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·临床论著·

2013至2014年度首都医科大学附属北京地坛医院

手足口病住院患儿的病原学检测分析
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【摘要】 目的  探讨2013至2014年度首都医科大学附属北京地坛医院儿科手足口病住院患者的

病原体分布情况，为手足口病的临床诊断、治疗及预防提供依据。方法  本研究共收集2013至2014
年本院收治的232例儿科手足口病住院患者的咽拭子标本，提取病毒RNA，使用肠道病毒（EV）

通用型、肠道病毒71（EV71）型及柯萨奇病毒A16（CoxA16）型核酸检测试剂盒，采用实时荧

光聚合酶链反应（RT-PCR）法进行检测。结果  2013年5～7月手足口病病例数最多，占全年的

64.96%（76/117），2014年手足口病病例则主要集中在6～8月，占全年68.70%（79/115）。2013
年手足口病患者的EV阳性率为81.20%（95/117），其中非EV71非CoxA16型肠道病毒占63.25%
（74/117）；2014年手足口病患者的EV阳性率为79.13%（91/115），其中，EV71型肠道病毒占

53.91%（62/115）。0～1岁组EV71感染率低于＞ 1岁组儿童（χ2 = 5.22、P = 0.022），而该组非

EV71非CoxA16型肠道病毒的感染率高于＞ 1岁组儿童（χ2 = 5.38、P = 0.020），差异具有统计学意

义；不同性别组患者病原学构成差异无显著统计学意义。EV71型、CoxA16型及非EV71非CoxA16
型病原体感染的住院天数中位数分别为8、7和7 d，EV71感染者住院天数大于CoxA16感染者（Z =－
7.27，P ＜ 0.001）及非EV71非CoxA16感染者（Z =－7.39，P ＜ 0.001），差异具有统计学意义。结

论  2013至2014年本院手足口病以夏季高发；2013年本院儿科手足口病患者以非EV71非CoxA16型肠

道病毒为主，2014年发生较大改变，以EV71型为主；EV71型肠道病毒感染以＞ 1岁组儿童为主，而

非EV71非CoxA16型肠道病毒感染以0～1岁组儿童为主；EV71型肠道病毒感染者平均住院天数大于

CoxA16型和非EV71非CoxA16型。
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【Abstract】 Objective  To investigate the distribution of pathogens among pediatric patients with 
hand, foot and mouth diseases (HFMD) in Beijing Ditan Hospital, Capital Medical University, from 2013 to 
2014. Methods  The throat swabs of 232 patients in Division of Pediatrics from 2013 to 2014 were collected. 
Virus RNA was tested by real-time fluorescence quantitative (RT-PCR) kits with universal enterovirus 
(EV) primers, Coxsackievirus A16 (CoxA16)-specific primers and enterovirus 71 (EV71)-specific primers. 
Results  The peak incidence time of HFMD in 2013 was from May to July, accounting for 64.96% (76/117); 
and the peak incidence time of in 2014 was from June to August, accounting for 68.70% (79/115). In 2013, 
the positive rate of EV was 81.20% (95/117), with non-EV71 and non-CoxA16 enteroviruses accounting 
for 63.25% (74/117); and in 2014, the positive rate of EV was 79.13% (91/115), with the EV71 accounting 
for 53.91% (62/115). The 0-1-years-old patients were harder to be infected by EV71 (χ2 = 5.22, P = 0.022) 
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and easier to be infected by non-EV71 and non-CoxA16 enteroviruses (χ2 = 5.38, P = 0.020) than other 
children. There were no significant differences between patients grouped by genders in pathogen distribution. 
EV71 infected patients hospitalized longer than patients infected with CoxA16 (Z =－7.27, P < 0.001) and 
non-EV71, non-CoxA16 enteroviruses (Z =－7.39, P < 0.001). Conclusions  The peak incidence time of 
HFMD was in summer from 2013 to 2014.  The main prevalent type in 2013 was non-EV71, non-CoxA16 
enteroviruses, but in 2014, the EV71 prevailed again. The 0-1-years-old patients were harder to be infected 
by EV71 and easier to be infected by non-EV71 and non-CoxA16 enteroviruses than other children. EV71 
infected patients hospitalized longer than others.

【Key words】 Hand, mouth and foot disease (HFMD); Etiology; Enterovirus

手足口病（hand，foot and mouth diseases，
HFMD）是由肠道病毒引起的急性传染病，传播性

强，传播途径复杂，常见于5岁以下儿童，主要临

床表现为发热和手、足、口腔等部位的斑丘疹或疱

疹，少数病例可出现脑炎、脑膜炎、肺水肿和循环

障碍等，多由EV71感染引起。1981年我国上海首

次报道手足口病病例，2008年安徽省阜阳市手足口

病大规模暴发流行，随后我国手足口病呈现高发态

势
[1]，近年来，手足口病已成为影响我国儿童健康

的重大问题。2008年5月我国将手足口病归入丙类

传染病[2]。据国家卫计委发布的数据，2013至2014
年我国共报告手足口病发病4 607 238例，其中死

亡753例，居丙类传染病报告发病数和报告死亡数

首位[3]。因此，研究导致该病发病的病原体分布、

分析其变化趋势，进而为临床诊疗提供依据十分必

要。

我国手足口病主要由EV71（enterovirus 71，
EV71）和CoxA16（Coxsackievirus A16，CoxA16）
引起[4]。近年来，由于引起手足口病的病原谱发生

变化，非EV71非CoxA16型的肠道病毒比例有所增

加。了解引起手足口病的主要病原体及变化趋势，

对手足口病的诊疗及预后判定具有重要意义。本研

究应用国家食品药品监督管理局认证的“肠道病毒

核酸检测系列试剂盒”，收集2013至2014年首都医

科大学附属北京地坛医院儿科的手足口病患儿的咽

拭子标本进行病原学分析。

资料及方法

一、研究对象

本研究入组232例病例为2013年1月至2014
年12月于本院儿科就诊的手足口病患者，临床诊

断标准符合我国卫生部发布的《手足口病诊疗指

南》（2010版）。232例患者中，男147例，女85
例，患者年龄1月龄～8岁，发病年龄集中在0～5岁
（93.5%）。

二、研究方法

1. 标本采集：分别采集手足口病患儿入院后

第1、2、3天的咽拭子标本。咽拭子液暂时保存于

4 ℃，24 h内用无RNA酶的冻存管分装，－80 ℃保

存。

2. 肠道病毒检测方法：提取肠道病毒RNA，采

用中山大学达安基因股份有限公司的系列肠道病毒

核酸检测试剂盒（PCR-荧光探针法），包括肠道病

毒通用型核酸检测试剂盒、EV71型核酸检测试剂

盒和CoxA16型核酸检测试剂盒，进行荧光定量肠

道病毒核酸检测。

3. 结果判定：EV通用型、EV71型试剂盒检测

阳性标本判定为EV71阳性；EV通用型、CoxA16型
试剂盒检测阳性标本判定为CoxA16阳性；EV通用

型阳性，而EV71型和CoxA16型均为阴性的标本则

判定为非EV71非CoxA16型。

三、统计学处理

采用SPSS 13.0软件对数据进行统计学分析，计

数资料采用χ2检验，计量资料采用方差分析，以P 
＜ 0.05为差异具有统计学意义，P ＜ 0.01为差异具

有显著统计学意义，P ＜ 0.001为差异具有极显著

统计学意义。

结    果

一、不同月份手足口病病例数的变化趋势

2013年1月1日～2014年12月31日共入组232例手

足口病患者，不同月份手足口病病例数变化趋势分

析显示，2013年5～7月手足口病病例数最多，为该病

的高发期，占全年的64.96%（76/117），随后逐渐下

降，10月又出现轻微反弹，其中，在发病高发期，

非EV71非CoxA16型肠道病毒阳性患者数量显著高于

EV71型和CoxA16型，而在非高发期，则差异无统计

学意义。2014年手足口病病例则主要集中在6～8月，

占全年68.70%（79/115），以EV71型肠道病毒为主，

之后逐渐下降，在10月出现较大反弹，见图1。
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二、不同年份手足口病病原学的变化

2013至2014年本院收治的232例手足口病患

者咽拭子的肠道病毒核酸检测结果显示，不同年

份主要病原体的型别不同。其中，2013年手足口

病患者以非EV71非CoxA16型肠道病毒为主，占

63.25%（74/117），其次为EV71型肠道病毒占

11.11%（13/117），CoxA16型肠道病毒占6.84%
（8/117）。2014年手足口病患者以EV71型肠道

病毒为主，占53.91%（62/115），其次为非EV71
非CoxA16型，占15.65%（18/115），CoxA16型
肠道病毒感染率仍为最低，占9.57%（11/115）。

与2013年相比，2014年非EV71非CoxA16型肠道

病毒感染率显著降低（χ2 = 54.90、P ＜ 0.001），

E V 7 1型感染率显著升高（ χ 2  =  4 8 . 5 7、P  ＜ 
0.001），差异均具有极显著统计学意义，见图2。

三、不同年龄和性别手足口病病原学的分布

不同年龄和性别手足口病病原学分布结果见表

1。统计学分析结果显示，不同年龄组间EV阳性率

差异无统计学意义，0～1岁组EV71感染率低于＞ 1
岁组儿童（χ2 = 5.22、P = 0.022），而该组非EV71
非CoxA16型的感染率要高于＞ 1岁组儿童（χ2 = 
5.38、P = 0.020），差异均具有统计学意义。2～3
岁组CoxA16感染率最低，但与其他3组相比，差异

均无统计学意义。

本组232例手足口病患者中，男147例，女85
例，男女比例为1.73︰1，不同性别组病原学构成统

计学分析显示，EV阳性率、EV71阳性率、CoxA16
阳性率及非EV71非CoxA16型阳性率差异均无统计

学意义。     
四、病原体感染类型与患者住院天数的关系

根据手足口病病原学肠道病毒检测结果，统

计本研究232例患者中EV71阳性组、CoxA16阳性

组及非EV71非CoxA16阳性组的平均住院天数，

表 1  不同年龄和型别组 HFMD 患者肠道病毒检测情况

   组别 例数 EV 阳性 EV71 CoxA16 非 EV71 非 CoxA16 型    EV 阴性
 年龄（岁）

  0 ～ 1 37 30/37（81.08）       6/37（16.22）a 3/37（8.11）     21/37（56.76）b  7/37（18.92）
  1 ～ 2 89 70/89（78.65）     30/89（33.71） 10/89（11.24）    30/89（33.71） 19/89（21.35）
  2 ～ 3 42 34/42（80.95）     15/42（35.71） 2/42（4.76）    17/42（40.48）  8/42（19.05）
  ≥ 3 64 52/64（81.25）     24/64（37.50） 4/64（6.25）     24/64（37.50） 12/64（18.75）

   性别
 男 147 119/147（80.95）   50/147（34.01） 12/147（8.16）   57/147（38.78） 28/147（19.05）
 女 85 67/86（78.82）     25/85（29.41） 7/85（8.24）     35/85（41.18） 18/85（21.18）
注：a 为 0 ～ 1 岁组 EV71 感染率低于＞ 1 岁组儿童（χ2 = 5.22、P = 0.022），b 为 0 ～ 1 岁组非 EV71 非 CoxA16 型的感染率高于＞ 1

岁组儿童（χ2 = 5.38、P = 0.020）

图 1  2013 年 1 月～ 2014 年 12 月 HFMD 病例数的变化趋势

图 2  2013 至 2014 年 HFMD 病原体型别的变化趋势

图 3  3 种不同型别的肠道病毒感染患者住院天数分布图

图 4  不同地区 HFMD 患者病原体型别的比较
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由于样本不符合正态分布，故采用秩和检验，结

果如图3所示，3组住院天数中位数分别为8、7和7
天，EV71感染者住院天数大于CoxA16感染者（Z 
=－7.27，P ＜ 0.001），非EV71非CoxA16感染者

（Z =－7.39，P ＜ 0.001），差异均具有统计学意

义。

五、不同地区手足口病患者病原体型别的变化

本研究与2014年四川德阳市 [5]和营口市 [6]的

研究结果相比，EV71感染率高于上述两地（χ2 = 
64.209、P ＜ 0.001，χ2 = 84.620、P ＜ 0.001）；

而CoxA16型感染率低于上述两地（χ2 = 45.273、P 
＜ 0.001，χ2 = 81.970、P ＜ 0.001），差异均具有

极显著的统计学意义；本院总肠道病毒阳性率及非

EV71非CoxA16型感染率与上述两地相比，差异均

无统计学意义，结果如图4所示。

讨    论

19世纪50年代，新西兰首次报道手足口病；

1958年Robinson首次分离并证明CoxA16是手足口

病病原体；1974年Schmidt等[7]从患者粪便标本中分

离出EV71，随后，全球多个国家均有报道EV71是
引起的手足口病的病原体之一。2007年以前，中国

大陆地区报道的手足口病病原体以CoxA16为主。

2007年之后EV71成为导致我国手足口病的最主要

肠道病毒，但CoxA16的感染率仍较高。然而，近

几年非EV71非CoxA16型肠道病毒引起的手足口病

显著增加。综上所述，引起手足口病流行的主要病

原体处于不断变化中，因此，及时掌握是否有新的

肠道病毒流行，以及由何种肠道病毒引起的手足口

病暴发十分必要。

本研究对2013年1月至2014年12月期间就诊于

首都医科大学附属北京地坛医院儿科的患儿进行

病原学检测，检测分析结果显示，从主要流行株

来看，2013年度本院以非EV71非CoxA16型肠道病

毒为主，然而2014年EV71型肠道病毒显著超过非

EV71非CoxA16型，重新成为优势株，在此应给予

重视并及时采取适当措施。

对EV71、CoxA16及非EV71非CoxA16型肠道

病毒感染者的住院天数进行统计分析，发现EV71
感染者平均住院天数较长，这可能与EV71感染者

所引起的临床表现较为严重有关
[8]。以往研究表

明，EV71型肠道病毒更易导致严重的并发症，如

脑干脑炎、神经性肺水肿和循环衰竭等[9-11]，是导

致重症的一个重要的危险因素[12]。

将本院2014年研究结果与四川省德阳市和辽宁

省营口市进行比较，结果显示本院肠道病毒EV71
阳性率高于上述两地，而CoxA16阳性率低于上述

两地，说明不同地区间手足口病病原体的流行情况

不同。

综上所述，不同时期、不同地区主要流行的肠

道病毒型别不同，且相互转变迅速，因此及时掌握

手足口病病原学变化情况，不仅对手足口病的流行

病学监控、预防工作具有重要意义，而且也为手足

口病的临床诊断、治疗提供了科学依据。
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