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摘     要 

 

流感防治年會（Options for the Control of Influenza）為全世界流感領域中最重要

的國際會議，第八屆會議，於 2013 年 9 月 5 日到 10 日在南非開普敦國際會議中

心舉行，內容涵蓋流感防治及基礎研究的最新進展的研究報告，本次會議重心特

別放在 2013 年 3 月中國出現的 H7N9 禽流感疫情相關研究，及 2009 年 H1N1 流

感大流行疫情的檢討，並有諸多流感新治療方式及疫苗研發的研發進度分享。 

本報告摘錄會議重要演講，內容包含流感病毒學、致病機轉、流行病學、免疫學、

人畜介面研究、功能獲得實驗利弊、流感診斷、臨床、最新治療進展、疫苗研發

進度、公共衛生政策等多方面新知。 

建議流感研究領域、監測、防治政策相關同仁能持續參加未來年會，並於會議中

分享台灣流感防治經驗及相關研發成果。 

 

 



目      次 

一、目的 4 

二、過程 5 

三、心得 41 

四、建議 42 



 

4 

一、目的 

本會議為國際流感及呼吸道病毒學會(ISIRV)每三至四年舉辦有關流感防治之全

世界最大型流感國際研討會，會議內容涵蓋流感防治及基礎研究的最新進展。與

會人員來自病毒學、獸醫學、人類醫學、公共衛生等專業領域。本次大會的議程

亦邀請流感流行病學研究之大師級學者 Dr. Cowling 等人演講 H7N9 相關議題。 

 

參加本會議目的在學習最新 H7N9 流感防治策略及流感大流行準備、最新流感疫

苗、抗病毒藥劑研發資訊及與各國流感防治的官員、學者進行交流，以將最新資

訊用於 H7N9 防治策略修訂參考。 

 

台灣歷經 2009 年 H1N1 流感大流行、2010-2011 及 2011-2012 嚴重季節性流感疫

情，已深知流感流行對人民健康、社經穩定及國家安全之威脅，此外，從過去的

經驗得知，流感疫情需整合各項防治措施及加強媒體大眾溝通，才能迅速有效控

制疫情。 

 

因應中國 3 月底宣布之 H7N9 疫情，台灣於 4 月 3 日成立 H7N9 流感中央流行疫

情指揮中心，並於 4 月 26 日確認我國首例境外移入 H7N9 流感個案。依據世界

衛生組織對中國 H7N9 流感疫情風險評估，從中國已知幾起家庭群聚，不排除

H7N9 具有限度人傳人能力，也因 H7N9 在禽類不易造成疾病，更增加防治及風

險評估之難度，世衛提醒各國仍須警戒，加強疾病監測與整備、應變計畫。 

第八屆流感防治大會有多名具有 H7N9 疫情處理、流病分析學者分享相關防治經

驗，也有多國及多領域流感防治學者及官員參加，希望能帶回最新資訊以供台灣

H7N9 防治業務及政策制定之參採，並增加國際專家聯絡管道。 
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二、過程 

 

行程表 

 

 

日期 工作日誌 地     點 行程內容 

2013/09/03 

2013/09/04 

啟程 桃園→香港 

香港→約翰尼斯堡 

約翰尼斯堡→開普

敦 

路程：香港、約翰尼斯堡

轉機 

抵達 

2013/09/04 報到 開普敦 赴開普敦國際會議中心辦

理報到 

2013/09/05 

2013/09/09 

開會 開普敦 參加第八屆流感防治大會

會議 

2013/09/10 

2013/09/11 

返程 開普敦→約翰尼斯

堡 

約翰尼斯堡→香港 

香港→桃園 

路程：香港、約翰尼斯堡

轉機： 

2013/09/11 抵達 桃園 抵達 
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會議議程 
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研討會演講重點摘錄 

 

本次大會在南非開普敦國際會議中心舉辦，主要議程共五天，主辦單位為國際流

感及呼吸道病毒學會（International Society for Influenza and other Respiratory Virus 

Diseases, ISIRV），主席為英國公共衛生局（Public Health England）的 Dr. John Watson，

曾經到訪本署。 

 

開場的講者是 St. Jude Children’s Research Hospital 的 Dr. Robert G. Webster，講題

為「追蹤流感大流行流感病毒, My search for pandemic influenza」，講述一生研究

大流行流感病毒的經驗。大流行流感病毒的起源是來自於多次的基因漂變

（antigenic drift）。流感病毒的結構及生化特性，在 1957 年亞洲 H2N2 大流行結

束後的初期，並不是那麼清楚，他從那時開始對流感病毒產生興趣，包括到海邊

時，研究死亡水鳥以找出流感病毒的保毒宿主，在當時，已發現野生水鳥為大部

分物種 A 型流感的天然宿主，病毒主要在腸道增殖，流感病毒在天然宿主身上一

直在演化，此外，歐亞和美洲的流感病毒屬於不同支系。除了 H5 及 H7 會變成

高病原性的病毒，其他 H 次分型為低病原性，當病毒傳到新的物種後，可能造

成快速演化。2009 的 H1N1 病毒的所有基因片斷都是禽原性的，病毒分別來自美

洲的人、豬、禽源流感病毒及歐洲的禽、豬源流感病毒重組而成，最後選在墨西

哥出現並造成世界大流行。H5N1 流毒病毒是源自鵝、水鴨、鵪鶉流感病毒重組

成，在世界已造成 637 人感染，378 人死亡，H7N9 流感病毒是源自鴨、野鳥、

燕雀的流感病毒重組而成，已造成 134 人感染，44 人死亡，H9N2 流感病毒在歐

亞的家禽流行，偶爾傳到人及豬的身上，而從燕雀身上的 H9N2，已取得親近人

類受體的能力，也具備高度重組可能，提供了高病原性 H5N1 及低原性禽流感所

需要的6段骨幹基因，病毒禽流感對公共衛生是相當重要的，防治需同時由動物、

人類及環境三分面整合起來。他在 1970 年代，即認為不同物種身上的流感病毒

會進行重組，產生的大流行病毒，只是當時的研究構想被拒絕了，此外，當時研
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究室的助理，因為沒有好的防護，也生病了。目前世界可能造成大流行的流感病

毒，包含 H9N2、H5N1、H7N9、H3N2v、H7N3 及 H2N2，Dr. Webster 認為，流感

防治的挑戰包話：是否能用基因分析進行預測、對 H7N9 及 H5N1 可能造成的大

流行是否準備好了、廣效性流感疫苗（universal vaccine）研發成功後是否是零風

險、能否減少流感病毒基因重組的風險。 

 

流感病毒學 

 

威斯康新大學的 Dr. Yoshihiro Kawaoka 為 2012 年製作出重組後可容易於雪貂中

傳播的 H5N1 禽流感兩個團隊之一的研究員，他分享了有關 H7N9 流感病毒的流

行病學及病毒學特徵。2013 年 3 月 31 日最先於由中國確認三名人類感染 H7N9

病例，最早發病的個案是 2013 年 2 月 19 日於上海發病，隨後於 4 月 4 日，亦由

活禽市場偵測到 H7N9 病毒，截至 2013 年 8 月 12 日，共計 135 人感染，44 人

死亡。女性佔 30%，男性佔 67%，H7N9 人類感染病例和 H5N1 人類感染病例相

比，H5N1 感染族群以青壯年為主（眾數在 20-29 歲），而 H7N9 感染則以中老年

人最多（眾數為 60-69 歲），病例主要集中於上海、江蘇、安徽及浙江。在電子

顯微鏡下，可以很清楚的看到 H7N9 病毒在人體組織侵犯的情形。流感病毒的複

製，在 MDCK(Madin-Darby canine kidney)細胞培養下，H7N9 安徽株比 H1N1pdm09

病毒株的複製能力僅差一些，但比對照組的 Dk/GM466 禽流感病毒強許多，在

37℃（模擬在正常人支氣管上皮細胞的溫度）時，三種病毒的複製能力差不多，

但是在 33℃（模擬正常人鼻腔溫度），H7N9 病毒比 H1N1pdm09 差一些，但是比

Dk/GM466 病毒好上許多。 
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在老鼠實驗，H7N9 安徽株及上海株的半致死劑量（MLD50）相當，均低於

H1N1pdm09 及 Dk/GM466 禽流感病毒，H7N9 的致病性和致死率都較一般季節性

流感為高。 

 

在非人類的靈長類動物實驗，H7N9 安徽株在上、下呼吸道都能有好的複製能力，

在鼻腔的複製能力比其他呼吸道部位更佳，H1N1pdm09 在上下呼吸道也都有更

好的複製能力，而一般的季節性 H1N1 流感，在下呼吸道的複製能力就比不上

H7N9 及 H1N1pdm09 病毒。 
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在迷你豬的實驗，H7N9 主要在迷你豬的鼻腔、氣管及支氣管複製，但是

H1N1pdm09 及 Hokkaido/2/81 H1N1 豬流感可在上、下呼吸道大量複製。 

 

在鵪鶉及雞的實驗，H7N9 安徽株與 Dk/GM466 禽流感病毒相比，H7N9 安徽株都

不易於鵪鶉及雞的腸道複製。 

 

 

流感病毒若要容易人傳人，就必須具備在上呼吸道快速複製的能力，隨後經由打
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噴嚏及咳嗽進行傳播, 要在上呼吸道能夠複製及造成傳播，就要具備與 α2-6 唾

液酸受體鏈結的能力。目前從大多數人及禽類分離到的 H7N9 病毒株，多具有

HA226L/l 的突變，亦即代表具備與 α2-6 唾液酸受體鏈結的能力。此外，雪貂的

實驗中，H7N9 病毒雖比不上 H1N1pdm09 的傳播能力，但實驗三對雪貂中，也

有一對在雪貂間證實有 H7N9 的傳播。 

NA 基因的 R294K 突變可能會對 N2 及 N9 神經胺酸酶抑制劑產生抗藥，在試管的

抗藥性試驗中，H7N9 Anhui/1 及 Shanghai/1 株對所有神經胺酸酶抑制劑都是敏

感，但在出現 R294K 的 H7N9 病毒株就可能產生抗藥性。 

 

另外，在日本已經進行完 Phase 3 試驗的新藥聚合酶抑制劑 Favipiravir，既對

H1N1pdm09、H5N1 有效外，在 H7N9，甚至是帶有 NA294K NAI 抗藥基因的病毒

株，都明顯有效。 

 

H7N9已經證實能在多種哺乳類間順利複製，此外，H7N9 A/Anhui/12013 安徽株，

已可在雪貂間透過飛沫傳染。 
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多胜肽(polypeptide)是 10 個胺基酸以上的鏈結，英國愛丁堡大學的 Dr. Paul Digard

介紹兩個流感病毒的多胜肽 PB1-N40 及 PA-X，雖然這些多胜肽並不多見，但是

病毒株特異的多胜肽可能會對疾病預後有很大的影響，如失去 PA-X 的 1918 流感

病毒，會增加老鼠的致病性，也會改變宿主肺部基因的表現。 

 

德國 Leibniz 研究所的 Gülsah Gabriel 博士，演講 importin（內輸蛋白）在禽流感

病毒對宿主限制扮演的角色，importin 有不同的 isoform，importin-α3 在病毒聚

合酶活動是負責負向調節，importin-α7 是正向調節，在致病性上， importin-α7

是流感病毒病致病力的正向調控因子，importin-α3 是流感病毒病致病力的負向

調控因子，在人類上下呼吸道，都可找到 importin-α 的表現，importin-α3 是哺乳

類肺部最多的 isoform，其次是 importin-α7，向上調控 importin-α3 和局部流感病

毒感染高度相關，100%的實驗老鼠都存活，反觀，向下調控 importin-α3 會造成

全身性感染，並造成實驗老鼠 100%死亡。A 型流感病毒要達到跨物種的流感傳

播，有兩個門檻，第一是要在細胞膜上受體特異性要從 α2-3 轉變成 α2-6 唾液酸

受體鏈結能力，第二是要細胞核膜改變 importin-α 的特異性 vRNP，透過向下調

控 α3，適應 α7，以便將 importin-α3 改變成 α7。 
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致病機轉 

 

香港大學的 Malik Peiris 教授，整理了流感病毒與急性呼吸窘迫症候群（ARDS）

之間的關聯，ARDS 的定義包含(1)一週內急性發作(2)胸部 X 光呈現兩側肺浸潤(3)

無法用心臟衰竭或是體液過多解釋前述現象(2)氧合指數(PaO2/FIO2)減少（分輕

度、中度及重度）。ARDS 的原因可分直接的肺部傷害，如肺炎或是吸入胃嘔吐物；

或是間接肺部傷害，如敗血症。流感病毒如 H1N1pdm09 亦經病理證據證實可在

某些人直接造成 ARDS，另外 26%有 ARDS 的 H1N1pdm09 感染者，26%有次發性

細菌感染，部分亦可發現有肺栓塞、心肌炎、及在淋巴結出現噬血症候群的現象。

在病理解剖的研究，2009 H1N1 的死亡病例，53%在解剖後才確診，診斷工具，

RT-PCR 會比免疫組織染色來得好，此外，在細胞激素方面，死亡病例肺部中，

可發現 MIP1β、MCP-1、IP-10、RANTES 上升，並與病程及病毒量相關，IL-8 亦會

上升，但跟病毒量就無正相關，IL-6 及 TNF-α 與次發性細菌感染有關，另外也觀

察到外因性細胞凋亡。在 H5N1 感染病人，越早給予克流感藥物，存活率越高，

最佳時間在兩日內，Dr. Peiris 整理跟 ARDS 有關致病因子的研究，下圖紅字是致

病因子，綠色是保護因子.  
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ARDS 肺部功能恢復的重要原則就是控制肺泡水腫及清除肺泡積液，以便能降低

死亡率。流感病毒造成 ARDS 的機轉在於肺泡上皮細胞遭到流感病毒嚴重感染，

病毒引發 ARDS 的促成因子，導致肺部傷害及積水，最後造成 ARDS。 

Dr. Peiris 提到，在治療流感病毒引起的 ARDS，除了使用抗病毒藥劑減少感染外，

注射間質幹細胞（mesenchymal stem cell）可能是好的治療 ARDS 方式，優點包

括抑制細胞凋亡、增加血管新生、透過分泌旁分泌可溶因子（paracrine soluble 

factor (Ang-1, TGF)）、生長因子（VEGF, KGF, HGF）及抗炎激素（IL1-ra 及 IL-10）等

以抑制免疫反應。 

 

德國的 Dr. Veronica von Messling 介紹流感研究上常用的雪貂實驗，雪貂得到流

感的症狀和疾病與人類相近，此外，雪貂的肺部生理學、呼吸道構造及細胞種類

也與人類接近，呼吸道也是主要以 α-2,6 唾液酸鏈結為主，雪貂為小型動物，也

容易飼養於大多數動物中心，相關免疫試劑也都在開發，而雪貂的全部基因定序

皆已完成。一般的雪貂流感實驗要選 6 到 8 隻大於 16 週大的新雪貂，會以 105

到 106 TCID50 的流感病毒量從雪貂鼻予注射，觀察雪貂的臨床指標包括：體溫及

活動、體重、運動耐受性、臨床症狀、呼吸道症狀等。進而觀察組織病理變化，

及相關的病毒學及免疫學參數，Dr. Messling 整理一些目前雪貂研究較有趣的發
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現，包括用 IFNα 預防高病原性禽流感，在雪貂，只有豬流感疫苗及有吻合的流

感疫苗接種，可替雪貂對高病原性禽流感有交叉保護力，但是若打了不吻合的活

性減毒疫苗，反而會讓雪貂感染比高病毒性禽流感更嚴重的疾病及死亡，這個現

象也許跟干擾素 IL-10 媒介的免疫抑制有關，Dr. Messling 認為，在人身上若存有

先前對不吻合流感病毒的免疫力時，也許會造成之後大流感的嚴重疾病，在流感

整備時，應該加以考慮。 

 

比爾蓋茲基金會的 Dr. Keith Klugman 演講肺部其他病原與流感病毒之間的關係，

首先提及已知肺炎鏈球菌疫苗可減少流感病人因肺炎住院的比例。雪貂的實驗觀

察，得到流感雪貂比沒有得到流感的雪貂較易得到肺炎鏈球菌感染。在美國 2009 

H1N1 疫情時，34%因流感死亡的小孩有細菌感染，又以肺炎鏈球菌最多，其次

是金黃色葡萄球菌。另外，美國 CDC 另外針對 77 名感染 H1N1pdm09 死亡病人

的解剖發現，29%在肺部有細菌感染，最多的仍是肺炎鏈球菌，其次是金黃色苚

萄球菌及化膿性鏈球菌。巴西 H1N1pdm09 的死亡病例分析，38%有肺部細菌感

染，最多的肺炎鏈球菌，同時觀察到有明顯的干擾素 γ 上升。 

法國針對感染 H1N1pdm09 住加護病房的病人研究發現，46%合併細菌感染，其

中以肺炎鏈球菌感染最多，此外，前降鈣素（procalcitonin）值若超過 0.8μg/L 和

嚴重預後（死亡或是插管）有相關。此外，美國 2009 H1N1 大流行時，5 到 64

歲族群因肺炎鏈球菌肺炎的超量住院人數比以往流感季都多。在西班牙，2009 

H1N1 疫情間，有接種肺炎鏈球菌疫苗者，減少 48%的住院比例。 

在 1918 年全球大流感，主要死亡病例多是同時合併細菌感染，特別是肺炎鏈球

菌；在 2009 年 H1N1 流感大流行，1/3 的流感死亡病例與細菌感染相關，

H1N1pdm09 也增加了細菌性肺炎住院人數及侵襲性肺炎鏈球菌感染人數；流感

病毒本身甚至是活性減毒流感疫苗可能會增加肺炎鏈球菌的傳播；肺炎鏈球菌疫

苗可能可降低呼吸道病毒感染相關的疾病及死亡；抗生素是治療流感相關肺炎的

重要一環，但是並不建議給予社區中流感病人預防性的抗生素。 
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流行病學 

 

美國 Emory 大學 Dr. Saad B. Omer 整理母親流感疫苗接種相關研究，懷孕婦女得

到流感機率和同年齡婦女相同，懷孕時得到流感，會增加併發症及住院的風險，

也會增加流感相關死亡的可能。懷孕越到後期，心肺疾病的風險就昇高，主因是

懷孕期間，生理會有心輸出增加、耗氧增加、肺活量下降、潮氣容積下降、細胞

免疫力下降。要保護新生兒得到流感及相關併發症，可行的策略有母親施打流感

疫苗或再加上嬰兒施打肺炎鏈球菌疫苗。母親施打流感疫苗可減少新生兒

36.5%(95% CI 4.2%-57.9%)呼吸道疾病及發燒次數及 41%(95%CI 5%-64.3%)因呼吸

道疾病就診次數，若嬰兒也有打 7 價鏈球菌疫苗，數字可成為 41.3% (95% CI 

9.3%-62.1%)、45.5% (8.7%-67.5%)，在流感季時，若媽媽有打流感疫苗，新生兒

有打 7 價疫苗，數字可再提高為 72.4%(95% CI 30.2-89.1%)及 66.4%（14.3%-86.9%）。

此外，懷孕母親打流感疫苗，可減少早產及出生體重不足的情形，在 2009 年 H1N1

流感大流行時，同樣發現有接種疫苗的懷孕母親，生下的小孩比較少有早產（OR 

0.6）、體重不足（OR 0.71）等情形。WHO 的 SAGE 也建議各國的流感疫苗施打順

位，應該要把懷孕婦女擺第一位。 

 

南非國家傳染病研究所的 Dr. Cheryl Cohen 介紹了非洲流感概況，非洲有關流感

的報告及研究文獻很少，直到 2006 年非洲開始出現 H5N1 及 2009 年 H1N1 疫情

後，才開始擴增流感的監測，此外相關的防治經費也不足，需要透過國際支援，

在非洲普遍認為流感不是重要疾病，但因 HIV、TB、營養不良、醫療資源缺乏 、

貧窮及過度擁擠增加流感的疾病負擔。在南非，65 歲以上的流感超量死亡率為

美國的 1.9-3.5 倍，全世界現存 3 千 3 百萬 HIV 病人，67%在撒哈拉沙漠以南的非

洲，全球 75%的 AIDS 死亡也在這區，每年新增的 110 萬新感染 TB 的 HIV 病人，

79%也都是在非洲。在南非，18%的成人為 HIV 帶原， HIV 和 TB 在非洲是嚴重

流感的危險族群。南非 51%的流感相關嚴重下呼吸道感染病人是 HIV 帶原。 
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南非的 TB 死亡數有冬季為高峰的季節性，流感相關死亡率，有肺結核的是每十

萬分之 164，HIV 陽性但沒有肺結核的為每十萬分之 27，HIV 陰性且沒有肺結核

的是每十萬分之 2。南非的 SARI 監測資料中，TB 是流感陽性死亡的危險因子（OR 

3.9），同時得到 TB 及流感的人，比只有得到 TB 的人，死亡率為 3.1 倍之多。 

在撒哈拉沙漠以南的非洲，只有南非和模里西斯將流感疫苗納為全國疫苗計畫中，

非洲目前沒有疫苗廠，流感疫苗優先順序為<5 歲小孩，HIV/TB 成人，及孕婦，

此外，流感疫苗也會排擠其他疫苗的資源。2009 年 H1N1 流感大流行，WHO 捐

了 3 千 2 百萬劑疫苗給非洲 34 國，64%有被施打，不過含蓋率僅 4%，大部分疫

苗都是在高峰期後才施打，平均晚了 261 天。 

 

WHO 的 Dr. Anthony Mounts 談到使用各國資料在估算流感嚴重度的挑戰，檢討

2009 年 H1N1 流感大流行，一開始評估要量測什麼指標或是想知道什麼並不明確，

也缺乏資料收集標準化及方式，對資料實質意含也不是太清楚，此外，訊息溝通

也不是很好，對可知或不可知的事物有太高期待。 

衝擊規模（Impact scale）可從疾病傳播速度參數（如 R0 , AR）及疾病嚴重度的參

數（如 CFR, Mortality, Hops. Rate）決定，若從全球觀點，還要加上各別國家對疾
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病的承受能力。在估算全球死亡數，目前世界有兩大組織的兩種方法，一是美國

CDC的乘數法（multiplier method），先收集世界部分地區有症狀者的侵襲率（AR），

加上有症狀者的致死率（CFR），乘數依不同地區的死亡率而訂；第二種方法是由

多個研究學者合作的 GLaMOR 法，使用回歸模型及 26 國的呼吸道疾病死亡率來

估算世界各國因流感大流行死亡人數。Dr. Mounts 認為其他需要瞭解的參數還包

括個案及嚴重個案年齡分布，危險因子，病程及平均住院天數、臨床表現及併發

症、抗藥性、可傳染期、病毒本身特性（是否有嚴重度的標記、抗原有何不同、

是否有交叉保護力）。在使用國家層級做即時比較時，要注意基線及警戒閾值的

訂定，如此才能比較不同國家的監測資料（如住院數、急診就診數、使用呼吸器

病人數），另外在研判疾病流行趨勢可注意斜率的變化（表示傳播的速度），警戒

閾值的訂定依國家情形考量，另外也要考量歷史資料時空背景。以 MERS-CoV 評

估為例，WHO 在評估嚴重度的大方向會看如下參數：疾病是否容易傳播（在家

戶、醫院、職場的二次侵襲率、基礎再生數、危險因子及環境）、疾病嚴重度的

臨床表現（重症及輕症比率、併發症種類）、病毒特性（鍵結能力、感染其他物

種能力）、病毒來源（動物宿主、源頭地）、暴露到病毒的方式等。在參數的收集，

需要靠疫情調查（傳播速率、感染暴露來源）、指標及散發病例對照研究、監測

（疾病發生率、基礎再生率、歷史同期比較、重症個案表現、高風險族群）、基

因分析（演化樹分析、源頭分析）、動物實驗（細胞鍵結研究、動物致病性研究）、

血清學調查（輕症接觸症比例、高風險族群陽性率、橫斷面研究）等。 

在評估流感病毒嚴重度，尚需要思考這株病毒和先前有何不同、抗原有何差異、

是否有交叉保護抗體、對抗病毒藥劑是否敏感，這些資訊可幫助嚴重度及某些年

齡層具免疫力的推論，抗藥性對治療建議也有影響，此外也需利用這些資料決定

疫苗的生產、取得、分配。此外，疾病嚴重度的評估，要考慮有：病毒學資料，

以抗原差異及血清學（免疫力）資料來做衝擊的初步評估；疾病臨床表現，找出

高風險族群、年齡分佈及併發症；疾病的傳播，考量疾病在社區的傳播速度、減

少人與人接觸及邊境管制的效果，考量潛伏期、考慮隔離檢疫措施；統計死亡及
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住院人數以評估對醫院的衝擊。 

 

要了解疾病嚴重度資料就需有歷史疫情的時空背景及監測系統，在進行比較時，

也要考量比較是否有意義，疾病嚴重度是多面向的問題，不會只是單一參數，初

期評估嚴重度的參數或許不是一般認為評估嚴重度的指標（如病毒學資料），用

來描述臨床嚴重度的參數會隨著時間改變，致死率要使用的時機可能在疫情中期

比較好，在疫情結束，使用全人口估算死亡率會比較好。 

 

免疫學 

美國 St. Jude 兒童研究醫院Dr. Paul Thomas認為感染流感病毒的預後和先天免疫

力有關，一份比較不同型別季節性流毒病毒（包含 H1N1pdm09），發現感染不同

型別及次分型的流感病毒，在住院人數上並沒有差異。 

 

最高峰時的病毒量（viral load）也和是否需要住院沒有相關，而年齡則和住院及
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較嚴重症狀有強的相關，年紀越小，越容易因流感住院，同時年紀越小，各種發

炎反應也都比較強，他的研究認為，MCP-3, IFNa2 及 IL-10 等細胞激素的數值，

可能可用來預測流感病人的臨床預後。 

 

人畜介面研究 

美國 CDC Dr. Terrence Tumpey 講解流感病毒在哺乳類上適應的已知和未知機制。

他先拿三株的 H7N9 病毒（安徽株、上海株、台灣株）與季節性 H3N2 流感病毒

株進行雪貂的病毒傳播與致病能力實驗，H5N1 病毒已知不易在雪貂間傳播，而

H7N9 對雪貂的感染和 H3N2 相比，上海株 (A/Shanghai/1/2013)的致死率較高，

此外，H7N9 除了和 H3N2 一樣會造成雪貂體重減輕及在鼻腔分離出外，H7N9 亦

可在肺部發現。先前的 H1N1pdm09 的雪貂研究也可在肺部找到感染證據，不過

目前的研究都認為 H7N9 還不能很有效的經由飛沫造成傳染。 

    

流感病毒要能有效傳播，就要有能力在上呼吸道較低溫（32℃）的環境複製，實

驗發現 H7N9 在較低溫下的複製效率比較差，同樣的情況也出現在 H5N1 病毒，

但是季節性流感 H3N2 在低溫下的複製就很不錯。 

已知的流感病毒適應哺乳類的基因標記至少有 PB2 627（增加病毒對哺乳類的毒

力）、PB2-701N（增加病毒對哺乳類的毒力，病毒容易複製及傳播）、PB1-F2（變

成高致病性），另外，Dr. Tumpey 討論 A 型流感 H2 次分型是否會重返人類身上，

1968 年以後出生的人，可能對 H2 病毒沒有免疫力，而 H2 病毒在野禽及家禽都

仍是在流行，不過目前流行的 H2 病毒株，除了豬分離到的

Swine/Missouri/14/2006(H2N3)外，都還不具備 α2,6 唾液酸的鍵結能力。 
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St. Jude 兒童醫院的 Dr. Richard Webby 講解豬流感的相關研究，豬整年都有可能

得流感，豬流感有季節性，病毒的來源有明顯的地域性，宿主種類雖不比禽類多，

但是比人類多，對禽流感比較不具感受性，對人類流感的感受性稍差一些，豬也

是人畜共通病毒的重要來源。豬流行的病毒株並不多，主要有禽源的 H1N1 及人

源的 H3N2、H1N2 及 H1N1pdm09。美國豬的流感調查，4.6%的豬隻鼻腔流感病

毒是陽性，豬隻得流感的高風險群是在哺乳及分娩的豬群。 

 

美國 CDC 的 Dr. Nancy Cox 分享了美國 CDC 使用來評估源自動物的流感大流行風

險的“流感病毒風險評估工具（IRAT）“，美國為了挑選重要流感病毒以進行流

感整備工作的排序，需要有一個好的流感病毒風險評估工具，特別是針對有大流

行可能的 H5N1、H7N9、H3N2 流感病毒。發展這個工具是希望能讓資源分配決

策透明，能考慮到多個面向，參數量測方式保持一致，找出重要欠缺的知識並聚

焦研究主題、加強合作、能隨新的科學證據更新風險評估，提供重要資訊給風險

管理使用、與政策製訂者一個溝通工具、提供全球流感社群一個有用的工具。 

這個風險評估工類有幾個特色：簡單容易修改新增資料的構型、包含專家的共識、

產生定量的評估數值，但這個工具還是有些限制，例如無法預測下個大流行何時

來、無法排除專家主觀意見的需求、無法做精確的風險預測。 

要使用這個工具進行風險評估，需要有獸醫學、公共衛生、實驗室及現場流行病

學專家，發展評估工具的過程包括找出評估流感病毒風險的重要因子、定義各項

因子、加權排序各項因子、加總最後的分術。挑選評估因子時要考慮因是是不是

能量測、是不是互斥、是不是包括最少需要的評估因子。IRAT 的評估因子分三大

類，病毒特性（基因的變異、α2-6 唾液酸鍵結能力、動物傳播模式（雪貂實驗、

抗藥性）、人類族群的因素（原有的族群免疫力及交叉保護力、疾病嚴重度及致

病機轉、疫苗候選株的抗原性）、環境及流行病學（全球動物身上病毒分佈狀況、

感染的動物物種、人類感染情形及有無人傳人及群聚情形）。每項因子打分數時
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分低（1-3 分，如沒有人類感染病例）、中（4-7 分，如散發及偶有人傳人情形）、

高（8-10 分，在不同地理區有數個群聚事件）風險。每個風險因子需依不同情境

排序給予不同的加權，第一種情境為：新型病毒是否有持續人傳人的可能（浮現

的風險 Risk of Emergence），這個情境下，人類感染、動物傳播模式、受體鍵結

及族群免疫就會相對重要加權的分術就比較多，以 H5N1 HPAI、Avian H1N1、H3N2v

比較，最後總分分別為 5.18、2.28、6.55。第二個情境為，假如病毒已經能持續

人傳人對公共衛生的嚴重衝擊（Public Health Impact），此時疾病嚴重度、族群免

疫、人類感染、抗藥性或治療藥物、抗原性等因子就相對重要，以前述同樣三個

病毒為例，總分數就變成 6.60、2.38、5.42。 

H3N2v 一開始評估的風險分數是比較高，當時只有 12 個病例，但是 2012 年研究

發現 H3N2v 在大部分的年齡族群都具有交叉保力時，風險分數經複評後已降低，

僅管到了 2012 年已經有 321 個 H3N2v 感染病例。 

 

   

同樣使用 IRAT 來評估今年於中國出現的 H7N9 病毒，在今年四月時做的評估的風

險分數，隨著後續發表的文獻後，分數就提升了。 
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風險評估工具可用於協助評估疫苗生產的優先順序及防疫資源的分配。 

   

 

 

新加坡大學的 Dr. Peter Horby 使用中國 CDC 提供的資料，比較了 人類感染 H7N9

及 H5N1 禽流感的不同。H7N9 感染病人以男性為多（71%），H5N1 感染的男性約

佔 56%，流感嚴重病例中，H7N9 有慢性病史的病人約 40%，H5N1 則為 11%, H7N9

病人中有慢性心臟疾病(11%)、糖尿病(17%)、高血壓(49%)及吸煙史（25%）的比

例也比 H5N1 病人高。 
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此外，H7N9 病人若有慢性心臟疾病，經調整年齡及性別後的住院的風險為 9.68

倍。H7N9 和 H5N1 病人的感染到發病及發病到住院時間相當，但是 H7N9 因為近

年診斷技術及監測的進步，發病到診斷的時間比 H5N1 早 3 到 5 天。 

   

在血液生化檢查方面，H7N9 比 H5N1 出現淋巴球低下，但 H7N9 及 H5N1 與

H1N1pdm09 相比，多有淋巴球低下、噬中性白血球低下、血小板低下、肝功能

指數上升、CRP/CK/LDH 上升的情形。在 H5N1 及 H7N9 病人的病毒量，都有與疾

病嚴重度約略呈正相關。在受體鍵結方面，H7N9有α-2,6唾液酸鍵結能力，但α-2,3

鍵結能力更好，H5N1 僅有 α-2,3 鍵結能力，H7N9 的病毒在血液、糞便、尿液都

可找到，H7N9 在肺泡上皮細胞的複製能力比 H5N1 好，H7N9 病人住院天數較

H5N1 長，H7N9 死亡病例中，比較高比率曾經有過休克（OR 6.51）。H7N9 和 H5N1

的住院病例臨床表現，都同有嚴重肺炎及呼吸衰竭，病毒量和嚴重度呈正相關，

細胞激素（cytokine）及趨化素（chemokine）數值越高也和疾病嚴重度呈相關，

H7N9 的病人年紀較大且較多慢性病史，H5N1 的毒力較強。H7N9 住院病人致死

率為 35%，H5N1 則為 55%，H7N9 有較多的輕症病例，而 H5N1 很少見到輕症病

例，據估計，H7N9 有症狀病人的致死率為<1-<10%間。 
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功能獲得研究利弊辯論 

大會有一個特別的有關是否需進行功能獲得研究（Gain-of-Function studies, GOF）

辯論，傳統基因功能研究是藉由觀察破壞基因序列的突變所產生功能缺陷推測該

基因的功能，屬於功能失去（Lost-of-Function studies, LOF）的研究，GOF 研究是

透過製造突變或是重組，讓基因取得新的或是異常的功能。 

起因是美國與荷蘭兩個團隊在 2013 年初分別發表讓 H5N1 能在雪貂中有效傳播

的 GOF 實驗，造成研究界對此種方法可能製造出全球大流行的超級病毒感到憂

心。 

 

美國西奈山醫學院的 Dr. Adolfo Garcia-Sastre 表示，流感基礎研究是要瞭解其毒力、

傳播方式等，以便能設計防治方式，但相對，有心人士可利用流感的研究，設計

並釋放出大流行病毒，這些研究稱為雙面刃（Dual Use Research of Concern, DURC）

此外，流感研究，是否能替我們預期未來流行並做好相關準備？Dr. Garcia-Sastre

分析有七類實驗屬於 DURC，包括增強病原毒性、讓病原克服宿主免疫力、讓病

原產生藥物抗藥性或避開被診斷出來、增強病原傳播能力、改變病原對宿主受體

鍵結的傾向、增加宿主的易感性、重製已減絕病原，前五項都需做病原的 GOF

實驗，目前世界至少有 15 種病原正在進行 DURC 研究，這些研究都應審慎評估

好處與風險並有完善的風險應變計畫。BSL3 及 BSL4 的實體防護大概也無法再強

化了，也許可以從研究設計包括使用 MicroRNA 的方式來減低 GOF 流感實驗的風

險（造成人類感染）。 

 

Dr. Kawaoka 替自己做 GOF 實驗的理由辨護，他認為 LOF 的實驗，不一定能得到

足夠資訊，另外 LOF 實驗的結果有時也會誤導，外界認為 GOF 實驗災害可能造

成病原外洩，但是他認為有好的生物防護及應變措施可解決這種虞慮，外界認為

GOF 實驗方式會被恐怖分子拿來使用，但他認為，對病原有更清楚的瞭解時才能

做好更完善的準備。有人認為 GOF 實驗沒有好處，但他說明，H5N1 的雪貂實驗
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提醒世人 H5N1 病毒的大流行可能，並讓政府 H5N1 的整備工作得到肯定。有人

認為 GOF 實驗不應該製造出在哺乳類間可容易傳播的病毒，但他認為，自然界

中也存在著基因演化，病毒出現突變或重組是很正常，什麼準備都沒做才不應該。

有人認為 GOF 只能做試管實驗，但是他認為試管實驗的結果不一定能在活體實

驗重製。 

 

哈佛大學的 Dr. Marc Lipsitch，則是反對 GOF 的實驗，他認為 GOF 的實驗得到的

結論，對科學只是增加一點點病原基因的知識，但是卻帶來更多的風險。他也提

到實驗室的生安事件造成人類感染，包括台灣的 SARS 詹中校事件、北京的 SARS

實驗室造成 6 人感染，Ebola、Marburg 實驗室感染事件、FMD 病毒從實驗室逸

出事件，在美國衛生研究院 NIAID BSL3 實驗室，每 600,000 工作小時，就有一個

實驗室人員感染事件，12 件的意外暴露事件。據估計，單一活的禽流感病毒，

若基礎再生率為 1.5-1.8，造成大流行的機率是 5%到 60%間。另外，決定疫苗要

如何設計製造，也不需要 GOF 實驗，政府對流感大流行的物資整備，也不會因

為 GOF 實驗而改變。 

 

 

實驗診斷 

 

美國 Dr. Peter Palese 介紹 Universal epitope（通用抗原決定位）在流感疫苗研發、

流感治療及流行病學之應用。從 2009 年 H1N1 大流行得到的經驗，美國疫苗開

始施打時，也已過了疫情的高峰期，若有廣效性流感疫苗，也許會防治得更好，

目前廣效性流感疫苗研發方向在減少流感疫苗 HA head 的免疫優勢及加強對 HA 

stalk 的及 NA 的抗原性，廣效性流感疫苗也預期會對可能的大流行病毒 H5N1、

H7N9 有好的保護力。 
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英國 PHE 的 Dr. Monica Galiano 講解流感病毒的全基因組分析（Whole genome 

analysis）的應用，包括在流行季時，使用全基因組定序分析當季流行病毒株，

是否有抗原漂變或移型、跨季流行的分析及全球病毒遷移等，由於技術及價格的

改善，全基因組分析已開始成為常規監測及診斷的工具，高通量分析

（high-throughput analysis）如次世代定序（next generation sequencing）已可大

幅加快定序的速度，讓以往病毒監測只做 HA 及 NA 基因定序變成可做基因組分

析，未來可運用的方面包括在活性減毒流感疫苗的引進、疫苗失效的探討、抗藥

性研究、群聚事件調查及死亡病例研究等。 

 

香港中文大學 Dr. Nelson Lee 研究流感病毒量(viral load)的臨床重要性，他認為病

毒量的量測是很重要的，病毒量和症狀、嚴重度、預後有關，但病毒量量測的部

位要小心選定，例如在有合併肺炎的病人，下呼吸道的病毒量量測比上呼吸道有

意義。另外，要連續量測不是只量測一次，病毒量數值的變化可能跟預後變化有

關，或可做為治療期程、是否出現抗藥性的參考。 

 

臨床治療 

 

來自日本富山大學的婦產科醫師 Dr. Shigeru Saito 以日本經驗，講流感與懷孕的

關係，在 2009H1N1 大流行時，懷孕婦女是感染流感後得到嚴重併發症的族群，

此外，懷孕婦女得到 H1N1pdm09 可能會有早產、嚴重肺炎、胎兒窘迫、胎兒死

亡、甚至母親死亡的情形。在過去幾次流感大流行中，1918 年 H1N1 流感，美國

懷孕婦女感染死亡率為 27%，35-60%失去胎兒，即使現在，季節流感仍帶給懷孕

婦女不成比例的高嚴重疾病率及死亡率，在懷孕時，對抗病毒的先天和後天免疫

力都下降，心肺負擔也加重，容易在病毒感染後導致嚴重併發症。 
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2009 年 H1N1 大流行，估計有全球 9,707,000 人死亡和 H1N1pdm09 感染相關， 

孕婦估計有 97,070 到 291,210 人死亡，但是日本孕婦是零死亡，有需要住到加護

病房的也只有 2 人，日本為什麼可以做得這麼好呢？ 

 

日本婦產科醫學會（JSOG）2009 年 4 月底一接獲到 2009 年 H1N1 的疫情，就立

刻通知學會會員，在同年 5 月 8 日，JSOG 立即建議孕婦得到 H1N1pdm09 流感時，

要使用 oseltamivir 或 zanamivir，5 月 20 日 JSOG 也在網站放置孕婦得到

H1N1pdm09 的治療 Q&A 給民眾及醫師，6 月 19 日 JSOG 建議感染 H1N1pdm09

的孕婦要到內科就診，避免到婦產科就診以免感染其他健康的懷孕婦女。到 7

月 14 日，日本衛生部也發佈 H1N1 的 Q&A，同樣也建議懷孕婦女發燒要看內科，

而不是到婦產科門診，到 8 月 4 日，JSOG 修改 Q&A，建議懷孕婦女若和 H1N1

感染病人有親密接觸，要吃預防性的抗病毒藥物，同時，也建議感染的婦女要盡
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早服用抗病毒藥劑，8 月 25 日，建議哺乳的媽媽若有感染 H1N1，也要服抗病毒

藥，8 月 28 日，JSOG 要求日本衛生部將懷孕婦女納為 H1N1 疫苗接種的優先順

位，9 月 7 日，JSOG 網站 Q&A，也增訂建議懷孕婦女施打 H1N1 疫苗，在 11 月

4 日 JSOG 說明了疫苗的安全性及好處及相關副作用說明，到 2010 年 1 月，JSOG

發佈統計 2009H1N1 疫情日本孕婦為零死亡，2010 年 11 月，JSOG 也整理懷孕時

服用抗病毒藥劑的媽媽及胎兒的預後。 

北海道針 2009H1N1 疫情時懷孕婦女的追蹤問卷統計，3.6%的孕婦曾受感染，4.7%

孕婦在接觸 H1N1 感染病人後有服用預防性抗病毒藥劑，但是有服用預防藥劑的

孕婦，39.7%後來仍是被感染，52.2%感染 H1N1 的孕婦曾服用預防性抗病毒藥劑，

北海道 H1N1 疫苗接種率為 67.2%，疫苗保護力估算達 89%。 

孕婦接種流感疫苗，除了保護自己，也保護胎兒，IgG 抗體可透過胎盤傳給胎兒，

IgA 抗體可經過哺乳時給新生兒，H1N1 疫苗的在胎兒的安全性也由多篇研究證實

可降低死產、早產、胎兒體重不足及感染流感的風險。 

日本 JSOG 也分析抗病毒藥對孕婦的好處，超過 48 小時才使用抗病毒藥，肺炎的

風險是 48 小時內使用抗病毒藥的 5.8 倍，此外，感染後需要住院的孕婦，早產

也是其他人的 2.5 倍。 

日本孕婦與其他國家相比，在 2009 H1N1 疫情時，疫苗接種率是最高的，達到

67%，日本全人口的接種率也僅為 18%，95%孕婦感染後，都有使用抗病毒藥劑。 
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此外，根據 Dr. Saito 及其他學者的研究，孕婦使用 oseltamivir 或 zanamivir 都是

安全的。 

  

 

美國 Dr. Frederick Hayden 幫大家整理感染流感病毒後的多樣性臨床表現，在不同

族群，即有不同的表現，如新生兒得流感，可能是以不明原因發燒、敗血症、痙

攣表現，免疫不明族群得到流感不一定會發燒，但是可能快速進展成肺炎，孕婦

得流感，可能以早產、流感來表現，老年人得流感，也可能表現是意識改變。流

感病毒可在呼吸道以下的地方表現，包含黏膜（睫膜炎、掉髮）、心血管疾病（心

肌梗塞、心肌炎、心衰竭加重、血栓）、肌肉骨髂（肌炎、橫紋肌溶解）、新陳代

謝/全身（糖尿病控制變差、敗血症、多重器官衰竭）、腎衰竭（溶血尿毒症候群）、

血液（DIC、噬血症候群、低γ型血球蛋白血症）、中樞神經（雷氏症候群、腦炎、

腦脊膜炎、GBS）、次發性細菌感染（腦膜炎雙球菌感染、中毒性休克症候群）

等。抗病毒藥劑或是流感疫苗使用，可減少心臟疾病復發(OR 0.42)、腦中風機率 

(OR 0.72)或深部靜脈栓塞或肺栓塞（OR 0.74）。 

 

 

治療方式 

 

英國 Dr. Paul Kellam 說明宿主的基因的差異，在感染流感是否出現嚴重疾病也是

重要的關鍵，IFITM3 基因是影響疾病嚴重度的最重要關鍵，出現變異時，得到流
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感會產生嚴重疾病，有更多影響流感嚴重度的宿主基因變異正被尋找當中。 

 

 

美國西北大學教授 Dr. Michael Ison 整理了流感臨床治療方式並分享他使用神經

胺酸酶抑制劑的心得。 

目前市場有的流感抗病毒藥劑包括金剛胺（Amantadine、Rimantadine）、Arbidol、

Nitazoxanide（實驗有效，但尚未核准使用於流感治療）、神經胺酸酶抑制劑

（Oseltamivir、Zanamivir、Laninanmivir、Peramivir）、血清抗體、及合併治療。

金剛胺是 M2 質子通道抑制劑。Arbidol 是 HA 融合抑制劑，抑制 A 及 B 型流感複

製，使用方式為 200mg TID 5 到 10 天，目前僅在俄國及中國上市，目前也有發

現有對 Arbidol 抗藥的病毒株。Nitazoxanide 原是抗寄生蟲藥，但是研究發現可阻

擋病毒血球凝集素的成熟及進入細胞膜，和神經胺酸酶抑制劑同時使用有加成效

果，在體內會轉換成 tizoxanide。金剛胺的問題是在抗藥性，H3N2 在亞洲、歐、

美對金剛胺普遍出現抗藥性。神經胺酸酶抑制劑在發病 48 小時內使用，可降低

病毒量、減輕症狀、降低肺炎機率、降低重症致死率，但超過 48 小時使用仍有

一定效果，此外治療的期程可視情況延長。神經胺酸酶抑制劑中的 Oseltamivir

及 zanamivir 的孕婦藥物類別為 C，建議孕婦在嚴重流感時，不分孕期都可使用，
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第三孕期可考慮增加劑量，藥物通過胎盤的濃度很低，統計指出，懷孕中吃神經

胺酸酶抑制劑，對早產、出生時 Apgar 分數及胎兒發育等，都沒有顯注著統計意

義，在 2009 年 H1N1 流感大流行時，大多數孕婦是吃 osltamivir，少數曾接受注

射型的 peramivir 及 zanamivir，根據研究統計，這些藥劑減少孕婦 5 倍住加護病

房的風險，並降低死亡率。此外，有研究認為同時合併金剛胺及神經胺酸酶抑制

劑病人康復比較快。另外，同時使用兩種神經胺酸酶抑制劑 Oseltamivir 及

zanamivir，並不比單獨使用 Oseltamivir 的治療效果好。 

使用流感恢復期血清（含抗體力價>= 1:640）治療流感病人，比使用一般的免疫

球蛋白可減少 40%死亡率。 

 

來自法國的 Dr. Béatrice Riteau 介紹了免疫調節(immunomodulation)、細胞因子及

蛋白酶（protease）在治療流感上的角色。傳染對抗流感病毒的研究都是在病毒

本身，最新的研究則是從細胞/宿主上找尋新的對抗流感病毒的方式，包括有阻

斷病毒在宿主細肺的複製循環及調節免疫反應。阻斷病毒複製的細胞相關因子有

(1)病毒附著及宿主細胞吞噬(2)脫鞘與入核(3)轉譯/複製與蛋白質合成(4)病毒核

醣核蛋白的輸出。 

免疫調節的研究方向包括有增強抗病毒狀態（干擾素的治療、PAR-2 agonist）、減

少肺部過度發炎造成組織損傷（Sphingosine analogues、TLR4 antagonists、Statins、

anti-proteases）、止血機制（血小板活化、凝血、纖維蛋白溶解）。

PAR(Protease-Activated-Receptor)-1 活化會增加流感病毒造成的肺部發炎及致病

性，Vorapaxar 是 PAR-1 的拮抗劑，對高病原性禽流感、Oseltamivir 抗藥的 H1N1

或許有治療潛力。胞漿素原(plasminogen, PLG)經由造成纖維溶解增加 A 流感病毒

的致病力，跟病毒複製能力無關，但是與發炎反應有關。 
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流感疫苗 

Dr. Alain Moren 介紹他的 I-MOVE 團隊研究流感疫苗效益。I-MOVE 是歐洲研究各

國流感疫苗效益的團隊，疫苗的效益包括上市前療效(efficacy)及上市後的效果

（effectiveness）。間接方式研究疫苗的效果，是比較使用疫苗及未使用疫苗的 2

個族群中的疾病發生率、或同一族群中使用疫苗前後的比較，或同一族群中的隨

機對照試驗。觀察性研究設計的包括世代研究（量測發生率、發生率人時）及病

例對照研究（量測勝算比、密度、個案世代研究(量測 Risk ratio)、Test negative 

design（個案組為流感檢驗陽性，對照組為流感檢驗陰性）、Broome、個案含蓋

率、個案個案等）。本署目前是由疫情中心黃婉婷醫師主持每季流感效果的評估

研究，方式也是 test negative design 的病例對照研究。 

  

I-MOVE 團隊目前包含美加澳歐 26 個組織，主要研究設計是以 Test-negative design

的病例對照研究，每個流感季的研究從疫苗接種 14 日後起算，最後一例病例發

生後 2 個星期結束，是否有接種流感疫苗的定義為接種要超過 14 天。I-MOVE 會
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按年齡層、疫苗種類、高風險族群及不同流行病毒株進行疫苗效果評估。WHO

每年二月及九月也會將 I-MOVE 及全世界其他研究流感疫苗效果團隊（亞洲並沒

有團隊提供資料給世界衛生組織）估算的疫苗效果做最後的彙整。 

 

  

I-MOVE 團隊也會評估前一季的流感疫苗施打後，對下一季的流感病毒是否仍有

效，但是因為研究結果並不一致，尚不能做出結論。 

 

美國衛生部 Dr. Shang Li 介紹了美國衛生部對新一代流感疫苗研發的看法。流感

病毒因抗原常常改變，每年都需接種流感疫苗，現行流感疫苗的效果只是中等而

已，以往製造疫苗是用雞蛋製造，也會遇到有時人類身上分離的流感病毒株在雞

蛋中生長不好，或是突然而來的流感大流行需求，造成疫苗產能不足的問題，

H5 或 H7 的流感大流行候選疫苗的抗原性也不是很好，因此新一代的流感疫苗研

發是非常需要的。美國衛生部的 BARDA 研究單位，工作重點在強化既有流感疫

苗的生產量能、建立大流行前疫苗儲備、擴增國內疫苗製造能力，並支持新的疫

苗研發（包含細胞培養疫苗、重組疫苗、新的佐劑、廣效性疫苗、製程改良），

細胞培養流感疫苗有多家廠商正在研發，Norvatis 的疫苗已經於 2012 年底上市，

三種佐劑也在不同的候選大流行可能的流感疫苗株上搭配使用，GSK 的 AS03 及

Norvatis 的 MF59 也都用在 H7N9 流感疫苗開發上。重組疫苗（Recombinant vaccine）

可比較快進行疫苗生產，rHA 重組流感疫苗已經在 2013 年初上市，VLP 及

HA-Flagellin 尚在研發。美國衛生部目前寄望廣效性流感疫苗能研發成功，預期可
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對季節性及大流行流感病毒都有效、減少每年都要追加一次的必要性、增加疫苗

效果、減少疫苗短缺的問題、增加全球流感疫苗儲備，並期待在大流行前就可替

族群增加部分或是完全的保護力。但是廣效性疫苗的研發都仍在初步階段，目前

是 HA stalk-based 的廣效性疫苗看起來比較有希望成功。 

  

 

俄羅斯的 Dr. Larisa Rudenko 介紹了俄國開發的大流行活性減毒疫苗，俄羅斯從

1937 年第一次分離到流感病毒後，即展開活性減毒流感疫苗的研發，1954 年，

活性減毒流感疫苗開始用於 12 歲以上的成人，1961 年，經過改良後，疫苗也用

在 1-14 的兒童，1977 年即利用基因重組開發流感疫苗株，1982 年開始，俄羅斯

已經使用基因重組流感活性減毒疫苗於成人及小孩（3 至 14 歲）。重組方式是取

每年 WHO 公布的疫苗株病毒的 HA 及 NA 基因，再加上 6 段從主要疫苗株

A/Leningrad/134/17/57(H2N2)及 B/USSR/60/69 的基因合成。針對可能大流行的

病毒，除了 H5N2、H1N1pdm09 疫苗已完成開發，H7N3、H2N2、H7N9 等疫苗也

陸續進行臨床試驗或是正在開發當中。大流行活性減毒疫苗的臨床試驗，需研究

疫苗安全性、疫苗株病毒的複製能力、基因的穩定性、疫苗株病毒的傳播能力、

抗原性（包含 HAI、MN、IgA、IgG、CMI 試驗）等。俄羅斯的合作夥伴包括有美

國 CDC、衛生部、WHO、比爾蓋茲基金會、泰國 GPO、印度 SII、中國 BCHT 等。 
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公共衛生政策 

 

英國衛生部的 Dr. Guy Walker 分析數理模型於流感大流行決策分析的實用性，在

流感大流行整備時，需要數理模型協助找出可能的風險範疇及探討哪些政策在一

切充滿不確定性時是比較可能可行的。模型也會以合理最差場景（Reasonable 

Worst Case Scenario, RWC）進行模擬，以供國家流感整備計畫參考（場景設定為：

大流行時有 50%人口生病、25%有併發症、高峰時每週有 10-12%人生病包含

15-20%請假、住院比率達 4%及致死率達 2.5%）。 

在 Dr. Walker 的模型研究認為， 有效的大流行防治作為包括有：發病後快速給予

抗病毒藥物治療，建議每個人都能吃得到抗病毒藥，若儲備量<50%全人口，建

議優先給高危險族群及學童，若儲備量>50%全人口，可考慮家戶使用預防性抗

病毒藥，另外大流行前疫苗針對學童及高危險群的疫苗注射也是有效，還有適時

給予抗生素治療次發性細菌感染。 

模型認為以下大流行防治措施可能有效，包括：在家自主隔離、關閉學校、取消

公眾集會、延遲疫苗接種、在源頭根除。 

無效的措施包括有境外阻絕、旅遊管制、當抗病毒藥劑已充足時仍在集中火力宣

導個人衛生防護（大眾不易消耗大量湧入的衛教宣導）。 

在大流行時，數理模型的角色在預估最差的情況會有多少人感染、住院及死亡，

疫情何時會達高峰，後勤準備是否足夠，政策調整的影響（如限縮抗病毒藥劑的

使用對象，停課等），Dr. Walker 的 SPI-M 模型團隊在 H1N1 大流行時的預測也相

當的精準。 
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此外 Dr. Walker 的團隊在 2009 H1N1 大流行檢討會議中，覺得模型可以再加以精

進，包括不是只有合理最差場景，可以用出現機率予以加權調整，並考慮成本效

用分析及“轉折點”。 

 

 

香港大學的 Benjamin J. Cowling 教授討論流感的非藥物防治措施

(non-pharmaceutical interventions, NPI)的實用性。他認為，中國這次在 H7N9 疫情

的關閉活禽市場的 NPI 是非常有效。NPI 的目的是在減少病毒的國際傳播（發燒

篩檢、旅遊限制）、減少國內及社區中的病毒傳播（隔離和治療病人、進行接觸

著的隔離檢疫措施、減少人群接觸如停止集會及停課）、減少個人感染風險（手

部衛生）及對公眾的風險溝通。 

對洗手及戴口罩的的效果評估，洗手及載口罩在預防二次傳播或許有效，但是效

果不如想像中的好，但若能在指標病例發病的 36 小時內即開始洗手及戴口罩，

效果會比較好，此外，洗手與戴口罩的效果，也會受順從性及開始進行的時機影
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響，傳染途徑（飛沫及接觸傳染）不同而影響影響效果，洗手及戴口罩的實證，

需要後續更多的研究。 

 

 

 

學校停課的效果，也許可以壓低疫情高峰時的感染人數及住院人數，但是實際效

果可能有限，太晚決定停課或是停課時，學童到公共場所活動，都會降低停課的

效果，他先前針對學校停課或是暑假對流感疫情的研究，認為可減少同年齡層間

11%（13-19 歲）到 59%（0-12 歲）的病毒傳播。 

 

  

 

此外 Dr. Cowling 認為，入境發燒篩檢不能有效延遲國內的傳播，隔離檢疫所需的

人力和金錢甚多，也不易持久，另外，出境發燒篩檢，在 2009 H1N1 

也沒有被施行，WHO 在 2006 的文章認為，NPI 的效果少有實證，出境發燒篩檢

或許有效，但是其他境外防疫措施，如旅遊限制的可行性就很有限。 
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WHO的Dr. Marie-Paule Kieny講述WHO在流感疫苗的全球行動計畫(Global Action 

Plan, GAP)，GAP 有三個主要目標：增加季節性流感疫苗的使用、增加流感疫苗

生產及疫苗研究發展。WHO SAGE 小組在進行流感疫苗施打建議使用了一個概念

矩陣，以疾病負擔、疫苗效益、成本效果、執行難度來評估疫苗目標族群（小孩、

老人、孕婦、高危險群、醫療人員），懷孕婦女是目前 WHO SAGE 小組推薦的季

節性流感最高優先族群，其他四個優先族群為：醫療人員、5 歲以下（特別是 6-23

個月大幼兒）孩童、老人及有慢性病族群。 

   

 

WHO 56.19 的決議是流感疫苗施打國家在 2010 年要達成老年感群疫苗含蓋率達

75%並且要將懷孕婦女加入施打建議對象，但只有少部分國家達成。全世界也只

有 50%國家將流感疫苗納為國家政策。 WHO 為了提昇全球流感疫苗產量，也在

努力技術轉移給中低收入國家進行疫苗的生產。亞洲的印度、印尼、泰國也在近

年開始生產自己的流感疫苗。 
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三、心得 

在本次感防治年會中，不管是流感病毒學研究、相關致病機轉、人畜介面的研究、

流感診斷、最新治療進展、疫苗研發進度及公共衛生政策等，各國學者都提出相

當精闢的研究成果，也相信相關資訊對於我國在流行病學及公共衛生政策的研擬

上，具有相當大的幫助。 

我國自 SARS 之後，又再次面對到 2009 H1N1、H7N9、MERS-CoV 等病毒之威脅，

在本次會議中也取得國際最新H7N9流感防治策略及大流感準備、最新流感疫苗、

抗病毒藥劑研發、流行病學研究等資訊，以提供 H7N9 防治策略修訂時參考，台

大公衛學院的金傳春老師也在會議中代表我國與各國分享台灣首例境外移入

H7N9 感染病例及全球首例 H6N1 感染病例，並介紹農委會有關台灣禽類禽流感

的監測。 

全球流感病毒之防治，均認為流感疫苗注射為一個有效的防堵辦法，各國學者也

提出相當多有關流感疫苗之研究，此外，孕婦流感疫苗注射的好處，除了保護自

己也保護了新生兒，安全性也佳，WHO 也將孕婦列為疫苗施打順序第一位，此

外，日本在婦產科醫學會的大力支持疫苗、抗病毒藥劑、就診分流、即時分享疫

情防治資訊的方式下，達成日本孕婦在 2009 H1N1 大流行疫情時零死亡的驚人紀

錄，或可供台灣未來季節性或大流行流感病毒防治時的參考。 

當流感大流行發生時，在公共衛生方面除給予抗病毒藥物治療、抗病毒藥儲備、

預防投藥、針對學童及高危險群給予疫苗注射、適時給予抗生素治療次發性細菌

感染，也可考慮在家自主隔離、關閉學校、取消公眾集會及在源頭根除等措施防

堵流感病毒之傳播。我國也可針對相關的研究結果，與學者合作，建立流感大流

行的風險評估模型，並藉風險評估模型之推估，預測可能產生較大流行的流感病

毒，並預備足夠的疫苗，並研擬相關公共衛生防治政策。 

 

 



 

42 

四、建議 

 

建議流感研究領域、監測、防治政策相關同仁能持續參加未來的流感防治年會，

除取得流感研究的最新資訊外，並可於會議中分享台灣流感防治經驗及相關研發

成果。 

 

會議中多個演講者分享孕婦施打流感疫苗的好處及安全性，世界衛生組織也將孕

婦列為流感疫苗第一優先，本署未來也可考慮將孕婦列為本署公費流感疫苗的優

先施打對象之一。 

 

 


