ｒash 30 96. 77
咳嗽 Cough 18 58. 06
卡他症状 Coryza 8 25. 81
结膜炎 Conjunctivitis 5 16. 13
柯氏斑 Koplik Spots 0 0
淋巴结肿大 lymphadenectasis 5 16. 13
关节疼痛 Arthralgia 1 3. 23
并发症 Complication 1 3. 23

住院 Hospitalization
是 Yes 0 0
否 No 31 100

图 1 暴发麻疹病例的发病时间分布

Figure1 Number of measles cases in outbreak by onset date

42 岁，5 月 2 日应急接种了麻疹疫苗 ( Measles vac-
cine，MV) ，5 月 9 日出现发热 ( 38. 9℃ ) ，5 月 12 日

出疹( 分布在头面部，前胸和后背) ，有结膜炎。5 月

16 日采集患者血标本和咽拭子，麻疹 IgM 检测为阴

性，核酸检测为阳性，但未分离到病毒。该患者为津

南区某小学教师，经过及时的应急接种，未引起该小

学麻疹暴发。
2 病例实验室检测

31 例麻疹病例共采集 26 份急性期血标本和

26 份咽拭子( 表 2) ，实验室确诊率为 77. 42%。其中

血标本麻疹 IgM 抗体阳性 8 份，阳性率为 30. 77% ; 麻

疹核酸 ＲT-PCＲ 阳性 22 份，阳性率为 84. 62%。分离

到 3 株麻疹病毒，均为 H1 基因型。26 例病例采集了

恢复期血标本，只有 4 例急性期和恢复期 IgG 有 4 倍

以上升高。26 例病例急性期 IgG 均为阳性，出疹 3 天

内采集的 24 例病例血标本，GMC 为1 744. 32mIU/ml，
其中 16 例急性期 IgG 抗体水平≥2 000mIU/ml，GMC
达到 2 819. 05mIU/ml。

表 2 暴发病例的实验室检测结果

Table 2 Laboratory results of measles cases in outbreak

检测
项目 Item

急性期 Acute period 恢复期 Ｒecovery period

采样数
No． of
samples

采样间隔( 天)
Interval for

sample collection
( days) *

阳性数
No．

positive

阳性率( % )
Positivity

rate

GMC
( mIU /ml)

采样数
No． of
samples

采样间隔( 天)
Interval for

sample collection
( days) *

阳性数
No．

positive

阳性
率( % )
Positivity

rate

GMC
( mIU /ml)

IgM 26 1. 50 8 30. 77 — — — — —
IgG 26 1. 50 26 100 1 807. 63 26 42. 50 26 100 3 574. 63
ＲT-PCＲ 26 1. 00 22 84. 62 — — — — — —

* 出疹时间( 如无，发热日期) 至标本采集日期间隔天数的中位数 Median days of interval from rash ( or fever if not) onset to sample collection

3 学校学生免疫史调查

共调查该中学初一到高二学生 1 059 人 ( 表

3) ，其中本地学生 851 人、外地 208 人。本地学生中

21 人 ( 2. 47% ) 有 1 剂 次 MCV 免 疫 史，703 人

( 82. 61% ) 有≥2 剂次免疫史，127 人 ( 14. 92% ) 免

疫史不详; 外地学生 1 人( 0. 48% ) 有 1 剂次 MCV 免

疫史，4 人 ( 1. 92% ) 有≥ 2 剂 次 免 疫 史，203 人

( 97. 60% ) 免疫史不详; 两地学生免疫史构成有显

著性差异( x2 = 532. 78，P ＜ 0. 001 ) 。初一到高二各

年级 学 生≥ 2 剂 次 MCV 免 疫 史 的 比 例 分 别 为
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71. 10%、68. 51%、70. 77%、71. 43% 和 54. 10%
( x2 = 34. 12，P ＜ 0. 001) 。有免疫史学生中最后 1 剂

次接种日期距离调查时间为 5 － 17 年 ( M = 13. 72

年，IＲQ = 12. 19 － 14. 73 年) 。13 名学生有既往麻

疹病史，经确切概率法统计各年级之间无显著性差

异( P = 0. 39) 。
表 3 学校学生 MCV 免疫史和麻疹既往病史

Table 3 MCV immunization history and measles history among school students

年级
Grade

学生数
No． of
students

本地学生 Local 外地学生 Migrant
1 剂
Dose

≥2 剂
Doses

不详
Unknown

1 剂
Dose

≥2 剂
Doses

不详
Unknown

麻疹病史
Measles
history

初一 Grade 7 173 1 121 6 0 2 43 1
初二 Grade 8 181 2 124 11 0 0 44 3
初三 Grade 9 195 0 138 20 0 0 37 4
高一 Grade 10 266 8 189 28 1 1 39 1
高二 Grade 11 244 10 131 62 0 1 40 4

总计 Total 1 059 21 703 127 1 4 203 13

4 健康人群血清学分析

津南区和宁河区分别调查学生 166 人和 162
人，年龄范围为 12 － 19 岁，麻疹抗体阳性率分别为

90. 96%和 90. 74% ( x2 = 0. 01，P = 0. 94) ; GMC 分别

为 488. 03mIU /ml 和 535. 49mIU /ml( t = － 1. 19，P =
0. 23) 。津南区和宁河区均以高一学生的 GMC 最

低，分别为 412. 18mIU /ml 和 427. 38mIU /ml( 表 4) ，

但两地区各年级学生 GMC 均无显著性差异 ( F =

2. 56，P = 0. 06; F = 2. 61，P = 0. 05) 。
两地区调查学生中有 MCV 免疫史的比例分别

为 86. 14%和 80. 86%，其中有 2 剂次免疫史的抗体

阳性率最高，分别为 97. 44% 和 100% ( 表 5 ) ，但与

免疫史不详的学生抗体阳性率之间均无显著性差异

( x2 = 3. 39，P = 0. 07; x2 = 2. 90，P = 0. 09 ) 。两地区

不同免疫次数的 GMC 之间均无显著性差异 ( F =
1. 23，P = 0. 30; F = 1. 04，P = 0. 38) 。

表 4 不同年级学生的麻疹抗体水平

Table 4 Measles antibody level by grade among students

年级
Grade

津南 Jinnan 宁河 Ninghe

调查数
No． of subjects

阳性数
No． positive

阳性率( % )
Positivity rate

GMC
( mIU /ml)

调查数
No． of subjects

阳性数
No． positive

阳性率( % )
Positivity rate

GMC
( mIU /ml)

初一 Grade 7 40 35 87. 50 446. 44 38 36 94. 74 526. 58
初二 Grade 8 40 37 92. 50 521. 89 42 38 90. 48 680. 48
高一 Grade 10 40 36 90. 00 412. 18 42 34 80. 95 427. 38
高二 Grade 11 46 43 93. 48 576. 15 40 39 97. 50 536. 09

总计 Total 166 151 90. 96 488. 03 162 147 90. 74 535. 49

表 5 不同免疫剂次学生的麻疹抗体水平

Table 5 Measles antibody level by immunization dose among students

免疫次数
Immunization

dose

津南 Jinnan 宁河 Ninghe

调查数
No． of subjects

阳性数
No． positive

阳性率( % )
Positivity rate

GMC
( mIU /ml)

调查数
No． of subjects

阳性数
No． positive

阳性率( % )
Positivity rate

GMC
( mIU /ml)

1 8 7 87. 50 481. 08 4 3 75. 00 288. 49
2 78 76 97. 44 519. 16 10 10 100. 00 471. 77
3 34 29 85. 29 410. 37 12 12 100. 00 534. 73
4 23 19 82. 61 455. 43 105 96 91. 43 559. 74

不详 Unknown 23 20 86. 96 550. 57 31 26 83. 87 520. 29
总计 Total 166 151 90. 96 488. 03 162 147 90. 74 535. 49

讨 论

MCV 免疫人群感染麻疹病毒而发病的原因包

括原发性免疫失败( Primary vaccination failure，PVF)

和继发 性 免 疫 失 败 ( Secondary vaccination failure，

SVF) 两种。PVF 指感染麻疹病毒后表现为原发性

抗体反应，其特点是早期出现 IgM 抗体，其次才是

IgG 抗体，IgM 出疹当天即可测得，在 4 － 21 天阳性

率最高，但维持时间短，IgG 在出疹后 1 周可测得，

1 个月达到高峰，并可维持较长时间。SVF 指曾具

有麻疹免疫力的人逐渐丧失临床保护作用。再次暴

露于麻疹野病毒将刺激机体记忆细胞，启动继发性

免疫反应，其特点是抗体出现早，且上升迅速，出疹
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当天可测得升高，12 天达高峰，以 IgG 为主［6］。本

次学校麻疹暴发，病例大部分有明确≥2 剂次 MCV
免疫史，急性期 IgG 出现早，且抗体水平高，符合

SVF 血清学特点。
1985 年，加拿大 Mathias 等对 1 起发生在 10 年

前进行过 MV 临床试验人群的麻疹疫情调查发现，

接种 疫 苗 并 阳 转 的 人 群 中，发 生 麻 疹 的 比 例 约

5%［7］。1997 年在巴西调查发现，在 MV 高接种率

人群中，SVF 发生率为 4% － 8%［8］。SVF 病例症状

通常相对较轻［9］，本起暴发中病例出现咳嗽、卡他

症状和结膜炎的比例分别是 58. 06%、25. 81% 和

16. 13%，明 显 低 于 全 市 的 78. 95%、78. 95% 和

52. 63%［10］，出疹为局部轻微皮疹，符合 SVF 临床特

点。暴发无住院病例，而全市麻疹监测病例住院率

为 36. 58%。
暴发病例中 83. 87% 有 MCV 免疫史，但发病时

距离最后 1 剂次接种有 13. 51 年。北京市在 1 起中

学麻疹暴发调查中发现，在有 2 剂次 MCV 免疫史的

学生中，最后 1 剂次 MCV 接种间隔 5 － 9 年和≥10
年的麻疹患病风险与 ＜ 5 年进行比较，危险性增加

4. 6 倍和 5. 5 倍［11］。暴发中学 MCV 免疫史调查覆

盖初一到高二学生，高三学生因高考临近未参与调

查。调查结果显示，无 MCV 免疫史的学生数为 0，

但 14. 92% 的本地学生和 97. 60% 的外地学生免疫

史不详，这与 15 岁以上学生免疫史难以追溯有关。
2008 年天津市进行了 1 次 15 岁以下人群 MV 强化

免疫［12］，但接种门诊记录不完整，故学生 MCV 免疫

史比例要远高于调查结果。健康人群血清学监测也

发现，津南区和宁河区 2 剂次免疫史学生和免疫史

不详的学生抗体阳性率之间无显著性差异。津南区

麻 疹 IgG 抗 体 阳 性 率 为 90. 96%，GMC 为

488. 03mIU /ml，虽然和对照组宁河 区 无 显 著 性 差

异，但略低于天津市 2012 － 2014 年全市健康人群麻

疹抗体水平监测中 15 － 19 岁组的阳性率 93. 83%
和 GMC 767. 74mIU /ml［13］。

麻疹暴发后全校学生及教职工及时开展了 MV
应急接种，接种率为 94. 4%，迅速控制了疫情。接

种后疑似预防接种异常反应( AEFI) 监测到 4 例一

过性发热反应，1 例多形性红斑，均已痊愈。2011 年

纽约首次报道 1 起 SVF 导致的麻疹暴发［14］，2013
年北京发生 1 起 SVF 麻疹暴发，但属于同代病例，

无续发感染［15］。国内外尚无更多的证据证明 SVF
病例具有传染性，目前研究认为 SVF 仅作为传播链

的末端，SVF 可能只是在高强度或持续暴露时发生

感染［16］。天津市本次学校 SVF 麻疹暴发，不仅导致

了学校多例病例，还引起了家庭内续发感染。IgG
亲和度检测是区分 PVF( 抗体亲和度低) 和 SVF( 有

B 淋巴细胞免疫记忆，抗体亲和度高 ) 的有效 方

法［17］，但目前检测试剂盒难以获得。针对 SVF 在麻

疹病毒传播中的作用，值得进一步开展深入性研究。
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