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肠道病毒７１型和柯萨奇病毒 Ａ组１６型
感染的手足口病患儿的相关特征对比研究
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　　［摘　要］　目的　比较由肠道病毒７１型（ＥＶ７１）和柯萨奇病毒 Ａ组１６型（ＣＡ１６）感染的手足口病（ＨＦＭＤ）
患儿流行病学情况及临床特征的差异。方法　采集１０８名临床诊断 ＨＦＭＤ患儿疱疹液和咽拭子标本，使用 ＲＴ
ＰＣＲ进行肠道病毒检测，对ＥＶ７１和ＣＡ１６感染患儿的临床资料进行回顾性分析并比较。结果　１０８名患儿的肠道
病毒总阳性率为９７．２％（１０５／１０８），其中 ＥＶ７１、ＣＡ１６、其他肠道病毒及 ＥＶ７１和 ＣＡ１６混合感染分别占 ５１．９％
（５６／１０８），３６．１％（３９／１０８），１．９％（２／１０８），７．４％（８／１０８）。ＥＶ７１感染患儿和ＣＡ１６感染患儿两组间年龄、性别差
异无统计学意义。单因素分析显示，ＣＡ１６感染患儿口腔疱疹、膝部皮疹、流涕的发生比率高于ＥＶ７１感染患儿。进
一步多因素分析显示，出现膝部皮疹的患儿ＣＡ１６感染可能性大。结论　发现口腔无疱疹、膝部无皮疹、无流涕等
症状的ＨＦＭＤ患儿时，应考虑ＥＶ７１感染的可能。 ［中国当代儿科杂志，２０１１，１３（８）：６３５－６３７］
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　　手足口病（ｈａｎｄｆｏｏｄｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ，ＨＦＭＤ）自
１９５７年在新西兰首次报道后，目前在全球已有数十
个国家和地区发生和流行［１］。多项调查资料显示，

肠道病毒７１型（ＥＶ７１）感染是导致预后不良的重要

影响因素［２３］。目前，实验室检测是否 ＥＶ７１感染所
需仪器、人员水平、费用均较高，不可能普及应用，故

临床上通过症状判断患儿是否为 ＥＶ７１感染有较大
的现实意义。但是，不同病原体感染的 ＨＦＭＤ的症
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状是否有差别？目前关于此方面的研究极少。因

此，本研究比较了ＥＶ７１型和柯萨奇病毒Ａ组１６型
（ＣＡ１６）感染患儿的临床表现等方面的差异，希望对
诊疗起到指导作用。

１　资料与方法

１．１　研究对象
选取２０１０年７月在首都医科大学附属北京儿

童医院就诊的有皮肤疱疹的 ＨＦＭＤ患儿１０８例为
研究对象，其中男性７５例，女性３３例，年龄７个月
至７岁，中位年龄１．９岁。诊断标准参照《手足口病
诊疗指南（２０１０年版）》［４］，采集患儿咽拭子、疱疹
液双份样本送检，并就ＥＶ７１或ＣＡ１６感染的患儿的
流行病学、临床表现等方面的差异进行比较分析。

本研究获得家长书面知情同意。

１．２　方法
１．２．１　标本采集　　参照卫生部手足口病预防控
制指南（２００９版）［５］，用病毒采样液采集患儿的咽拭
子及疱疹液标本。

１．２．２　标本检测　　采用德国 ＱＩＡＧＥＮ公司的
ＱＩＡａｍｐＶｉｒａｌＲＮＡＭｉｎｉｋｉｔ提取病毒核酸，用达安基
因股份有限公司的荧光定量试剂盒，检测肠道病毒

通用型（ＥＶ）、ＥＶ７１、ＣＡ１６等３种病原。荧光定量
ＲＴＰＣＲ反应体系为：ＲＴＰＣＲ反应液１５μＬ、逆转录
酶系２μＬ、Ｔａｑ酶系３μＬ，三者混匀后分装２０μＬ
于单个ＰＣＲ反应管中，再在已加入反应液的管中分
别加入样本液、阴性质控品、阳性质控品，将 ＰＣＲ反
应管离心，３０００ｒｐｍ，３０ｓ，放入 ＰＣＲ扩增仪。反应
条件：４０℃ ２５ｍｉｎ，１个循环；９４℃ ３ｍｉｎ，１个循环；
９３℃ １５ｓ、５５℃ ４５ｓ，４０个循环。结果分析：在阳性
质控和阴性质控都满足质量控制要求的条件下，阳

性样本呈典型的 Ｓ型扩增曲线且 Ｃｔ值≤３４．９

（ＥＶ），Ｃｔ值≤３５．１（ＥＶ７１），Ｃｔ值≤３４．８（ＣＡ１６），
阴性样本无典型的Ｓ型扩增曲线或无Ｃｔ值显示。
１．３　统计学分析

采用ＥｐｉＤａｔａ３．０软件建立数据库，采用 ＳＰＳＳ
１３．０软件进行统计分析。组间年龄的比较采用秩
和检验，率的比较采用 χ２检验，多因素分析采用非
条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般情况
１０８名患儿的咽拭子或疱疹液标本中，肠道病

毒阳性１０５例（占９７．２％），其中 ＥＶ７１感染 ５６例
（５１．９％），ＣＡ１６感染３９例（３６．１％），其他肠道病
毒感染２例（１．９％），ＥＶ７１和 ＣＡ１６混合感染８例
（７．４％）。
５６例 ＥＶ７１感染患儿中，男性 ３９例，女性 １７

例，年龄９个月至６岁，中位数２．１岁；３９例 ＣＡ１６
感染者中，男性２９例，女性１０例，年龄７个月至７
岁，中位数１．８岁。二者性别和年龄差异均无统计
学意义（χ２＝０．２５１，Ｚ＝－０．２８４，Ｐ＞０．０５）。
２．２　单因素分析

单因素分析显示：ＣＡ１６感染患儿口腔疱疹、膝
部皮疹以及流涕的比例高于 ＥＶ７１感染患儿，见表
１。即口腔疱疹、膝部皮疹、流涕等３个因素为不同
病原体感染的相关因素。其他特征如患儿居住在楼

房或平房，发病前是否接触过类似患儿，是否去过医

院，是否用流动水洗手，患儿毛巾、饮水杯、碗筷等是

否分开，有无饲养宠物，发热天数，除流涕外的其他

症状如咳嗽、呕吐、腹泻等，手、足部皮疹，ＣＲＰ值，
血常规检测结果（包括白细胞数目、中性粒细胞百

分比、淋巴细胞百分比等３项内容）等方面，与不同
病原体感染均无统计学关联。

表１　ＥＶ７１感染相关特征单因素分析结果　［例（％）］

变量 ＣＡ１６感染（ｎ＝３９） ＥＶ７１感染（ｎ＝５６） χ２值 Ｐ值 ＯＲ值（９５％ＣＩ）

口腔疱疹 ３６（９２） ４１（７３） ５．４５７ ０．０１９ ０．２２８（０．０６１，０．８５１）

膝部皮疹 ２１（５１） １５（２７） ７．１５３ ０．００７ ０．３１４（０．１３２，０．７４４）

流涕 １７（４４） １１（２０） ６．３４２ ０．０１２ ０．３１６（０．１２７，０．７８９）

恶心 ２（５） ０（０） — ０．１６６ ０．３９８（０．３１０，０．５１１）

人均月收入＞２０００元 ２１（５４） ２２（３９） １．９６７ ０．１６１ ０．５５５（０．２４３，１．２６８）

２．３　多因素分析
将单因素筛选的Ｐ＜０．２的各因素，在 α＝０．０５

的水平上，应用后退法进行多因素非条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回

归分析，经统计学检验，χ２ ＝１８．８０７（Ｐ＜０．０１），
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型有显著性，符合率７０．５％。显示出
现膝部皮疹者，ＣＡ１６感染可能性大，见表２。
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表２　ＥＶ７１感染相关特征非条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

变量 β Ｗａｌｄ值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

口腔疱疹 －１．３７９３．６２７ ０．０５７ ０．２５２ ０．０６１～１．０４１

膝部皮疹 －１．１１０５．３２１ ０．０２１ ０．３３０ ０．１２８～０．８４６

流涕 －０．９４０３．５６０ ０．０５９ ０．３９１ ０．１４７～１．０３７

人均月收入＞２０００元 －０．８４３３．１１１ ０．０７８ ０．４３０ ０．１６９～１．０９８

３　讨论

ＨＦＭＤ由数种肠道病毒感染所致，常见的病毒
型别是ＣＡ１６和ＥＶ７１。有资料表明，ＣＡ１６病毒所致
ＨＦＭＤ症状典型，并发症少，预后良好；但是ＥＶ７１所
致ＨＦＭＤ临床症状较重，常有中枢神经系统并发
症［１３，６７］。北京市２００９年监测资料也显示 ＥＶ７１感
染重症患儿构成比为 ＣＡ１６的 ４．９倍［７］，故寻找

ＥＶ７１感染患儿的临床特征，有针对性地提早采取措
施，预防病情进展，对于减少重症和死亡患儿均有较

为现实的意义。

本研究结果显示，１０８例 ＨＦＭＤ患儿中９７．２％
可检测出肠道病毒，高于其他调查的研究结果［８１０］，

考虑和调查选取的对象均有疱疹等典型ＨＦＭＤ症状
有关。单因素分析发现口腔疱疹、膝部皮疹、流涕等

３个因素与不同病原体感染密切相关，ＣＡ１６感染患
儿口腔疱疹、膝部皮疹以及流涕的比例高于ＥＶ７１感
染患儿。其他流行病学特征如居住地点、是否接触

过类似患儿、是否去过医院；卫生学指标如患儿是否

有单独的毛巾、饮水杯、碗筷，是否用流动水洗手；其

他临床表现及一般实验室检查结果等，均与不同病

原体感染无统计学关联。

本研究进一步多因素分析发现，出现膝部皮疹

的ＨＦＭＤ患儿，ＣＡ１６感染可能性大，这和一些已有
的研究结果不符［８９］。其他如口腔疱疹、流涕等因

素，多因素分析显示 Ｐ值也较低，但９５％ ＣＩ却包含
１，故尚不能作出是 ＣＡ１６感染相关因素的判断。计
划在下一步的工作中增加样本量，以明确这些因素

和不同病原体感染之间的关系。

综合分析表明，在诊断ＨＦＭＤ时，如发现患儿口
腔无疱疹、膝部无皮疹、无流涕等症状，则应考虑其

ＥＶ７１感染的可能。但本次调查未涉及重症病例，且
样本量较小，并仅分析了 ＣＡ１６和 ＥＶ７１感染的区
别，未考虑到其他肠道病毒和混合感染的情况，故结

果可能存在片面性，预计在下一步工作中开展更为

细致的调查工作予以弥补。
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