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653例手足口病并神经系统损害患者的早期临床

表现及脑脊液分析 

闫文芳

【摘要】  目的   分析手足口病并神经系统损害的早期临床表现及脑脊液特点，为手足口病并神

经系统损害的早期诊断提供依据。 方法    回顾性分析本院2232例手足口病中合并神经系统损害653例
的年龄分布、早期临床表现、病原体及脑脊液改变特点。结果    653例多发于6个月～3岁，病原体以

肠道病毒71型为主，早期表现多有持续发热、易惊、肢体抖动、嗜睡、易激惹、呕吐、头痛或头晕、

肢体无力、抽搐等表现，脑脊液有程度不同的氯化物降低、白细胞或蛋白增高。结论   手足口病合并

神经系统损害常在早期就存在不同的非特异性临床表现和脑脊液改变，应引起重视，及时予以诊断和

治疗。
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【Abstract】 Objective   To analyze the early clinical manifestations and cerebrospinal fluid 
characteristics of hand, foot and mouth diseases (HFMD) and nerve system damage, provides foundation for 
early diagnosis of HFMD and nerve system damage. Methods    Total of 653 cases of the nervous system 
damage in 2232 cases with HFMD in our hospital. The distribution of age, early clinical manifestations 
pathogen and cerebrospinal fluid change characteristics of 653 cases were analyzed, retrospectively.  Results   
Most of 653 cases were in 6 months to 3 years old,enterovirus type 71 (EV71) was the major pathogens, 
the early performance were persistent fever, skittishness, limb jitter, sleepiness, autism, vomiting, headache 
and dizziness, body weakness, convulsions and so on.  Cerebrospinal fluid had different degrees of chloride 
reducing, and the white blood cells or protein increased. Conclusions    Hand, foot and mouth disease 
complicated with nervous system damage have different nonspecific clinical manifestations and cerebrospinal 
fluid change in the early stage, which should be  takn seriously, and diagnosed and treated timely.
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Cerebrospinal fluid

手足口病（hand，foot and mouth disease，
HFMD）是由20多种肠道病毒引起的一种儿科常见

传染病。在脊髓灰质炎被根除后，HFMD成为严重

威胁儿童健康的病毒感染疾病之一[1]。2010年我国报

告了177万余例HFMD患者，其中死亡900余例，凸显

该病的普遍性和危害性[2]。HFMD常见的损害部位是

皮肤和黏膜，其次是神经系统，包括中枢神经系统

和周围神经系统。一旦神经系统受损，即成为重症

HFMD[3]；部分可引起脑干脑炎并神经源性肺水肿，
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成为危重型HFMD患者[4]，引起心、肺功能衰竭危及

生命。重症病例早期临床表现不典型，但患儿病情

进展迅速，一旦出现肺水肿、肺出血等引发心肺功

能衰竭，可短时间内死亡。因此，如何早期、及时

地识别出重症病例，采取相应的救治措施，是减少

危重症HFMD的病死率和后遗症的关键。本文着重

探讨重症HFMD神经系统损害的早期表现及脑脊液

特点，为临床早期诊断和早期治疗提供依据。

资料与方法

一、研究对象

回顾性研究本院2011年11月1日至2012年10月31

·临床论著·
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日住院的653例重症HFMD（合并神经系统损害）

患者的临床资料，全部病例诊断符合卫生部颁布的

《手足口病诊疗指南（2010年版）》诊断标准[5]。

本研究遵循的程序符合山东省泰安市人体试验委员

会所制定的伦理学标准并得到该委员会批准。

二、研究方法

患儿入院时采集咽拭子送检。采用ABI5700型
核酸扩增荧光检测仪（中山大学达安基因有限公

司）进行聚合酶链式反应（PCR）技术检测病毒核

酸。常规检测肠道病毒71型（human enterovirus，
E V 7 1 ）核糖核酸（ R N A ），柯萨奇 A 1 6 型

（coxsackieviruses A16，Cox A16）RNA，肠道通

用病毒RNA。查血常规、CRP、微量血糖、肝肾功

能、心肌酶等。有神经系统损害表现的患儿3 d内查

脑脊液。对重症病例的年龄分布、早期临床表现、

病原体构成以及脑脊液的变化进行统计分析。

三、 统计学处理

采用SPSS 18.0统计软件进行数据分析，计数

资料采用χ2检验，以P ＜ 0.05为差异具有统计学意

义。

结    果

一、HFMD患儿的年龄和性别分布

2011年11月1日至2012年10月31日，本院共

收治2232例HFMD住院患儿。其中男1285例，占

57.57%。女947例，占42.43%。年龄67 d～12岁，

平均年龄28.64月（2岁4个月）；其中重症（合并神

经系统损害）患儿653例，占29.26%。重症患儿中

男379例，占58.04%，女274例，占41.96%。年龄82 
d～12岁，平均年龄29.48月（2岁6个月）。危重症

6例，占0.27%。重症HFMD患儿男女发病率分别为

29.49%（379/1285）和28.93（274/947），差异无

统计学意义（χ 2 = 0.08，P ＞ 0.05）
 二、HFMD患儿的腋下最高体温

 发热是重症HFMD患儿的主要表现，体温38.1
～40 ℃的患儿占78.56%（513/653），见表1。

表1  重症HFMD患儿腋下最高体温

体温（℃） 例数 比例（%）

36.2～37.0    6     0.92
37.1～37.4    8     1.23
37.5～38.0 119   18.11
38.1～39.0 385   58.96
39.1～40.0 128   19.60
40.1～42.0    7     1.07
    合计 653 100.00

三、HFMD患儿病原体的检测结果

病毒检测阳性率93.32%（573/614），提示咽拭

子检测HFMD病原体是可靠的检测方法之一。重症

HFMD主要由EV71引起，其次是其他肠道病毒组，

再次为Cox A16，见表2。

表2  重症HFMD患儿的病毒检测

咽拭子病毒 例数 比例（%）

EV71 303   46.40
Cox A16   75   11.49
肠道通用病毒 195   29.86
阴性   41     6.28
未检测   39     5.97
合计 653 100.00

   
四、HFMD患儿的非特异性临床表现

重症H F M D患儿中头痛或头晕 4 0例，占

6.13%，由于婴儿不会诉说头痛或头晕，所以头

痛或头晕仅表现在年长儿，本组数据分布于2岁1
个月（25个月）～12岁（144个月）患儿，占2岁1
个月以上患儿比为13.51%（25个月以上患儿为296
例）。重症HFMD患者均出现皮疹，早期临床表现

依次为发热、易惊、肢体抖动、呕吐、嗜睡、烦

躁、头痛或头晕、恶心、易激惹、肢体无力及抽搐

等，见表3。

表3  重症HFMD患者早期的主要临床表现

临床表现 例数 比例（%）

皮疹 653 100.00
发热 639   97.86
易惊 435   66.62
肢体抖动 98   15.01
呕吐 95   14.55
嗜睡 63     9.65
烦躁 46     7.04
头痛或头晕 40     6.13
恶心 42     6.43
易激惹 28     4.29
肢体无力 23     3.52
抽搐 22     3.37

五、患儿的脑脊液变化

653例患儿中，脑脊液外观无色透明497例，

标本合格。其他：部分家长拒绝给患儿做腰椎

穿刺；部分患儿不配合，操作失败；部分患儿

入院时病情危重，不适合做腰椎穿刺，共计126
例。另30例腰穿脑脊液混入血液，标本不合格。

从表4可以看出，脑脊液改变中，氯化物降低占

73.84%（367/497），脑脊液白细胞增高占50.10%
（249/497），蛋白增高23.34%（116/497），葡萄

糖变化不大。
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表4  重症HFMD患儿脑脊液的检查  

检查指标 例数 所占比例（%）

白细胞增高（＞15 × 106/L） 249 50.10
蛋白增高（＞ 450 mg/L） 116 23.34
蛋白降低（＜ 150 mg/L） 54 10.87
葡萄糖增高（＞ 3.90 mmol/L） 60 12.07
葡萄糖降低（＜ 2.2 mmol/L） 3   0.60
氯化物增高（＞ 132 mmol/L） 1   0.20
氯化物降低（＜ 118 mmol/L） 367 73.84

 
六、治疗及预后

住院后轻症HFMD患儿给予常规病毒唑、热毒

宁抗病毒及支持对症治疗，重症患儿加用甘露醇、

甘油果糖交替降颅压，酌情应用丙种球蛋白免疫封

闭，甲强龙冲击治疗[6]，心电监护监测生命体征，

多静脉通道微量泵输液，并及时监测血糖，摄床旁

胸片，危重患儿则及时转重症监护室，对病情不能

改善的危重患儿，应及早机械通气[7]，综合治疗，

度过危险期。本研究中2232例HFMD患儿，无死亡

病例，其中机械通气6例，遗留肢体功能障碍3例：

1例患儿1岁6个月，危重症，应用呼吸机，出院时

不能独坐，头不能竖起，眼神不能交流，表情淡

漠，康复治疗，目前已能由人引领着挪步。1例患

儿1岁，危重症，应用呼吸机，出院时遗留左下肢

功能障碍，康复治疗1个月余，左下肢功能基本恢

复。1例患儿4岁，危重症，入院时即出现肺出血，

血糖22.8 mmol/L，上机治疗，住院27 d，出院时遗

留左上肢功能障碍，康复治疗1个月后，左上肢功

能完全恢复。其余患儿均痊愈出院。

讨    论

2003年，隶属泰安市的新泰市暴发HFMD共

1359例，并发脑炎44例，死亡9例[8]。泰安市妇幼保

健院承担着泰安地区HFMD的主要救治工作。近十

年救治HFMD的工作中，随着经验的不断积累，重

视早期神经系统损害的表现，诊断为神经系统损害

的病例较前增多，减少了HFMD合并神经系统损害

的漏诊，及时干预HFMD对神经系统的损害，使得

HFMD的危重症和病死率逐年下降[9]。

HFMD多见于婴幼儿。本研究结果显示重症

HFMD患儿中，1～3岁占65.54%（428/653），6个
月～4岁占86.98%（568/653）。

HFMD第2期，即神经系统受累期，属于HFMD
重症病例重型。本研究结果显示发热（腋下温度≥ 
37.5 ℃者639例，占97.85%）见于大部分患儿，易

惊其次，占66.62%（435/653），再后依次为肢体

抖动、呕吐、嗜睡、烦躁、恶心、头痛或头晕、易

激惹、抽搐等。对于1～3岁的高危患儿，有持续发

热3 d不退或高热，早期出现易惊、肢体抖动、呕

吐、嗜睡、烦躁、头痛或头晕、恶心、易激惹、肢

体无力及抽搐等表现，需高度重视，及时检查脑脊

液、脑电图、脑CT或磁共振等，密切监测血糖、

呼吸、心率、血压等，尽量早诊断、早干预。因为

一旦进展成危重型，出现神经源性肺水肿、肺出

血、呼吸、循环衰竭等，即使应用呼吸机，抢救也

比较困难[10]。

 通过回顾性分析发现，HFMD极易合并神经

系统损害，约占住院HFMD总患者数的29.26%
（653/2232）。目前尚缺乏特异性实验室指标来鉴

别出早期重症HFMD患儿[11]。如果仅考虑单项指标

脑脊液白细胞数大于15×106/L，诊断神经系统损

害，则本组数据显示有248例，占合并神经系统损

害病例的37.98%（248/653）；占总HFMD患者数

的11.11%（248/2232）。然而，目前诊断神经系统

损害缺乏金指标，部分患儿出现了神经系统损害，

脑脊液细胞数和脑脊液压力依然可以正常，容易造

成漏诊、延误诊断及治疗。HFMD合并神经系统损

害的发病率报道不一，这是因为HFMD是多种肠道

病毒引起的皮肤、黏膜损害，其中EV71型的嗜神

经性较强[12]，神经系统损害的发病率较高，已证实

脑干是EV71最常累及的靶器官[13]，而其他肠道病

毒的神经系统损害发病率相对较低。本研究病例中

EV71型303例，占46.40%（303/653），柯萨奇A16
型75例，占11.49%（75/653），其他肠道病毒感染

者195例，占29.86%（195/653）。部分患儿可以患

HFMD多次，与其感染不同肠道病毒有关。另外，

本研究还发现，皮肤、黏膜损害越轻，神经系统损

害反而越重。皮疹越多，越不容易漏诊，神经系统

损伤也相对较轻。很多重症、危重症患儿，皮疹极

不典型，甚至无皮肤、黏膜损害表现，而神经系统

受累却很重，甚至迅速进展为神经源性肺水肿[14]，

危及生命，这类HFMD多由EV71感染。一般手足口

病皮疹以疱疹、水疱疹为主，EV71感染患儿皮疹

较小、少，以细小针刺血痂样皮疹为主。

 HFMD合并神经系统损害的早诊断和早治疗

是阻断病情进展的重要因素，也是降低HFMD病死

率、病残率的关键。过去由于对HFMD合并神经系

统损害的认识不足，诊治HFMD时忽视了神经系统

损害的早期临床表现，出现较多漏诊，以致部分

患儿进展为危重症，增加了治疗难度。延误重症
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HFMD的诊断是造成以往HFMD危重症比例高的原

因。随着对本病经验的积累和认识的深入，提示

HFMD的神经系统损害远远多于先前的认识。部分

患儿，在常规治疗基础上，仅仅表现为持续发热不

退，无更特异性的神经系统损害表现，临床也给予

腰椎穿刺，证实确实存在脑脊液的改变，按照神经

系统损害，并及时给予规范化治疗，则患儿体温及

病情很快恢复正常。

 综上所述，重症HFMD病例的提前预防和规范

化处理是关键。重视手足口病神经系统损害的早期

表现，4岁以下，尤其是6个月～3岁的手足口病患

儿，EV71感染，如果出现发热持续3 d不退，有易

惊，肢体抖动，嗜睡，抽搐，呕吐，年长儿诉头

痛、头晕，烦躁，肢体无力等早期临床表现。及时

干预、合理治疗是降低HFMD危重症发病率，降低

HFMD病死率和致残率的关键。
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