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我国轮状病毒流行特征及相关疫苗研究进展
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【摘要】 轮状病毒严重威胁公共卫生,尤其对婴幼儿健康危害极大。本研究聚焦我国轮状病毒相关领域,深入剖析其

流行特征及疫苗研发进展。在流行特征方面,详述病毒的病原学特性,包括三层衣壳、双链RNA结构与常见血清型分

类,阐述致病机制。我国轮状病毒流行特征呈现明显时空差异,时间上秋冬季高发且存在长期动态变化,地域方面城乡、

南北等区域各具特点,人群感染以婴幼儿为主。临床层面,病毒感染引发腹泻、呕吐等症状,还可能导致脱水等并发症。

当前已上市的国产、进口疫苗各具优势,在预防感染、减轻症状、降低住院率上成效显著。我国轮状病毒疫苗接种策略逐

步完善,本研究为后续深入研究流行因素、优化疫苗设计与接种策略提供全面参考。
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【Abstract】 Rotavirus
 

seriously
 

threatens
 

public
 

health,especially
 

posing
 

a
 

great
 

hazard
 

to
 

the
 

health
 

of
 

infants
 

and
 

young
 

children.
 

This
 

study
 

focuses
 

on
 

the
 

rotavirus-related
 

fields
 

in
 

China
 

and
 

conducts
 

an
 

in-depth
 

analysis
 

of
 

its
 

epidemiological
 

characteristics
 

and
 

the
 

progress
 

of
 

vaccine
 

research
 

and
 

development.
 

In
 

terms
 

of
 

epidemiological
 

characteristics,it
 

elaborates
 

on
 

the
 

etiological
 

characteristics
 

of
 

the
 

virus,including
 

the
 

triple-layered
 

capsid,double-
stranded

 

RNA
 

structure
 

and
 

the
 

classification
 

of
 

common
 

serotypes,and
 

expounds
 

on
 

the
 

pathogenic
 

mechanism.
 

The
 

epidemiological
 

characteristics
 

of
 

rotavirus
 

in
 

China
 

show
 

obvious
 

spatio-temporal
 

differences.
 

In
 

terms
 

of
 

time,the
 

incidence
 

is
 

high
 

in
 

autumn
 

and
 

winter,and
 

there
 

are
 

long-term
 

dynamic
 

changes.
 

Geographically,urban
 

and
 

rural
 

areas,

as
 

well
 

as
 

the
 

northern
 

and
 

southern
 

regions,each
 

have
 

their
 

own
 

characteristics.
 

In
 

terms
 

of
 

the
 

population,infants
 

and
 

young
 

children
 

are
 

mainly
 

infected.
 

Clinically,viral
 

infection
 

can
 

cause
 

symptoms
 

such
 

as
 

diarrhea
 

and
 

vomiting,and
 

may
 

also
 

lead
 

to
 

complications
 

such
 

as
 

dehydration.
 

Currently,the
 

domestic
 

and
 

imported
 

vaccines
 

that
 

have
 

been
 

marketed
 

each
 

have
 

their
 

own
 

advantages
 

and
 

have
 

achieved
 

remarkable
 

results
 

in
 

preventing
 

infection,alleviating
 

symptoms
 

and
 

reducing
 

hospitalization
 

rates.The
 

vaccination
 

strategy
 

for
 

rotavirus
 

in
 

China
 

has
 

been
 

gradually
 

improved.
 

This
 

study
 

provides
 

a
 

comprehensive
 

reference
 

for
 

the
 

follow-up
 

in-depth
 

study
 

of
 

epidemic
 

factors,optimization
 

of
 

vaccine
 

design
 

and
 

vaccination
 

strategies.
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* 轮状病毒(Rotavirus,RV)作为全球范围内引发婴幼儿腹泻

的首要病原体,对公共卫生构成了重大威胁,尤其在发展中国

家,其危害更为突出。据世界卫生组织(WHO)统计,在疫苗广

泛应用之前,轮状病毒每年致使约22万5岁以下儿童死亡,超

200万儿童住院治疗,给无数家庭带来沉重的伤痛与负担。在

我国,轮状病毒同样是导致婴幼儿腹泻的关键致病因子,5岁以

下儿童因腹泻病住院的47.8%由其引发,每年约有1.3万例死

亡病例,这不仅对儿童的健康成长造成严重阻碍,还引发了一

系列社会 问 题,如 医 疗 资 源 的 紧 张、家 庭 经 济 压 力 的 增 大

等[1,2]。深入探究轮状病毒的流行特征,能够精准把握其传播

规律、季节性变化、人群易感性差异等关键信息,为制定科学、

有效的防控策略提供坚实的数据支撑。而疫苗作为预防轮状

病毒感染的核心手段,对其研究进展予以密切关注,有助于评

估现有疫苗的成效与局限,加速新型疫苗的研发进程,进而提

升疫苗接种的覆盖率与保护效力[3]。鉴于此,本研究聚焦我国

轮状病毒的流行特征及相关疫苗研究进展,旨在为降低轮状病

毒感染率、减轻疾病负担贡献力量,守护婴幼儿的健康成长。

1 轮状病毒的病原学特性

1.1 病毒结构与分类 轮状病毒隶属于呼肠病毒科轮状病毒

属,是一种无包膜的双链RNA病毒,其病毒颗粒呈现出独特的

二十面体结构,直径约为70~75
 

nm。从内至外,由核心、内层

衣壳、外层衣壳三层衣壳精细包裹着11个双链RNA片段,共

同构成了轮状病毒复杂而有序的结构体系[4]。核心部分包含

着病毒的遗传物质,即双链RNA,它承载着病毒的关键基因信

息,掌控着病毒的复制、转录等生命活动;内层衣壳由 VP6蛋

白组成,这一蛋白不仅为病毒提供了结构支撑,还在病毒的血
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清型分类中扮演着重要角色。依据 VP6抗原性的差异,轮状

病毒被细分为A-J等多个组群,其中A组轮状病毒是引发5岁

以下儿童急性胃肠炎的最常见病原体;外层衣壳则由 VP4和

VP7两种蛋白构成,它们作为病毒的主要抗原,能够诱导机体

产生中和抗体,是轮状病毒免疫反应的关键靶点。同时,基于

VP4和VP7抗原性的不同,又可进一步将 A组轮状病毒划分

为多种P型和G型血清型,这些不同血清型的组合,使得轮状

病毒呈现出丰富的多样性[5-6]。目前,已发现与人类腹泻相关

的A群轮状病毒有14种 G型抗原和17种P型抗原,其中,

G1、G2、G3、G4、G9以及P[8]、P[4]等血清型在全球范围内广

泛流行,是引发婴幼儿轮状病毒感染的常见罪魁祸首。在我

国,G9P[8]、G3P[8]、G1P[8]、G2P[4]和G3P[4]这几种血清型

组合超过A群轮状病毒相关腹泻病例的70%,其中G9P[8]更
是占据主要流行株的地位[7-8]。

1.2 致病机制 轮状病毒主要通过肠道感染,当病毒经粪—

口途径或其他潜在途径进入人体后,凭借其外层衣壳蛋白VP4
与小肠黏膜上皮细胞表面的特异性受体紧密结合。在胰蛋白

酶等肠道内物质的“协助”下,VP4蛋白被裂解,进一步促进病

毒与细胞的融合,从而病毒颗粒顺利进入上皮细胞内[9]。入侵

后的轮状病毒利用细胞内的物质与能量,以自身携带的双链

RNA为模板,大量复制新的病毒基因组,并合成各种病毒蛋

白。随着病毒的疯狂增殖,上皮细胞不堪重负,逐渐发生变性、

坏死,最终脱落,致使小肠黏膜屏障遭受严重破坏,肠道的防御

力降低。受损的小肠黏膜上皮细胞功能紊乱,正常的吸收与分

泌机制失衡。一方面,肠黏膜上的绒毛酶,如乳糖酶、麦芽糖

酶、蔗糖酶等活性显著降低,双糖转化为单糖的过程受阻,未被

吸收的双糖在肠腔内积聚,形成高渗透压环境,吸引大量水分

涌入肠腔,引发渗透性腹泻;另一方面,病毒感染刺激肠神经系

统,激活肠道的分泌功能,促使肠液过度分泌,进一步加重腹泻

症状。同时,肠道的紊乱还会引发呕吐反射,导致患儿频繁呕

吐,无法正常进食与补充水分,严重时可引发脱水、电解质紊

乱,甚至危及生命,给患儿的健康带来极大威胁。

2 我国轮状病毒流行特征

2.1 时间分布规律

2.1.1 季节性波动 依据我国多地长期监测数据,轮状病毒

感染呈现出鲜明的季节性波动特征,秋冬季高发态势显著。以

北方地区为例,每年10月至次年2月间,轮状病毒感染率急剧

攀升,寒冷干燥的气候为病毒传播营造了“温床”。在此期间,

婴幼儿腹泻病例中轮状病毒阳性检出率常超50%,部分地区甚

至高达70%。这主要归因于低温环境下,病毒在物体表面存活

时间延长,可达数周之久,且人们户外活动减少、室内通风不

畅,增加了病毒传播风险。而南方地区,虽整体流行趋势与北

方相似,但流行高峰略滞后,通常出现在11月至次年3月,这
与南方冬季相对温和、湿度较大,病毒传播条件稍有差异有关。

值得留意的是,部分地区在春夏季亦会出现小高峰。如长江中

下游地区,5~7月间,伴随气温升高、雨水增多,轮状病毒活跃

度有所上升,感染病例增多。这或许是因为夏季人们频繁使用

空调,室内外温差大,人体免疫力易受影响,同时,雨水冲刷可

能致使水源污染,为病毒传播提供契机。

2.1.2 长期流行趋势变化 近年来,我国轮状病毒流行高峰

时段与强度悄然生变。一方面,随着气候变暖、城市化进程加

速,北方部分城市冬季流行高峰有所提前,且峰值感染率呈下

降趋向。如北京地区,近十年监测数据显示,轮状病毒感染高

峰从原本的12~1月提前至11~12月,最高感染率由过往的

65%降至50%左右,这可能与冬季供暖期提前、室内环境改善,

以及公众卫生意识提升相关。另一方面,南方地区在暖冬年

份,流行高峰持续时间延长,感染率波动加剧。在一些沿海城

市,暖冬时轮状病毒感染可从10月绵延至次年4月,且不同年

份感染率差异显著,反映出气候异常对病毒流行的复杂影

响[10-12]。此外,病毒流行强度的变化还与人群免疫水平、防控

措施落实程度紧密相连,疫苗接种率较高地区,流行高峰感染

人数明显减少,疫情防控成效初显。

2.2 地域分布差异

2.2.1 城乡流行对比城市与农村地区 在轮状病毒流行特征

上呈现出诸多差异。在发病率层面,城市地区整体发病率相对

低于农村。以北京、上海等一线城市为例,城区儿童轮状病毒

年感染率较低,而同期周边农村地区感染率较高。这主要归因

于城市卫生条件优越,饮用水净化、污水处理系统完备,有效减

少了病毒传播媒介;且家长健康素养较高,注重儿童手卫生、饮

食卫生等防控措施落实。

在病毒血清型别分布上,城市以 G9P[8]、G1P[8]等优势

血清型为主,且型别相对集中。农村地区则血清型更为多样,

除常见型别外,还常检测出一些相对罕见的血清型组合,如

G5P[6]、G8P[4]等。这或许与农村地区家禽家畜养殖普遍,人

与动物接触频繁,增加了不同毒株交叉传播、重组变异几率相

关,为病毒防控带来额外挑战。

2.2.2 不同区域特点 我国幅员辽阔,南北方及沿海、内陆地

区因自然环境、社会经济因素不同,轮状病毒流行特征各异。

北方地区,受温带大陆性气候影响,冬季寒冷干燥,轮状病毒感

染高峰期集中且明显,10月至次年2月间病例数占全年70%
以上,婴幼儿聚集场所,如幼儿园、早教班等,常出现聚集性发

病[13]。南方地区,亚热带、热带气候使得全年气温较高、湿度

大,病毒传播季节延长,流行高峰虽多见于秋冬季,但春夏季亦

有散发,且南方夏季台风、暴雨频繁,易引发洪涝灾害,水源污

染风险增大,进一步助推病毒传播,部分沿海城市在台风季后

轮状病毒感染率可显著上升。

发达地区,凭借优质医疗资源与较高疫苗接种率,重症病

例占比相对少,疫情传播速度能得到有效遏制;欠发达地区,医

疗基础设施薄弱、疫苗接种普及慢,一旦疫情暴发,重症患儿救

治难度大,且人口流动相对少,当地流行毒株型别相对稳定,但

偶有输入性病例引发新毒株传播风险,需强化监测预警[13]。

2.3 人群感染特征

2.3.1 年龄分布 轮状病毒感染在婴幼儿群体中呈现出显著

的高发态势,5岁以下儿童作为主要易感人群,承受着病毒侵袭

的巨大风险。其中,6月龄至2岁婴幼儿更是感染的“重灾

区”[14]。这一阶段婴幼儿免疫系统尚处发育初期,肠道黏膜屏

障脆弱,对病毒的抵御能力薄弱。母乳中抗体水平随月龄增长

而降低,而自身免疫系统尚未成熟,难以有效识别与清除入侵

病毒,致使病毒有机可乘。以医院儿科门诊数据为例,秋冬季

婴幼儿腹泻病例中,轮状病毒检测阳性率在6月龄至2岁年龄

段最高,患儿频繁腹泻、呕吐,脱水、电解质紊乱风险骤增,严重
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威胁健康成长[15]。随着年龄增长,儿童感染轮状病毒后的症

状逐渐减轻,感染率亦有所下降。5岁以上儿童感染率相对较

低,约为10%~20%,且多表现为轻症或无症状感染。这得益

于免疫系统的逐步完善,机体能够更高效地应对病毒挑战[16]。

青少年与成人虽非轮状病毒感染的主要群体,但在特定情

形下,感染风险不容忽视。如在人员密集场所,如学校和养老

院等,病毒易快速传播,引发小规模感染。此外,免疫功能低下

者,如艾滋病患者、接受化疗的肿瘤患者,以及老年人,由于机

体免疫防线削弱,感染后病情往往较重,可能出现持续腹泻、脱
水,甚至引发其他并发症,给临床治疗带来诸多难题[17]。

2.3.2 性别与感染关联 综合多地区流行病学调查结果,性
别对轮状病毒感染率的影响并不显著。在同等环境暴露条件

下,男性与女性儿童感染轮状病毒的概率大致相当。部分研究

数据显示,男性儿童感染率略高于女性,差异通常在5%以内,

无统计学意义[18]。

不过,在病情严重程度方面,一些研究提示可能存在性别

差异。有报道称,男性患儿在感染轮状病毒后,发生中重度脱

水、电解质紊乱的比例相对较高,这或许与男性儿童生理特点、

饮食习惯,以及家长对不同性别儿童症状关注程度差异有关。

男性儿童好动、出汗多,腹泻呕吐时更易失水;部分家长对男孩

饮食管控相对宽松,可能导致肠道负担加重,进而影响病情发

展。但这些因素对病情的具体影响机制尚待深入探究,以精准

阐释性别在轮状病毒感染进程中的潜在作用。

3 轮状病毒感染的临床影响

3.1 常见症状表现 轮状病毒感染婴幼儿后,通常在1~3
 

d
潜伏期后骤然发病,腹泻作为最突出症状,来势汹汹。患儿每

日排便次数可达10余次甚至数十次,粪便多呈现为黄色水样

或蛋花汤样,这是由于病毒侵袭小肠黏膜上皮细胞,致使细胞

变性、坏死,肠道吸收功能严重受损,大量未被吸收的肠液积聚

于肠腔,伴随肠道蠕动加速,形成频繁腹泻。在感染高峰期的

秋冬季节,儿科门诊因轮状病毒腹泻就诊患儿占比颇高[19]。

呕吐症状亦是常见症状,多在发病初期出现,常先于腹泻

或与腹泻相伴而生,较为频繁,严重时进食后即刻呕吐,可导致

患儿无法正常摄入营养与水分,加剧脱水风险。发热症状紧随

其后,多为低热至中度发热,体温一般在37.5~39
 

℃之间,持
续2~3

 

d,少数患儿可出现高热,体温超39
 

℃,发热与病毒引

发机体免疫反应相关,免疫系统为对抗病毒“侵袭”,释放炎性

介质,刺激体温调节中枢,引发体温升高。部分患儿还伴有腹

痛、腹胀、哭闹不安等表现,腹痛多为脐周阵发性隐痛,因肠道

痉挛、蠕动紊乱所致,这些症状交织,给患儿带来极大痛苦,严
重影响患儿健康状态与生长发育。

3.2 并发症风险 轮状病毒感染若未得到及时、有效控制,极
易引发一系列并发症,给患儿健康带来更大威胁。脱水作为最

为常见且凶险的并发症之一,时刻危及患儿生命。患儿因频繁

剧烈呕吐与大量水样腹泻,短时间内体液大量流失,若未及时

补充,脱水迅速接踵而至。轻度脱水时,患儿便会显现出口干

舌燥、尿量减少、精神稍显萎靡等症状;随着脱水加剧,中度脱

水患儿皮肤弹性显著下降、眼窝深陷、囟门凹陷,哭闹时泪少甚

至无泪,心率加快,血压开始波动;而重度脱水一旦发生,患儿

将陷入昏迷状态,血压急剧下降,引发休克,生命垂危。据临床

统计,约30%~50%的轮状病毒感染患儿会出现不同程度脱

水,其中5%~10%发展为重度脱水,在医疗资源匮乏地区,因
脱水救治不及时导致的死亡病例屡见不鲜。

与脱水相伴相生的电解质紊乱,同样是不容忽视的并发

症。大量体液丢失过程中,钠、钾、氯等关键电解质也随之大量

流失,打乱了机体正常的电解质平衡。低钠血症可致患儿嗜

睡、抽搐、昏迷;低钾血症引发肌无力、心律失常,严重时心脏骤

停;低钙血症使得患儿手足抽搐、惊厥发作。电解质紊乱不仅

加重患儿病情,还极大增加了治疗复杂性与难度,需严密监测

并精准补充电解质,稍有差池便可能引发严重后果。

部分患儿在感染轮状病毒后,还会遭受呼吸系统与中枢神

经系统损害。病毒感染引发机体免疫过度激活,炎性介质大量

释放,波及临近呼吸系统,诱发支气管炎、肺炎,患儿出现咳嗽、

咳痰、气促、呼吸困难等症状,延长病程,增加住院时长与治疗

成本。约2%~3%患儿会出现惊厥、急性脑病、脑炎等中枢神

经系统并发症,惊厥发作时患儿全身抽搐、意识丧失,急性脑病

与脑炎则可致患儿精神萎靡、意识障碍、运动功能异常,遗留神

经系统后遗症,给患儿家庭与社会带来沉重负担,凸显出及时

防控轮状病毒感染、降低并发症风险的紧迫性[20]。

4 轮状病毒疫苗研究进展

4.1 目前已有疫苗轮状病毒疫苗 最早由比利时团队于1982
年研制,其效果未达到预期,随后各国科研机构不断改进。目

前,全球已有多种轮状病毒疫苗上市,包括单价和五价疫苗,接
种后可有效降低感染率和重症风险。其中葛兰素史克公司的

口服五价重配轮状病毒减毒活疫苗(RV5)和默克公司的口服

单价轮状病毒减毒活疫苗(RV1)应用较广。RV5需接种3剂,

保护效力可达69.9%;RV1接种2剂,保护效力约85%[21]。

不同疫苗在不同地区的保护效果存在差异,如RV5在中山市

的研究显示保护效果低于临床试验数据[22]。我国以兰州生物

制品研究所为例,其研制的疫苗涵盖单价与三价等品类。在早

期临床试验中,对数千名婴幼儿持续观测,发现接种后机体能

快速产生特异性免疫应答,有效抵御本土流行毒株侵袭[23]。

4.2 新型疫苗研发动态

4.2.1 亚单位疫苗研发 亚单位疫苗作为轮状病毒新型疫苗

研发的关键方向,聚焦病毒关键蛋白,如 VP6、VP7等,致力于

构建更为安全、高效的免疫屏障。鉴于 VP7作为决定病毒血

清型的关键蛋白,科研团队针对流行的G1、G3、G9等主要血清

型,分别克隆其VP7基因,运用昆虫细胞—杆状病毒表达系统

进行表达。所表达的 VP7蛋白经纯化后,免疫动物可诱导产

生针对相应血清型的中和抗体。部分研究将多种血清型 VP7
蛋白联合使用,旨在拓宽疫苗血清型覆盖范围,抵御不同毒株

侵袭。当前,亚单位疫苗研发虽已取得阶段性成果,但仍面临

蛋白表达量提升、免疫原性增强、佐剂优化等诸多挑战。

4.2.2 病 毒 样 颗 粒 疫 苗 探 索  病 毒 样 颗 粒 (Virus-like
 

particles,VLPs)疫苗作为轮状病毒新型疫苗研发的前沿方向,

它凭借与天然病毒高度相似的结构,却无病毒核酸,完美规避

了毒力回复突变风险,在免疫原性与安全性上展现独特优势。

在构建轮状病毒 VLPs时,研究人员多聚焦于 VP2、VP6和

VP7等关键蛋白。部分研究表明,免疫后的动物在后续轮状病

毒攻毒实验中,感染率显著降低,症状减轻,肠道病毒载量锐

减,有力证实VLPs疫苗的免疫保护效力[24]。

4.2.3 嵌合疫苗研究前沿 嵌合疫苗作为轮状病毒新型疫苗
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研发的新兴力量,展现出独特的创新理念与应用潜力。它以轮

状病毒VP6蛋白为稳固基石,巧妙融合其他关键抗原表位。

科研人员将目光聚焦于 VP4抗原表位,将其精准嵌入 VP6载

体,成功构建 VP4/P2A-VP6基因,并于真核表达载体中稳定

表达。动物实验中,以小鼠为模型,接种该嵌合疫苗后,机体免

疫应答迅速激活。血清学检测显示,VP4和 VP6特异性抗体

水平显著升高[25]。

5 结语

我国轮状病毒流行呈现显著的季节性与地域性差异,秋冬

季高发,北方地区尤为明显,南方则稍有滞后且存在小高峰波

动;城乡间发病率、血清型分布不同,农村防控难度更大;5岁以

下儿童易感,6月龄至2岁为感染高峰,性别对感染率影响小,

但男性患儿病情或稍重。临床以腹泻、呕吐、发热为主要症状,

脱水、电解质紊乱等并发症凶险,严重威胁患儿生命健康。轮

状病毒疫苗接种对预防儿童腹泻有显著效果,积极推动疫苗接

种,结合多种防控措施,能有效降低感染风险,保障儿童健康。

当前,我国轮状病毒疫苗属于非免疫规划疫苗,需个人自费自

愿接种。然而,受多种因素制约,接种率处于较低水平。经济

因素不容忽视,部分家庭,尤其是农村及偏远地区家庭,经济收

入有限,难以承担疫苗费用;此外,疫苗供应不足、家长认知不

足等问题也制约了接种率的提升。
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