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重症甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感 ３８例临床分析

江浩　金波　赵伟

　　【摘要】　目的　总结重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者的临床症状、实验室检查、影像学、治疗及转归，提
高对该病的认识。 方法　回顾性分析 ２００９ 年 ５月至 ２０１０ 年 １ 月南京第二医院经甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感病
毒核酸检测确诊的 ３８例患者的临床资料。 结果　男 ２６例，女 １２例，平均年龄 ３１ 岁。 有基础疾病者
２５例，包括高血压 ９例，脂肪肝 ６例，哮喘 ４例，糖尿病 ３例，剖宫产 ２例，慢性支气管炎 １例。 临床常
见症状包括咳嗽、咳痰 ３８ 例（１００％），发热 ３６ 例（９４畅７％），乏力肌肉酸痛 ８ 例（２１畅０％），咽痛 ４ 例
（１０畅５％），咯血 ４例（１０畅５％）。 实验室检查白细胞总数减低 １１ 例（２９畅５％），淋巴细胞计数减低 ２０
例（５２畅６％）， ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞计数减低 ２０ 例 （５２畅６％）， ＣＤ８ ＋ Ｔ 细胞计数减低 １７ 例 （４４畅７％），
ＣＤ４／ＣＤ８ ＜１畅４ ２０ 例（５２畅６％），乳酸脱氢酶增高 ３７ 例（９７畅４％），白蛋白减低 ２０ 例（５２畅６％），ＡＬＴ和
ＡＳＴ升高 ３例（７畅９％）。 ３８例患者肺部均有病变，双肺磨玻璃样改变 ４例（１０畅５％），多发斑片状实变
３３例（８６畅８％），双中下肺散在实变 ２０例（５２畅６％），条索状阴影 １ 例（２畅６％）。 所有患者均给予达菲
抗病毒及抗生素治疗，２３例给予糖皮质激素治疗，疗程≥３ ｄ，从发病到开始治疗的平均时间为 ６畅５ ｄ，
其中 ３１例治疗有效，总有效率为 ８１畅６％（３１／３８）。 治疗有效者平均症状缓解时间为 ３畅３ ｄ，胸部 ＣＴ
显示肺部病灶好转时间为 ５畅５ ｄ。 结论　重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感多发生于有基础疾病的患者，多伴有乳
酸脱氢酶升高，胸部 ＣＴ表现以两肺多发性斑片状实变（中下肺）为主。
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　　甲型 Ｈ１Ｎ１流感由一种新型的流感病毒所致，该病毒包含有禽流感、猪流感和人流感 ３种流感病毒的基因片断，可造成人
与人之间广泛传播［１唱２］ 。 至 ２００９ 年 ５月份墨西哥已报道 ４９１０ 例确诊病例［３］ ，其中 ８５例死亡。 甲型 Ｈ１Ｎ１流感已在全世界迅
速蔓延，轻症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者经积极治疗后可痊愈［４］ ，重症甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感患者的影像学可以呈现急性肺炎和急性间质
性肺炎改变［５］ ，重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者流行病学资料、治疗及转归临床报道各异，现对南京第二医院 ２００９ 年 ５ 月至 ２０１０ 年
１月确诊的 ３８ 例重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者的临床资料进行回顾性分析，以进一步加深对重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感的认识。

一、对象与方法
１畅研究对象：回顾性分析 ２００９ 年 ５月至 ２０１０ 年 １月南京第二医院南山分院经逆转录聚合酶链反应（ ｒｅｖｅｒｓｅ唱ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔａｓｅ

ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ唱ｃｈａｉｎ唱ｒｅａｃｔｉｏｎ，ＲＴ唱ＰＣＲ）确诊的 ３８例重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感住院患者的临床资料。
２畅检测指标与方法：３８例患者入我院发热门诊后３０ ｍｉｎ 内取鼻和口咽部拭子标本各 １ 份，送南京市疾控中心采用 ＲＴ唱

ＰＣＲ检测甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒核酸，甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒 ＲＮＡ检测试剂盒由北京金豪公司生产。
３畅诊断标准：参照卫生部重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感诊疗方案（第三版），本组病例的诊断依据为：（１）有呼吸道症状和（或）全

身症状；（２）胸部 ＣＴ有肺炎征象；（３）甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒核酸检测阳性。 所有病例全部符合以上 ３项标准。
　　４畅疗效判断标准：（１）有效：症状、体征明显好转，鼻和口咽部拭子阴性，ＲＴ唱ＰＣＲ 检测甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感病毒核酸阴性，胸
部影像学检查活动性病灶吸收≥２５％；（２）无效：症状、体征无好转或加重，鼻和口咽部拭子阴性，ＲＴ唱ＰＣＲ 检测甲型 Ｈ１Ｎ１ 流
感病毒核酸阳性或阴性，胸部影像学病灶吸收＜２５％或病灶增加。

５畅结果处理方法：采用回顾性研究的方法对患者的基础疾病、临床表现、实验室检查及影像学特征进行描述。 各指标构
成部分的例数以构成比表示，数据处理采取描叙性统计方法。

二、结果
１畅一般资料：本组 ３８ 例，男 ２６例，女 １２例，年龄 ６ ～５６ 岁，平均年龄 ３１ 岁。 ２５ 例患者在罹患甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感前有基础

疾病，包括高血压 ９例，脂肪肝 ６例，哮喘 ４例，糖尿病 ３例，剖宫产 ２ 例、慢性支气管炎 １ 例。 从发病到确诊及开始治疗的平
均时间为 ６畅５ ｄ。

２畅症状和体征：３８ 例患者均有咳嗽、咳痰；发热 ３６ 例（９４畅７％），体温波动于 ３７畅５ ～４０畅１ ℃；乏力肌肉酸痛 ８ 例
（２１畅０％）；咽痛 ４例（１０畅５％）；咯血 ４例（１０畅５％）。

３畅实验室检查：入院时白细胞总数减低［（０畅６ ～３畅７） ×１０９ ／Ｌ］１１ 例（２９畅５％）、淋巴细胞计数减低［（０畅１６ ～１畅９４） ×１０９
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／Ｌ］１４ 例（５２畅６％）；ＣＤ４ ＋ Ｔ 计数减低（４７ ～３６９ 个／μｌ） ２０ 例 （５２畅６％）、ＣＤ８ ＋Ｔ 细胞计数减低 （１８ ～２３８ 个／μｌ） １７ 例
（４４畅７％），ＣＤ４／ＣＤ８ ＜１畅４（０畅５６ ～１畅３５）２０ 例（５２畅６％），１ 例产妇 ＣＤ４ ＋ Ｔ／ＣＤ８ ＋Ｔ：（１８８ 个／μｌ）／（１１９ 个／μｌ），２ 例糖尿病
ＣＤ４ ＋ Ｔ／ＣＤ８ ＋Ｔ 分别是：（２１３ 个／μｌ）／（１２７ 个／μｌ）、（５２ 个／μｌ）／（３４ 个／μｌ）；乳酸脱氢酶增高 （２７２ ～４０００ Ｕ／Ｌ） ３７ 例
（９７畅４％）、白蛋白减低（２１ ～３３ ｇ／Ｌ）２０ 例（５２畅６％）、ＡＬＴ和 ＡＳＴ升高（５０ ～３３９ Ｕ／Ｌ）３例（７畅９％）。

４畅胸部 ＣＴ表现：３８例患者肺部均有病变，双肺磨玻璃样改变 ４例（１０畅５％）、多发斑片状实变 ３３ 例（８６畅８％），双中下肺
散在实变 ２０例（５２畅６％）、条索状阴影 １例（２畅６％）。

５畅治疗结果：所有患者均给予达菲抗病毒（７５ ｍｇ，ｂｉｄ×５ ｄ）及抗生素（头孢曲松）治疗，２３ 例给予糖皮质激素治疗，疗程
≥３ ｄ，从发病到开始治疗的平均时间为 ６畅５ ｄ，其中 ３１ 例治疗有效，总有效率为 ８１畅６％。 治疗有效者平均症状缓解时间为
３畅３ ｄ，胸部 ＣＴ肺部病灶吸收时间为 ５畅５ ｄ。 ７例患者治疗无效，胸部 ＣＴ显示病灶未有明显吸收，其中 ４ 例胸部 ＣＴ 显示病灶
较前增多，５例患者咳嗽、咳痰症状未有缓解。

三、讨论
甲型 Ｈ１Ｎ１流感的发患者群多为青壮年，与季节性流感的易感人群主要是老年人和儿童不同。 妊娠期妇女［６］ 、有慢性基

础疾病、免疫功能抑制（包括应用免疫抑制剂或 ＨＩＶ感染等致免疫功能低下）、１９ 岁以下长期服用阿司匹林者、肥胖者、年龄
＜５岁的儿童及年龄≥６５岁的老年人较易发展成为重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感，本组确诊的重症甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感患者中慢性支气管
炎 １例、孕妇 ２例、糖尿病 ３例、哮喘 ４例，这 １０例患者中 ３例存在免疫功能抑制，ＣＤ４ ＋ Ｔ及 ＣＤ８ ＋Ｔ淋巴细胞计数减低；另有
１１例患者无甲型 Ｈ１Ｎ１流感的高危因素，免疫功能正常。 提示无甲型 Ｈ１Ｎ１流感高危因素及免疫功能正常的患者发生重症甲
型 Ｈ１Ｎ１流感应引起临床的关注。 Ｇｉａｍａｒｅｌｌｏｓ唱Ｂｏｕｒｂｏｕｌｉｓ 等［７］报道，甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感病毒感染患者适应性免疫反应的特征是
ＣＤ４淋巴细胞和 Ｂ淋巴细胞的减少伴 Ｔ调节淋巴细胞的增多，导致患者固有免疫破坏易于感染肺炎球菌。 无甲型 Ｈ１Ｎ１流感
高危因素及免疫功能正常患者发生重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感的原因不清楚，是感染甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感病毒后出现免疫抑制，还是患
者本身免疫平衡破坏有待进一步探讨。

重症甲型Ｈ１Ｎ１流感的症状、体征无特异性，与普通感冒不易鉴别。 本文３８例患者的主要症状为咳嗽、咳痰、发热；８例乏
力肌肉酸痛、４例咽痛、４例咯血。 Ｒｏｇｅｌｉｏ等［３］报道 ８例确诊的重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者入院时乳酸脱氢酶均升高，其中 １０ 例
患者肌酸激酶升高，１１例患者淋巴细胞减少。 本组 ３８例患者中 ３７例乳酸脱氢酶升高，１４例淋巴细胞减少，与文献报道相符；
重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者乳酸脱氢酶易升高的原因，是流感病毒侵犯肺泡上皮，还是引起全身多脏器损害从而导致乳酸脱氢
酶升高，有待进一步研究。 提示对于具有流感样症状的患者，乳酸脱氢酶均同时升高，需警惕重症甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感的发生，需
结合患者的流行病学、症状及实验室检查，早期发现，避免病情加重。

文献报道［８］ ，２８例甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者胸部影像学示：斑片状实变 １４ 例（５０％），磨玻璃样改变 ７ 例（２５％），７０％病例以
下肺为主。 本组患者胸部 ＣＴ发现，３８例患者肺部均有病变，为多发性病灶。 双肺磨玻璃样改变 ４例（１０畅５％）、多发斑片状实
变 ３３例（８６畅８％），双中下肺散在实变 ２０例（５２畅６％）、条索状阴影 １例，与文献报道相符。 分析甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感病毒感染时，
早期易引起气管支气管黏膜淋巴细胞浸润，纤毛柱状上皮脱落，气管及支气管水肿，继而侵犯肺实质，导致肺泡毛细血管充
血，肺泡内出血，肺泡腔隙充填（液体、纤维蛋白、渗出物），肺实变和渗出。 提示对于有流感样症状患者，胸部 ＣＴ出现斑片状
实变（中下肺）时，除考虑常规病毒感染和细菌感染外，需警惕甲型 Ｈ１Ｎ１流感可能，早期诊断。

本组 ３８例患者均给予达菲抗病毒（７５ ｍｇ，ｂｉｄ×５ ｄ）及抗生素治疗，２３例给予糖皮质激素治疗，疗程≥３ ｄ，从发病到开始
治疗的平均时间为 ６畅５ ｄ，其中 ３１例治疗有效，总有效率为 ８１畅６％。 文献报道［７，９］ ，世界卫生组织关于流感病毒药物治疗，提
出有肺炎感染危险的患者一旦出现肺部症状和体征应尽早使用达菲，症状出现后 ４８ ｈ内抗病毒效果较好；而甲型 Ｈ１Ｎ１流感
患者较易出现肺炎球菌感染，出现病毒和细菌混合感染，及时足量的抗细菌治疗对于甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感患者同样重要。 本组患
者从发病到开始使用达菲治疗的平均时间为 ６畅５ ｄ，尽管超过推荐治疗时间，但治疗有效率较高，提示甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感抗病毒
治疗非常重要，即便超过指南推荐黄金治疗时间也需要使用。 本组病例中 ２３例给予糖皮质激素治疗，１例患者在治疗过程中
出现曲霉感染，经积极抗真菌治疗后好转。 甲型 Ｈ１Ｎ１ 流感患者接受大剂量糖皮质激素可能会导致机会性感染增多，进入
ＩＣＵ和死亡的可能性较不使用糖皮质激素患者明显增高［１０唱１１］ ，因此对于甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者是否需要接受糖皮质激素治疗存
在不同意见，有学者指出［１２］肾上腺抑制和支气管痉挛患者可能是合适应用病例。
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