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呼吸道合胞病毒和人类偏肺病毒致儿童急性毛细支气管炎临床分析
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[摘要] 目的:探讨呼吸道合胞病毒(RSV)和人类偏肺病毒(hMPV)所致婴幼儿急性毛细支气管炎的临床表现、住院时间、肺功

能的差异。 方法:收集苏州大学附属儿童医院 2011-2012 年收治住院的急性呼吸道感染患儿,无菌负压吸引法吸取新鲜痰液

1 ~ 2 mL,采用直接免疫荧光法(DFA)检测常见病毒抗原,逆转录鄄聚合酶链反应(RT鄄PCR)扩增 hMPV 的 N 基因,以明确诊断。
选取其中 RSV 急性毛细支气管炎 155 例(RSV 组)、hMPV 急性毛细支气管炎 46 例(hMPV 组)进行临床分析,对部分 RSV
(50 例)、hMPV(31 例)感染患儿进行肺功能检测,并选取同龄健康儿童 49 例作为正常对照组。 结果:确诊为儿童急性毛细支

气管炎的住院患儿共计 653 例,其中 RSV 感染占 23郾 74% (155 / 653),hMPV 感染占 7郾 04% (46 / 653),二者主要临床表现均为低

氧血症、发热、咳嗽、喘息、鼻塞、流涕、气促,但 hMPV 组低氧血症、发热、喘息、气促的发生率比 RSV 组低,住院时间比 RSV 组短

(P 均<0. 05)。 RSV 和 hMPV 急性毛细支气管炎患儿肺功能均有不同程度受损,主要表现为小气道功能障碍,但两组肺功能各

项指标比较差异均无统计学意义(P 均>0郾 05)。 结论:hMPV 和 RSV 都是儿童急性毛细支气管炎常见病原之一。 RSV、hMPV 急

性毛细支气管炎患儿临床表现、肺功能相似,但后者症状较轻、住院时间较短。 潮气呼吸肺功能检测有利于评估 RSV、hMPV 感

染后肺功能损害程度,可为临床诊治提供客观依据。
[关键词] 婴幼儿;呼吸道合胞病毒;人类偏肺病毒;急性;毛细支气管炎
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Clinical Analysis of Respiratory Syncytial Virus and Human Metapneumovirusin in Children with Acute
Bronchiolitis
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Hospital Affiliated to Suzhou University, Jiangsu Suzhou摇 215003, China)
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[Abstract] Objective: To discuss the clinical manifestation, hospital stays and pulmonary function of infants with respiratory syncytial
virus (RSV) and human metapneumovirus (hMPV) bronchiolitis. Methods: The children admitted with acute respiratory tract infection
from 2011 to 2012 were enrolled in Children爷s Hospital Affiliated to Suzhou University, and 1 ~ 2 mL fresh sputum were adopted using
vacuum aspiration from all children. Virus antigen was detected by direct immunofluorescence assay. At the mean time, N gene sequence
of hMPV was amplified by reverse transcriptase polymerase chain reaction. Clinical analysis were proceeded with 155 cases with RSV acute
bronchiolitis (RSV group) and 46 cases with hMPV acute bronchiolitis (hMPV group), 49 case of healthy children with the same ages.
Results: The incidence of RSV infection was 23. 74 percent in鄄patient comparing with 7. 04 percent of hMPV infection. Frequency of
hypoxemia, fever, wheezing and tachypnea in children with hMPV bronchiolitis were lower, the hospital stays were shorter than those of
children with RSV infection. All children爷s pulmonary function with RSV or hMPV bronchiolitis were damaged to some extent, and the
small airway function damage was the main performance, but there were no significant difference in children with hMPV group and the RSV
group in indexs of pulmonary function (P>0. 05). Conclusion: hMPV and RSV were common pathogens in children respiratory tract
infection. Both of the pathogens have the similar clinical manifestation and the pulmonary function. The tidal breathing analysis is useful for
evaluating the damage of pulmonary function and could provide objective evidence for clinic diagnosis and treatment.
[Key words] infant; respiratory syncytial virus; human metapneumovirus; acute; bronchiolitis

摇 摇 急性毛细支气管炎是导致儿童住院的常见感染性

疾病之一[1]。 呼吸道合胞病毒(RSV)是儿童毛细支气

管炎的主要病原,常见于 6 个月左右的婴儿。 近年来,
一种新的可引起人类呼吸道感染的副黏液病毒———人

类偏肺病毒(hMPV)越来越受到临床医师重视,普遍认

为 hMPV 感染临床表现与 RSV 感染相似,并无特异

性[2]。 本研究对呼吸道感染患儿行 RSV、hMPV 联合检

测以明确病原,同时检测肺功能,旨在了解 RSV 和

hMPV 所致毛细支气管炎患儿的临床表现及肺功能的差

异,为疗效评定、预后评估提供客观的临床指标。

1摇 资料和方法

1. 1摇 一般资料

收集 2011-2012 年苏州大学附属儿童医院呼吸内

科收治住院的急性呼吸道感染患儿,行常见病原检测,
明确病毒病原。 选取确诊为急性毛细支气管炎的患儿

653 例,诊断符合《实用儿科学(第 7 版)》,同时检测肺

功能,主要临床表现为咳嗽或伴发热、气促,双肺可闻及

哮鸣音,X 线胸片提示有局限性肺气肿、两肺纹理增粗

或伴点片状渗出;近 1 个月无呼吸道感染史,无先天性

心脏病史,无家族哮喘史,无其他疾病导致的呼吸中枢

神经失调症状,无肺部畸形、先天性喉软骨发育不全。
RSV 组:明确为 RSV 感染 256 例,其中 155 例确诊为

RSV 急性毛细支气管炎,选取 50 例行潮气呼吸肺功能

检测,年龄 (6郾 25 依 2郾 53) 月,体质量 (8郾 77 依 2郾 02) kg。
hMPV 组:明确为 hMPV 感染 78 例,其中 46 例确诊为

hMPV 急性毛细支气管炎,选取 31 例行潮气呼吸肺功能

检测,年龄(6郾 52依2郾 79)月,体质量(9郾 17依2郾 01) kg。 正

常对照组:选取同龄健康儿童49 例,年龄(6郾 07依2郾 91)月,
体质量(8郾 04依2郾 32) kg,体格检查无异常。 三组儿童年

龄、体质量比较差异无统计学意义(P>0郾 05),具有可

比性。

1. 2摇 RSV 抗原检测

入院 24 h 内用一次性吸痰管送入患儿鼻腔 5 ~10 cm,
利用负压吸取痰液 1 ~ 2 mL,采用直接免疫荧光法

( DFA ) 检 测 RSV 及 Inf鄄A、 Inf鄄B、 Pinf鄄玉、 Pinf鄄域、

Pinf鄄芋、ADV 抗原,试剂盒购自美国 Chemicon 公司,按
说明书进行操作,按阳性标准判断结果。 荧光显微镜为

德国莱卡 020鄄518郾 500。 具体操作由苏州大学附属儿童

医院儿科研究所专业技师完成。

1. 3摇 hMPV 检测

使用同一痰液标本,逆转录鄄聚合酶链反应 ( RT鄄
PCR) 扩增 hMPV 的 N 基因。 ( 1 ) 引 物 设 计: 参 考

GenBank 中已发表的多株不同 hMPV 的全基因组序列及

N 基因序列,设计合成扩增 hMPV 的 N 蛋白全基因引

物,扩增片断长度 213 bp。 N 基因引物序列:hMPV1:5爷鄄
AACCGTGTACTAAGTGATGCACTC鄄3 爷; hMPV2: 5 爷鄄
CATTGTTTGACCGGCCCCATAA鄄3爷。 (2)病毒 mRNA 的

提取:加入 Trizol 裂解并提取 RNA。 (3)RT鄄PCR 扩增 N
基因:用 6鄄随机引物逆转录合成 cDNA,再用上述设计好

的引物进行 PCR 扩增。 (4)扩增产物检测:取 10 滋L
PCR 产物用 1郾 5% 琼脂糖凝胶电泳,紫外灯观察有

213 bp荧光片断为阳性。 Trizol 由 Invitrogen 公司提供,
逆转录酶 M鄄MLV 和 Taq 酶由 Promgea 公司提供,6鄄随机

引物由上海生物工程技术服务有限公司合成。

1. 4摇 潮气呼吸肺功能检测

入院 2 d 内,使受试者处于仰卧位,自然安静睡眠状

态下或给予 10%水合氯醛 0郾 5 mL / kg 口服或灌肠后入

睡,将连接流速仪的柔软有弹性的面罩放置于受试者口

鼻,用力适当,以免气体泄露。 定期(每天 1 次)矫正肺

功能的流速与容量参数。 每次测试 10 ~ 30 个 TBFV 环,
计算机自动选取合适的 TBFVLs(逸10 个环),并计算各

参数均值和标准差。 仪器为瑞士 ECOMedics 公司 V爷
max26 型肺功能仪,由专人操作。 检测指标:每公斤潮

气量(VT / kg)、达峰时间比(达峰流速时间 / 呼气时间,
tPTEF / tE)、呼气峰流速 / 呼气达峰时间(PTEF / tPTEF)、
达峰容积比(达峰流速时呼出气量 / 呼气容积,VPEF / VE)、
呼气峰流速( PTEF)、剩余 25% 潮气量时的呼气流速 /
呼气峰 流 速 ( TEF25 / PTEF )、 呼 气 峰 流 速 / 潮 气 量

(PTEF / VE)、平均呼气流速 / 平均吸气流速(ME / MI)。

1. 5摇 统计学方法

应用 SAS8郾 0 统计学软件,计量资料采用 t 检验,率
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的比较采用 字2 检验,P<0郾 05 为差异有统计学意义。

2摇 结果

2. 1摇 儿童急性毛细支气管炎病原分布

确诊为急性毛细支气管炎的 653 例患儿中,病毒检

测阳性的患儿 346 例 (52郾 99% ),分别为 RSV 155 例

(23郾 74%)、hMPV 46 例(7郾 04%)、Pinf鄄3 51 例(7郾 81%)、
IV鄄A 23 例 (3郾 52% )、ADV 7 例 (1郾 07% )、Pinf鄄1 2 例

(0郾 31% )、混合感染 62 例(9郾 49% );病毒检测阴性的患

儿 307 例(47郾 01% )。

2. 2摇 儿童 RSV 和 hMPV 急性毛细支气管炎的临床表现、
住院时间比较

摇 摇 结果见表 1。 RSV 和 hMPV 急性毛细支气管炎患儿

主要临床表现均为低氧血症、发热、咳嗽、喘息、鼻塞、流
涕、气促,但 hMPV 组低氧血症、发热、喘息、气促的发生

率比 RSV 组低(P 均<0郾 05)。 RSV 组住院时间(8郾 03依
2郾 21)d,hMPV 组住院时间(7郾 31依1郾 56) d,两组比较差

异有统计学意义( t=3郾 42,P<0郾 05)。

表 1摇 儿童 RSV和 hMPV急性毛细支气管炎的

临床表现[例(%)]

组别 例数 低氧血症 发热 咳嗽 喘息 鼻塞、流涕 气促

RSV 组 155 84(54. 2) 40(25. 8) 155(100) 112(72. 3) 72(46. 5) 38(24. 5)

hMPV 组 46 10(21. 7) 20(43. 5) 46(100) 19(41. 3) 15(32. 6) 4(8. 7)

字2 15. 01 5. 29 - 14. 97 2. 77 5. 37

P <0. 01 <0. 05 >0. 05 <0. 01 >0. 05 <0. 05

摇 摇 注:低氧血症指脉氧 SpO2<94%

2. 3摇 儿童 RSV 和 hMPV 急性毛细支气管炎肺功能变化

结果见表 2。 与正常对照组比较,RSV 组和 hMPV 组

VT / kg、tPTEF / tE、VPEF / VE、TEF25 / PTEF 均降低(P 均<
0郾 05),PTEF / tPTEF、PTEF / VE 均增高(P 均<0郾 01),而
PTEF、ME / MI 比较差异均无统计学意义(P 均>0郾 05)。
RSV 组与 hMPV 组上述各肺功能指标比较差异均无统

计学意义(P 均>0郾 05)。

表 2摇 RSV、hMP急性毛细支气管炎患儿肺功能比较(軈x依s)

组别 例数 PTEF(mL / s) VT / kg(mL / kg) PTEF / tPTEF(% ) tPTEF / tE(% ) ME / MI(% ) TEF25 / PTEF(% ) VPEF / VE(% ) PTEF / VE(% )
正常对照组 49 93. 75依32. 76 7. 60依1. 60 0. 26依0. 10 46. 98依8. 71 74. 5依13. 7 78. 86依8. 02 44. 15依13. 85 1. 63 依0. 47
RSV 组 50 106. 30依35. 50 6. 37依1. 09 0. 74依0. 34 18. 93依8. 05 65. 75依13. 15 50. 12依11. 95 24. 62依6. 80 2. 33依0. 69
hMPV 组 31 108. 84依25. 80 6. 60依1. 50 0. 68依0. 33 19. 42依6. 45 67. 60依9. 80 52. 88依8. 67 23. 78依5. 40 2. 35依0. 78

3摇 讨论

急性毛细支气管炎是儿童常见病和多发病,是导致

儿童住院的常见原因之一。 病毒是 4 个月 ~ 4 岁小儿呼

吸道感染最常见的病原,主要是 RSV、流感病毒(Inf鄄A、B)、
副流感病毒(Pinf鄄玉、域、芋)、肠道病毒(EV)和腺病毒

(ADV) [3]。 近年来住院患儿中毛细支气管炎比例逐年

增加,但在美国每年不到 400 例 RSV 感染患儿死于毛细

支气管炎[4]。 毛细支气管炎病死率虽不高,但仍是国家

医疗卫生事业的重要负担之一。
随着实验室检测方法的改进,大多数下呼吸道感染

患儿都能明确感染的病原[5],特别是 RT鄄PCR 的应用,
不仅提高了检测方法的准确性,又完善了呼吸道感染病

毒病原谱。 近年研究发现,一种新型副黏液病毒———
hMPV 在儿童呼吸道感染中占重要地位,与最常见的副

黏液病毒———RSV 同源性很低。 自 2001 年 hMPV 被发

现以来,相继有北美、欧洲、南美等全球各地报道了人群

中 hMPV 的感染情况,故认为 hMPV 也是呼吸道感染的

主要病原之一。 文献报道 hMPV 和 RSV 的流行病学特

点有很多相似之处[6]。 本研究采用 RT鄄PCR 和 DFA 联

合检测呼吸道常见病毒,结果表明 RSV 是儿童急性呼

吸道感染最常见的病毒,阳性率为 23郾 74% (155 / 653),
而 hMPV 阳性率为 7. 00% ,也是儿童急性呼吸道感染的

主要病原之一。
儿童 RSV 和 hMPV 毛细支气管炎主要表现为呼吸

道症状,本研究表明二者的临床表现无明显差异,均表

现为发热、咳嗽、鼻塞、流涕、气促、喘息、肺部啰音,X 线

胸片示局限性肺气肿或纹理增粗,与国外报道[7] 一致。
与 RSV 感染相比,hMPV 感染除咳嗽外的其他症状体征

发生率低,住院时间短,说明儿童 hMPV 急性下呼吸道感

染的病情比 RSV 感染轻。 hMPV 致病机制[7,8]:(1)直接

损伤气道导致上皮细胞变性坏死,炎症细胞浸润及黏液

分泌增加造成气道狭窄、阻力增加,形成气道高反应性;
(2)Th2 的活化释放炎性介质,诱导气道炎症,产生气道高

反应性,诱发喘息;(3)趋化因子介导的炎症反应。 hMPV
感染能引起喘息甚至诱导哮喘急性发作[9],但究竟是哮

喘的诱发因素还是始动因素,有待于进一步研究。
本研究在联合检测病原基础上同时检测了部分

RSV、hMPV 毛细支气管炎患儿肺功能的变化,旨在了解

患儿肺功能障碍是否以小气道功能障碍为主。 因 RSV
感染后肺功能的变化主要表现为小气道功能障碍,以气

道阻塞、痉挛、水肿为主,是预示喘息复发的敏感指

标[10,11]。 本研究表明,RSV、hMPV 毛细支气管炎患儿与

正常健康儿童比较,代表小气道功能的 tPTEF / tE、
VPEF / VE、TEF25 / PTEF 降低,PTEF / tPTEF、PTEF / VE 升

高,而与大气道功能相关的指标 ME / MI 各组间比较差

异无统计学意义,说明 hMPV 感染同样表现为小气道功

能的受损。
PTEF / tPTEF 代表呼气流速初始加速度[12]。 根据力

学原理,加速度 = 作用力 / 物体质量,PTEF / tPTEF 值与

患儿呼吸肌做功呈正相关,与主动呼气程度相关。 初始

加速度越大,说明呼气驱动力增加,呼吸肌做功增加呼

出气 量, 从 而 改 善 缺 氧 症 状。 本 研 究 结 果 显 示,
PTEF / tPTEF可反映患儿主动呼吸的程度,PTEF / tPTEF
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值越高,患儿越易出现点头呼吸及吸气性三凹征。
综上所述,hMPV 作为一种新发现的病毒,在临床上

日益受到重视,儿童急性毛细支气管炎中 hMPV 检出率

仅次于 RSV 和 Pinf鄄3。 RSV、hMPV 急性毛细支气管炎

患儿临床症状、肺功能受损程度相似,但后者病情较轻。
目前对于 hMPV 的致病机制、感染呼吸道后对肺功能的

影响程度及其与临床疾病的关系研究较少,有待进一步

探讨以辅助临床诊疗和预后评估。
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注射用白眉蛇毒血凝酶治疗早产儿消化道出血疗效观察
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[摘要] 目的:观察注射用白眉蛇毒血凝酶治疗早产儿消化道出血的疗效。 方法:将符合早产儿消化道出血诊断标准的 82 例患

儿随机分为观察组和对照组各 41 例。 两组患儿均给予维生素 K1、酚磺乙胺、西咪替丁静脉滴注,1 次 / 天,连用 3 ~ 5 d,若出血

量大者可予输新鲜冰冻血浆;观察组在此基础上给予注射用白眉蛇毒血凝酶 0郾 5 kU 胃管注入,同时 0郾 5 kU 静脉推注,根据出

血情况,1 ~ 6 h 可重复一次,共 2 ~ 4 次,直至出血停止。 结果:观察组总有效率 92郾 7% ,对照组总有效率 56郾 1% ,两组比较差异

有统计学意义(P<0郾 05)。 观察组在治疗过程中未见明显不良反应。 结论:注射用白眉蛇毒血凝酶治疗早产儿消化道出血疗效

显著,未见明显不良反应,可作为早产儿消化道出血常规用药。
[关键词] 早产儿;消化道出血;注射用白眉蛇毒血凝酶
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Clinical Effect Observation on Mangabeys Hemocoagulase Injection Treatment of Premature Infants with
Gastrointestinal Bleeding

Liu Yufeng (Maternal and Child Health Care Hospital of Haikou, Hainan Haikou摇 570203, China)

[Abstract] Objective: To observe the effect of mangabeys hemocoagulase injection on gastrointestinal bleeding in premature infants.
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