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生物风险管理 体 系 的 建 立 与 维 持 虽 然 有 其 特

定的原则 和 规 律，但 是 没 有 一 成 不 变 的 方 法 和 模

式，体系运 行 的 有 效 性 是 总 是 针 对 特 定 生 物 安 全

实验室基础而言，因 此，某 一 个 生 物 风 险 管 理 体 系

只能从理 论 上 评 价 其 合 理 性，是 否 符 合 相 应 的 原

则和规律，但不能 确 定 其 有 效 性，有 效 性 与 否 取 决

于管理体系在实 践 中 的 应 用。通 过 管 理 体 系 的 实

际运行判 断 能 否 达 到 控 制 生 物 风 险 的 目 标，进 而

确定管 理 系 统 的 有 效 性。在 实 际 工 作 中，建 立 一

个生物风 险 管 理 体 系 不 能 囿 于 一 定 之 规，而 要 从

实际情况 出 发，根 据 一 定 原 则 和 规 律 制 定 适 合 某

实验室的 管 理 模 式，并 在 风 险 管 理 的 执 行 周 期 中

持续改进，提高生 物 风 险 管 理 的 效 率，达 到 保 护 公

众健康和环境安全的目的。
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摘 要:目的 通过分析比较李斯特菌病的流行特征、各国的监 测 方 法 及 预 防 控 制 措 施，为 我 国 制 定 李 斯 特 菌 病

的监测和防控策略提供依据。方法 文献比 较 研 究 和 分 析。结 果 欧 美 多 国 已 经 将 李 斯 特 菌 病 列 入 法 定 报 告 疾

病管理，李斯特菌病在欧洲呈上升趋势，在美国有所下 降。暴 发 的 发 现 依 赖 于 病 例 报 告 和 病 人 分 离 菌 株 的 分 型 和

比对。通过暴发调查可以获得危险食品、传播途径等流行病学资料。结论 只有将李斯特菌病纳入法定报告疾病

管理，将医院分离的病人菌株提交到公共卫生实验室，对实验室确诊病例进行流行病学调查，才能获得李斯特菌病

流行规律的资料，采取针对性的防控措施。
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Surveillance and Prevention Strategy of Human Listeriosis
FENG Yan-fang，RAN Lu，ZHANG Li-shi

(Huaxi School of Public Health，Sichuan University，Sichuan Chengdu 610041，China)

Abstract: Objective To offer a guideline to the surveillance and prevention of Listeriosis in China，by analyzing and

comparing the epidemic characteristics，national surveillance methods，control and prevent strategies of Listeriosis in

various nations. Method Comparative study and analysis of the literatures associated with Listeriosis worldwide. Results

Listeriosis had become a notifiable disease in most countries of Europe and the United States. The incidence of Listeriosis

increased in Europe，while decreased in the United States. The discovery of a Listeriosis outbreak depended on case

reports，typing and comparing of the human isolates. Risk foods，transmission routes and other epidemiological data could

be obtained through outbreak investigations. Conclusion Only when listeriosis became a notifiable disease，only when the
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hospital strains isolated from patients submitted to the public health laboratory，only when the laboratory-confirmed cases

were epidemiologically investigated，we could attain the epidemic characteristics of listeriosis，and the pointed prevention

and control measures.

Key words: Human Listeriosis; Epidemiology; Surveillance; Prevention guideline

李斯特菌病( listeriosis，LD) 是由单核细胞增生

性李斯 特 菌 ( Listeria monocytogenes，LM) 所 引 起 的

食源性感染性疾病，其症状严重，病死率高(20% ～
30% ) ，很多国家将其列入法定报告疾病，并建立监

测系 统
［1，2］。中 国 自 2000 年 起 开 始 监 测 食 品 中 李

斯特菌的污染，但尚未将李斯特菌感染列为法定报

告疾病，也没有相应的监测系统，已有的病例报告大

多来自临床医院发表在杂志上的病例报告或实验室

总结报 告
［3 － 7］。本 文 旨 在 对 李 斯 特 菌 病 的 流 行 特

点、世界各国监测与预防策略进行分析，为我国李斯

特菌病监测策略提出建议。

1 李斯特菌病的特征

1. 1 病原体生存能力强，分布范围广，以食物为主

要传播媒介

LM 为短小 的 革 兰 阳 性 无 芽 孢 杆 菌，是 李 斯 特

菌属(Listeria spp. ) 中的一种。LM 对外界环境耐受

性较强，生 长 温 度 范 围 为 － 7 ～ 45 ℃ ，最 适 温 度 为

37 ℃ ，能在普通冰箱冷藏室生长，是一种典型的 耐

冷性 细 菌，同 时 LM 还 能 耐 受 较 高 的 盐 度 ( 10%
NaCl) 和 pH 范围(4. 5 ～ 9)［8］。

LM 在 自 然 界 分 布 广 泛，常 见 于 土 壤、河 水、植

物、屠宰场废弃物及动物源性食品中( 肉、奶及其制

品、海产品 等)。健 康 人，尤 其 是 屠 宰 场 工 人、接 触

LM 的实验室工作人员，其粪便中也可检出 LM［8］。
人类感 染 李 斯 特 菌 90% 以 上 是 通 过 食 物

［9］。
细菌穿过小肠上皮屏障，扩散到肝脏、脾、中枢神经

系统，还可 感 染 胎 儿。与 其 他 食 源 性 致 病 菌 不 同，

LM 可污染冰箱中储存的食物并在其中增殖
［8］。如

软乳酪被认为是导致 LD 的高危食物，正是因为 LM
可在其冷藏期发生大量增殖。
1. 2 高危人群

LD 的高危 人 群 为 免 疫 功 能 低 下 者 ( 如 癌 症 患

者、器官移植接受者、艾滋病患者、慢性肝功能紊乱

患 者、糖 尿 病 患 者 )、65 岁 以 上 的 老 年 人 以 及 孕

妇
［9］。其中，孕妇感染的危险度比健康成年人高 20

倍，占所有 LD 病例的近 1 /3［10］。
1. 2 发病率低，住院率高，死亡率高

LD 的发病 率 很 低。欧 美 各 国 LD 监 测 数 据 显

示，LD 的年平 均 发 病 率 仅 为 0. 1 /100 万 人 ～ 11. 3 /
100 万人

［1］。LD 的住院率高达 91% ，在所有食源性

疾病中一直居首位
［11］。LD 的平均死亡率为 20% ～

30% ，其中，老年人、免疫缺陷、李斯特菌病中枢神经

系统感染的死亡率较平均值高
［12 － 14］。

1. 3 症状多样，潜伏期长，分布分散

多数感染李斯特菌病的健康人没有症状或有自

限性的流感样症状和胃肠道症状，如头痛、发热、寒

战、肌肉疼痛、腹痛、腹泻、恶心、呕吐等。部分病人

会发展为神经系统感染( 如脑膜炎、脑膜脑炎、脑干

脑炎等)、败血症及局灶感染 ( 如心内膜炎、关节炎、
肝炎、皮炎 等) 和 菌 血 症 等。神 经 系 统 的 感 染 可 能

造成后遗症
［15］。孕妇感染后多无症状或症状轻微，

但可导致流产、死胎、早产及严重的新生儿感染，其

所产新生儿的死亡率可达 50% ［16］。
免疫力正常的成年人感染后发生胃肠道症状的

潜伏期平均为 20 h;中枢神经及败血症的潜伏期为

3 ～ 70 d，平均 3 周
［1，4］。李斯特菌病发病率低、潜伏

期长，病人多呈时间和空间的高度分散分布。
1. 4 多为散发，偶有暴发

目前报告的 LD 病例大多数为散发病例
［2］。然

而，由于 LD 症 状 危 重、死 亡 率 高;加 之 当 今 世 界 食

品生产、运输、储藏方式的改变大大增加了食源性疾

病暴发的可能性，所有 LD 暴发 事 件 不 容 忽 视。LD
暴发的时空 分 布 可 集 中 也 可 分 散，症 状 可 严 重 ( 如

脑膜炎、败血 症、心 内 膜 炎 等) 也 可 轻 微 ( 如 发 热 伴

胃肠炎)［1］。
1. 5 流行趋势

近 10 年来欧盟各国李斯特菌病呈上升趋势，尤

其是 65 岁以上的老龄人群上升最为显著。德国非

围产期病人中，76% 为 > 60 岁
［17，18］。在亚太地区的

澳大利亚、新 加 坡，发 病 率 也 有 所 上 升
［19，20］。美 国

的发病 率 和 病 死 率 近 年 来 有 所 下 降
［21］。非 洲、亚

洲、南美洲国家的病例报告很少甚至没有
［1］。

2 李斯特菌病的监测和报告

2. 1 李斯特菌病的病例定义

目前国际上 尚 无 统 一 的 LD 诊 断 标 准，但 各 国

普遍公认的实验室诊断证据是:于通常认为的无菌

标本中分离出 LM。
美国 CDC 制定的李斯特菌病的定义是:“由 LM

所引起的，可导致人类发生死胎、新生儿李斯特菌感

染、脑膜 炎、败 血 症 及 局 灶 感 染 的 一 类 感 染 性 疾

病”。确诊 LD 除需要以上的实验室诊断证据外，还

需要被诊断病例符合 LD 的临床特点这一临床诊断
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证据。同时，美国 CDC 明 确 指 出，不 认 可 采 用 荧 光

抗体及 PCR 技术所得到的实验室证据
［22］。美国很

多州 ( 如 马 萨 诸 塞 州、新 泽 西 州、华 盛 顿 州、密 苏 里

州) 的 州 立 CDC 的 LD 诊 断 标 准 与 国 家 CDC 一

致
［23 － 26］，但也有少数州的州立 CDC 与国家 CDC 的

LD 诊断标准 不 一 致，如 俄 勒 冈 州，其 LD 诊 断 仅 需

要实验室证据即可，而且在点源性暴发事件中，患者

粪便标本为 LM 阳性即可被确诊为 LD［27］。

加拿大部分省份 LD 的诊断需要同时满足实验

室与临床两方面的诊断证据，部分省份则只需要满

足实验室诊断证据即可
［28，29］。另外，在加拿大马尼

托巴省，对于具备 LD 临床诊断证据的病例，若其粪

便中检出 LM 样革兰阳性杆菌，也可确证为 LD［29］。

欧洲各监测国对 LD 的定义均以实验室诊断证

据为准，对标本的来源以及是否有临床证据，有些国

家有限制有 些 则 无。其 中，挪 威 和 爱 尔 兰 还 将 LM
抗体作为 LD 的 诊 断 标 准 之 一，但 在 实 际 监 测 中 并

未报告 LM 抗体阳性但无 LM 分离菌株的病例
［30］。

中国目前还 没 有 LD 的 标 准 定 义，医 院 发 表 的

病例报告所采用的 LD 诊断标准较美国国家 CDC 的

标准更加宽泛，其 多 未 考 虑 LM 是 否 来 自 于 无 菌 标

本，而且有些病例的分离病原菌仅被报告到属的水

平。
2. 2 李斯特菌病的监测和报告

欧洲很多国 家 在 1996 年 之 前 就 已 经 将 LD 列

为法定报告疾病，其中有 16 个国家拥有 1 个或 1 个

以上的 全 国 性 LD 监 测 系 统。这 些 监 测 系 统 包 括

LD 病例法定报告系统、LD 病例自愿报告系统、国家

参考实验室 LM 报告系统、LD 哨点监测系统以及某

些特殊 LD 症状( 如 LD 脑膜炎、LD 败血症、围产期

LD) 报告系 统。发 现 LD 病 例 时，临 床 医 生 和 ( 或)

诊断实验室需在规定的工作日内逐级上报到相应的

国家 LD 监测部门;之后，上级监测部门再根据各系

统的监测需求对上报病例进行采访或跟踪调查
［30］。

各监测系统信息收集均以单个病例为单位，收集的

信息一般包 括 患 者 人 口 学 信 息 ( 性 别、年 龄)、报 告

单位的联系方式、实验室确诊时间( 首次分离出 LM

的时间或首次接到 LM 阳性标本的时间)、LM 阳性

标本类型;部分监测系统还收集首次诊断、孕否、转

归、暴露史等其他病例信息。LD 发病率低，所 以 各

国的报告病例数有限，为了进一步完善各国李斯特

菌病的监测系统、促进各国交流、充分利用现有资源

以及更好地监测与应对李斯特菌暴发事件，目前欧

洲 17 个国家计划联合建立一个欧洲 LD 监测网络，

并已证实了此项目的可行性及确定了该项目实施的

范围
［31］。

美国李斯特菌病的病例监测及暴发监测是由细

菌分子分 型 网 络 ( PulseNet)、食 源 性 疾 病 暴 发 监 测

网 ( OutbreakNet ) 与 食 源 性 疾 病 主 动 监 测 网

(FoodNet) 共 同 承 担 的
［32 － 34］。1986 年 美 国 初 步 建

立了包含有 6 个 哨 点 地 区 的 LD 主 动 监 测 网，该 监

测网主要依赖于各个哨点地区的实验室，由监测人

员主动联系哨点地区的实验室来收集实验室确证的

李斯特菌病 例
［2］。1996 年 李 斯 特 菌 主 动 监 测 网 被

纳入到 FoodNet［35］。1999 年 OutbreakNet 将 李 斯 特

菌纳入常规监测范围
［36］。2000 年开始美国将李斯

特菌病定为国家法定报告疾病，此后，国内所有李斯

特菌病例均通过国家法定传染病监测系统上报到国

家 CDC。2004 年 美 国 CDC 发 起 一 项 倡 议 ( Listeria
initiative) ，医院 和 医 生 不 仅 要 报 告 病 例，阳 性 病 人

还应填写标准问卷，临床实验室分离的李斯特菌株

要送到公共卫生实验室做 PFGE，通过 PulseNet 的数

据库对 PFGE 图谱进行比对，一旦发现聚集病例，立

即进行流行病 学 调 查，以 此 促 进 LD 暴 发 与 聚 集 病

例的检测。参与此项目的州需及时对确诊病例进行

采访以收集详细的食物暴露信息，同时还需将所有

分离菌株上报以做分型分析
［37］。

2000 年中国食源性病原菌监测网成立之初，就

将 LM 列入监测的病原菌名单，各类动物食品、海产

品、蔬菜和冷饮等类食品中都能检出 LM。因为 LD
在中国不是法定报告疾病，实验室确诊的病人无须

上报，因而迄今 为 止 我 国 没 有 国 家 级 的 LD 统 计 分

析数据。自 1964 年 中 文 文 献 报 告 中 国 首 起 LD 病

例以来，近 20 年来我国各类医学杂志上经常有李斯

特菌的临床病例报告和临床实验室的病原学总分析

报告发表。文献报告病例的平均死亡率、新生儿病

例的死亡率 都 与 国 外 报 告 的 一 致。香 港 地 区 2008
年将 LD 列 入 法 定 报 告 疾 病。台 湾 1990—2007 年

间，有文献报告的李斯特菌新生儿病例 14 例
［38］。

3 李斯特菌病暴发的发现和应对

早在 80 多年前，人们已经认识到 LM 是一种动

物致病菌。但是，直到 1983 年，人们 才 第 一 次 从 一

起 LD 暴发事件中认识到 LM 可由动物间接传播至

人。该次暴发的原因食品是暴露于羊粪从而被 LM

污染的冬季冷藏的白菜。随后于 1985 年在 加 利 福

尼亚 州 暴 发 的 LD 事 件 证 实 了 LD 食 物 传 播 的 特

性
［39］。此后，很多食源性疾病暴发事件都被证实与

LM 有关，这 些 暴 发 事 件 所 涉 及 的 原 因 食 品 多 为 受

污染的乳制品和熟食肉类制品，包括熟食肉制品、香
肠、热狗、海鲜及鱼类。

因为潜伏期长，即使多人同时点源暴露，发病时
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间可能也是分散的，尤其是严重的神经系统感染，因

此，公共卫生部门只有通过病例报告、将临床分离的

菌株送至公共卫生实验室进行分子分型的比对和分

析，才能发现病原学聚集病例并及时进行流行病学

调查从而来发现和确认暴发。之后通过暴发调查来

确认原因食品、污染途径等。欧洲、美国、加拿大等

国家以上述模式已经发现了多起病人在时间和空间

都呈高度散在分布的 LD 暴发事件
［2，39］。

LD 暴发事件早在 1981 年于加拿大新斯科舍省

就有报告，该起暴发由凉拌卷心菜所引发，前后共有

41 人患病。LD 暴 发 事 件 的 时 间 分 布 可 十 分 分 散。
例如，20 世纪 80 年代，瑞士曾报告一起蔓延时间长

达 5 年(1983—1987 年) 的 LD 暴发事件。该起暴发

致使 122 人患病，患者临床表现多危重，其原因食品

经查证为奶酪。LD 暴发事件的空间分布也可十分

分散。例 如，1998—1999 年、2000 年、2002 年 美 国

先后发生了 3 起 涉 及 10 多 个 州 的 LD 暴 发 事 件。
这 3 起 LD 暴 发 事 件 的 原 因 食 品 包 括 热 狗、熟 食 火

鸡肉、生牛奶制成的奶酪;患病人数分别为 108、30、
54 人

［2］。近年来，以伴发热的胃肠炎为主要症状的

LD 暴发事 件 在 不 少 国 家 都 有 报 告。例 如，1994 年

美国伊利诺斯州曾发生一起由巧克力牛奶所引起的

LD 暴发事件，该起暴发共使 55 人患病，患者多有腹

泻、发热症状
［40］。2008 年，加拿大安大略省曾发生

一起大范围的致死性 LD 暴发事件，共确诊 LD 病例

57 例，其中死亡 23 例。据查证，该起暴发事件与安

大略省的一家大型肉类食品加工厂所生产的食品有

关，LM 污染可能发生在食品的包装过程中
［41］。

自 1980 年代以来，美国与欧洲均有多起食源性

LD 暴发事件报告，暴发事件涉及的食品多为奶类及

其制品、蔬菜沙拉及熟食肉类
［39］。我国浙江也报告

了一起 LD 暴发，原因食品为即食鸡蛋制品，病人以

胃肠道症状为主，部分病人有神经症状
［42］。

4 李斯特菌病的预防与控制

各国 LD 的 防 控 措 施 一 般 包 括 以 下 几 个 方 面:

减少 LM 对食物的污染;保护高危人群;饮食卫生宣

教
［43］。具体措施有:(1) 建立健全监测体系，实时评

估 LD 的发病率及其变化，分辨高危人群，及时发现

LD 暴发事件，同时基于实验室的监测系统还应关注

李斯特菌聚集病例;(2) 开展病例对照研究，探索散

发病例的高危食物及传播方式;(3) 对 LD 的食物污

染源进行深入调查与研究;(4) 采用标准方法对 LM
分离菌株进行分子分型研究;(4) 帮助临床医生，包

括内科与妇产科医生，认识 LD;(5) 加强对 LD 高危

人群的教育，使他们认识 LD 的高危食物，同时养成

基本的饮 食 卫 生 习 惯。这 些 防 控 措 施 在 不 少 国 家

( 如加拿 大，法 国，美 国) 已 经 奏 效
［21，44，45］。中 国 目

前还没有 LD 监 测 资 料 或 报 告，也 没 有 开 展 相 应 的

病例对照研究，高危食物和传播途径不明。

5 结论

我国应借鉴国外 LD 监测的经验，只有将 LD 病

例纳入法定报 告 系 统，将 LM 临 床 分 离 菌 株 及 时 送

到公共卫生 实 验 室 进 行 分 子 分 型，由 我 国 PulseNet
建立数据分析和比对，流行病学对聚集病例及时开

展流行病学调 查，才 能 逐 渐 了 解 LD 在 我 国 基 本 的

流行特征。通过暴发调查和病例对照研究两类流行

病学手段逐步摸清我国 LD 的高危食品及污染和传

播途径，制定和实施有针对性的防治措施，以减少李

斯特菌病的发生，保护高危人群。
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