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&&!摘&要"&目的&了解 #$$A 年粤东地区住院小儿下呼吸道感染患儿的病毒病原现状并比较各个年龄组)不

同季节)不同病种的病毒检出情况' 方法&选择因急性下呼吸道感染住院治疗的小儿 "@= 例&取其鼻咽抽吸物采

用多重1'K方法以筛查呼吸道合胞病毒&腺病毒&流感病毒<型)a型&副流感病毒 ! 型)" 型&鼻病毒&博卡病毒及

人类偏肺病毒' 结果&

!

病毒总检出率为 =!7>H$!A:_"@=%&其中呼吸道合胞病毒占首位&病毒检出率为 !%7"H

$>>_"@=%&而人类偏肺病毒为 "7#H$!!_"@=%&博卡病毒为 "7#H$!!_"@=%'

"

! I" 月份$阳性率为 >!7%H%)毛细

支气管炎患儿$阳性率为 A#7>H%)! I> 个月婴幼儿$阳性率为 A!7"H%病毒检出率较高&@ I> 月份$阳性率为

@$7#H%)" 岁以上儿童$阳性率为 !%7$H%病毒检出率较低&呼吸道感染病毒病原的总阳性率与性别无关' 结论&

粤东地区小儿下呼吸道感染的主要病毒病原为呼吸道合胞病毒等常见病毒&此外博卡病毒及人类偏肺病毒等也是

重要的病原体#年龄越小&阳性率越高&不同季节的呼吸道病毒检出率不同&毛细支气管炎患儿的病毒总检出率

最高' !中国当代儿科杂志#!""##$$$%%&!"% '!"&"

!关&键&词"&急性下呼吸道感染#呼吸道病毒#1'K#儿童

!中图分类号"&KA#=7>&&!文献标识码"&<&&!文章编号"&!$$: ;::"$$#$$%%$" ;$#$" ;$@
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&&在儿童急性下呼吸道感染$<\TK[%中病毒是主

要的病原体之一' 为了解粤东地区住院 <\TK[患

儿病毒病原分布状况&对汕头大学附属二院和揭阳

市人民医院两所医院 "@= 例住院 <\TK[患儿的鼻

咽深部分泌物应用多重 1'K方法进行了呼吸道合

胞病毒 $4.D0)43-,4MDM*EM-)36Q)4OD&Kc5%)腺病毒

$32.*,Q)4OD&<b5%)流感病毒$)*F6O.*Z3Q)4OD&[U5%

<&a型)副流感病毒$0343)*F6O.*Z3Q)4OD&1[5%!& "

("$#(
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型和鼻病毒 $4()*,Q)4OD&K5%&人类偏肺病毒感染

$(O/3* /.-30*.O/,Q)4OD&(915%)人博卡病毒$ (OP

/3* R,E3Q)4OD&Ba,5%&A 种$% 类型%常见呼吸道病

毒的检测&现报告如下'

$H材料与方法

$7$H一般资料

研究对象为 #$$A 年 ! I!# 月住院治疗的

<\TK[患者&共计 "@= 例&纳入研究<\TK[患者为发

病 " 2内就诊)入院后当天或第 # 天)未应用抗病毒

药物治疗者' 病人分布情况*男 !%$ 例&女 !== 例#

C> 月 :A 例&> 月 I%$ 例&! 岁 IA# 例&# 岁 I=@

例&" I=岁 @# 例#支气管肺炎 !!$ 例&毛细支气管炎

%= 例&喘息样支气管炎 >$ 例&支气管哮喘 :$ 例#汕

头病人 #>$ 例&揭阳病人 := 例' 同时以 :" 例健康

儿童作为对照组&纳入研究的儿童为社区健康门诊

的 = 岁以下健康体检儿童&且 # 周内无发热)咳嗽)

喘息等呼吸道症状' 临床疾病诊断标准均依据诸福

棠+实用儿科学,第 A版'

$7!H方法

患儿入院后当天或第 # 天用一次性吸痰管收从

单侧鼻孔进管 = I: E/抽取鼻咽分泌物$81<%# I

" /\' 于采集81<中加入 #7$ /\病毒保护液置于

;#$t冰箱中待检' 将 81<置涡旋振荡器上充分

振摇 # /)*混匀&然后置离心机 @ #$$ 4_/)* 离心&

!$ /)*&取沉淀作病毒核酸提取' 提取所得的b8<_

K8<标本每份有 >$

&

\&操作严格按说明书进行'

试剂盒<NM14.0 a,2MU6O)2 5)436b8<_K8<9)*)04.0

h)-购于<NM?.* 公司' 在每份标本中加入 K8<酶

抑制剂 =

&

\$@$ W_

&

\%& ;:$t保存备用' 多重

1'K反应*K8<病毒条件为反转录 =$t "$ /)*#变

性 %@t = /)*#%@t&"$ D&==t "$ D&A#t ! /)*&@$

次循环#延伸 A#t " /)*' b8<病毒反应条件为变

性 %@t = /)*#%@t "$ D&==t "$ D&A#t ! /)*&@$

次循环#延伸 A#t " /)*' 扩增产物以 !7$H琼脂糖

凝胶电泳进行检测' 在紫外线透照灯下观察核酸电

泳带' 引物由上海生工生物公司合成&见表 !'

表 $H呼吸道病原体核酸特异性序列)DB引物

病原体 上游引物$U% 下游引物$K% 目的片段长

<b5$"&A% =mPT'TT'''<<'T'TddT<'P"m =mP''TdddTTT<T<<<ddddTdP"m #$%

Ba,5 =mPd'<<<'''<T'<'T'T'<<Td'P" =mPd'T'T'T''T'''<dTd<'<TP"m @$@

[U5$<% =mP<<ddd'TTT'<''d<<d<ddP"m =mP'''<TT'T'<TT<'Td'TT'P"m !A!

[U5$a% =mPddd<T<T<'dT<<TdTdTTdTP"m =mPd'<'Td''Td'TdT<'<'TTP"m @:%

1[5! =mP'<d<'dd'<T<T'T''T'TddP"m =mPddT<Td<d<<<TT<''dddTP"m "$A

1[5" =mP'Tddd'TT'<T'<dT<d<d<P"m =mPd<T'TdTTddT'<''<'<<d<P"m =:=

Kc5 =mPTTT''<'<<T<TiT<<dTdT'<<P"m =mPT'<T'g''<T<'TTTT'TdTT<P"m !==

(915 =mP<<''dTdT<'T<<dTd<Td'<'T'P"m =mP'<TTdTTTd<''d$<%d''$<%''<$d%T<<P"m !%!

K5 =mP'ddT<<TTTTdT<'d''<dTTTP"m =mPd<<<'<'dd<'<'''<<<dT<dP"m =$!

$7%H统计学方法

计数资料的比较采用
/

# 检验&取
%

J$7$= 为显

著性检验水准'

!H结果

!7$H病毒检出率

:" 例健康儿童病毒检出阳性标本 = 例 $占

>7$H%&其中K(5@ 例&Kc5! 例' "@A 例患儿送检

标本中阳性 !A: 例$占 =!7>H%' 男性患儿病毒检

出率为 ="7#H$!$!_!%$%&女性患儿病毒检出率为

@%7AH$AA_!==%&性别分布差异无显著性' 检出率

以Kc5占首位&为!%7"H$>>_"@=%&<型 [U5检出

率为 !!7%H $ @!_"@= %& 1[5! 检 出 率 为 =7:H

$#$_"@=%&1[5" 检出率为 @7%H$!A_"@=%&K(5检

出率为 !$7!H $ "=_"@= %& <b5检出率为 %7%H

$"@_"@=%&(915检出率为 "7#H$!!_"@=%&Ba,5

检出率为 "7#H$!!_"@=%&未检测到 a型 [U5' 检

出阳性者&单一病毒感染 !"$ 例$占 A"7$H%&其中

Kc5@> 例$占 #=7:H%&其次递减为<型 [U5## 例

$占 !#7@H%&K(Q!" 例$占 A7"H%&1[5! !# 例$占

>7AH%&<b5!! 例 $占 >7#H%&1[5" !$ 例 $占

=7>H%& (915% 例 $占 =7!H%&BR,5A 例 $占

"7%H%#混合感染 @: 例$占 #A7$H%&两种病毒混合

感染 "> 例&三种病毒混合感染 !# 例'

!7!H不同年龄组呼吸道病毒检出情况

不同年龄下呼吸道病毒检出阳性率不同&年龄

越小&阳性率越高&组间在统计学上差异有显著性

$表 #%' 不同种类的病毒在不同的年龄具有不同的

分布特点&Kc5阳性率最高在 C> 月组&为 !%7=H#

(@$#(
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[U5阳性率最高在 ! I" 岁组&为 !$7"H#Ba,5&

(915&1[5! 及1[5" 主要见于 ! 岁以下小儿' ! 岁

以下小儿易混合病毒感染& C! 岁组的混合感染率

##7>H$@$_!AA%'

&表 !H不同年龄下呼吸道病毒检出情况及阳性率
$H%

C> 月 > 月I ! 岁I # 岁I " I= 岁 合计

检测例数 :A %$ A# =@ @# "@=

阳性例数 ># => "# #$ : !A:

阳性率 $A!7"% $>#7#% $@@7@% $"A7$% $!%7$% $=!7>%

&&注*组间比较&

!

#

J@7@::& !C$7$=

!7%H季节分布

病毒检测阳性率高峰时间为 ! I" 月份&阳性率

为 >!7%H$=#_:@%&@ I> 月份病毒检出率最低&阳

性率为 @$7#H$""_:#%&A I% 月份阳性率为 =>7$H

$=!_%!%&!$ I!# 月份阳性率为 @A7AH$@#_::%&各

组间统计学上差异有显著性' Kc5主要见于 ! I"

月份#<型 [U5主要见于 @ I> 月份&1[5! 和 1[5"

主要见于 ! I" 月份)A I% 月份# (915&Ba,5&

<b5&K5全年均有散发病例' ! I" 月份混合病毒

感染率高'

!7IH病种分布

急性喘息组$包括毛细支气管炎)喘息样支气管

炎和哮喘急性发作%患儿病毒总检出率为 =@7%H

$!#%_#"=%&Kc5单一病毒检出率为!#7"H$#%_#"=%&

[U5<单一病毒检出率为 :7=H$#$_#"=%' 不同疾

病下呼吸道病毒检出情况不同&组间有统计学差异

$表 "%' 毛细支气管炎主要病毒为 Kc5&单一病毒

检出率为 #!7!H$#$_%$%' (915&Ba,5主要见于

毛细支气管炎&支气管肺炎' K5主要见于哮喘急性

发作&单一病毒检出率为 !!7"H' [U5主要见于喘息

样支气管炎&检出率为 #$7$H' 喘息样支气管炎混合

病毒感染检出率较高&为 #=7$H'

&表 %H不同疾病下呼吸道病毒检出情况及阳性率
$H%

支气管

肺炎

毛细支

气管炎

喘息样支

气管炎

哮喘急

性发作
合计

检测例数 !!$ %= >$ :$ "@=

阳性例数 @% >% @# !: !A:

阳性率$H% $@@7>% $A#7>% $A$7$% $#"% $=!7>%

&&注*组间比较&

!

#

JA7:!& !C$7$=

%H讨论

代表下呼吸道感染病原体最具有诊断意义的标

本为支气管肺泡灌洗液)支气管洗液和肺活检&然而

这些标本在临床上常常难以获得' 由于呼吸道病毒

感染通常由上呼吸道向下蔓延&一般认为呼吸道病

毒属快速杀细胞病毒&需在活细胞中才能生长繁殖&

很少有无症状带毒情况&故上呼吸道阳性检出标本

可以较为准确地反映下呼吸道病毒的急性感染情

况
!!"

' 本组研究 "@= 例患儿中&病毒总检出率为

=!7> H&病毒总检出率高于北京地区$间接免疫荧

光)逆转录聚合酶链反应%的 @"7"H

!#"

)上海地区

$直接免疫荧光法%的 @$7=H

!""

)重庆地区$直接免

疫荧光法%的 ">7#H

!@"

&低于温州地区$直接免疫荧

光法%的 =:7#H

!="报道' 病毒检出率的不同提示呼

吸道感染病毒病原体地区的流行性差异&同时也与

检测的方法以及所检测的病毒种类有关' Kc5是

世界各地婴幼儿急性下呼吸道感染最重要的病毒病

原&其流行面广&发病率高&文献报道每年 @=H I

=$H住院的婴幼儿毛细支气管炎及 #=H婴幼儿肺

炎是由 Kc5直接感染所致!>"

' 本组资料 Kc5病毒

检出率为 !%7"H' <型 [U5检出率 !!7%H&<型

[U5抗原不稳定&其既往感染所诱导的抗体也不稳

定&主要通过带有流感病毒的空气飞沫&易造成暴发

流行&故应特别重视' (915是由荷兰学者53* 2.*

B,,?.*等!A"于 #$$! 年发现的一种新的人类呼吸道

病原体' 有人报道!:"血清学调查显示&所有被调查

的荷兰 > I!# 个月婴幼儿下呼吸道感染患者有

#=H的抗 (915抗体阳性&几乎所有儿童 = 岁以前

全都感染过 (915&且可发生再次或反复感染&感染

(915病毒的儿童&与K5c的临床特征相似&临床表

现为上呼吸道感染症状到急性支气管炎和肺炎&在

婴幼儿上呼吸道感染中占有很高的比例' D̂0.4

等!%"报道 = 岁以下 (915呼吸道感染患儿中 ! 岁以

下占>$7@H' 本组住院的呼吸道感染儿童中 (915

检出率 "7#H' #$$= 年 !$ 月瑞典科学家 <663*2.4

等!!$"从小儿下呼吸道感染分泌物中发现一种新的

细小病毒&该病毒能引起儿童下呼吸道感染&被命名

为人Ba,5' 相继&澳大利亚)日本)加拿大)法国及

美国也报道了儿童呼吸道 Ba,5的感染&在他们所

检测的样本中 Ba,5的感染约为 "7!H I=7AH不

等&本组中 Ba,5检测阳性标本 !! 例&阳性率为

"7#H'

本组资料中不同年龄下呼吸道病毒检出阳性率

不同&以 ! I> 月最高&阳性率为 A!7"H&随年龄增

大&病毒检出阳性率下降&不同年龄下呼吸道不同病

毒检出阳性率不同&Kc5及 Ba,5&(915&1[5的好

发年龄在 ! 岁以内&而 [U5<多发生在 ! I# 岁' 婴

(=$#(
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幼儿病毒检出率高可能与婴幼儿期细胞免疫功能尚

未完善&且气道分泌物中缺少 c[?<有关&! I> 个月

的婴儿虽然可获得母传抗体&但其呼吸道还未产生

局部的分泌型抗体&故婴儿血清中的中和抗体还不

能给予足够的保护作用&甚至有人认为在呼吸道缺

乏局部抗体情况下&血清中循环抗体的存在反而能

促进Kc5感染' 随着年龄增大&下呼吸道感染住院

患儿人数逐渐减少&病毒的阳性率也相应地降低'

因此婴幼儿期应是防治病毒感染的重点'

本组资料显示下呼吸道感染病毒病原有明显季

节性&不同季节的不同呼吸道病毒检出率不同&虽然

粤东地区一年四季都有散发&但发病主要在 ! I" 月

份&检出率高达 >!7%H&在 A I% 月份形成一个次高

峰&该时期检出率为 =>7$H' 这可能与粤东地区该

时期气候变化和温差较大有关'

本组资料显示*急性喘息患儿病毒总检出率较

高&达为 =@7%H$!#%_#"=%' 呼吸道病毒感染可增

加喘息发作频率!!!"

&某些患儿仅间歇性地在病毒感

染时发作喘息症状&并常随着年龄的增长症状逐渐

缓解&这可能是早期病毒感染所致的一种免疫记忆

现象&也可能是病毒感染对气道上皮及气道神经组

织作用的结果!!#"

&同时还可能是机体特应性体质的

一种表现或标记!!""

' 毛细支气管炎病毒总检出率

最高&达为 A#7>H&病原主要是Kc5&在毛细支气管

炎阳性病例中占 #%7$H$#$_>%%&同时检测到 (915

= 例&BR,5" 例&表明 (915及Ba,5也是毛细支气

管炎病原之一' 哮喘急性发作时K5单一病毒检出

率达 !!7"H& 同时也检测到 Kc5& [U5& (915&

Ba,5&表明K5&Kc5&[U5&(915&Ba,5与哮喘关系

均十分密切'

本组资料病毒混合感染 @: 例&混合感染率

!"7%H&在阳性标本中占 #A7$H' ! 岁以下小儿易

发生混合病毒感染& C! 岁组的混合感染率 ##7>H

$@$_!AA%' 年幼儿更易出现病毒混合感染的原因

可能有*

!

免疫系统尚未发育完善#

"

既往对呼吸

道病毒暴露较少而缺乏保护性抗体等' 有文献资料

报道病毒混合感染并未加重患儿病情!!@"

' 病毒混

合感染可能为先一种病毒感染后继发另一种病毒感

染&或者一种病毒是其他病毒感染的依赖性病毒&而

各种病毒是否都引起病理变化或者只是由一种病毒

引起病理变化而其他的病毒只是携带状态&尚须结

合血清学检查和病理检查进一步研究' 混合感染除

病毒之间混合感染外&也可为病毒和细菌混合感染)

衣原体等!!= I!A"

&本组资料尚未对这些问题进行

研究'

!参&考&文&献"

!!"&中华医学会儿科学呼吸学组7儿科呼吸道感染病原学诊断研

讨会纪要!+"7中华儿科杂志& !%%=& ""$>%*"A@P"A>7

!#"&袁艺& 宋国维& 杜军保& 曹玲& 崔小岱& 钱渊&等7北京地区住

院急性呼吸道感染患儿的病毒病原检测分析!+"7实用儿科

临床杂志&#$$>&>$"%* "@:P"=$7

!""&陆敏&曾玫&陆权&顾兰琴7上海地区小儿急性病毒性下呼吸道

感染临床流行病学特征!+"7中国抗感染化疗杂志& #$$=&

=$"%*!=#P!==7

!@"&罗晓菊7A@! 例儿童急性呼吸道感染病毒病原学研究!+"7第三

军医大学学报&#$$>&#:$#%*#>>P#>%7

!="&陈小芳&董琳&李孟荣&张正霞&李昌崇7温州地区婴幼儿急性

下呼吸道感染病毒病原学分析 !+"7临床儿科杂志&#$$=&

#"$A%* @=@P@=>7

!>"&谢健屏&常汝虚&何翠娟&谢集明&赖桂香&万根平7!%A: I!%%>

年广州地区呼吸道合胞病毒感染分析!+"7中华儿科杂志&

!%%A& "=$:%*@$#P@$=7

!A"&53* 2.* B,,?.* ad& 2.+,*?+'& d4,.* +& hO)S.* T& 2.d4,,-

K& U,OE().4K<& VD-.4(3OD<b7< *.G6M2)DE,Q.4.2 (O/3*

0*.O/,Q)4OD)D,63-.2 F4,/M,O*?E()624.* G)-( 4.D0)43-,4M-43E-2)DP

.3D.!+"783-9.2& #$$!& A$>%*A!%PA#@7

!:"& .̀030323S)1& 1D3443Dc& a,DD),D<& TD,6)39& d,O4?),-)Db& \)P

30)P<23/)2,O d& .-367BO/3* /.-30*.O/,Q)4OD3D3E3OD3-)Q.3P

?.*-,F3EO-.R4,*E(),6)-)D)* )*F3*-D!+"7+'6)* 5)4,6& #$$@& "$

$"%*#>AP#A$7

!%"& D̂0.4U& 934-)*.66,K<& a,OE(.4b& g.)R.6'& U.4?OD,* b&

\3*24M9\& .-367<!PM.34.N0.4).*E.G)-( (O/3* /.-30*.O/,P

Q)4OD)* E()624.* 3?.2 C= M.34D!+"7[*F.E-b)D& #$$@& !:%$:%*

!"::P!"%>7

!!$" <663*2.4T& T3//)9T& 4̂)SDD,* 9& aX.4S*.4<& T)Q.6XO*?P\)*P

2.66<& <*2.4DD,* a7'6,*)*?,F3(O/3* 034Q,Q)4ODRM/,6.EO634

DE4..*)*?,F4.D0)43-,4M-43E-D3/06.D!+"714,E83-6<E32 cE)

Wc <& #$$=& !$#$">%*!#:%!P!#:%>7

!!!" B.*4)ESD,* h+7<2Q3*E.D)* -(.63R,43-,4M2)3?*,D)D,FQ)4364.D0)4P

3-,4M2)D.3D.!+"71.2)3-4[*F.E-b)D+& #$$@& #"$! cO006%*c>P

!$7

!!#" U,6S.4-Dd& aODD.gg& 8)XS3/0 U1& c,4S*.DDK& d.4* +̂75)P

4ODP)*2OE.2 3)4G3M(M0.44.D0,*D)Q.*.DD3*2 3D-(/3!+"7</+

K.D0)4'4)-'34.9.2& !%%:& !=A$>%*!A!$P!A#$7

!!"" 1).2)/,*-.d7',*-4)RO-),* ,F*.O4,)//O*./.E(3*)D/D-,3)4G3M

)*F63//3-),* 3*2 4./,2.6)*?2O4)*?3*2 3F-.44.D0)43-,4MDM*EM-)36

Q)4OD)*F.E-),*!+"71.2)3-4[*F.E-b)D+& #$$"& ## $# cO006%*

c>>PA=7

!!@" b4.GD<\& <-/34K\& d6.Z.* g1& a3N-.4ab& 1).2431<&

d4..*R.4?ca7bO364.D0)43-,4MQ)4OD)*F.E-),*D!+"7'6)* [*F.E-

b)D& !%%A& #=$>%*!@#!P!@#%7

!!=" 华春珍&俞惠民&陈志敏&李建平&尚世强7小儿下呼吸道感染

的细菌病原学分析!+"7中国当代儿科杂志&#$$>&:$=%*">=P

">:7

!!>" 董琳&周晓聪&陈小芳&杨锦红&林剑&张海邻&等7温州地区儿

童急性下呼吸道感染病原学及细菌耐药性检测!+"7中国当代

儿科杂志&#$$>&:$=%*">%P"A#7

!!A" 黄成&王晓蕾&张励&沈伟7#$$! I#$$> 年成都市儿童医院常见

下呼吸道病原菌分布及耐药性检测!+"7中国当代儿科杂志&

#$$:&!$$!%*!AP#$7

$本文编辑*吉耕中%

(>$#(




