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很少有公开发表的关于澳大利亚老年人侵袭性脑膜炎球菌病(invasive meningococcal disease，简称IMD)的报告。本研
究分析了1993年至2012年间新南威尔士州IMD法定报告数据，描述了65岁及以上年龄组人群IMD的分布情况，对比
了≥65岁人群和65岁以下人群IMD的报告趋势、血清学分布、病死率等特征。自2003年启动儿童C群脑膜炎球菌疫苗
免疫规划之后，各年龄组的IMD报告发病率均出现下降，但65岁及以上年龄组人群的IMD报告所占比例呈显著上升(由
4%上升至6%，P=0.01)。65岁及以上年龄组IMD病死率(32%)显著高于IMD总病死率(5%)(P<0.01)。65岁及以上
年龄组IMD病例中，Y群占23%，而65岁以下年龄组病例中，Y群仅占3%(P<0.01)。随着人口老龄化，老年人在澳大
利亚IMD病例中所占比例可能会更高。应对现有的州和国家的IMD方案进行修订，为老年IMD病例的临床及公共卫生管
理提供指导。
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脑
膜炎奈瑟菌(Neisseria meningitidis)进入

通常无菌的身体部位时，会引发侵袭性

疾病，例如，进入血液引起败血症，进入

脑脊液引起脑膜炎[1]。  脑膜炎奈瑟菌通过呼吸道飞沫

传播，高达10%的人可在鼻咽部携带脑膜炎奈瑟菌

而不发生疾病[1]。脑膜炎球菌病患者的家庭接触者中

无症状携带者的比例较高(12.4%)[2]。在澳大利亚，

IMD发病率最高的人群是5岁以下儿童和15–24岁的青

少年[3]。

从全球看，绝大多数 IMD病例由 5种血清群

(A、B、C、W135和Y群)引起[4]，在澳大利亚，则以

B群和C群最为常见[1]。C群疫苗是澳大利亚唯一通过

国家免疫规划提供给所有儿童常规接种的脑膜炎球菌

疫苗。  澳大利亚国家C群脑膜炎球菌疫苗免疫规划于

2003年1月启动，对1岁龄儿童实施常规免疫接种，

并于2006年前对2–19岁的儿童、青少年进行初始强

化免疫[3,4]。自那时起C群IMD已大幅减少，在15–24岁
年龄组人群，C群IMD报告病例数降低了92%[4]。从全

人群来看，2004年到2010年间澳大利亚的IMD报告

发病率降低一半，由2004年的2/10万降至2010年的

1/10万[1]。

新南威尔士州(New South Wales，NSW，澳大利

亚最大的州)有720多万人口，其中65岁及以上人口为

100万(占14%)。随着人口老龄化，2001年到2011年
间65岁及以上人口增加了22%[5]。预计到2056年，

澳大利亚65岁及以上人口将增加至总人口的近四
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分之一[6]。  根据新南威尔士州公共卫生法，1990年
起，临床医生和实验室进行IMD确诊病例和临床诊断

病例的法定报告(框图1)。病例报告和监测数据录入新

南威尔士法定报告疾病信息管理系统，包括年龄、血

清型别等详细信息[7]。

国际上很少有老年人IMD发病情况的报道，澳大

利亚也没有这方面的报道。2012年底，位于新南威

框图1. 澳大利亚新南威尔士州脑膜炎球菌病病例定义

病例 定义

确诊病例 需要具有实验室确切证据，或同时具有实验室提示性
证据和临床证据。
实验室确切证据：
• 自通常无菌的部位分离出脑膜炎奈瑟菌，或
• 通过核酸扩增自通常无菌的部位检测出脑膜炎双

球菌的特异DNA序列。
实验室提示性证据：
• 通过革兰染色自通常无菌的部位或可疑皮肤病灶

检测出革兰阴性双球菌，或
• 检出脑膜炎奈瑟菌外膜蛋白抗原的高滴度IgM抗

体，或IgM或IgG抗体呈显著升高。
临床证据：
• 诊疗医生认为符合侵袭性脑膜炎球菌病的临床表

现。

疑似病例 仅需要临床证据：
• 找不到其他病因，同时符合下列两项之一
• 符合侵袭性脑膜炎球菌病的临床表现，且具有出

血性皮疹，或
• 符合侵袭性脑膜炎球菌病的临床表现，并在发病

前60天内与侵袭性脑膜炎球菌病确诊病例有过密
切接触。
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间，对1993–2002年和2003–2012年的报告发病率进

行比较。

对2003–2012年报告病例的血清型进行了分

析，该时间段内超过70%的报告病例有血清学信

息，用PCR诊断的病例未做进一步血清学分群检

测。对2008–2012年报告病例的病死率(Case fatality 
rates，CFRs)进行了分析，2008年以前缺乏相应数

据。

本研究所用数据是基于新南威尔士州公共卫生法

法定报告收集的去身份化数据。本研究属于质量改进

活动，通过了亨特新英格兰地方卫生署人类研究伦理

委员会的伦理学审查。

结果

各年龄组报告病例数

1993年至2012年，新南威尔士州共报告 IMD病例

2995例。2000年报告病例数最多(253例)，2012年
最少(66例)(图1)。各年报告病例数最多的年龄组均

为0–14岁组，最少的为65岁及以上组(图1)。

这 20年中， 65岁及以上组共报告 IMD病例

153例(占5.1%)。65岁及以上组 IMD病例的构

尔士州北部的 亨特新英格兰地方卫生署接到1例来自

老年护理中心的IMD病例报告。该病例的应对提示，

澳大利亚尚缺少老年IMD病例公共卫生管理的指南，

尤其是密切接触者定义及治疗管理。

本调查的目的在于阐明新南威尔士州IMD的流行

趋势，尤其是65岁及以上人群IMD报告病例所占比

例、病死率及血清学分布。本文对IMD预防和管理的

影响也进行了讨论。

方法

1993年至2012年新南威尔士州 IMD报告病例数

据来自新南威尔士州卫生署。采用 Exce l、 SAS 
Enterprise Guide 5.1以及STATA 11进行数据分析。

IMD报告发病率计算利用从澳大利亚统计局获得的新

南威尔士州年中人口数据，所占比例的比较采用卡方

(χ2)检验。

  对1993–2002年和2003–2012年(即2003年国

家C群脑膜炎球菌疫苗儿童免疫规划启动前和启动后)

各年龄组(0–14岁、15–24岁、25–64岁、65岁及以

上)的发病率进行比较。0–14岁组进一步分为0–4岁、

5–9岁以及10–14岁。选择更大范围年龄组对65岁及

以上组和低年龄组进行比较，尤其认为是IMD高危人

群的25岁以下者。计算各年龄组的RR值及95%可信区

图1.  1993–2012年澳大利亚新南威尔士州侵袭性脑膜炎球菌病报告病例年龄分布
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也显著高于既往认为IMD死亡风险最高的0–14岁组

的病死率(1%，3/127；P<0.01)。

血清学检测结果

2003–2012年，90%(64/71)的65岁及以上组

IMD病例和77%(783/1028)的65岁以下组IMD病例

有血清群信息。在此期间，C群所占比例逐渐减少，

比例增多的血清群主要为B群(图2)。

在65岁及以上组的64例病例中，30例(47%)

为B群，10例(16%)为C群，15例(23%)为Y群，

9例(14%)为W群。65岁以下组中，602例(77%)

成比由1993–2002年的4%上升至2003–2012年
的6%(P=0.01)。尽管全人群2003–2012年IMD年

均发病率较1993–2002年显著下降，但该下降主要

是由低年龄组而非65岁及以上组的发病率下降所致

(表1)。

病死率

2008–2012年所报告的390例 IMD病例中，366例
有关于死亡的信息，报告死亡19人，其中，0–14岁
组3人、15–24岁组1人、25–64岁组9人、65岁
及以上组6人。65岁及以上组的病死率(32%，6/19)
显著高于总病死率(5%，19/366；P<0.01)，

表1.  1993–2002年及2003–2012年澳大利亚新南威尔士州各年龄组侵袭性脑膜炎球菌病报告发病率变化

年龄组
（岁）

1993–2002年 2003–2012年
RR值(95%可信区间) P值

病例数 % 1/10万 病例数 % 1/10万

0–14 978 51.5 74.1 497 45.2 37.04 0.50 (0.45–0.56) < 0.001

0–4 701 36.9 159.8 371 33.8 82.79 0.52 (0.46–0.59) < 0.001

5–9 151 8.0 34.1 76 6.9 17.18 0.50 (0.38–0.66) < 0.001

10–14 126 6.6 28.7 50 4.5 11.08 0.39 (0.28–0.53) < 0.001

15–24 479 25.3 54.3 267 24.3 28.34 0.52 (0.45–0.61) < 0.001

25–64 357 18.8 10.8 264 24.0 7.12 0.66 (0.56–0.77) < 0.001

65岁及以上 82 4.3 10.2 71 6.5 7.37 0.72 (0.53–0.99) 0.045

合计 1896 100.0 30.0 1099 100.0 15.81 0.53 (0.49–0.57) < 0.001

图2.  2003–2012年澳大利亚新南威尔士州侵袭性脑膜炎球菌病报告病例血清群分布
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等场所的密切接触者提供抗生素消菌治疗，但未提及

老年护理场所[12]。其他国家和地区的指南也缺少相关

内容(表2)，而西太平洋区域尚缺乏专门的脑膜炎球菌

病指南。

已经有老年护理机构发生IMD暴发的报道，但专

门的研究很少，且所提出的建议存在矛盾[13]。1997年
美国一家老年护理机构发生1例脑膜炎球菌病病例后采

取了预防服药措施，后来又发生1例病人，是一名拒绝

预防服药者[14]。与之相反，英国一家老年护理机构确

诊1例脑膜炎球菌病病例后所开展的带菌者研究发现，

该护理机构的其他老人和护理人员均未携带与指示病

例同一血清群的脑膜炎奈瑟菌，故该研究认为没必要

在这类机构采取预防服药措施[15]。

鉴于有些年份尤其是1993–2002年IMD病例相关

信息缺失，同时由于老年病例数量较少，故对本研究

中的血清学和病死率信息结果进行解释时应慎重。由

于确定死亡的唯一原因较为困难，故IMD病例的总病死

率有可能被低估。然而，由于IMD是法定报告疾病且

病情严重，病例很可能到医疗机构就诊和检测并由诊

疗医生进行报告，因此报告发病率应该和实际发病率

较为接近。

结论

在实施儿童C群脑膜炎球菌疫苗免疫规划后，澳大利

亚新南威尔士州 IMD病例的流行病学特征发生了变

化，65岁及以上年龄组Y群病例的比例有所上升。应

该在国家层面以及区域层面开展类似的分析，以确定

澳大利亚及其他国家在启动儿童C群脑膜炎球菌疫苗免

为B群，125例(16%)为C群，21例(3%)为Y群，

35例(4%)为W群。Y群在两组中所占比例具有统计

学差异(P<0.01)。

在全人群病例中，Y群的比例由2003–2007年
的3%(17/539)上升至2008–2012年的6%(19/312) 
(P>0.05)。在2003至2012年间，65岁以下组病例中

Y群病例的比例呈小幅而稳定的升高，而65岁及以上组

中Y群病例的比例各年间变化较大(图3)。

讨论

过去20年间，在新南威尔士州65岁及以上年龄的居民

中，IMD报告病例数维持在较低水平，各年龄组的IMD
发病率均下降，这很有可能得益于儿童C群脑膜炎球菌

疫苗免疫规划所形成的群体免疫效果。然而，65岁及

以上年龄组占所有IMD病例的比例越来越大，且Y群病

例的比例较高，病死率近1/3。

过去10年间，新南威尔士州Y群IMD病例的比例有

所上升。此前澳大利亚曾报道过这种现象，尽管没有

统计学差异[8]。美国和英国的研究也发现Y群在老年病

例中较为普遍[9,10]。还有报道，IMD老年病例(尤其是

有基础性疾病的老年病例)以及Y群病例的病死率较高
[9–11]。这或许能解释本研究中老年病例病死率高的原

因，老年病例中Y群的比例较高。

随着人口老龄化，IMD老年病例数可能会增多，

这对IMD老年病例的临床管理和公共卫生应对均有影

响。现有的澳大利亚脑膜炎球菌病早期临床和公共卫

生管理指南中推荐，为病例的家庭密切接触者及学校

图3.  2003-2012年澳大利亚新南威尔士州不同年龄Y群侵袭性脑膜炎球菌病报告病例所占比例
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疫规划之后是否也发生了类似的变化。随着澳大利亚

人口老龄化，65岁及以上人群的IMD病例数可能会增

多，包括在老年护理机构发生IMD散发病例和暴发。

由于65岁及以上组IMD病例的病死率较高，故病例数

增多将产生严重影响。应对现有的国家IMD方案进行

修订，为老年IMD病例的临床及公共卫生管理提 供指

导。
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表2. 发生侵袭性脑膜炎球菌病患者后针对普通人群及老年护理机构使用药物预防的建议—不同国家的指南

国家或地区 指南 关于普通人群及老年护理机构使用药物预防的建议

澳大利亚 澳大利亚脑膜炎球菌病早期临床和公共卫生管理指
南。堪培拉，澳大利亚卫生与老龄部及澳大利亚传
染病网络，2007年10月[12]

“病例发病前7天内的家庭接触者以及有居住过夜的访客均应接受
抗菌药物消菌治疗和疫苗接种。...与病例居住同一宿舍、营房或
旅馆房间的人也作为家庭接触者。”（第39页）
没有专门提及老年护理机构。

英国 英国脑膜炎球菌病公共卫生管理指南。伦敦，英国
健康保护局，2012年3月
(http://www.hpa.org.uk/webc/hpawebfi le/
hpaweb_c/1194947389261)。

“下列情况下，病例的密切接触者应进行药物预防：
（1）在病例发病前七天内，与病例在类似家庭环境中有过较长时

间密切接触的人。如同一家庭（包括大家庭）共同生活和/或
居住的人员…。护理机构住客/居住区的居民（除非已被确诊
为密切接触者）…不作为预防服药对象。（第22页）

美国 脑膜炎球菌病的预防和控制：免疫实施咨询委员会
建议。亚特兰大，美国疾病预防控制中心，2013年
3月  
(http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/
rr6202a1.htm)。

“对侵袭性脑膜炎球菌病病人的密切接触者进行抗菌药物预防是非
常重要的，以防止继发病例。密切接触者包括： 

（1） 家庭成员 
（2） 儿童保健中心的接触者
（3） 在出现症状前7天内，任何直接暴露于病人的口腔分泌物

者...。”（第23页） 
没有专门提到老年护理机构。

加拿大 脑膜炎球菌病预防和控制指南。渥太华，加拿大公
共卫生部，2005年5月 
(http://www.phac-aspc.gc.ca/publicat/ccdr-
rmtc/05vol31/31s1/)。

“应该给密切接触者提供药物预防…”（第7页）
密切接触者定义如下：

–  病例的家庭接触者
–  与病例居住一室的人员。（第3页）

没有专门提及护理机构，疑似机构暴发除外。（第4页）

新西兰 传染病控制手册--侵袭性脑膜炎奈瑟菌病。
惠灵顿，新西兰卫生部，2012年5月 
(http://www.health.govt.nz/publication/
communicable-disease-control-manual-2012)。

接触者定义为：“在病例发病前7天至开始有效治疗后24小时内，
在没有采取防护措施的情况下，接触过病人上呼吸道或呼吸道飞沫
的任何人。”（第3页）
“对家庭密切接触者以及有类似暴露的接触者进行公共卫生随访很
重要。家庭密切接触者举例如下：

•  与病例在家庭、宿舍、营房、学生公寓房间共同居住至少
一个晚上的人（不包括居住在护理机构或居住区，睡在不
同房间者）…。”（第4页）

欧洲 侵袭性脑膜炎球菌病散发病例及其接触者的公共
卫生管理。斯德哥尔摩，欧盟疾病预防控制中
心，2010年10月 
(http://www.ecdc.europa.eu/en/publications/publi-
cations/1010_gui_meningococcal_guidance.pdf)。

“建议对侵袭性脑膜炎球菌病患者的家庭密切接触者使用预防性药
物治疗以消除带菌状态。”（第12页）
没有给出“家庭接触者”的定义，也没有专门提及老年护理机构。
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