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抗ＥＶ７１阳性血浆治疗重症
手足口病的临床观察
高远征　贾素华　李翠萍　周衍慧　薛卫红　马长利　张秀铮

　　【摘要】　目的　探讨抗ＥＶ７１阳性血浆和静脉注射人免疫球蛋白（ＩＶＩＧ）治疗ＥＶ７１感染重症手

足口病患儿的效果，以评价抗体血浆的应用价值。方法　将１７１例 ＥＶ７１感染的重症手足口病患儿

随机分为两组，均给予热毒宁、大剂量维生素Ｃ清热解毒，利巴韦林抗病毒，甘露醇，白蛋白脱水，糖皮

质激素和血管活性药物等综合治疗基础上，Ａ组患者（８６例）给予抗ＥＶ７１阳性血浆联合小剂量静脉

注射人免疫球蛋白（２００ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）治疗，Ｂ组患者（８５例）给予静脉注射人免疫球蛋白

（１ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）治疗。两组患者治疗后退热时间、肢体抖动和神经系统病理征缓解时间，脑脊液、

脑电图、ＭＲ复常率及住院天数和治疗费用进行比较。结果　Ａ组和 Ｂ组患者病死率分别为０和７．
０５％，差异具有统计学意义（χ２＝４．３７９，Ｐ＜０．０５）。Ａ组患者中有１例有弛缓麻痹后遗症，治愈率为

９８．８３％，Ｂ组患者中有２例有弛缓麻痹后遗症，治愈率为９０．５９％，差异具有统计学意义（χ２＝４．２９７，
Ｐ＜０．０５）。另外，两组重症手足口病患儿主要症状缓解时间、住院天数、脑脊液、脑电图和 ＭＲ复查

结果差异均具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　应用抗ＥＶ７阳性血浆联合小剂量人免疫球蛋白治

疗重症手足口病，能显著缩短症状的改善时间，降低病死率，缩短住院天数，降低住院费用，值得临床

推广应用。
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　　手足口病（ｈａｎｄ，ｆｏｏｔａｎｄｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ，ＨＦＭＤ）
是由肠道病毒引起的急性传染病，ＥＶ７１是我国
ＨＦＭＤ流行的主要病原体，ＥＶ７１传染性强，传播途

径复杂，短时间内可造成大规模流行，目前尚无疫苗

能预防其感染，而且缺乏特异高效的抗病毒药物，尤

其是ＥＶ７１感染所致重症病例，病情进展快、预后差

且病死率高。免疫球蛋白一直是传染病预防和治疗

的重要手段之一，为比较抗ＥＶ７１阳性血清与人血

丙种球蛋白治疗重症手足口病的疗效，本研究采用

抗ＥＶ７１阳性血浆联合小剂量静脉注射人免疫球蛋

白（ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＶＩＧ）与大剂量静脉

注射人ＩＶＩＧ治疗ＥＶ７１感染重症手足口病患儿１７１
例，取得了较显著疗效，现报道如下。

资料与方法

一、临床资料
１７１例重症手足口病患儿为本科室 ２０１０年 ５

月～２０１１年１０月所收治，患者血液、咽试子、脑脊

液或大便标本经市疾病预防控制中心 ＲＴＰＣＲ技术

检测确定为 ＥＶ７１阳性，脑脊液检查确诊为病毒性

脑炎或 ＭＲＩ诊断为脑干脑炎、脊髓炎，均符合重症

手足口病诊断标准［１］。随机分为两组：Ａ组８６例，

给予抗ＥＶ７１阳性血浆联合小剂量静脉注射人ＩＶＩＧ
２００ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１治疗，并签订知情同意书；Ｂ组
８５例，给予静脉注射人 ＩＶＩＧ１ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１治疗。

两组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），具有可比性，见表１。

二、治疗方法

两组患儿均给予热毒宁、大剂量维生素 Ｃ清热

解毒，利巴韦林抗病毒，甘露醇、白蛋白脱水，糖皮质

激素、血管活性药物等综合治疗基础上［２］，Ａ组患者

给予抗ＥＶ７１阳性血浆（市中心血站提供），根据患

儿血型给予相同血型血浆１００～２００ｍｌ／ｄ，联合小剂

量静脉注射人 ＩＶＩＧ２００ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１（山西康宝

生物制品股份有限公司产品），连用３～５ｄ，可根据

病情好转情况加用血浆；Ｂ组患者给予静脉注射人
ＩＶＩＧ１ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１，连用２ｄ。观察并记录两组患

者治疗后的退热时间，肢体抖动、神经系统病理征缓

解时间，住院日数及治疗费用，对脑脊液、脑电图或
ＭＲＩ异常者，治疗１０ｄ后复查。对出现呼吸急促、

减慢或节律改变；气道分泌物呈淡红色或血性；短期

内肺部出现湿啰音；胸片提示肺部渗出性改变者；血

氧饱和度或动脉氧分压明显降低；频繁抽搐伴深度

昏迷；面色苍白、发绀、血压下降者尽早予机械通气

治疗［２］。

三、统计学处理

计数资料以 珋ｘ±ｓ表示，采用 ＳＰＳＳ１３．０软件进

行分析处理，组间比较采用 ｔ检验，计数资料比较采

用χ２检验，以Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

结　　果

一、两组患儿的治疗效果
Ａ组患儿机械通气治疗３例，无１例死亡，病死

率为０；Ｂ组患儿机械通气治疗７例，６例肺出血患

儿抢救无效死亡，病死率为７．０５％，两组病死率差

异具有统计学意义（χ２＝４．３７９，Ｐ＜０．０５）；Ａ组患

儿有１例有弛缓麻痹后遗症，治愈率为９８．８３％，Ｂ
组患 儿 有 ２例 有 弛 缓 麻 痹 后 遗 症，治 愈 率 为
９０．５９％，两组治愈率差异具有统计学意义（χ２＝
４．２９７，Ｐ＜０．０５）。Ａ组患儿输血浆后出现过敏反

应者２例，经抗过敏治疗后，皮疹消退。

二、两组患儿症状缓解情况及住院天数

两组重症手足口病患儿主要症状、体征缓解时

间、住院天数比较，差异均具有统计学差异（Ｐ＜
０．０５），见表２。
　　三、两组患儿脑脊液、脑电图和ＭＲＩ复查结果比较

两组患儿脑脊液、脑电图和 ＭＲＩ复常率比较，

差异均具有统计学差异（Ｐ＜０．０５），见表３。

表１　１７１例ＥＶ７１感染重症手足口病患儿的一般临床资料

组别 例数 年龄 （岁，珋ｘ±ｓ） 性别 （男／女） 病程 （ｄ，珋ｘ±ｓ） 发热 （例）

Ａ组 ８６ ２．２４±０．１１ ４７／３９ ３．１２±０．２２ ４３
Ｂ组 ８５ ２．１５±０．１０ ４６／３９ ３．１２±０．２２ ４４
统计量 ｔ＝０．２０４ χ２＝０．００３ ｔ＝０．０６１ χ２＝０．５５０
Ｐ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

组别 例数 肢体抖动 （例） 病理征阳性 （例） 脑脊液异常 （例） 脑电图异常 （例） ＭＲ异常 （例）
Ａ组 ８６ ３８ ５２ ４３ ４８ ３７
Ｂ组 ８５ ３６ ５０ ４４ ４６ ３６

统计量 χ２＝１．６９２ χ２＝０．０３８ χ２＝０．０１１ χ２＝０．１１０ χ２＝０．０１２
Ｐ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５
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表２　两组患儿主要体征缓解时间及住院天数 （ｄ，珋ｘ±ｓ）

组别 例数 发热 肢体抖动 病理征 住院天数

Ａ组 ８６ ３．７９±１．６１ １．１３±１．０３ ２．０５±１．３１ １０．８５±１．５０

Ｂ组 ８５ ４．２１±１．７０ ２．１０±１．１３ ２．３８±１．２２ １２．２２±１．４５

ｔ 　　３．１６０　 　　６．３５２　 　　４．８２５　 　　８．５８９　

Ｐ ＜０．０１　 ＜０．０１　 ＜０．０１　 ＜０．０１　

表３　两组患儿脑脊液、脑电图和ＭＲＩ复查结果

（复常率）［例（％）］

组别 例数 　脑脊液 　脑电图 　　ＭＲ

Ａ组 ８６ ４２／４３（９７．６７） ４６／４８（９５．８３） ３６／３７（９７．３０）

Ｂ组 ８５ ３６／４４（８１．８２） ３７／４６（８０．４３） ２８／３６（７７．７８）

ｔ 　 ４．３０９　 　 ４．００３　 　 ４．７５０　

Ｐ ＜０．０５　 ＜０．０５　 ＜０．０５　

　　四、两组患儿所用血浆量及住院费用
Ａ组患儿共计用血浆 ３１９５０ｍｌ（其中 Ａ型者

９０５０ｍｌ、Ｂ型者１１２５０ｍｌ、ＡＢ型者３２００ｍｌ、Ｏ型

者８４５０ｍｌ），平均用血浆３７１．５ｍｌ，其中１例患儿用

血浆７ｄ，共１３５０ｍｌ。Ａ组患儿平均费用为５４８２．５
元，Ｂ组平均为１２５４８．３元，应用血浆组能显著降低

治疗费用，减轻患儿家属的经济负担。

讨　　论

近年来手足口病在国内多个地区流行，２０１０年

发病约１７７万例，死亡９０５例，发病率较２００９年增

长５２．８１％，病死率增加１５４．８９％，手足口病严重威

胁着婴幼儿的生命安全。流行病调查显示，ＥＶ７１感

染引起的手足口病呈上升趋势［３］，是我国当今
ＨＦＭＤ流行的主要病原体。ＥＶ７１可引起严重的中

枢神经系统并发症，如脑膜炎、脑炎、脑干脑炎、急性

和弛缓性瘫痪等［４５］。个别患儿病情重，进展快，很

快出现中枢性呼吸衰竭、肺水肿和肺出血。ＥＶ７１成

为全球范围内最重要的中枢神经毒性病原［６７］，对重

症患儿早期鉴别并给与积极有效治疗尤为重要。

ＩＶＩＧ含有广谱抗病毒、细菌和其他病原体的
ＩｇＧ［８］，大剂量 ＩＶＩＧ治疗重症手足口病的疗效已被

公认，且与小剂量比较其疗效并无差异［９１０］。特异

性免疫球蛋白用于疾病预防和治疗已一个世纪有

余，对于突发传染病，在无相应疫苗免疫的情况下，

可以通过对献血员筛查，筛选出具有特异性抗体的

血浆用于疾病预防和治疗。２００３年传染性非典型肺

炎流行期间，于患者恢复期采集的血浆应用于治疗

重症传染性非典型肺炎患者取得了比较好的疗效；

２００９年５月～１２月，Ｈ１Ｎ１甲型流感流行期间，应用

疫苗注射者和患者恢复期的血浆治疗 Ｈ１Ｎ１甲型流

感重症患者，亦取得了较好的疗效，为此卫生部要求

各个血站采集血浆，准备在发生重大 Ｈ１Ｎ１甲型流

感疫情时调用以治疗重症患者。应用具有特异性抗

体的血浆作为特异性免疫治疗方法给患者输注，以

阻断ＥＶ７１感染，对降低重症手足口病患儿的致残率

和病死率同样具有重要意义。补充血浆能提供抗

体，补充白蛋白可提高免疫力，能有效抑制炎症的发

生，对ＥＶ７１引起的中枢神经系统感染有一定的疗

效［１１］。因此，选用含抗ＥＶ７１的血浆有利于抑制病

毒的感染和复制，从而提高治疗效果。

本研究显示，应用抗ＥＶ７１阳性血浆联合小剂

量人血免疫球蛋白治疗重症手足口病，能显著缩短

症状的改善时间，降低病死率，缩短住院天数，降低

住院费用，值得临床推广应用。但不同年龄段献血

人群中抗ＥＶ７１中和抗体滴度不同，通过对 １００名

健康献血人群中抗ＥＶ７１中和抗体的测定，发现
１９～３４岁年龄段的血浆中高滴度的中和抗体量显著

高于３５岁以上人群血浆中的抗体量［１２］。因此，今

后临床治疗中，加强对抗ＥＶ７１血浆抗体滴度的检

测，有选择性的采用这一年龄段献血人群的血浆，选

择高滴度血浆对ＥＶ７１重症患者进行输注血浆治疗，

能够进一步提高临床治疗效果。
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