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感染與疫苗 Infection & Vaccine

A型肝炎與疫苗
倪衍玄

一、A型肝炎在臺灣的流行之歷史與現況
A型肝炎是世界各地都會發生的流行性疾病[1,2]。在己開發

國家偶爾可以見到它的局部流行[3,4]。在公共衛生環境較差的地

區較為盛行，但絕大多數的人都是在孩童時期感染，大部分的人

都是毫無症狀，感染之後又產生終生免疫，反而一直未曾造成嚴

重的流行。隨著經濟的起飛，臺灣公共衛生的進步使飲水與食物

的污染減少，個人與社會衛生的知識增加，糞口傳染的路徑日益

減少，接觸感染A型肝炎機會越來越少。如此一來，反而有許多

人未曾在兒童期感染，一旦流行，往往在成人造成較嚴重的症

狀，而且會使流行的規模大得不可收拾。1988年上海三十萬人的

大流行，就是一個很好的例子[5]。

三十年前的臺灣幾乎百分之九十的人口均曾接觸這種病毒，

1980年以前的研究顯示90%的成人均曾感染過A型肝炎[6,7]。而

且其感染大部分發生在兒童期。1975∼1976年黃綠玉醫師等人的

研究，當時6歲以下15.2%的人曾感染A型肝炎，6∼10歲的人15∼

25%的人感染，而10∼15歲的青少年更高達50∼86%感染[8]。在

1984年許宏遠醫師等人在臺北市的研究顯示，在6歲以下的兒童A

型肝炎感染盛行率只有1%左右，6∼10歲的兒童其盛行率在5%左
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右，而10∼15歲的青少年其盛行率在10∼13%[9]。在臺大醫院黃

立民醫師等人的研究，收集1981∼1986臺大小兒科住院診斷為肝

炎的病例，也同樣證實這個趨勢[10]。1989年鄭光志醫師等人又

作了一次臺北市血清流行病學的大規模研究，這次的資料更令人

見到10歲以下的兒童無人感染A型肝炎的情況，即使10∼15歲的

兒童亦僅僅5%有感染A型肝炎[11]。到1999年，曾馨儀醫師等人

再度於臺北市調查A型肝炎的流行狀況，發現25歲以下的年輕人

百分之九十五未曾接觸過此病毒，表示目前A型肝炎在臺灣甚少

見其蹤跡。最近在高雄地區的研究顯示，從1986到2004年，18歲

以下的人口中，一共只有29位証實感染A型肝炎，而且均為零散

的個案，並無集中爆發大流行的現象[12]。2004到2006年在中臺

灣的小學生的血清研究顯示其血清抗體陽性率僅2%左右[13]。最

近在雲林的研究顯示發現168位20歲以下的年輕人只有一位曾接觸

過此病毒[14]。

公共衛生的長足進步以及社會經濟的發達，大大改變了A型

肝炎在臺灣地區盛行的面貌[15]，感染盛行率的降低固然反映了

社會衛生環境的進步，但也同樣地顯示具有抵抗力的人越來越

少，一旦爆發大流行，新生代幾乎可說完全暴露在此病毒之威

脅。隨著國民旅遊發達，進口食物與外勞人數增加，A型肝炎在

臺灣爆發大流行的陰影絕非是杞人憂天，依照疾病管制局2005年

統計，當年一共有257位証實感染A型肝炎（每十萬人口發生率

1.13），其中53例屬於境外移入，主要是中國大陸及東南亞，國

人前往上述地區旅行者甚多，應注意當地飲食衛生，並且適當使

用疫苗絕對有其必要性。

二、A型肝炎病毒微生物學與致病機轉
A型肝炎病毒是一種很小的核醣核酸病毒（picornavirus），

A型肝炎病毒大約是含有7500核 酸（7.5kb），乃單股核醣核
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酸，其病毒大小是27nm，它的遺傳物質是一種正性的核醣核酸 

（positive-strand RNA），病毒蛋白的製造主要由位於5’端的非

轉譯區中之內在核醣體進入位所啟動。由此製造出的病毒蛋白最

後會形成四個結構性蛋白及七個非結構性蛋白。與病毒的毒性強

弱最有關的地方是2C區的核甘酸序列[16]。其詳細的致病機轉仍

不十分清楚，目前所知A型肝炎疾病的嚴重度除了病毒的毒性之

外，被感染的宿主對A型肝炎病毒免疫反應的強弱也十分重要，

病毒越毒，免疫反應越強，通常臨床症狀越明顯。

三、A型肝炎的臨床症狀與診斷
A型肝炎病毒主要的傳染途徑是經口吃入由患者糞便所污染

的食物，如海產生吃或半熟即吃均可能受感染。游泳池亦為可能

傳染A型肝炎病毒之處。前述上海地區在1988年的A型肝炎大流

行，其感染來源即是毛蚶。這種病毒侵入人體之後，然後經由腸

胃道及血液進入肝臟，它會在肝臟中繁殖，隨著膽汁的分泌再回

到消化道，最後由糞便中排出。它主要會攻擊肝臟，使人生病。

其他人不小心接觸到這些含有病毒的大便，就會得到感染。潛伏

期平均一個月左右。病人在產生臨床症狀產生前一至二週，病毒

在糞便中的濃度最高，所以也最具感染力。偶爾也有經輸血傳染

的報告，但是非常罕見[17]。

A型肝炎的臨床症狀的發生是急性的。常見的症狀包括黃

疸、茶色尿液、疲倦、食慾不振、嘔吐、噁心、全身肌肉酸痛、

與發燒等等。大約一半的病人會出現黃疸，85%的病人黃疸會在

兩週內消失。病人的肝功能（ALT）常大於500IU/L，可能需要數

週至數月才恢復正常。

基本上A型肝炎應是會自然痊癒，只要一般支持性療法即

可，並無特殊治療。本病的嚴重度與年齡有關，一般而言，兒童
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感染幾乎都沒有症狀，往往不自覺曾經感染過這種病毒。成人大

多會有症狀，黃疸相當常見，所幸併發猛爆性肝炎甚少，平均約

略少於1%，當然也是隨年齡而增加猛爆性肝炎的機會[18,19]。一

旦康復，就是完全康復，並且終生免疫，毫無慢性肝病、肝硬化

等嚴重的後遺症的問題，比起B型和C型肝炎，算是較輕微的疾

病。但因為仍有少數人急性感染時會有黃疸等臨床症狀，甚至會

引起猛爆性肝炎，因此仍然是值得我們注意的疾病。

一旦真的得到猛爆性肝炎時，就必須依照猛爆性肝炎的方法

給予治療。診斷主要依據血清中anti-HAV IgM陽性反應，anti-HAV 

IgM在疾病的早期便達到高峰，約在肝功能異常後一週內到達頂

點，此後抗體效價會逐漸下降，但陽性反應可能會持續半年。至

於anti-HAV IgG就較晚，約在4至8週出現，一旦出現，可數十年

持續陽性反應，故較不具診斷急性A型肝炎之價值[20]。

四、預防與疫苗

剛開始發展A型肝炎疫苗時，主要有兩種策略：一是運用減

毒活疫苗，另外是用不活化的病毒或病毒其中一部份蛋白來作疫

苗。事後證明經口給與減毒活疫苗，無法產生免疫反應以預防A

型肝炎感染，目前已放棄這條路徑。

我國現在所用的A型肝炎疫苗是一種已殺死的減毒病毒疫苗

（Smith Kline Beecham, Biologicals）。它是由一罹患A型肝炎澳

洲病患的糞便中分離出來一隻病毒株（viral strain HM175）[21]，

然後在非洲綠猴的腎臟細胞中繁衍，最後再套用到人的肺細胞

株（Human diploid lung cell, MRC-5）。在一代代的傳遞繁衍中

（passage），病毒活性逐漸降低，大約經過三週之後，從反復冷

凍與融化的細胞株中收集減毒病毒，再加以純化，純化的過程包

括過濾、超過濾以及色層相分析濃縮[22]，最後又用福馬林處理
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（37℃，15天）以完全減毒[23]。得到的A型肝炎病毒，再拿回生

物體內測試，確實肯定該減毒病毒已完全不活化。如此研發出的A

型肝炎疫苗最開始是在老鼠與狨（Marmoset）作實驗，證實它確

可激發抗體的產生，而且可以阻止病毒的繁殖與致病以後進入人

體試驗，這種A型肝炎疫苗已在三十餘國合法上市使用。

這種A型肝炎疫苗初引入國內時，我們在大人與小孩均作了臨

床試驗，並長期追蹤這些被接種的人以確定疫苗的效果[24,25]。在

兒童方面共103位受試，他們打了360單位（ELISA）的A型肝炎疫

苗，疫苗注射時程為0、1、6個月，注射在三角肌內，兒童組受試

的年齡在1∼6歲，發現100%的受試者在六個月時均產生足夠的抗

體效價，而在第三劑之後一個月（第七個月），再偵測其抗體效

價，更可以發現此一追加疫苗使抗體效價更提高十餘倍。而兩年

及五年追蹤的結果，發現所有的人在兩年及五年之後其A型肝炎抗

體效價仍然是大於 20mIU/ml，也就是說仍然具有保護力，再進一

步依抗體效價逐年降低的速度來推算，24.5年之後，一半的人抗體

效價才會降到不具保護作用（＜20mIU/ml）[26,27]，所以這種疫

苗應該是一種長期有效的疫苗。臺灣地區其他有關兒童施打A型肝

炎疫苗成效的研究也獲致相同的結論[28]。 我國衛生署自1995年以

來在山地鄉為15個月大幼童施行全面性A型肝炎預防注射，成效良

好，已控制A型肝炎在山地鄉的流行了[29]。

目前所用的A型肝炎疫苗是一種已殺死的減毒病毒疫苗。建

議施打疫苗的時程是共打兩劑，兩劑之間隔為六個月。我們對疫

苗的臨床試驗證明，該項疫苗對肝功能無不良影響，接種禁忌與

一般減毒疫苗相同，除非有特殊重大疾病或對疫苗有過敏反應，

否則一歲以上的兒童或成人均可接種。

由於它的價格目前仍相當昂貴，尚未引入政府全面免費施打

疫苗的項目，目前全世界有以色列及美國是實施全民A型肝炎預
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防注射的國家。未來如果疫苗的價錢下降或財政寬裕，A型肝炎

疫苗應該要全面予以接種。在此之前，應該優先考慮接種A型肝

炎疫苗的對象，包括將前往疫區旅行的遊客，A型肝炎者家中未

曾感染的成員，職業或平時接觸的環境容易得到感染者，同性戀

或雙性戀，血友病患，注射藥癮者，慢性肝病患者，以及高危險

的族群，包括長期在疫區工作，住在較擁擠的地方如育嬰中心、

監獄、教養院等等的人[30,31]。新的研究顯示，慢性肝炎患者，

特別是C型肝炎患者，如果感染A型肝炎，併發猛爆性肝炎的可能

性大大提高[32]，臺灣地區C型肝炎雖然總體而言不算是高流行地

區，但是在一般自願捐血者的篩檢中，也有0.95% 感染C型肝炎

[33]，所以潛在仍有不少病人，值得注意。香港的報告指出B型肝

炎患者，如果感染A型肝炎其臨床症狀也會比較嚴重[34]。

未來可以努力的方向包括在臺灣地區全面施行A型肝炎疫苗

接種，可以先由兒童著手，配合B型肝炎疫苗接種的時程一起施

打[35]，國內外在年輕成人同時施打A型肝炎疫苗及B型肝炎疫苗

接種，初步成效良好[36,37]。另外一件重要的發展是縮短接種行

程，原來的接種行程需要六個月，對於即將出國往疫區的人根本

緩不濟急，在美軍的研究發現一個月內給予兩劑A型肝炎疫苗即

已可產生足夠的防疫效果，當然第三劑的補強更能鞏固抗體效價

[38]。未來藉由此種有效疫苗的推廣，當可使A型肝炎對本地國民

健康的損害降到最低，進而期待在不久的將來可以使A型肝炎在

臺灣地區絕跡。

如果未曾注射疫苗或不具抗體的人，不小心接觸到病毒，需

要馬上得到保護效果的人，可以立即注射免疫球蛋白，但這種球

蛋白必須在接觸後二週內給予，而它的效果在3個月內可達80∼

90% 的保護效果[39]。但它是被動性免疫，並無長期保護效果，

所以應儘早施打A型肝炎疫苗。至於短期內將前往疫區旅行的遊
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客，應立即注射兩倍劑量之疫苗，可在二週內快速獲得免疫力

[40,41]。

其他的預防措施包括環境衛生的進步、個人清潔洗手、飲食

消毒，這些一般保健事宜在A型肝炎的防止上一樣是不可忽視的

項目。
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