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電子顯微鏡下的 SARS 病毒 

前  言 

今年 3 月冠狀病毒（Coronaviruses）被世界衛生組織（WHO）確認

為「嚴重急性呼吸道症候群」（SARS）或俗稱的「非典型肺炎」（Atypical 

Pneumonia） 的致病原，其特點為發生瀰漫性間質肺炎及呼吸衰竭進而導

致死亡。它們會令人體免疫系統產生過敏反應，連人體健康的肺細胞也攻

擊吞噬，令肺部潰瘍發炎，甚至導致患者死亡。它們亦損害骨髓、脾臟、

肌肉，免疫系統，嚴重者的血液中也充滿大量病毒。一般而言冠狀病毒科

除了會感染人類外，還會感染某些鼠類、豬、貓、犬、雞、牛等動物，但

動物間不會互相傳染
（1、2）。人類冠狀病毒主要侵襲呼吸系統中的支氣管、

鼻腔以及肺泡的纖毛細胞，還有肝炎，有一至二成的人類急性上呼吸道感

染的病原是屬於冠狀病毒（常引起普通感冒或傷風），而這次的 SARS 病

毒序列與雞、牛的冠狀病毒接近，可能為新的變種病毒
（3、4、5）。 

冠狀病毒是一具封套之病毒，其基因體為單股正向的RNA，5＇端有

cap，3＇端有poly（A） n尾，具有感染性。此次造成人類大流行之SARS－

CoV基因組約有 30,000 個核苷酸、11 個開放閱讀框（Opening Reading 

Frames）組成。它的基因組結構和其他的冠狀病毒非常相似。本身呈多切

面型狀，有一個脂肪外套，此脂肪外套向細胞表面突出，使得病毒本身看

起來類似冠狀，而稱之為「冠狀病毒」，其直徑在 100 nm左右。冠狀病毒

表面有幾種糖蛋白，主要是S、M、H和HE蛋白。而冠狀病毒核心部分則

是ＲＮＡ基因序列碼和一種鹼性磷酸蛋白（C）（6）。冠狀病毒侵入人體後，

在細胞質內生存繁殖。冠狀病毒表面糖蛋白中，分子量最大的蛋白為S蛋

白約 150-180 kda，可區分成兩個次單元（S1 及S2），主要與宿主細胞接受

體的結合及誘發免疫有關；穿膜M蛋白為病毒顆粒含量最多的蛋白質，與



第19卷第10期                                          疫情報導541 

S共同形成病毒的封套膜
（7、8、9）；HE（hemagglutinin-esterase）醣蛋白具有

血球凝集及切除receptor之acetyl group功能，與病毒感染進入細胞及釋出有

關，但非病毒複製之絕對必需；最小的封套蛋白為E由 76 個氨基酸組成，

於murine coronavirus之細胞培養為細胞凋亡的誘發物可誘發細胞產生凋亡
（10、11、12、13）。 

 當 2002 年 9 月大陸發生疫情時，疾病管制局即關切此疫情的發展，到

2003 年 3 月 14 日首例境外移入疑似病例，使台灣成為疫區。疾病管制局

為台灣最高防疫單位，責無旁貸須快速偵測病原體，找出感染源，阻斷傳

染途徑，以控制疫情。而在檢驗疑似病毒感染的病原體時，最直接的方法

就是電子顯微鏡檢測，而以負染色法（negative stain）為最常使用的方法，

負染色實際上不是染色，而是用高密度染液將病毒包圍起來，並沉積在病

毒凹陷處或穿透病毒顆粒的內部空隙，由於負染液密度較大，能較强地散

射電子射線，結果在病毒顆粒周圍形成黑色背景，而由反射作用，使病毒

顆粒的外形、殼膜結構清晰可見，在負染色中可見到”黑色背景、白色病毒

顆粒”的呈現。 

檢驗方法 

因 SARS 病毒己被衛生署列為第一類法定傳染病，所以所有檢體的處理須

特別注意其生物安全性，故本實驗檢體前處理的過程均在第三級（P3）實

驗室操作，檢體係採自醫院通報疑似案例患者咽喉拭子，進行細胞培養

（Vero-E6）觀察其有發生細胞病變現象（CPE），收集細胞培養上清液進

行固定滅菌作用後，オ能視為一般檢體製作電子顯微鏡標本。 

本實驗以負染色法（negative stain）進行電子顯微鏡直接檢測 SARS

病毒，負染色法操作步驟如下： 

1.Add 4% GA into the sample to fixed and kill the pathogens. 

2.Centrifuge the sample by 3000 rpm for 30 min. 
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3.Collect the supernatant, then re-centrifuge in super-speed centrifuge 
（100,000 rpm）.  

4.Add 2 % PTA into the virus pellet （precipitant）  and mix them as 
suspension. 

5.Place one drop on the Formvar film-covered grid. 
6.Observe in electronic microscopy.  

結  果 

冠狀病毒因其病毒體外圍有脂肪外套，此脂肪外套向細胞表面突出，

使得病毒本身看起來類似冠狀，而稱之為「冠狀病毒」，其直徑在 100 nm

左右。SARS 病毒的電子顯微鏡觀察如圖一、二所示，其日冠狀

（solar-corona）形狀清晰可見，病毒體直徑在核心（Core）部分為 74 至

85 nm，包含外套膜（Envelope）時約 100 至 106 nm。 

結論與討論 

病毒是最小的生物形態（18-350nm），唯靠電子顯微鏡才能直接觀察

到，在早期病毒學的檢查研究中是非常重要的工具之一，近代因分子生物

科技的發展，傳統的基礎實驗方法被忽視，如動物實驗、細胞培養……等，

而此次 SARS 病毒的被發現並確定方向，係由美國疾病管制局將患者檢體

接種在 Vero-E6 細胞株中培養，觀察到細胞病變，再用電子顯微鏡觀察到

有類似冠狀的病毒顆粒而確定。此次 SARS 疫情，疾病管制局研究檢驗組

全力投入 SARS 檢驗工作，由動物接種實驗、細胞培養、電子顯微鏡檢查，

至 RT-PCR、nest-PCR、Real Time RT-PCR、Sequencing 等；檢體檢驗速度

由開始 7 天縮短到 3 天，再努力由 36 小時至 24 小時內發報告，一天的檢

體量在高峯期時曾多達 400-500 支；檢驗的項目涵蓋病毒、細菌、黴菌等。

疾病管制局研究檢驗組為全國最高防疫檢驗單位，在檢驗能力方面，除在

分子生物科技的提昇外，亦會加强基礎實驗方法，當下一波疫情再次來臨
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時，會再次為全國民眾的防疫健康做好準備。 
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圖一、電子顯微鏡下的SARS病毒之一 
 

 
圖二、電子顯微鏡下的SARS病毒之二 


