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[bookmark: _Toc124759463][bookmark: _Toc126050346]全国新型冠状病毒感染疫情情况
(2023-01-15  中国疾病预防控制中心)
　　一、病例情况
　　2023年1月12日，31个省（自治区、直辖市）和新疆生产建设兵团新冠病毒感染现有住院病例127万例，现有重症（含危重症）104018例，其中新冠病毒感染重症7357例、基础性疾病重症合并新冠病毒感染96661例。2022年12月8日至2023年1月12日，31个省（自治区、直辖市）和新疆生产建设兵团医疗机构累计在院新冠病毒感染相关死亡病例59938例，其中新冠病毒感染导致呼吸功能衰竭死亡5503例、基础疾病合并新冠病毒感染导致病情加重死亡54435例。
　　二、疫苗接种情况
截至2023年1月12日，31个省（自治区、直辖市）和新疆生产建设兵团累计报告接种新冠病毒疫苗348763.8万剂次，接种总人数131009.6万人，完成全程接种127630.2万人，完成第一剂次加强免疫接种82585.5万人。其中，60岁以上老年人累计报告接种新冠病毒疫苗67675.0万剂次，接种总人数24154.2万人，完成全程接种22998.5万人，完成第一剂次加强免疫19144.5万人。
摘引网址:
https://www.chinacdc.cn/jkzt/crb/zl/szkb_11803/jszl_13141/202301/t20230115

[bookmark: _Toc124245013][bookmark: _Toc126050347]无惧病毒突变：蓝柯/徐可团队提出新冠广谱疫苗设计新策略
(2023-01-10  网络)
新型冠状病毒（SARS-CoV-2）引起的疫情仍在持续，迄今全球新冠病毒感染者已达6亿4千多万人次，死亡约660余万人（据世界卫生组织官网）。随着病毒传播与流行的时间越长，病毒不断积累变异，加上人体免疫以及疫苗免疫的选择压力，新冠病毒已由最初的原始毒株进化出多谱系的变异毒株。世界卫生组织将重要变异病毒命名为重点关注变异株（VOC），包括：Alpha、Beta、Gamma、Delta 和 Omicron。
然而，与病毒变异速度不匹配的是疫苗研发需要漫长的周期，目前上市的大部分疫苗（灭活疫苗、亚单位疫苗、核酸疫苗、病毒载体疫苗等）仍以新冠病毒原型株为抗原，对现在流行的Omicron及其亚系毒株的中和能力均有不同程度的下降。即便疫苗企业可以根据流行毒株变化更新疫苗，也往往会滞后于病毒变异的速度。因此，如何研发一种既能对抗当下流行毒株、又能对抗未来可能出现的变异流行株的相对广谱的疫苗，是一个重要的科学问题。
2023年1月4日，武汉大学生命科学学院、病毒学国家重点实验室蓝柯、徐可课题组在 Science Translational Medicine 期刊发表了题为：Vaccination with Span, an antigen guided by SARS-CoV-2 S protein evolution, protects against challenge with viral variants in mice的研究论文，该研究提出了应对新冠病毒不断变异的广谱疫苗设计新策略。
研究团队通过追踪新冠病毒刺突蛋白（S蛋白）的进化和突变规律，提出了“基于病毒进化共识序列，优化设计疫苗免疫原”的广谱疫苗设计新策略，研发了一种覆盖“共性突变”的广谱疫苗免疫原Span（泛新冠病毒S抗原），可诱导产生针对Alpha、Beta、Gamma、Eta、Kappa、Delta、Lambda 和 Omicron 及其亚系在内的广谱中和抗体，保护实验小鼠抵抗包括Omicron在内多种新冠病毒变异株的致死性攻击（图1）。
该研究首次报道了新冠病毒的进化路径，发现在人群中存活下来的病毒分离株中，新冠病毒刺突（Spike，S）蛋白的突变并不是完全随机的，而是沿着三条定向路径进化（图2）。
S蛋白突变的路径不同导致了抗原性的改变。因此，单一毒株的疫苗成分无法有效保护人群对抗不同进化路径上的其它变异株。为了获得一个能够覆盖绝大多数变异株的广谱免疫原，研究团队分析了NCBI数据库中的2675条新冠病毒S蛋白序列，通过进化聚类（图3A），计算所有突变位点的发生频率（图3B），最终设计了一种覆盖共性突变的拟合新抗原（Span）（图3C）。结果表明，Span序列位于S蛋白系统发育树的中心位置（图3D）。
非常有意思的是，Span在Delta和Omicron流行暴发前就已设计完成，但其覆盖了进化计算得到的共性突变，代表了S蛋白突变的趋同规律，因此与后来出现的Omicron聚类到一起，说明Span具有覆盖未来变异株的潜力（图3E）。进一步分析证明，研究团队得到的上述6个共性突变位点在后来爆发的Omicron亚系毒株中均保留，显示出很强的共性规律和预见性（图4）。
上述共性突变位点和广谱疫苗抗原设计方案已于2022年8月5日获中国发明专利授权（专利名称：新型冠状病毒突变株S蛋白及其亚单位疫苗；专利号：ZL 2021 1 1181856.X）。
与设计预期相符，研究团队发现Span免疫原相比于原型株免疫原（Swt）展现出明显的广谱中和优势：在免疫2针原型株S蛋白再加强免疫1针Span蛋白后，与免疫3针原型株S蛋白相比，Span诱导出针对WT、Beta、Delta、Omicron毒株及其亚系更高效的、广泛的中和抗体（图5A，图5B），并能100%保护小鼠免受Omicron毒株的致死性攻击（图5C）。这说明，Span作为加强针能提供广谱保护。即便是单纯的2针Span免疫，也可以提供跨谱系的交叉免疫保护，同时抵抗WT、Beta和Delta毒株的致死攻击。研究人员也观察到，原型株免疫原（Swt）是无法提供跨Beta毒株的有效交叉保护的。
该研究工作对这一创新的广谱疫苗设计构想进行了概念性验证（Proof of Concept），基于新冠的共性进化规律设计的泛新冠病毒S蛋白免疫原（Span）有望成为预防新冠病毒现有及未来潜在流行株的广谱候选疫苗。
武汉大学生命科学学院、病毒学国家重点实验室蓝柯教授和徐可教授为该论文的共同通讯作者。病毒学国家重点实验室赵永亮博士后、武汉大学生命科学学院博士生倪文佳、梁斯萌、董良辉、向敏、牛丹萍、武汉大学动物三级生物安全实验室实验师蔡曾博士为论文共同第一作者。该研究得到了国家自然科学基金、湖北省创新团队、武汉大学新冠肺炎专项研究基金、北京泰康溢彩公益基金会的资金资助。
摘引网址：https://news.bioon.com/article/7ecde5535613.html

[bookmark: _Toc124245017][bookmark: _Toc126050348]新冠免疫“重男轻女”？Nature：新冠病毒改变免疫系统，男性更易引发过度免疫反应！
(2023-01-09    生物谷)
   人体免疫系统是覆盖全身的防卫网络，其具有免疫监视、防御、调控的作用，在抵御新型冠状病毒的战争中，免疫系统立下了汗马功劳，我们比以往更加真切的感受到拥有一个健全的免疫系统有多么重要。虽然现在已经了解了新冠病毒感染会在恢复后对免疫系统产生持久的功能影响，但仍然不清楚它们是如何影响人体免疫稳态的，人体感染新冠后免疫系统会恢复到以前的状态吗？同时也不清楚新冠病毒会改变身体免疫系统对其他威胁的反应吗？
2023年1月4日，美国国家过敏和传染病研究所、耶鲁大学的研究人员在国际顶级期刊"Nature"上发表了一篇题为"Influenza vaccination reveals sex dimorphic imprints of prior mild COVID-19"的研究论文。研究发现新冠病毒感染对免疫系统的长期影响与个人的性别有关，同时，病毒感染会影响人类的基础免疫状态，继而影响未来的免疫反应。
研究团队首先招募有症状和无症状的新冠病毒感染者康复者，以及健康对照者(图1a)。在抽取了志愿者的血液后，采用全血转录组进行多组学分析，通过CITE-seq(单细胞转录组和表面蛋白测序技术)对138个表面蛋白、转录组进行单细胞分析，同时还研究了血清蛋白，抗体表征，以及各种血液学参数。在这里，作者首先评估了新冠恢复者与健康者之间的基线差异以及接种疫苗前的差异。结果发现，在轻症感染恢复几个月后，仍可检测到男性特异性单核细胞频率升高。
接下来，研究团队探索COVID-19感染是否会影响个人对非新冠病毒感染的免疫反应。研究参与者接种了季节性流感四价疫苗，并进行了长达100天的随访，在第1、7和28天，以评估血清学、分子和细胞水平上的疫苗反应（图2），
作者选择这种疫苗的部分原因是因为其对公共卫生的重要性。在研究开始时，美国2020-2021年流感季节即将到来，而那时尚不清楚新冠病毒感染是否会影响流感疫苗的反应。因此，作者认为流感疫苗接种为检测轻度新冠病毒感染对免疫系统的影响提供了极好的扰动。
通过分析第1、7和28天的血液检测数据，作者发现COVR-M（轻症感染恢复后的男性）通常比健康的COVR-F（轻症感染恢复后的女性）表现出更强的反应（图2）。
基于以往在健康成人中接种流感疫苗的研究，由于已知佐剂引起的先天免疫反应增强可增强适应性反应，作者假设轻症感染恢复后的男性中较强的早期炎症反应将导致更强的体液反应。事实上，在D7时，轻症感染恢复后的男性比HC-M（健康未被感染过的男性）有更强的流感特异性浆母细胞增加。这说明男性新冠康复者与健康男性和新冠女性相比，接种流感疫苗后，男性新冠康复者的免疫系统对流感疫苗的反应更强烈。从本质上讲，感染新冠的男性免疫系统功能发生了明显改变，而且康复后很长时间也是如此。
进一步的，作者试图将免疫系统的基础水平同先天免疫联系起来，并探讨哪些变量可能导致COVR-M中干扰素相关反应的增强，这可能有助于COVR-M中发生更稳健的体液反应(图3a)。
据报道，轻度的新冠感染可诱导CD8+ T细胞的“旁观者激活效应”,旁观激活是指免疫系统可以在病原体感染过程中以与抗原无关的方式激活自身反应性的T和B淋巴细胞,其途径是产生炎症环境,这种机制被称为旁观者激活。有趣的是，GPR56+细胞也富集了与旁观T细胞激活相关的转录标记(图3f)。
数据分析表明接种疫苗后COVR-M中干扰素γ反应的增加可能刺激了一些对炎症反应更加强烈的细胞，它们对炎性细胞因子的刺激产生了更加强烈的干扰素反应。总的来说，新冠男性康复者在接种疫苗后会产生更多的流感抗体，并产生更高水平的干扰素。
综上所述，该项研究结果表明，任何感染或免疫挑战都有可能改变免疫状态，从而建立新的基线设定点，这些设定点不仅由单细胞谱系的状态编码，而且由相互作用的细胞类型组成的网络编码。此外，虽然预测未来应答的基线免疫状态通常在不同的个体之间存在差异，但本项研究提示，这种基线免疫状态可能是由过去的感染建立的，并且在下一次干扰之前保持稳定。因此，个体的基线免疫状态是由之前的多次暴露决定的。
在本项研究中，作者从系统免疫学的角度研究免疫系统对新冠病毒的应答，利用疫苗接种系统扰乱免疫系统，然后使用多种技术全面评估其干预前后的状态，将得到的数据集以综合的方式进行分析和建模，以揭示免疫反应性，推断免疫系统组分之间的相互作用，并最终了解免疫反应是如何进行的。这项研究同时也验证了早期的发现，在感染新冠病毒后，男性比女性更容易死于失控的免疫反应。
新型冠状病毒肺炎（COVID-19）爆发至今已三年有余，为了解决疫情，消除其对人类社会带来的不利影响，在过去的三年里我们对新型冠状病毒进行了系统的研究，取得了大量的研究成果，这为我们开发新药物，制定防疫政策提供了坚实的理论支撑，但仅仅满足于现有的成果仍然是不够的，我们还需要更多的研究才有可能彻底击败疫情，恢复到我们正常的生活秩序中！
摘引网址：https://news.bioon.com/article/a24de55371ab.html

[bookmark: _Toc124245019][bookmark: _Toc126050349]国家卫健委：新冠病毒感染者分类取消普通型增加了中型
(2023-01-09    人民网)
人民网北京1月9日电 （记者乔业琼）今天，国务院联防联控机制召开新闻发布会，介绍第十版诊疗方案有关情况，并回答记者提问。
会上，国家卫生健康委医疗应急司司长郭燕红表示，随着病毒的不断变异，特别是目前流行的奥密克戎变异株，病毒的致病力在逐渐减弱，而且疾病的临床特点也发生了比较明显的变化。可以看到，大多数感染者是上呼吸道感染，发生肺炎的比例已经大幅度降低。因此，为了更好体现疾病的特点，在第十版诊疗方案中对临床分型进行了调整，取消了普通型，增加了中型。
郭燕红表示，在疫情早期，新冠病毒的致病力比较强，相当数量的感染者出现了典型的病毒型肺炎表现，当时在临床分型过程中采用了轻型、普通型、重型、危重型的分类方式。
具体来说，从疾病的临床表现来看，普通型一般是代表了疾病最常见、典型的表现，这一类的病例称为普通型。中型的定义是持续高热大于3天，在静息状态下吸空气的指氧饱和度要大于93%，影像学可见特征性的新冠病毒感染肺炎表现，但是它比重型，也就是氧饱和度小于93%的程度要轻，这类病例归类于中型。
“第十版诊疗方案的调整是根据感染者病情的严重程度，分为轻型、中型、重型和危重型，更加符合临床实际。临床分型调整以后，也更加有利于医务人员对患者的病情进行综合研判，并给予综合的治疗措施。”郭燕红说。
摘引网址：http://health.people.com.cn/n1/2023/0109/c14739-32602799.html

[bookmark: _Toc124500008][bookmark: _Toc126050350]柳叶刀子刊：新冠2年后，痴呆、脑雾等风险仍然增加
(2023-01-12    医诺维)
   新冠病毒，通常通过呼吸道感染人类，并造成呼吸系统和人体各个器官的损伤。自2019年底首次爆发至今，新型冠状病毒仍在全球肆虐，对世界经济、社会造成极大的负面影响。
疫情三年多以来，越来越多的证据表明，新冠不只是一种呼吸系统疾病，而是会影响人体多个组织和器官。常见的长新冠有：嗅觉失灵、疲劳、呼吸困难、认知能力下降、甚至是抑郁症。
英国牛津大学的研究人员在《柳叶刀》子刊" The Lancet Psychiatry "（IF=77）期刊上发表了一篇题为" Neurological and psychiatric risk trajectories after SARS-CoV-2 infection：an analysis of 2-year retrospective cohort studies including 1284437 patients "的研究论文。
该研究表明，感染新冠2年后，某些神经系统疾病和精神疾病的风险仍然增加，包括痴呆、癫痫发作、脑雾等。
在该研究中，研究人员分析了来自美国的 TriNetX 电子健康记录的数据，共纳入在2020年1月20日-2022年4月13日期间1284437名确诊为新冠的患者，并将他们与患有任何其他病毒性呼吸道感染的患者对照组进行匹配。
在两年内调查了14种神经和精神病的风险轨迹，分析了与其他呼吸道病毒感染相比，新冠对14种神经和精神疾病风险的具体影响。按照年龄，具体分析了儿童（<18岁）、成年人（18-64岁）、老年人（≥65岁）的影响。
研究发现，在儿童中，与其他呼吸道感染相比，感染新冠2年后的儿童患癫痫或癫痫发作的风险是其两倍。在新冠感染后的两年内，每10000人中有260人出现这种情况，而在其他呼吸道感染后，每10000人中有130人。
然而，常见精神疾病的风险在感染新冠1-2个月后就可以恢复到基线水平，例如焦虑或抑郁。
在成年人中，感染新冠2年后，有一些神经系统问题仍然存在。与其他呼吸道感染相比，成年人在新冠2年后脑雾的发生率更高，每10000人中有640例，而在其他呼吸道感染后每10000人中有550例。
在老年人中，感染新冠2年后，长期神经系统问题更严重，脑雾（每10000新冠中有1540例，而其他呼吸道感染有1230例）、痴呆（450例对330例）和精神疾病（85例对60例）的发病率增加。
研究人员表示，令人担忧的是，即使在新冠两年后，一些其他疾病，如脑雾、痴呆、精神障碍、癫痫和癫痫发作，仍然处于高位。尽管Omicron在急性疾病中的症状不那么严重，但某些长期后遗症的发生率也相当高。
此外，研究人员还比较了Alpha、Delta和Omicron流行浪潮之后和之前感染的人，分析了冠状病毒变异的影响。
研究发现，尽管Omicron导致的症状比Alpha或Delta更轻，死亡人数更少，但它具有类似的神经和精神后遗症风险。
研究人员表示，这项研究的优势在于其强大的对照组，使我们能够更深入地了解新冠引起的新风险，而不是其他类型呼吸道感染引起的一般风险增加。
总之，这项大型后续研究发现，与其他呼吸道感染相比，新冠感染后长达两年的时间里，精神病、痴呆、癫痫发作和脑雾等疾病仍然更为常见，焦虑或抑郁在感染新冠1-2个月后就可以恢复到基线水平。
摘引网址:https://news.bioon.com/article/9762e5565670.html
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