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摘 要:目的 研究苏州地区2016年度肠道病毒71型(enterovirus71,EV71)感染引起的手足口病(handfootmouth
disease,HFMD)的流行病学特征,探讨该年度 HFDM普通型及脑炎型的临床特点,为临床早期发现 HFMD重症提供预

警。方法 采集我院2016年度收治住院 HFMD病例的咽拭子及肛拭子,采用实时荧光PCR技术进行肠道病毒核酸检

测,确诊EV71感染病例。收集EV71感染所致 HFMD普通型及脑炎型病例的临床资料,分析其临床特征,并进行组间

比较。结果 ①2016年1月—12月我院共收治HFMD1141例,其中EV71核酸检测阳性297例,检出率26.03%,春末

夏初为发病高峰,发病群体以婴幼儿及学龄前儿童多见,≤6岁患儿共287例,占96.63%。②EV71核酸检测阳性病例

中普通型 HFMD共188例,占63.30%;脑炎型共109例,占36.70%。③普通型及脑炎型临床特征比较显示发热时间、
尿酮体升高例数差异有统计学意义(P<0.05),发病年龄、病程、住院天数、神经系统表现(呕吐、惊跳及肢体抖动、头痛、
病理征)、血糖及体液免疫和细胞免疫差异均有统计学意义(P<0.001、P<0.01或P<0.05)。结论 EV71感染引起

的 HFMD疫情的发生与年龄、季节有关。在EV71感染引起的 HFMD中脑炎发病率较高,临床通过观察患儿发病季

节、热程、病程、神经系统表现(呕吐、惊跳及肢体抖动、头痛、病理征)等的表现可以早期识别脑炎,警惕重症的发生,提高

治愈率。
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  Abstract: Objective Toresearchtheepidemiologyofhand,footmouthdisease(HFMD)causedbyen-
terovirus71(EV71)inSuzhouin2016,andtoexploretheclinicalfeaturesofthecommontypeandencephalitis
typeHFMDinthatyear,andtoprovidewarningforclinicalearlydiagnosisofsevereHFMD. Methods Real-
timePCRassaywasusedtodetectenterovirusRNAofanusswabsamplesandthroatswabsamplescollected
fromthechildrenwithHFMDadmittedtoourhospitalduring2016.TheEV71infectedcaseswereproved.
TheclinicaldataofchildrendiagnosedwithcommontypeandencephalitistypeHFMDcausedbyEV71were
collected.Theclinicalcharacteristicsofthecommongroupandtheencephalitisgroupwereanalyzedandcom-
paredbetweenthetwogroups. Results ①Atotalof1141childrenwithHFMDwereadmittedtoourhospital
fromJanuarytoDecember2016.Of1141cases,297casescarriedpositiveEV71bynucleicaciddetection.The
detectionratewas26.03%.ThepeakofEV71infectionhappenedattheendofspringandthebeginningof
summer.HFMDmostlyoccurredininfantsandpre-schoolchildren.Childrenunder6yearsoldaccountedfor
96.63% (287cases)casesinfected.②ThepositiveEV71nucleicacidcasesincluded188commoncases
(63.30%)and109severecases(about36.70%)withthecomplicationofneuvaxitis.③Bycomparisonbetween
thecommonandtheseveregroups,therewerestatisticallysignificantdifferencesinfevertimeandthenumber

—541—

第40卷 第2期          右江民族医学院学报           Vol.40No.2
2018年4月    JournalofYoujiangMedicalUniversityforNationalities    Apr.2018

① 基金项目:苏州市医学重点学科———感染性疾病学(Szxk201508)



ofurineacetonebodieselevationcases(P<0.05),andtherewereallstatisticallysignificantdifferencesindis-
easeage,diseaseprogress,hospitalduration,manifestationofnervoussystem(includingvomiting,startleand
limbjitter,headache,pathologicalsigns),bloodglucose,humoralimmunityandcellularimmunity(P <
0.001,P<0.01orP<0.05). Conclusion HFMDcausedbyEV71isrelatedtoagesandseasons.HFMD
casescausedbyEV71havehigherincidenceofneuvaxitis.Wewilldiagnoseneuvaxitisearlierbyobservingthe
children’sclinicalmanifestationofdiseaseseason,fevertime,diseaseprogress,manifestationofcentralnerv-
oussystem(includingvomiting,startleandlimbjitter,headache,pathologicalsign)andwemustbevigilant
theseverecomplicationoccurrenceandimprovecurativerate.
  Keywords: hand,footandmouthdisease;enterovirusA,human;epidemiology;encephalitis

  手足口病(handfootmouthdisease,HFMD)是一

种由肠道病毒感染引起的传染病。在儿童间有极强的

传染性,多发生在学龄前儿童,尤以3岁以下的年龄组

发病率最高,可以通过呼吸道、消化道及密切接触传

播,患者及隐性感染者均可为传染源[1]。引起手足口

病 的 肠 道 病 毒 有 20 多 种,以 柯 萨 奇 A16 型

(CoxA16)、肠道病毒71型(enterovirus71,EV71)为
多见[2]。主要症状表现为手、足、口腔等部位出现斑丘

疹、疱疹。少数病例可出现脑膜炎、脑炎、脑脊髓炎、肺
水肿、循环障碍等,致死原因主要为脑干脑炎及神经源

性肺水肿[3]。其中EV71感染引起的手足口病容易合

并重症、极重症表现,国内外均有报道[4],其机制目前

尚不清楚。那么目前EV71感染引起的手足口病的流

行病学如何,我们临床工作中如何早期识别 HFMD
脑炎呢? 本文将通过对我院2016年度EV71感染引

起HFMD的病例进行回顾性分析来进一步探讨以上

问题。

1 对象与方法

1.1 研究对象 2016年1月—2016年12月苏州大

学附属儿童医院所有住院的临床诊断为 HFMD的患

儿。纳入标准:①符合我国卫生部制定的 HFMD诊

疗指南[1]临床诊断标准:在流行季节发病,手、足、口或

臀部皮疹,伴或不伴发热;②入院后采集患儿肛拭子和

咽拭子进行肠道病毒核酸检测,肛拭子 或 咽 拭 子

EV71核 酸 检 测 阳 性 者 均 可 确 诊 为 EV71 感 染

HFMD。病史资料完整。

1.2 肠道病毒核酸检测 患儿入院24h内采集肛拭

子和咽拭子,采用实时荧光PCR技术进行肠道病毒通

用型、柯萨奇病毒A16型和肠道病毒71型检测,试剂

盒购于江苏硕世生物科技有限公司。

1.3 临床资料收集 所有患儿的临床资料包括性别、
年龄、临床表现、实验室检查等。出院后作回顾性分

析。临床分型参照我国卫生部制定的 HFMD诊疗指

南[1]。普通病例:手、足、口、臀部皮疹,伴或不伴发热。
脑炎型病例:出现神经系统受累表现,如:嗜睡、易惊、
精神差、谵妄,呕吐、头痛,惊跳、肢体抖动,肌阵挛、眼

球震颤、共济失调,惊厥,无力或急性弛缓性麻痹。体

征可见脑膜刺激征。

1.4 统计学方法 正态分布计量资料以(췍x±s)表示,
两组间比较采用t检验,计数资料以百分比表示,组间

比较采用χ2 检验或者确切概率法。非正态分布计量

资料以中位数和四分位数范围[M(P25-P75)]表示,
两组间比较采用 Mann-WhitneyU检验。采用SPSS
17.0统计软件进行统计分析,P <0.05表示差异有

统计学意义。

2 结果

2.1 HFMD流行病学分析 2016年1月—2016年

12月我院共收治1141例 HFMD,其中确诊EV71阳

性的病例297例,检出率26.03%。普通型 HFMD
188例(占63.30%),脑炎组109例(36.70%)。发病

高峰为春末夏初(见图1)。发病年龄最小22d,最大

12岁,以婴幼儿及学龄前为高发,≤3岁(婴幼儿)的占

65.99%,6岁以下(学龄前期)占96.63%(见表1)。
男性192例,女性105例,男性人数>女性人数。

图1 EV71感染 HFMD的月份分布

2.2 临床症状与体征 2016年度我院EV71感染

HFMD的临床表现主要有:皮疹(297例,占100%)、
口腔 损 害(238 例,占 80.14%)、发 热(292 例,占

98.32%)、惊跳及肢体抖动(155例,占52.19%),伴随

症状可有:纳差、流涎、呕吐、腹泻、呼吸道感染症状,合
并脑炎可有相应神经系统表现:呕吐、头痛、惊跳、肢体
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表1 297例EV71感染引起的 HFMD年龄分布

发病人群 发病人数 构成比(%)

婴儿

 0岁~ 34 11.45
幼儿

 1岁~ 99 33.33
 2岁~ 63 21.21
学龄前儿童

 3岁~ 48 16.16
 4岁~ 31 10.44
 5~6岁 12 4.04
学生

 10岁~ 8 2.69
 15岁~ 2 0.67

抖动及神经系统病理征(巴氏征、克氏征、布氏征及颈

强直)。在297例中皮疹多发共157例(52.86%),口
腔损害严重共110例(37.04%)。

普通组和脑炎组临床特征的比较见表2。两组性

别均以男性居多,但差异无统计学意义(P >0.05)。
发病月份,普通组以五月中旬为发病高峰,而脑炎组检

测以六月份为发病高峰,差异有统计学意义(P =
0.01)。发病年龄,普通组和脑炎组相比差异有统计学

意义(P<0.001)。普通组病人发热时间少于脑炎组

病人发热时间,差异有统计学意义(P =0.002)。普

通组病人住院时间少于脑炎组病人发热时间,差异有

统计学意义(P<0.001)。普通组病人住院时间病程

短于 脑 炎 组 病 人 病 程,差 异 有 统 计 学 意 义(P <
0.001)。两组病人的皮疹及口腔损害程度差异均无统

计学意义(P >0.05)。普通组有呕吐表现者共44
例,脑 炎 组 共 有51例,差 异 有 统 计 学 意 义(P <
0.001)。普通组有惊跳及肢体抖动表现者共53例,脑
炎组共102例,差异有统计学意义。而只有脑炎组有

头痛和病理征阳性表现,差异均有统计学意义(P <
0.001)。

2.3 实验室辅助检查 EV71感染 HFMD患儿入院

24h内采集静脉血检测相关指标,两组比较结果显

示,见表3。两组比较差异均有统计学意义(P <
0.001或P<0.05)。

2.4 并发症 2016年度我院收治EV71感染引起的

HFMD并发症有支气管肺炎10例,支气管炎5例,上
呼吸道感染8例,喉炎1例,中耳炎1例,胃肠炎3例,
高热惊厥1例。

2.5 治疗经过 住院期间常规予口腔护理、消毒隔

离、疾病宣教,予热毒宁、喜炎平、炎琥宁等中成药清热

解毒,盐酸赖氨酸、葡萄糖氯化钠钾、小儿电解质等营

养支持治疗,如有CKMB、ALT、AST等脏器损伤,予

相关对症支持治疗。合并脑炎的患儿采用甘露醇降颅

压,甲泼尼龙抗炎,脑苷肌肽、神经节苷酯等营养脑神

经,必要时予人丙种球蛋白支持治疗。

表2 EV71感染引起的普通型 HFMD和脑炎型

的临床特征比较

临床特征
普通组

(n=188)

脑炎组

(n=109)
统计量 P

性别(n) χ2=0.15 0.80
 男 120 72
 女 68 37
月份(月)

 M(P25-P75) 5.5(4-7) 6(5-7) z=2.57 0.01
年龄(岁)

 M(P25-P75) 2(2-4) 3(2-4) z=3.67 <0.001
发热时间(d) 3.75±1.27 4.67±1.07 t=12.73 0.002
病程(d) 8.27±1.88 15.18±1.90 t=30.44 <0.001
住院天数(d) 5.18±1.40 12.07±1.60 t=38.83 <0.001
皮疹多发(n,%) 101(53.72) 56(51.38) χ2=0.15 0.72
口腔损害严重(n,%) 66(35.11) 44(40.37) χ2=0.82 0.39
神经系统表现(n,%)

 呕吐 44(23.40) 51(46.79) χ2=17.34 <0.001
 惊跳及肢体抖动 53(28.19) 102(93.58) χ2=118.22 <0.001
 头痛 0 15(13.76) χ2=27.25 <0.001
 病理征(巴氏征、颈强 0 17(15.60) χ2=31.10 <0.001
  直、布氏征、克氏征)

表3 EV71感染引起的普通型 HFMD和脑炎型

的实验室检查结果比较

实验室检查指标
普通组

(n=188)

脑炎组

(n=109)
统计量 P

WBC↑(n,%) 75(39.89) 52(47.71) χ2=1.72 0.22
CRP↑(n,%) 27(14.36) 17(15.60) χ2=0.08 0.87
PCT↑(n,%) 70(37.23) 31(28.44) χ2=2.38 0.13
CKMB↑(n,%) 20(10.64) 5(4.59) χ2=3.28 0.08
cTnT↑(n,%) 25(13.30) 9(8.26) χ2=1.73 0.26
CK↑(n,%) 5(2.66) 1(0.92) χ2=1.06 0.42
尿酮↑(n,%) 67(35.64) 55(50.46) χ2=6.26 0.01
ALT↑(n,%) 13(6.91) 3(2.75) χ2=2.35 0.18
AST↑(n,%) 9(4.79) 2(1.83) χ2=1.69 0.34
LDH↑(n,%) 62(32.98) 31(28.44) χ2=0.66 0.44
血糖(mmol·L-1) 5.51±1.20 6.04±3.22 t=4.57 <0.001
IgG(g·L-1) 9.01±2.08 10.02±2.45 t=11.14 <0.001
IgM(g·L-1) 1.57±0.56 1.72±0.74 t=2.09 0.04
IgA(g·L-1) 0.93±0.50 1.27±0.72 t=3.99 <0.001
CD3+ 61.37±7.7960.53±8.92 t=6.31 <0.001
CD3-CD19+ 25.32±6.9225.45±7.60 t=0.72 0.47
CD3+CD4+ 33.61±7.0432.56±7.62 t=6.55 <0.001
CD3+CD8+ 24.49±6.0323.42±5.77 t=7.22 <0.001
CD4/CD8 1.91±1.09 23.42±5.77 t=2.38 0.02
CD19+CD23+ 15.60±5.7215.81±8.15 t=0.85 0.39
CD3-CD(16+56)+ 18.49±8.0219.97±9.13 t=5.54 <0.001

2.6 转归 297例患儿均好转出院,预后良好。

3 讨论

EV71在历史上曾经造成多起手足口病疫情[5],
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尽管EV71感染多数患儿预后较好,但其致神经系统

损害后遗症乃至死亡病例也仍然存在。由于EV71在

环境中的稳定性、遗传性及基因重组使疫情难以得到

缓解,至今疾病的预防与控制仍为一大难题[6]。目前

手足口病疫苗效果尚不确切[7],亦无特效抗病毒药物,
主要依赖对症治疗,因此,提高疾病意识、及早甄别危

重征象、早期采取治疗措施、阻断中枢神经系统损害、
防止肺水肿和循环衰竭的发生是改善疾病预后的关

键。
本研究显示:2016年度苏州儿童医院收治EV71

感染手足口发病具有明显的季节性,高峰为春末夏初,
与国内各地区的报道基本一致[8]。分析原因,这可能

与本地的气候,温度和总雨量密切相关,陈正荣等[9]已

有详细报道。发病年龄最小22d,最大12岁,以婴幼

儿及学龄前为高发,≤3岁(婴幼儿)的占65.99%,6
岁以下占96.63%,而年长儿少见,提示本病发病率与

年龄有关,一方面与儿童不同年龄阶段的免疫力有关,
另一方面患病年长儿临床表现不重,门诊随访治疗,未
纳入本文统计。性别分布提示男性>女性,分析原因

可能与男性患儿更好动,卫生习惯欠佳有关,与相关报

道一致[10]。
本次研究纳入的297例EV71感染 HFMD在临

床上以皮疹、口腔损害为主要表现,伴或不伴有发热,
部分有惊跳及肢体抖动,可伴有纳差、流涎、呕吐、腹
泻、呼吸道感染症状,合并脑炎可有相应神经系统表

现。其中合并脑炎共109例,占36.70%。提示EV71
感染HFMD易合并脑炎[6]。脑炎型与普通型的临床

表现及实验室检查相比,脑炎型的发热时间、病程及住

院天数更长,均有典型的神经系统表现(呕吐、惊跳及

肢体抖动、头痛、病理征)。糖代谢紊乱是常见的手足

口重症患儿代谢紊乱,应激性高血糖的发生和应激后

发生的神经内分泌调节有关[11],本研究显示脑炎型患

儿血糖水平升高更明显,提示脑炎型 HFMD应激反

应更重[12]。酮体是脂肪酸氧化代谢的中间产物,当糖

代谢发生障碍,脂肪分解增多,酮体产生速度超过机体

组织利用速度时,血中的酮体浓度升高,一旦其水平超

过肾阈值,就可产生酮尿。有学者发现[13],小儿尿酮

体阳性主要因发热、呕吐、不能进食引起,病情越重,尿
中酮体含量越高,因此尿酮体可作为患儿机体代谢紊

乱的指标。本研究显示脑炎型患儿尿酮体阳性率明显

升高,提示脑炎型患儿摄食更差,能量代谢紊乱更严

重。有学者认为人体免疫功能可能对 HFMD的转归

发挥重要作用[14]。本研究结果显示普通型及脑炎型

的手足口病患儿均出现了不同程度的体液免疫和细胞

免疫紊乱,但是脑炎型患儿的免疫紊乱更严重,考虑可

能是脑炎型 HFMD 患儿产生强烈的免疫反应,在保

护机体的同时,可能造成一定程度的免疫损伤,与田健

美等相关报道一致[15]。以上结果提示我们在临床工

作中如发现HFMD患儿持续高热4d以上,伴有惊跳

及肢体抖动,同时伴有 EV71感染,需警惕脑炎型

HFMD,及时收住院治疗,入院积极完善血糖、尿酮、
体液免疫及细胞免疫检查,必要时行腰椎穿刺,早期识

别重症,及时治疗。
综上所述,苏州地区EV71感染HFMD疫情的发

生有明显的季节性,易合并脑炎,在高发季节,临床通

过观察患儿热程、病程、神经系统表现(呕吐、惊跳及肢

体抖动、头痛、病理征)等的表现可以早期识别脑炎,警
惕重症的发生,提高治愈率。
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