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流行性腦脊髓膜炎之流行趨勢及疫苗在防疫上的角色 

 

陳素幸＊、王恩慈、蘇韋如、顏哲傑 

 

摘要 

由奈瑟氏腦膜炎雙球菌所引起的流行性腦脊髓膜炎，在臨床上常以急性嚴

重之併發症狀出現如腦膜炎、菌血症及敗血症等，並容易造成後遺症，其最有

效之預防方法為施打疫苗，近年來因疫苗的廣泛使用，使得該疾病之發生率已

大幅下降。 

隨著區域不同，流行型別亦有所差異，近年來，B 型血清群腦膜炎球菌

(serogroup B meningococcus)已逐漸成為許多國家流行性腦脊髓膜炎最主要之致病

原，因此近期研發成功之新型 B 型疫苗(Bexsero®及 Trumenba® )，在疾病防治上，

佔有越來越重要之角色。 

我國自 2006 年至今，每年流行性腦脊髓膜炎發生率均在每十萬人口 0.1 人

以下，相較於歐美先進國家，我國屬於年發生率偏低的國家。雖然我國近年來

流行性腦脊髓膜炎確定個案大多數為 B 型，但個案數少且多為散發性病例，因此

在疾病防治上，仍以抗生素治療及預防性投藥為主。 

 

關鍵字：流行性腦脊髓膜炎、奈瑟氏腦膜炎雙球菌、B 型血清群腦膜炎球菌疫苗 

 

前言 

流行性腦脊髓膜炎(Meningococcal Meningitis)是一種猝發性疾病，常見的症狀

有發燒、劇烈頭痛、噁心、嘔吐、頸部僵直及意識改變等。如果引發菌血症或敗

血症時，會有倦怠、寒顫、呼吸急促、肌肉關節疼痛、出血性皮疹及瘀斑等[1–4]。 
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流行性腦脊髓膜炎是由細菌引起的腦膜炎，致病原為奈瑟氏腦膜炎雙球菌

(Neisseria meningitidis, NM)，為具有莢膜之格蘭氏陰性菌，是所有細菌性腦膜炎中

較易造成流行(epidemic)的病原菌之一[1–4 ]，根據莢膜多醣的化學組成以及抗原性

可分為 13 個血清群(group)：A、B、C、D、29E、H、I、K、L、W135、X、Y 及 Z。

其中 A、B、C、X、W135 及 Y 等血清群容易引發嚴重疾病。主要侵犯的年齡層

為 1 歲以下之嬰幼兒、青少年及年輕人，疾病流行期間，較大兒童及青少年個案

會明顯增加。此外，危險因素還包括密集的生活型態、低社經地位、至高風險地

區旅遊、脾臟切除及免疫力低下者[1,5–7]。 

人類是腦膜炎雙球菌自然界中唯一的天然宿主，約有 5%–10%的成人以及

超過 25%的青少年有鼻咽帶菌且無症狀，雖然引發敗血症後之致死率仍高，但

大部分個案若能早期診斷與治療，一般預後相當良好。最佳預防方法為施打疫

苗，自 1960 年代即開始使用多醣體疫苗，自 1999 年起，開始使用具有持續保

護力且適用於 2 歲以下嬰幼兒之結合型疫苗[1,6,7]，目前最常被使用之疫苗係針

對 A、C、Y 及 W135 血清群，近年來全球 B 型血清群個案逐漸增加，因此 B 型

疫苗之研發及使用，已成為各國防疫政策討論之重點。本研究欲分析及探討目

前流行性腦脊髓膜炎之流行趨勢，並說明各種疫苗在防治上的應用。 

 

全球流行現況 

一、 國際情勢 

流行性腦脊髓膜炎在非洲流行已超過 100 年，最主要流行的地區為撒哈

拉沙漠以南橫跨非洲中部的「流腦帶」(meningitis belt) ，由西邊的塞內加爾

延伸至東邊之衣索匹亞共 26 國，每年 12 月至次年 6 月之乾季為好發季節，

其中 80%–85%為 A 型血清群個案，以 7–14 歲之年齡層發生比例為最高，但

2002 年布吉納法索發生 13,000 人大流行，造成 1,500 人死亡，主要為 W 型

所引起[1,3]。中東地區如蘇丹及沙烏地阿拉伯為 A 型高度流行區域，但 2000–

2001 年數百名麥加朝聖者群聚之感染型別則為 W 型。中南美洲地區之烏拉

圭、巴西及古巴於 20 年前為 B 型之流行區域，2001 年該區域發生疫情時，

曾使用外膜囊 B 型疫苗(outer membrane vesicle, OMV)控制疫情，中美洲如委

內瑞拉及哥倫比亞地區則以 Y 型較為常見。歐洲地區除了東歐國家外，均有

針對流行性腦脊髓膜炎進行良好之監測，B 型與 C 型為該地區最常見之型別

[8]。亞洲地區除了泰國及我國 B 型較常見外，整體來說以 A 型居多[9]。北

美洲、澳洲及紐西蘭以 B、C 型為最多。過去疫苗之防治係針對 A、C、Y 及

W 型，由於疫苗成效良好，所涵蓋型別之個案數日趨減少，近年來各國發生

之個案型別中，B 型血清群個案數有日漸增多之趨勢，在美國 1 歲以下族群

[10]及加拿大已佔 50%以上[11]，英國則佔 85%–90%[12]，此種型別儼然成為

許多國家疾病發生之主要型別。 
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二、 國內現況 

我國疾病管制署（以下簡稱疾管署）於 2006 年完成建置「疫情資料倉儲

系統」，根據該系統擷取資料分析後顯示，我國近年來流行性腦脊髓膜炎通報

及確定個案有日漸減少的趨勢，自 2009 年之後，每年確定個案均於 10 例以

下，每十萬人口發生率介於 0.01 至 0.09 之間（圖一）。 

2006 年至 2013 年我國流行性腦脊髓膜炎確定個案共 78 人，其中以 1 歲

以下嬰兒 16 人(21%)及 65 歲以上老人 18 人(23%)較多（圖二）。由於多為散

發性病例，其發生月份並不明顯（圖三）。血清型別以 B 型的比例最高，約

佔 79%，其次為不分型及 C 型，各佔約 9%，Y 型佔約 2.6%（圖四）。 
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圖一、2006 年至 2013 年流行性腦脊髓膜炎個案發生情形 

 

圖二、2006 年至 2013 年流行性腦脊髓膜炎確定個案年齡層及型別分布情形 
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已上市之疫苗種類及新型 B 型疫苗之簡介 

    預防流行性腦脊髓膜炎最有效的方法為接種疫苗。自 1960 年代，全世界開始

使用多醣體疫苗，腦膜炎雙球菌之多醣體疫苗目前已研發出二價（A、C 型），三

價（A、C 及 W 型）及四價（A、C、Y 及 W 型）等多種類型產品[3]。 

    相較於其它血清型之疫苗，B 型奈瑟氏雙球菌引起之疾病無法被多醣體疫苗所

預防，因為該菌細胞膜的構造所包含的成份，與某些人體內之多醣體相同[3, 6]。

從 1999 年起，結合型疫苗已被廣泛使用，2005 年之後，加拿大、美國及歐洲就普

遍將四價結合型疫苗（A、C、Y 及 W135）運用於兒童及成人。結合型疫苗亦可

依流行疫情型別而製成符合疫區所需之疫苗，如英國及澳洲目前以B及C型居多，

常規疫苗中提供 C 型疫苗，以及將 C 型結合型疫苗與 b 型侵襲性嗜血桿菌感染症

疫苗合併，提供滿一歲之幼兒施打[3,7,12,13]。 
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圖三、2006 年至 2013 年流行性腦脊髓膜炎確定個案每月平均數分布情形 

 

圖四、2006 年至 2013 年流行性腦脊髓膜炎個案血清型別分布情形 
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    由於 B 型腦膜炎雙球菌的菌株超過 3,000 種，且不斷突變，1980 年代研發之

舊型 B 型疫苗 OMV 係利用菌體的外膜蛋白及菌株特異性製造而成，惟其無法在

幼兒身上產生足夠保護力，且無法對其他型別產生交叉保護作用[3,6,11]，目前已

不被採用。近年來由 Novatis 公司研發成功之新型 B 型疫苗 (Bexsero® , Four 

Component meningococcal Serpgroup B, 4CMenB)，係運用反轉疫苗學 (reverse 

vaccinology)原理技術，4CMenB 所包含的 4 種抗原，對腦膜炎雙球菌之存活，功

能及毒性佔有極為重要的角色，所包含之成分如下：1.奈瑟氏球菌黏附素A(NadA)：

可以加強附著並進入人體之上皮細胞，扮演傳輸之角色。2. H 因子結合蛋白(factor 

H binding protein, fHbp)：主要功能是在體內結合細菌鐵載體(siderophore)之腸菌素，

其次是結合 H 因子使細菌得以存活。3. 奈瑟氏肝素結合抗原(Neisseria heparin 

binding antigens, NHBA)：NHBA 存在於所有的菌株之中，可結合肝素，以增加細

菌對血清之抵抗力。4.NZ PorA1.4：孔蛋白 A，為主要外膜囊泡蛋白，可產生強大

的抗體反應[6,14–17]。該疫苗之適用對象包括：2 個月以上之嬰兒、幼兒、青少年

及成人，且可與其它疫苗一起施打[15,17]。此新型疫苗(Bexsero® )已通過歐洲

七國（英、法、德、義、挪威、捷克及西班牙）之腦膜炎雙球菌抗原分型系統

(meningococcal antigen typing system, MATS)檢測通過，並於 2012 年 11 月獲歐洲醫

學會(European Medicines Agency, EMA)核准為人類使用藥品[6,16,17]。加拿大曾與

英國健康保護署(Health Protection Agency, HPA)所屬之國家微生物實驗室(National 

Microbiology Lab, NML)及 Novartis 公司合作，針對加國 2006 年至 2009 年 B 型流

行性腦脊髓膜炎確定個案之分離菌株，進行對 B 型疫苗潛在性的菌株涵蓋率之測

試，證實該疫苗對於疾病具有良好之保護力[11]。目前歐盟、加拿大、澳洲及美國

已分別於 2013 年 1 月、8 月及 2014 年 3 月、2015 年 1 月，分別引進上市之 Bexsero®

疫苗，但尚未將之納入常規疫苗，目前僅限於民眾有需要時自費施打。英國疫苗

接種諮詢委員會(Joint Committee on Vaccination and Immunication, JCVI)已建議將

B 型疫苗納入常規接種，英國衛生部已積極規劃中[18]。 

    此外，除 Bexsero® 疫苗外，美國 FDA 亦於 2014 年 10 月核准輝瑞(Pfizer)公司

研發之一種針對 10 至 25 歲青少年及青年所使用之 B 型疫苗(TRUMENBA® )，核

准原因是評估該疫苗對美國目前 4 種 B 型流行性腦脊髓膜炎具代表性的流行株產

生血清殺菌活性(serum bactericidal activity)而顯現的免疫反應。主要機轉係作用於

B 型腦膜炎雙球菌表面之 H 因子結合蛋白(fHbp)，其疫苗效力取決於細菌和疫苗之

fHbps 兩者的抗原相似性，以及菌體表面 fHbps 量之多寡。惟此疫苗對其它不同種

的 B 型流行性腦脊髓膜炎病毒株之效力仍待進一步確認[19,20]。 

 

國際間流行性腦脊髓膜炎疫苗現況： 

    目前世界各國已普遍將流行性腦脊髓膜炎疫苗列為疾病防治之重要策略，部

分國家亦將該疫苗納入常規疫苗施打。由於流行型別因地而異，且國際間交流及
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國別 

業務往來頻繁，歷史中亦曾發生因境外移入而發生疫情之狀況[2,3,21]，因此，各

國對境內之疾病防治及旅遊醫學上，均依其特性而訂定不同的防治策略：  

一、旅遊醫學： 

(一) 許多國家如美國、英國、澳洲及加拿大等國，均建議欲前往非洲流行地

區或於當地居住之民眾，應於出發前 7–10 天施打四價（A、C、Y 及 W）

疫苗[10–11,22]。 

(二) 沙烏地阿拉伯聯合大公國衛生部發表聲明，麥加朝聖期間，2 歲以上民眾

申請簽證時，需提出至少 10 天前或 3 年內曾施打四價疫苗（A、C、Y

及 W）接種證明後始發給簽證。來自非洲流腦帶之國家旅客，除需出示

接種證明外，入境時同時給予 ciprofloxacin 500 mg[21]。 

(三) 我國現有儲備之疫苗為多醣體四價疫苗，病毒型別包括 A、C、Y 及 W135

型，建議針對高危險群或至流行區域的人自費接種，依據疾管署資料，

2008–2013 年之間，每年平均申請 3,000 劑左右。 

二、常規預防接種： 

美國、澳洲、加拿大及英國等國已將流行性腦脊髓膜炎疫苗納入常規預

防接種時程（新型 B 型疫苗除外），使用疫苗種類及接種時程（表一）[10–11,13–

14,23]： 

 
表一、各國常規疫苗中流行性腦脊髓膜炎疫苗接種時程 

疫苗 

 

 

第一劑 第二劑 第三劑 第四劑 青少年 追加 

美國＊
 ＊ ＊ ＊ ＊ 

11–12 歲 

（四價） 

16 歲             

（四價） 

加拿大# 
2 個月         

（四價） 

4 個月         

（四價） 

6 個月         

（四價） 

12 個月       

（四價） 

18 歲           

（四價） 
＊ 

澳洲@ 

12 個月 

（C 型單價
結合 Hib） 

＊ ＊ ＊ ＊ ＊ 

英國 
3 個月         

（C 型單價） 

12–13 個月 

（C 型單價
結合 Hib） 

＊ ＊ 
14 

（C 型單價） 
＊ 

1.美國＊：美國將青少年列入常規疫苗接種對象，並建議高危險群之嬰幼兒(指脾臟功能不全、

免疫力低下及鐮刀型貧血)亦需施打疫苗。 

2.加拿大#：上表為加拿大國家疫苗委員會之建議，各省做法均不相同。 

3.澳洲@：新型 B 型疫苗已上市，僅建議 2 個月以上高危險群嬰兒自費施打。 

 

三、運用於疫情及群聚事件： 

(一) 過去疫苗曾在各大流行疫情時被廣泛使用，例如舊型之 B 型疫苗於 1980

年代起曾被用在古巴、挪威、巴西及紐西蘭所發生之 B 型流行性腦脊髓

膜炎疫情[6,12]。 
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(二) 非洲流腦帶之主要流行型別為 A 型，故該地區民眾普遍施打 A 型結合疫

苗後，形成群體免疫效用，疾病防治成效良好；歐洲地區於 1999 年流行

性腦脊髓膜炎之發生率為每十萬人口 1.9 例，廣泛使用 C 型結合疫苗後

發生率降為每十萬人口 0.73 例[3]。 

(三) 美國於 2013–2014 年間發生之二起大學校園之群聚事件時，已將當時尚

未通過美國 FDA許可之新型 B型疫苗以研究性新藥方式將該疫苗運用於

群聚事件之防治[2]。 

 

討論 

    在疫苗未普遍使用之前，由奈瑟氏雙球菌所引起之腦脊髓膜炎是造成 1 歲以

下兒童高死亡率及後遺症之疾病之一。過去研發之疫苗多針對 A、C、Y 及 W135

之型別，歐洲及美洲亦因該地區流行 C 型而廣泛使用疫苗，使得疾病發生率大幅

降低，近年來 B 型已成為歐洲、美洲、澳洲及我國最主要之致病原[6,7,9,15]，因

此研發成功之新型 B 型疫苗備受各國關注，其成效亦獲得高度肯定。惟該疫苗至

少需施打 2 劑，如只施打 1 劑，其免疫力只能持續數個月，需於第 1 劑施打後 1–

6 個月內施打第 2 劑，其成效才能大為增加，至於是否有長期之保護力，目前尚無

相關研究報告[2]。 

    美國於 2005 年開始引進四價結合型疫苗，並納入青少年常規疫苗施打，整體

疾病發生率下降 64%，每十萬人口發生率由 1996 年 1.1 人降至 2005 年之 0.4 人。

2005–2011 年間，每年仍約有 800–1,200 名流行性腦脊髓膜炎個案發生，發生率為

每十萬人口 0.3 人[24]。英國早期以 C 型居多，1999 年率先引進 C 型疫苗，並納

入常規疫苗供嬰幼兒及青少年施打，C 型流行性腦脊髓膜炎發生率下降 95%，由

1999 年未引進疫苗前每十萬人口 5.4 人降至 2010 年 1.6 人[25]。澳洲於 2003 年引

進結合型 C 型疫苗提供週歲幼兒施打，其發生率由 2001 年每十萬人口 3.5 人降至

2010 年 1 人[26]。而加拿大亦於 2001 年開始施打四價結合型疫苗，其發生率由疫

苗施打前每十萬人口 1.4 人降至 0.4 人[8,23]。我國自 2006 年至今，每年流行性腦

脊髓膜炎發生率均在每十萬人口 0.1 人以下，相較於歐美先進國家，我國屬於年發

生率偏低之國家。 

過去我國曾發生數起集體感染流行性腦脊髓膜炎事件，由於規模不大，均以

預防性投藥、環境消毒及衛教宣導等方式處理[27–28]。近年來我國流行性腦脊髓

膜炎確定個案多數為 B 型，惟其個案數少，且多為散發性病例，所造成之疾病負

擔不高，因此在疾病防治上，抗生素治療及預防性投藥應比引進新型疫苗較符合

經濟效益。 
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