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２例危重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒性肺炎临床分析
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　　从２００９年４月开始，甲型 Ｈ１Ｎ１流感蔓延到
世界多个国家。为探讨危重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感肺
炎的临床救治方案，现对２００９年１１～１２月收治的
２例确诊为危重症甲型 Ｈ１Ｎ１流感病毒性肺炎患
者的临床表现、实验室检查、影像学改变及治疗情

况进行回顾性分析，以期提高临床救治水平。

１　对象与方法
１．１　对象

病例１，男，４９岁；病例２，男，３８岁。２例患者
均以高热起病，伴咳嗽，咳少量白色黏痰，无胸痛、

咯血，６～８ｄ后出现呼吸困难并进行性加重，需行
机械通气治疗；患者无全身肌肉酸痛、咽痛、流涕、

呕吐、腹泻等，无皮疹。查体：神志清楚或恍惚，烦

躁，呼吸急促，２５～３５次／ｍｉｎ，口唇发绀明显，经皮
氧饱和度（面罩吸氧５～８Ｌ／ｍｉｎ）６８％ ～８５％，双
肺可闻及较多的湿性罗音。气管切开后接呼吸机

辅助通气，气道吸出较多淡血性分泌物。采集２例
患者支气管分泌物进行甲型 Ｈ１Ｎ１病毒核酸检测，
反转录－聚合酶链式反应（ＲＴＰＣＲ）检测，结果为阳
性而确诊，均符合卫生部“甲型 Ｈ１Ｎ１流感诊疗方
案”的危重症诊断标准。２例患者均无吸烟史，无甲
型Ｈ１Ｎ１流感患者接触史。病例１无基础疾病；病
例２患阻塞型睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）
５年，行无创通气治疗，体重指数（ＢＭＩ）４１ｋｇ／ｍ２。
１．２　检查

２例患者住院期间进行了动态血常规、血气分
析和血生化等检查。病原学检查标本取自病程第

８～９天，取支气管分泌物，由贵阳市疾病预防控制
中心（ＣＤＣ）检验科行甲型Ｈ１Ｎ１病毒核酸ＲＴＰＣＲ
检测，同时进行细菌和真菌培养。住院期间进行动

态胸部影像学检查。

１．３　治疗
１．３．１　呼吸支持　２例患者因合并急性呼吸窘迫

综合症（ＡＲＤＳ）行气管切开接呼吸机辅助通气 。
呼吸机模式：辅助控制通气（ＶＣＶ）加呼气末正压
（ＰＥＥＰ），采用小潮气量（６ｍｌ／ｋｇ）、高 ＰＥＥＰ（１４～
１８ｃｍＨ２Ｏ）维持氧合，缓解呼吸肌疲劳，上机５～
６ｄ后改为压力支持（ＰＳＶ）加ＰＥＥＰ通气，逐渐降低
吸氧浓度（０．７～０３５）、支持的压力和 ＰＥＥＰ（５ｃｍ
Ｈ２Ｏ），上机９～１０ｄ后成功脱机。
１．３．２　抗病毒治疗　入院后（病程第８天）均给
予奥司他韦（美国罗氏公司生产）１５０ｍｇ，２次／ｄ
抗病毒治疗，疗程为１周。
１．３．３　糖皮质激素　均接受糖皮质激素甲泼尼龙
治疗，起始剂量８０～１２０ｍｇ／ｄ，３～５ｄ；４０ｍｇ／ｄ，３
～５ｄ后逐渐减量停用，未发现相关副反应。
１．３．４　免疫血浆　２例患者确诊后于病程第９～
１０天给予同型高滴度（１∶８００）甲型 Ｈ１Ｎ１免疫血
浆（省中心血站提供）２００～２５０ｍｌ输注，输注后病
情好转，肺部湿性罗音减少，肌酶下降，氧和改善，

未出现不良反应。均给予免疫增强剂丙种球蛋白、

胸腺肽治疗。

１．３．５　抗感染治疗　２例患者住院期间均接受了
抗生素治疗，包括莫西沙星、头孢哌酮舒巴坦、替考

拉宁，短期内有联合用药。

１．３．６　营养支持治疗　营养支持治疗以胃肠营养
为主。

２　结果
２．１　实验室检查结果

血常规、血气分析、血生化等结果见表１、表２。
病例１病程第８天肌酸激酶、乳酸脱氢酶明显升
高，但肌酸激酶同功酶、肌钙蛋白正常，治疗２ｄ后
恢复正常。病原学检测：多次痰培养无细菌及真菌

生长；病例１在病程第８天第１次行鼻咽拭子分泌
物甲型Ｈ１Ｎ１病毒核酸 ＲＴＰＣＲ检测为阴性，病程
第９天第２次行支气管分泌物甲型 Ｈ１Ｎ１病毒核
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酸ＲＴＰＣＲ检测为阳性；病例２病程第８天支气管
分泌物甲型Ｈ１Ｎ１病毒核酸 ＲＴＰＣＲ检测为阳性，

治疗８～１０ｄ后复查支气管分泌物甲型 Ｈ１Ｎ１病
毒核酸为阴性。

表１　血常规、血气分析、血糖、肾功能检测结果
Ｔａｂ．１　Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｂｌｏｏｄｒｏｕｔｉｎｅａｎａｌｙｓｉｓ，ｂｌｏｏｄｇａｓａｎａｌｙｓｉｓ，ｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅｔｅｓｔ，ａｎｄｋｉｄｅｎｙｆｕｎｃｔｉｏｎｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ
住院

时间
病例

白细胞

（×１０９／Ｌ）

中性粒细胞

（×１０９／Ｌ）

淋巴细胞

（×１０９／Ｌ）

血小板

（×１０９／Ｌ）
ｐＨ值

ＰａＣＯ２
（ｍｍＨｇ）

ＰａＯ２
（ｍｍＨｇ）

氧合指数

（ｍｍＨｇ）
血糖

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
尿素氮

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
血肌酐

（μｍｏｌ／Ｌ）

第１天　
例１ ８．３０ ７．３８ ０．７７ １０４ ７．４２３ ３８．２ ３７．７ ６３ １０．１６ ８．６１ １１５．７９
例２ ６．００ ５．５４ ０．３４ １２５ ７．４０５ ４９．８ ５１．０ ７３ ６．５１ ６．８６ １０５．３６

第２天　
例１ ８．１０ ６．９３ ０．６４ １０６ ７．４７５ ３４．３ ７０．１ １２８ ８．２７ ９．６８ １１０．８２
例２ ４．６９ ３．８９ ０．４１ １２２ ７．４３５ ４５．４ ７２．６ １２１ ８．１０ ５．８７ ８１．１７

第３天　
例１ １２．１９ １０．８６ ０．４６ １０２ ７．４９３ ３６．８ ６４．３ １２９ ７．３３ ９．１３ ９１．１９
例２ ８．４４ ６．６３ ０．７０ １６１ ７．４４６ ４８．６ ７７．６ １２９ ８．２４ ５．５２ ６５．５８

第４天　
例１ １２．４５ １０．８９ ０．５１ １０３ ７．４９４ ３９．７ ７４．９ １５０ ８．１４ ８．３３ ７８．８６
例２ ７．４６２ ４９．３ ７６．７ １２８

第５天　
例１ １１．０８ ９．３１ ０．６７ １４１ ７．４９９ ４４．７ ８０．０ ２３６ ４．２２ １０．８５ ８６．３４
例２ ７．１８ ５．０３ １．１８ ２４８ ７．５００ ４５．６ １０１．４ ２０３ ４．４１ ８．０８ ７４．１６

第６天　
例１ １１．９４ １０．４３ ０．５７ １８９ ７．４６５ ４３．１ １１３．４ ２５２ ７．７５ ８．８９ ６２．９８
例２

第７天　
例１ ７．４４９ ４０．７ ８８．４ ２９６
例２ ９．３０ ７．７２ ０．７０ ３０１ ７．４６０ ４３．６ １１０．１ ２４５ ４．９５ ７．１３ ６０．６５

第８天　
例１ １０．９０ ９．２５ ０．７９ ３２８ ７．４３４ ４２．１ ８７．０ ３２０ ８．０８ ８．７２ ６８．３１
例２

表２　血生化、Ｔ淋巴细胞计数检测结果
Ｔａｂ．２　ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｂｌｏｏｄｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙｔｅｓｔａｎｄＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔｓ

住院

时间
病例

ＣＫ
（Ｕ／Ｌ）

ＣＫＭＢ
（Ｕ／Ｌ）

ＬＤＨ
（Ｕ／Ｌ）

ＣＴｎＴ
（ｍｇ／Ｌ）

ＡＬＴ
（Ｕ／Ｌ）

ＡＳＴ
（Ｕ／Ｌ）

ＣＤ３＋

（个／μｌ）
ＣＤ４＋

（个／μｌ）
ＣＤ８＋＋

（个／μｌ）
ＣＤ４＋／

ＣＤ８＋

第１天
例１ ３６３８．０ ５４．２３ ８０２．００ － ４３．００ ９７．０ ３７３ １７２ ２３８ ０．７２　
例２ ６１．０ １８．７８ － ５１．００ ８６．０ ２３２ １２５ １０４ １．２０　

第２天
例１ １８５４．５ ４９．０２ ６３８．４１ － ２９．３２ ６２．３
例２ ９３．６ １９．８６ ４８９．９５ － ３２．４３ ５４．３

第３天
例１ ６４５．０ ２２．１０ ３２．３６ ４１．７
例２ ３２．５ １３．４０ － ２６．５０ ３３．７

第４天
例１ ２７０．２ １２．４０ － ３０．７０ ４４．３
例２

第５天
例１ ９０．２０ ６９．８
例２ ４３．００ ３３．０

第６天
例１ ２１８．９ １４．４０ － １３９．００ ５１．４
例２

第７天
例１
例２ ９６．４０ ４８．３

第８天
例１ ６７．０ ９．７２ ２８５．００ － １０２．００ ３２．０ ７９１ ４２９ ３４２ １．２５　
例２ ９０１ ６４９ ２２９ ２．８３

注：ＣＫ为肌酸激酶，ＣＫＭＢ为肌酸激酶同功酶，ＬＤＨ为乳酸脱氢酶，ＣＴｎＴ为肌钙蛋白，ＡＬＴ为丙氨酸转氨酶，ＡＳＴ为天冬氨
酸转氨酶；“－”为阴性

２．２　胸部影像学检查结果
病例１病程第６天胸片无异常，病程第８天双

肺病变进展迅速，出现大片状渗出性浸润影伴明显

肺实变，经治疗１０ｄ后病灶明显吸收，留少许肺间
质改变（图１）。病例２病程第６天开始双肺病变
迅速进展，治疗８ｄ后病灶开始吸收，但吸收较缓
慢（图２）。

２．３　治疗结果
２例患者经呼吸支持、抗病毒、糖皮质激素、免

疫血浆等治疗，体温恢复正常，呼吸困难改善，双肺

湿性罗音消失，肌酶下降，Ｘ线胸片显示渗出病灶
逐渐吸收，治疗后第８～１０天复查气管分泌物甲型
Ｈ１Ｎ１病毒核酸为阴性，脱机后复查肺部 ＣＴ显示
双肺病变有吸收，拔管出院。
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注：①病程第６天；②病程第８天；③病程第９天；④病程第１９天

图１　病例１胸部影像学检查
Ｆｉｇ．１　Ｃｈｅｓｔｒａｄｉｏｌｏｇｉｃａｌｉｍａｇｅｓｏｆｃａｓｅ１

注：①病程第６天；②病程第１８天

图２　病例２胸部影像学检查
Ｆｉｇ．２　Ｃｈｅｓｔｒａｄｉｏｌｏｇｉｃａｌｉｍａｇｅｓｏｆｃａｓｅ２

３　讨论

甲型Ｈ１Ｎ１流感是由猪流感、禽流感和人流感
３种病毒变异后的流感病毒所引起的急性呼吸道
传染病，可通过飞沫、直接接触或间接接触传播，人

群普遍易感。甲型 Ｈ１Ｎ１临床主要表现为流感样
症状，少数病例病情重并且进展迅速，可出现病毒

性肺炎，合并急性呼吸衰竭、多脏器功能障碍，严重

者可以导致死亡。本组２例甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者
均为危重症，表现为重症肺炎并需行机械通气治

疗。患者均为中年患者，其中１例患者肥胖并患
ＯＳＡＨＳ，可能是其易发展为重症的１个因素。２例
患者病前均无明确的甲型 Ｈ１Ｎ１流感患者的接触
史，但在甲型 Ｈ１Ｎ１流感流行时期，出现进展迅速
的重症肺炎患者，可取呼吸道分泌物行甲型 Ｈ１Ｎ１
病毒核酸检测予以明确，１次甲型 Ｈ１Ｎ１病毒核酸
阴性不足以排除该病。

２例患者均表现为高热、咳嗽，于病程第６～８
天出现呼吸困难伴氧合指数均明显降低，因急性呼

吸衰竭需行机械通气，上机后从气道均吸出较多淡

血性分泌物，可能是病毒侵袭肺泡上皮细胞后损伤

肺泡－毛细血管屏障而有血性痰［１］。其中１例患者
病程第８天出现肌酸激酶、乳酸脱氢酶明显升高，
但心肌酶正常，治疗１～２ｄ后逐渐恢复正常。肌

酶增高提示横纹肌可能受累［２］，其原因可能是低

氧血症所致，血性痰、肌酶升高可能为甲型 Ｈ１Ｎ１
流感肺炎患者较有特征的表现。２例患者胸部影
像学表现于病程第６～８天，双肺迅速出现广泛渗
出性病灶，以肺实变为主，其胸部影像学的改变是

病毒性肺炎及ＡＲＤＳ的综合表现，经治疗８～１０ｄ
病情改善，肺部病灶逐渐吸收，留有纤维条索状影。

Ｔ淋巴细胞亚群计数的改变，说明早期患者的细胞
免疫功能被抑制，经治疗可恢复。

２例患者均合并ＡＲＤＳ，在机械通气时，遵循肺
保护通气策略，即选择低潮气量和最佳ＰＥＥＰ，使萎
陷肺泡复张，增加功能残气量改善肺内氧合；增加

肺泡内压，减少肺泡内渗出；减小剪切力，防止呼吸

机相关性肺损伤［３］。采用６～８ｍｌ／ｋｇ小潮气量，
使平台压不超过３０～３５ｃｍＨ２Ｏ，逐渐降低吸氧浓
度、ＰＥＥＰ，直至成功脱机，２例患者通气时间９～１０
ｄ，未发生机械通气相关并发症。对于危重或重症
病例，奥司他韦剂量可酌情加至 １５０ｍｇ，２次／ｄ。
对于病情迁延病例，可适当延长用药时间，在４８ｈ
内可显著降低病死率。有文献报道起病４８ｈ后抗
病毒治疗仍有效［４，５］。因患者病情危重，神经氨酸

酶抑制剂类抗病毒药物奥司他韦在起病４８ｈ后使
用并加大剂量，治疗后８～１０ｄ，复查气管内分泌物
甲型Ｈ１Ｎ１病毒核酸转为阴性，说明抗病毒治疗有
效，未发现药物副作用。甲型Ｈ１Ｎ１流感患者使用
糖皮质激素的时机、剂量、疗程等尚未达成共识，激

素可以减轻全身炎症反应，但大剂量激素不利于控

制病毒感染，易导致继发感染及其他不良反应。２
例患者在病程第８～９天使用中等剂量的糖皮质激
素，于临床症状、体征改善及影像学表现开始吸收

后，激素逐渐减量停用，未出现二重感染及其他不

良反应，病灶吸收良好。表明短期使用糖皮质激素

对缓解危重症甲型Ｈ１Ｎ１流感患者的临床症状，促
进肺部病灶的吸收可能有帮助，但确切的疗效有待

（下转第１０８页）
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性粒细胞浸润，所以对黏膜病变的患者，内镜下多

点（６点以上）活检尤为重要，即使内镜下肉眼观察
无特异性者也应多点活检。

嗜酸细胞性胃肠炎最需与嗜酸性粒细胞增多

症鉴别，嗜酸细胞性胃肠炎和以胃肠道受损为首发

或主要表现的嗜酸性粒细胞增多症鉴别比较困难，

所以诊断嗜酸细胞性胃肠炎时，内镜下的评估和对

其他系统如心、肺、脑、肾等器官的检查和监测是非

常必要的［１，３］。嗜酸细胞性胃肠炎临床上较少见，

症状无特异性，往往容易造成误诊，误诊原因主要

有以下几方面：（１）对嗜酸细胞性胃肠炎的临床表
现缺乏认识，对病史询问不全面。Ｗｅｉｓｂｅｒｇ［４］提出
嗜酸粒细胞性胃肠炎最常见的表现是腹痛、恶心呕

吐及腹泻三联征，如果患者胃肠道症状反复发作，

用抑酸、解痉、抗炎等治疗无效，或在治疗中复发或

加重，或有过敏病史者，应该考虑本病。本例患者

曾因胃肠道症状反复发作，用抑酸、解痉、抗炎、抗

痨等治疗无效，后经上级医生仔细询问病史后，考

虑本病，最终经小肠镜取活检明确诊断。（２）只注
重内镜检查的肉眼表现，未取活检或活检深度不

够，因此多部位黏膜活检对本病的诊断非常重要。

（３）只注重影像检查而忽略了实验室检查，外周血
或腹水中的嗜酸细胞计数，有助于诊断，但外周血

嗜酸细胞不高也不能除外本病的诊断，应综合其它

检查，进行分析。（４）病理医师由于经验不足未注
意到活检标本中的嗜酸细胞［５］。

嗜酸细胞性胃肠炎的治疗首先是避免食用或

服用可疑的过敏食物或药物，没有食物或药物过敏

史的患者，采用序贯法逐个排除可能引起过敏的食

物或药物，糖皮质激素对其治疗有效。本例患者用

强的松１０ｍｇ，２次／ｄ治疗后，症状迅速得到改善。
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更多病例的观察。对于Ｈ１Ｎ１危重病例，可以使用
甲型Ｈ１Ｎ１流感近期康复者恢复期血浆或疫苗接
种者免疫血浆进行治疗［６］。２例患者确诊后于病
程第９～１０天给予同型高滴度（１∶８００）甲型 ＨｌＮｌ
免疫血浆输注，未发生相关副反应，随后病情逐渐

改善，提示免疫血浆治疗可能有效，但该项治疗目

前处于探索阶段。虽然２例患者痰的病原菌检测
均阴性，但到病程中后期易合并细菌性肺炎，特别

是病例１住院第３天血常规显示白细胞及中性粒
细胞计数升高，考虑肺部合并细菌感染所导致，故

使用了抗生素，病例２也使用了抗生素，甚至联合
用药，用药的合理性还有待商榷。

综上所述，对Ｈ１Ｎ１早发现、早诊断、早隔离及
早治疗是诊治的原则，而采用综合治疗方案是治疗

成功的关键，但有的治疗措施有待进一步研究。
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