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锌制剂辅助治疗婴幼儿轮状病毒性肠炎的疗效观察

江超雄 1　许春娣 2　杨长青 3
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［摘要］　目的　探讨口服锌制剂对婴幼儿轮状病毒性肠炎的治疗效果及对后续 3 个月内再发腹泻的预防

作用。方法　103 例轮状病毒性肠炎患儿随机分为补锌治疗组（51 例）及常规治疗组（52 例）。两组均采用相

同的综合治疗方案，在此基础上，补锌治疗组加服葡萄糖酸锌颗粒 10 d。观察两组治疗 72 h 后的疗效、阳性症

状消失所需的时间和肠道外脏器损害的恢复情况；同时随访观察两组患儿在后续 3 个月内再次腹泻的发生率。

结果　补锌治疗组总有效率显著高于常规治疗组（90% vs 75%，P<0.05）。补锌治疗组治疗后高热、呕吐以及

腹泻的持续时间均短于常规治疗组 （P<0.05）。后续 3 个月内补锌治疗组再次腹泻以及严重腹泻的发生率均明

显低于常规治疗组（P<0.05）。结论　口服锌制剂辅助治疗婴幼儿轮状病毒性肠炎有显著疗效，同时可降低患

儿后续 3 个月再次发生腹泻的可能性以及减轻再发腹泻的严重程度。

［中国当代儿科杂志，2016，18（9）：826-830］
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Therapeutic effects of zinc supplement as adjunctive therapy in infants and young 
children with rotavirus enteritis
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Abstract: Objective    To investigate the therapeutic effects of oral zinc supplement in infants and young children 
with rotavirus enteritis, and its preventive effects against diarrhea recurrence within 3 months after treatment. Methods    
A total of 103 infants and young children with rotavirus enteritis were randomly divided into zinc supplement group (n=51) 
and conventional treatment group (n=52). Both groups were equally treated with a comprehensive therapy, besides 
which the zinc supplement group received zinc gluconate granules for 10 days. The treatment outcomes were examined 
at 72 hours after treatment, and the time required for the disappearance of positive symptoms and the recovery of injured 
extra-intestinal organs were determined. In addition, these patients were followed up for 3 months to determine the 
incidence of diarrhea recurrence after treatment. Results    The overall response rate in the zinc supplement group was 
significantly higher than that in the conventional treatment group (90% vs 75%; P<0.05). The durations of diarrhea, high 
fever, and vomiting in the zinc supplement group were significantly shorter than that in the conventional treatment group 
(P<0.05). In addition, the recurrence rate of diarrhea and the incidence of severe diarrhea within 3 months after treatment 
in the zinc supplement group were significantly lower than in the conventional treatment group (P<0.05). Conclusions    
Oral zinc supplement as adjunctive therapy is effective in treating infants and young children with rotavirus enteritis, and 
reducing the incidence and severity of diarrhea recurrence in the subsequent 3 months.

[Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(9): 826-830]
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轮状病毒（rotavirus, RV）感染是波及全球

的一种常见疾病，好发于婴幼儿时期，秋冬季节

为发病高峰。在世界范围内估计 5 岁以内的儿童

95% 至少经历 1 次 RV 感染，其中有 1/5 需到医院

就诊，1/65 需住院治疗，1/293 死亡 [1]。近年来随

着对婴幼儿 RV 感染引起肠道外脏器损害研究的不

断深入，RV 肠炎越来越受到重视。在 2004 年，

世界卫生组织和联合国国际儿童救援基金会建议

对患急性腹泻病的儿童每天给予锌制剂辅助治疗，

旨在降低腹泻病的严重程度并预防接下来 2~3 个

月腹泻病的发生率 [2]。但是，WHO 推荐的腹泻病

补锌治疗方案是否适合我国儿童，是否会减轻婴

幼儿 RV 肠炎的严重程度，是否会促进肠外脏器损

害的恢复，是否会降低患儿后续 3 个月再次发生

腹泻的可能性，有关这些方面的国内研究报道较

少。本研究对 RV 感染的患儿在常规治疗的基础上

补充锌制剂，观察补锌治疗的意义。

1　资料与方法

1.1　研究对象及分组

选取 2013 年 1 月至 2015 年 11 月在上海市

第二人民医院进行诊治的急性腹泻患儿为研究对

象。入选标准：（1）急性腹泻患儿；（2）病程在

48 h 之内；（3）年龄：3 个月至 3 岁；（4）通过

胶体金法检测大便 RV 抗原阳性（RV 抗原检测试

剂盒由北京润美康医药有限公司提供）；（5）患

儿家属知情同意。

排除标准：（1）大便呈黏冻脓血样或大便

常规提示白细胞 >5 个 / 高倍和 / 或红细胞 >5 个 /

高倍；（2）外周血白细胞总数超过 12×109/L，

CRP>10 mg/L；（3）除外罹患先天性心脏病、肝

病以及癫癎等基础疾病的患儿。

将符合纳入标准的 103 例患儿采用随机数字

表法分为补锌治疗组（51 例，年龄 3~35 个月）及

常规治疗组（52 例，年龄 3~33 个月）。两组患儿

的一般临床资料比较差异无统计学意义，见表 1。

表 1　两组患儿治疗前一般资料的比较

组别 例数 年龄 (x±s, 月 ) 体重 (x±s, kg) 男 / 女 ( 例 ) 高热 [n(%)] 呕吐 [n(%)] 轻度脱水 [n(%)]

常规治疗组 52 16±8 11.0±2.2 36/16 13(25) 34(65) 14(27)

补锌治疗组 51 15±9 10.8±2.2 34/17 16(31) 31(61) 19(37)

χ2(t) 值 (0.465) (0.619) 0.078 0.517 0.234 1.262

P 值 0.643 0.537 0.780 0.472 0.629 0.261

续表 1

组别 例数 中重度脱水 [n(%)] 呼吸道损害 [n(%)] 心肌损害 [n(%)] 肝脏损害 [n(%)] 泌尿系统损害 [n(%)]

常规治疗组 52 9(17) 38(73) 23(44) 8(15) 4(8)

补锌治疗组 51 7(14) 33(65) 26(51) 10(20) 2(4)

χ2 值 0.252 0.842 0.470 0.318 0.157

P 值 0.616 0.359 0.493 0.573 0.692

1.2　治疗方案

两组患儿均给予微生态制剂、蒙脱石散剂、

消旋卡多曲、饮食指导以及补液治疗（视脱水情

况而定），如有实验室指标异常者除了常规治疗

外同时进行相应的营养心肌、保肝、止咳化痰、

维生素 C 改善微循环等处理。补锌治疗组在此基

础上加服葡萄糖酸锌颗粒（浙江杭康药业有限公

司，规格：每袋 70 mg）口服， 3~6 月龄者每次

70 mg（相当于锌元素 10 mg），每天 1 次；6 个月

至 3 岁者每次 140 mg（相当于锌元素 20 mg），每

天 1 次，连服 10 d。

1.3　实验室及辅助检查

采集患儿静脉血，采用日立生化分析仪检测

血清天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基

转移酶（ALT）含量，采用 PATHFAST 化学发光

酶免疫试验检测血清肌酸激酶同工酶（CK-MB）、

超敏肌钙蛋白（TNT）含量。如出现发热持续不退

和 / 或剧烈咳嗽、肺部出现罗音者摄 X 线胸片，
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如出现无热惊厥者行头颅 CT 及脑脊液穿刺，同时

均行血尿常规、ECG、血清降钙素原（PCT）（采

用 MAGLUMI 2000 全自动化学发光免疫分析仪）

以及尿微量白蛋白（采用西门子 BNP 特定蛋白分

析仪）的检测。如有实验室指标异常者治疗 1 周

后予以复查。

1.4　临床观察

观察两组治疗 72 h 后的疗效、阳性症状体征

消失所需的时间和肠道外脏器损害的恢复情况；

门诊或电话随访所有的感染患者 3 个月（每个月 1

次），调查他们在随后 3 个月之内再次发生腹泻

的情况以及服药期间恶心、呕吐等消化道不良反

应的发生情况。

1.5　肠外损害的判断标准

上呼吸道感染、支气管炎、肺炎诊断标准参

见第 7 版《儿科学》[3]。AST、CK-MB、TNT 有两

项或两项以上异常表示存在心肌损害，ECG 提示

P-R 间期延长或 ST 段低平或倒置亦为心肌受损；

血清 ALT、AST 水平高于正常值表明存在肝脏损

害；尿常规中出现红细胞和 / 或尿蛋白以及尿微量

白蛋白异常提示泌尿系统受损；出现神志改变、

脑膜刺激阳性、无热惊厥（除外电解质紊乱引起）

提示神经系统受损。

1.6　疗效判断标准

根据 1998 年全国腹泻病防治学术研讨会制定

的急性腹泻病疗效判断标准 [4]。（1）显效：治疗

72 h内，粪便次数及性状恢复正常，全身症状消失；

（2）有效：治疗 72 h 内，粪便次数及性状明显好

转，全身症状明显改善；（3）无效：治疗 72 h 内，

粪便次数、性状及全身症状无明显好转，甚至恶化。

总有效率 = 显效率 + 有效率。

1.7　统计学分析

采用 SPSS 20.0 软件进行统计学处理与分析。

计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间

比较采用成组 t 检验；计数资料用例数和百分率

（%）表示，组间比较采用 χ2 检验或校正 χ2 检验，

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组治疗总有效率的比较

经过补锌治疗 72 h 后，补锌治疗组临床总

有效率为 90%（46/51），常规治疗组总有效率为

75%（39/52），两组总有效率比较差异有统计学

意义（χ2=4.123，P=0.042），见表 2。

表 3　两组患儿阳性症状持续时间的比较　（x±s，d）

组别
高热 呕吐 腹泻

例数 时间 例数 时间 例数 时间

常规治疗组 13 3.1±1.2 34 2.2±0.9 52 4.8±1.6

补锌治疗组 16 2.1±1.2 31 1.7±0.8 51 3.8±1.5

t 值 2.187 2.237 3.083

P 值 0.038 0.029 0.003

表 2　两组患儿治疗 72 h 后疗效比较

组别 例数
显效
[n(%)]

有效
[n(%)]

无效
[n(%)]

总有效率
(%)

常规治疗组 52 12(23) 27(52) 13(25) 75

补锌治疗组 51 21(41) 25(49) 5(10) 90a

注：a 示与常规治疗组比较，P<0.05。

2.2　两组阳性症状消失所需时间的比较

补锌治疗组治疗后高热、呕吐以及腹泻的

持续时间均短于常规治疗组，差异有统计学意义

（P<0.05），见表 3。

2.3　两组肠道外脏器损害恢复情况的比较

治疗 1 周后，复查两组患儿中提示异常的

AST、ALT、CK-MB、TNT，比较两组的疾病恢复

情况，除 2 例失访者（两组各 1 例）外，发现两

组患儿心肌以及肝脏的损害大多数恢复良好（补

锌治疗组 2 例的 CK-MB 和 TNT 及常规治疗组 2 例

ALT、1 例 TNT 尚未达正常范围），其中补锌治

疗组 93%（28/30），常规治疗组 89%（24/27）的

患儿恢复至正常值，组间比较差异无统计学意义

（χ2=0.015，P=0.902）。各指标未恢复正常的患儿

在第 3 周进行复查时各指标数值均已处于正常范

围之内。泌尿系统的损害由于罹患人数较少，未

进行比较分析。

两组患儿症状体征亦均恢复良好，对其中经

X 线胸片确诊罹患肺炎患儿的阳性症状体征消失

时间进行比较分析，发现补锌治疗组经补锌治疗

后在发热、咳嗽、肺部罗音吸收等方面的持续时

间均明显短于常规治疗组（P<0.05），见表 4。
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表 5　两组治疗后 3个月内腹泻再次发生情况的比较　[n（%）]

组别
1 个月 2 个月 3 个月

例数 腹泻 例数 腹泻 例数 腹泻 重型腹泻

常规治疗组 52 5(10) 49 11(22) 44 17(39) 6(14)

补锌治疗组 51 1(2) 49 3(6) 46 8(17) 0(0)

χ2 值 1.532 5.333 5.060 4.708

P 值 0.216 0.021 0.024 0.030

表 4　两组合并肺炎患儿阳性症状持续时间的比较

（x±s，d）

组别 例数 发热 咳嗽 肺部罗音

常规治疗组 11 4.6±1.4 8.1±1.3 5.9±1.2

补锌治疗组 13 3.6±1.0 5.8±1.5 4.5±1.3

t 值 2.148 4.043 2.686

P 值 0.043 0.001 0.014

2.4　两组随访3个月期间腹泻再次发生情况的比较

补锌治疗组 51 例均完成了 10 d 口服葡萄糖酸

3　讨论

近期国外学者研究发现 RV 是发展中国家引

起小儿腹泻最多见的病原体 [5]，而国内的学者也证

实 RV 感染已上升为中国儿童腹泻的主要病因 [6]，

而且越来越多的学者证实了 RV 肠炎会引起呼吸系

统以及心、肝、肾和神经系统的损害 [7-8]。本研究

显示，103例RV感染患儿中，发生呼吸道感染及心、

肝、肾损害的比例分别为 68.9%、47.6%、17.5%

和5.8%。目前对RV肠炎的治疗通常采用饮食指导、

肠道黏膜保护剂、微生态制剂以及根据脱水情况

进行适当的补液治疗，同时对于肠道外的其他脏

器损害进行相应的营养心肌、保肝以及止咳化痰

等处理。自从 1869 年 Raulin 发现锌与生物的生长

发育有关以后，大量研究证明锌是人体 14 种必需

的元素之一。在微量元素中，锌的含量仅次于铁，

广泛分布在人体各个器官。体内有近 300 种酶的

活性与锌有关，40 多种金属酶为含锌酶。锌几乎

参与了所有人体的正常生物活动，对于某些创伤

的愈合过程起到重要作用。而小肠在维持锌的体

内稳定中起着重要的作用，一旦机体从外界摄取

不足或排出增加，机体可迅速处于缺锌状态 [9]。康

春华等 [10] 的研究提示 RV 肠炎的患儿由于其饮食

摄入减少、小肠吸收不良以及胃肠道丢失增多等

因素导致了血锌水平明显低于同地区同年龄的健

康儿童水平，故在患肠道疾病时补锌尤为重要。

不仅世界卫生组织和联合国国际儿童救援基

金会建议对患急性腹泻病的儿童每天给予补锌治

疗，欧洲儿科年会在 2007 年亦把补锌治疗放入腹

泻病的治疗指南中。近期有学者证实葡萄糖酸锌

辅助治疗RV肠炎的疗效显著，同时可缩短病程[11]。

Fischer 等 [12] 认为锌缺乏易增加罹患腹泻、疟疾以

及肺炎儿童的病死率，对腹泻患儿辅助补充锌制

剂可以明显降低缺锌的风险。本研究结果显示，

经过 72 h 的治疗后，补锌治疗组的疗效明显优于

常规治疗组；同时高热、呕吐以及腹泻等主要临

床症状的持续时间亦明显缩短。这些结果说明补

锌对于减轻 RV 肠炎患儿的疾病严重程度有明显作

用，与上述报道 [11-12] 一致。

本研究对两组患儿肠外脏器损害的恢复情况

进行了比较，发现治疗 1 周后两组心肌酶谱以及

肝功能的损害恢复差异无统计学意义，这与钱发

英 [13] 观察到的葡萄糖酸锌口服液联合消旋卡多曲

治疗 RV 肠炎可以降低心肌酶谱的指标，减轻肠道

外心肌的损害的结果不相符合。分析其中原因，

可能与 RV 一般有 1 周左右的自限性，而本研究是

在 1 周后予以复查实验室指标进行分析的，以后

可以改为在治疗 3 d 后予以观察比较。而对于两组

中罹患肺炎小儿的阳性症状体征持续时间比较中

发现，补锌治疗组在体温恢复正常、咳嗽缓解以

锌的治疗，治疗期间未出现呕吐、恶心等消化道

症状。治疗 2 个月后补锌治疗组有 2 人失访，常

规治疗组有 3 人失访；3 个月后补锌治疗组有 5 人

失访，常规治疗组有 8 人失访。治疗后 2 个月及 3

个月，补锌治疗组再次出现腹泻的患儿比例显著

低于常规治疗组（P<0.05）；治疗后 3 个月中，补

锌治疗组无一例出现重型腹泻，常规治疗组 6 例

出现重型腹泻（表 5）。
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及肺部罗音吸收等方面所需时间明显短于常规治

疗组，提示补锌治疗对于 RV 肠炎并发肺炎有显著

疗效。

在对患儿的随访过程中，发现补锌治疗组治

疗后第 2 个月和第 3 个月再次罹患腹泻的发生率

明显低于常规治疗组；同时发现 3 个月内，补锌

治疗组无一例重型腹泻发生，而常规治疗组有 6

例发生，提示连续补锌 10 d 能降低腹泻患儿后续

3 个月再次发生腹泻的几率以及减轻疾病的严重程

度。近期也有国外学者进行了一项大样本的研究

调查，发现连续补锌 5 d 和 10 d 在预防腹泻患儿

后续 3 个月的再次腹泻发生率方面的作用是相等

的 [14]。5 d 短期服用可以提高患儿依从性、减少药

物的使用、降低潜在的药物不良反应、减少医疗

成本。腹泻患儿补锌治疗的最佳给药时间有待扩

大样本量进一步研究。

目前对于补锌治疗腹泻的确切机制尚未明确，

可能与以下几点有关：（1）锌能使肠道黏膜细胞

再生，修复肠黏膜，有利于肠黏膜对钠和水的重

吸收，缓解腹泻症状 [15]。（2）锌是多种酶的辅酶，

补锌能够提高肠道上皮细胞刷状缘的双糖酶水平

及活性 [16]。（3）锌可以促成 T、B 淋巴细胞的生

成，激活多种免疫递质的活性 [17]，提高细胞免疫

反应，增加肠道分泌 sIgA。（4）锌可以与细胞膜

上的蛋白质中的巯基（-SH）形成蛋白质 -SH- 锌

盐，维持肠道细胞膜的稳定性，对维持肠道结构

与功能的完整起到重要的作用。（5）锌可以促进

维生素 A 从肝脏转运出来，而后者是维持细胞黏

膜的重要物质，从而有利于受伤肠道上皮的愈合，

同时有利于肠道吸收功能的恢复。

综上所述，WHO 推荐的腹泻病补锌治疗方案

是适合我国儿童的，可减轻婴幼儿 RV 肠炎的严重

程度，同时可降低患儿后续 3 个月再次发生腹泻

的几率以及减轻再发腹泻的严重程度，但是对促

进肠外脏器损害恢复的作用（除了小儿肺炎）方

面不甚明显。另外，葡萄糖酸锌价格低廉，服用

方法简便。因此补锌治疗在 RV 肠炎患儿中值得推

广应用。
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