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截止2013年2月19日，世界卫生组织向全球发布

公告称[1]，目前新型冠状病毒HCoV-EMC/2012感染确

诊病例12例，其中死亡病例6例，致死率50%左右，其

临床表现类似严重急性呼吸综合征病毒（Severe acute 
respiratory syndrome-coronavirus，SARS-CoV）感染重

症病例，表现为急性呼吸道感染，严重病例可出现急

性呼吸窘迫综合症和急性肾功能衰竭。通过病毒培养

和核酸序列比对研究，发现HCoV-EMC/2012属冠状病

毒，但不同于SARS-CoV，而是一种与β-蝙蝠冠状病

毒密切相关的冠状病毒。本文就相关内容作一综述。

一、疫情介绍

1. 首例病例[2]：患者，男性，60岁，主因”发

热、咳嗽、咳痰伴呼吸困难1周”于2012年6月13日
入住沙特阿拉伯吉达市一家私立医院，既往无心肺

及肾脏等疾病，无吸烟史。查体：T 38.3 ℃，R 20次
/min，P 117次/min，BP 140/80 mm Hg（1 mm Hg = 
0.133 kpa），BMI 35.1 kg/m2，辅助检查：血常规：

WBC 9.3×109/L，NE 92.5%，PLT 168×109/L，生化

检查结果显示肝功能、肾功能均未见异常，胸片示双

肺纹理增重，左下肺可见斑片状阴影，左侧肋膈角消

失。入院即转入ICU，因病情危重并且病原体不明，

给予哌拉西林、左氧氟沙星、米卡芬净联合奥司他

韦抗感染治疗。入院后查痰培养示甲氧西林敏感的

金黄色葡萄球菌（methicillin sensitive staphylococcus 
aureus，MSSA），气管镜肺泡灌洗液检查示肺炎克

雷伯菌,药敏显示对美洛培南敏感。2012年6月17日停

用哌拉西林，改用美洛培南抗感染治疗，患者呼吸困

难症状进行性加重，检查HIV阴性，卡氏肺孢子虫阴

性，监测血常规示白细胞计数（9.3 × 109/L～22.4 × 
109/L）及中性粒细胞计数（8.6 × 109/L～21.3 × 109/
L）进行性升高，血小板计数（168 × 109/L～69 × 
109/L）进行性下降，吸氧状态下血氧饱和度进行性下

降（98.8%～78.1%），生化检查结果显示肝功能指标

轻度异常（ALT 20～78 U/L），尿素氮（14.2～123 
mg/dl）及肌酐（0.9～7.3 mg/dl）进行性升高，胸片

示双肺弥漫阴影，胸部CT示双侧弥漫毛玻璃状阴影，

双下肺结节影及少许胸腔积液，伴纵隔多发淋巴结肿

大，给予气管插管呼吸机辅助呼吸等治疗，症状持续

恶化。患者于2012年6月24日死亡，当日气管抽吸物

涂片显示有不动杆菌属细菌，未行尸体解剖。实验室
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针对患者痰液、气管抽吸物等标本，行直接免疫荧

光、病毒培养、分离及核酸序列分析鉴定，排除（甲

型、乙型）流感病毒、副流感病毒、腺病毒、呼吸道

合胞病毒、肠道病毒、副黏病毒属、人类巨细胞病

毒、人类疱疹病毒（1～3型）感染，最终确诊为一种

β-蝙蝠冠状病毒属密切相关的新型冠状病毒。

2. 后续病例：截止2013年2月19日，WHO公布共

确诊新型冠状病毒感染病例共12例，其中6例死亡。

其中沙特阿拉伯5例，死亡3例[3]；卡塔尔2例，无死亡

病例；约旦2例，为回顾性死亡病例确诊病例[1]；英国

3例，死亡1例。

二、病原学及致病机制

1. 冠状病毒的种属、结构及一般生物学特性：

冠状病毒属于套病毒目、冠状病毒科、冠状病毒属的

一类病毒，2012年国际病毒学分类委员会将冠状病毒

科分为α、β、γ和δ共4大类，其中β属冠状病毒可分为

A、B、C、D 4个谱系，迄今为止认为，冠状病毒科

病毒仅感染脊椎动物，多引起人和动物呼吸道、消化

道症状，肝脏和神经系统症状也偶有报道。冠状病毒

感染具季节性，多在冬春季发病[4-5]。

冠状病毒外形近似球形，电镜下冠状病毒形似

“皇冠”，病毒直径60～200 nm，由核衣壳和包膜构

成，前者为碱性磷蛋白，其中央区能够与RNA结合，

形成卷曲的核衣壳螺旋，后者包括3种糖蛋白突起，

分别为S蛋白、E蛋白、M蛋白，参与病毒的装配及芽

生。

冠状病毒为包膜病毒，对理化因子耐受性较差，

在体外仅可存活约24 h，常用消毒方法如紫外线、含

氯消毒剂、碘伏、0.1%过氧乙酸等都可在短时间内

将病毒灭活；该病毒在低温下可冻存数年，但对热敏

感，35 ℃即可使之受到抑制。

目前共发现6种冠状病毒中可感染人类（表1），

其中HCoV-EMC/2012为目前发现的第6个可以致人类

疾病的冠状病毒，并且为第一个致人类疾病的β冠状

病毒属C系的冠状病毒，也是引起此次疫情的新型冠

状病毒。

2. HCoV-EMC/2012的结构、生物学特性和致病

机制：与其他β属冠状病毒类似，HCoV-EMC/2012为
单股正链RNA病毒，全基因组测序分析显示，全长

含30 119核苷酸，包含至少10个以上的开放读码框，

可以编码多种酶蛋白、S蛋白、E蛋白、M蛋白和N蛋

白。需要提出的是，HCoV-EMC/2012不编码血凝素-
酯酶糖蛋白。 

·综述·
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HCoV-EMC/2012确诊病例之间核苷酸序列比

较，相应PCR片段同源性可高达95%以上。HCoV-
EMC/2012与β属的蝙蝠病毒核苷酸序列有大致50%
～60%的相似性。系统进化树遗传分析显示HCoV-
EMC/2012与褐扁颅蝠冠状病毒（tylonycteris bat 
coronavirus，BtCoV）HKU4的核苷酸75%相似，

和白边油蝠冠状病毒（Pipistrellus bat coronavirus，
BtCoV） HKU5的核苷酸77%相似。HCoV-EMC/2012
与β冠状病毒属B系的SARS-CoV同一PCR片段核苷酸

同源性为70%～80%。

HCoV-EMC/2012与SARS-CoV的生物学特点不

同。培养细胞发现，HCoV-EMC/2012能直接感染蝙

蝠细胞；但HCoV-EMC/2012并不能通过SARS-CoV
的受体即人血管紧张素转化酶2（human angiotensin-
converting 2，hACE2）进入细胞。一般来说，由于对

不同宿主的适应性不同，人冠状病毒很难在蝙蝠细胞

复制。细胞培养发现，HCoV-EMC/2012能感染人群、

猪、蝙蝠细胞。这一发现是令人震惊的，提示HCoV-
EMC/2012的受体，在蝙蝠、猪、人类具有保守性，

可以很容易的越过不同宿主之间的种属屏障传播[11]。

HCoV-EMC/2012的致病机制。推测，HCoV-
EMC/2012可能和SARS-CoV冠状病毒感染后的发生

机制有相似之处，可以致急性呼吸窘迫综合征和急性

肾功能衰竭等多器官功能衰竭。首先通过新冠状病

毒表面的S蛋白与宿主细胞表面的受体结合，HCoV-
EMC/2012目前是否具有类似受体尚未知。随后，在

多种细胞因子和化学趋化因子，如TNF-α、IL-1、
IL-6、IL-12、IFN-α、IFN-β等介导下发生一系列级联

反应，发生“细胞因子风暴”导致急性肺损伤（acute 
lung injury，ALI）或急性呼吸窘迫综合征（acute 
respiratory distress syndrome，ARDS）；部分合并肾

功能衰竭，机理尚不清楚。

总之，目前对HCoV-EMC/2012的受体、宿主范

围、致病机制尚不完全清楚，需进一步研究以便研究

治疗药物及判断预后。

三、流行病学

冠状病毒感染在冬春季急性上呼吸道感染病原学

占10%～30%，亦是普通感冒中居第二位的病因。冠

状病毒易感者为婴幼儿、老人或免疫力低下的人群。

传播途径主要通过直接接触分泌物或分泌物经气溶胶

传播。

HCoV-EMC/2012感染的传染源目前不明，不除

外来自于动物，如蝙蝠。确诊病例首先出于为中东

国家，可能与当地的地理环境、动物-人之间密切程

度，人们的生活习俗等有关。英国3例新确诊病例来

自同一家庭，该家庭中父亲在中东和巴基斯坦旅行时

感染病毒，回到英国感染另外两名家人，死亡病例为

该患者的儿子，说明人间传播不能除外，但其周围

密切接触者如医生和护士并未发病，至少证实HCoV-
EMC/2012不能二代或持续传播。传播途径，推测可

能主要通过呼吸道飞沫传播。流行病学调查第一例新

型冠状病毒，确诊病例的接触者在内的3400例进行血

清学检测，结果均为阴性，可能的解释是极少部分人

群对HCoV-EMC/2012易感。

四、临床表现

普通冠状病毒感染，潜伏期2～5 d，主要表现为

呼吸道感染，临床多表现为流鼻涕、不适等普通感冒

症状；肠道冠状病毒可引起1～2岁婴幼儿的病毒性胃

肠炎表，偶有神经系统症状。

SARS-CoV感染主要临床表现为持续高热、咳

嗽、呼吸困难，严重者可因ALI/ARDS致死，平均病

死率为14%～15%，而上呼吸道感染症状不明显。

HCoV-EMC/2012感染目前认为潜伏期10 d，临床

起病急，持续高热，体温可达39～40 ℃，可有畏寒、

寒战，头痛、全身肌肉关节酸痛、乏力、食欲减退等

流感样全身症状，在肺炎基础上，病变进展迅速，

很快发展为ARDS或多器官功能衰竭（multiple organ 
dysfunction syndrome，MODS），特别是肾功能衰

竭，甚至危及生命，目前尚无法确定有无轻症患者或

隐性感染患者[1,4-5,12]。 

五、辅助检查

1. 血常规：白细胞总数一般不高，中性粒细胞比

例升高，淋巴细胞比例明显降低。

2. 血生化检查：肌酸激酶、天门冬氨酸氨基转移

酶、丙氨酸氨基转移酶、乳酸脱氢酶等可能会轻度升

高，部分患者肌酐进行性升高。

3. 影像学检查：发生肺炎者可为病毒性肺炎影像

学改变，合并ARDS者可表现弥漫片状阴影，进展迅

速。

4. 病原学相关检查：目前全球范围内主要通过病

毒分离培养或病毒核酸RT-PCR（尤其是实时荧光定量

  表1  导致人类疾病的6种冠状病毒 

年份 种 属 所致主要疾病

1965 [6] HCoV-OC43 β属A系 上呼吸道感染/普通感冒

1966[7] HCoV-229E α 上呼吸道感染/普通感冒

2003[8] SARS-CoV β属B系 SARS
2004[9] HCoV-NL63 α 急性呼吸道感染/支气管炎

2005[10] HCoV-HKU1 β属A系 肺炎

2012[1] HCoV-EMC/2012 β属C系 肺炎、ARDS/MODS

注：SARS：严重急性呼吸综合征，ARDS/MODS：急性呼吸窘迫综合征/多器官功能障碍综合征



中华实验和临床感染病杂志(电子版) 2013年8月 第7卷 第4期 Chin J Exp Clin Infect Dis (Electronic Edition), August 2013, Vol. 7, No. 4·  618  ·

RT-PCR）检测，建议在发病早期，采取多种标本，如

咽拭子、鼻拭子、鼻咽或气管抽取物、痰或肺组织，

以及血液和粪便进行上述检测。因未取得特异性抗

原，病毒抗原检测和抗体检测尚无法进行。

六、诊断及鉴别诊

1. 流行病学史：在HCoV-EMC/2012感染病例报

告或流行地区有旅游或居住史；发病前10 d内与疑似

或确诊发病患者有密切接触史。  
2. 临床表现：难以用其他病原感染解释的急性

呼吸道感染：体温≥ 38 ℃、咳嗽；有胸部影像学改

变、肾功能改变等。

3. HCoV-EMC/2012病原学检测阳性。

疑似病例：满足条件1 + 2；确诊病例：满足条件

1 + 2 + 3。
需鉴别其他呼吸道病毒感染，如（甲型、乙型）

流感病毒、副流感病毒、腺病毒、呼吸道合胞病毒、

肠道病毒、副黏病毒属、人类巨细胞病毒、人类疱疹

病毒（1～3型）感染等。也需与其他原因导致的急性

肾功能衰竭鉴别。另需与造成肺、肾等多脏器损害的

自身免疫性疾病相鉴别。

七、治疗及预防

1. 治疗：原则上参照SARS，根据病情严重程

度评估确定治疗场所：疑似和确诊病例应尽早住院

治疗；如果病情进展迅速，则应尽早入ICU治疗，同

时，实施有效的隔离和防护措施。

治疗措施主要为密切监测生命体征、一般支持及

对症治疗，继发细菌感染时可给予抗菌药物，目前尚

无有效的抗HCoV-EMC/2012药物。重症病例，监测患

者氧合功能、血常规、尿常规、肝功能、肾功能，予

氧疗，每隔1～3 d复查胸片。重视出入量的控制，减

轻肺水肿，注意营养支持，保护肾功能，必要时行人

工肾。如出现严重低氧血症或胸片进展迅速时，及时

予机械通气。

2. 预防：目前以增强体质为主，避免过度劳累及

受凉，注意保持空气流通；尚无疫苗进行主动免疫。
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