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奥司他韦口服联合雾化吸入成功救治Ｈ７Ｎ９禽流感１例
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　　Ｈ７Ｎ９禽流感病毒是来源于 Ｈ７Ｎ３、Ｈ７Ｎ９及
Ｈ９Ｎ２等病毒株的新型重组病毒［１］，该病毒感染人

后可引起急性呼吸道传染病，表现为流感样症状、肺

炎等，重者可发生急性呼吸窘迫综合症（ＡＲＤＳ）、感
染性休克，甚至多器官功能衰竭［２］。中国自２０１３
年首次发现 Ｈ７Ｎ９禽流感病人以来［３］，每年均有

Ｈ７Ｎ９禽流感病毒感染患者的报道［４－６］，尤其２０１６
－２０１７年的冬春过渡季节在中国出现了第五次也
是自２０１３年以来发病数最多的地区性流行［７］，早

发现、早诊断及早治疗仍是目前提高Ｈ７Ｎ９禽流感
患者治愈率、降低病死率的关键［８］。虽然已有

Ｈ７Ｎ９禽流感病毒耐药现象发生，但神经氨酸酶抑
制剂仍是治疗 Ｈ７Ｎ９禽流感最为肯定有效的药
物［９］，其中以奥司他韦最常用。动物实验表明，与

静脉给药比较，雾化吸入奥司他韦可显著提高肺泡

内药物浓度［１０］，但在人群中奥司他韦雾化疗效如

何目前未见报道。２０１７年６月使用奥司他韦口服
联合奥司他韦雾化吸入成功救治了１例人 Ｈ７Ｎ９
禽流感肺炎患者，现报道如下。

１　临床资料
１．１　一般资料

患者，男，３３岁，发热、咽部疼痛，体温最高
３９５℃、伴有寒战，自服退热药效果不明显，就诊
于社区医院，考虑上呼吸道感染，予“头孢类抗生

素，左氧氟沙星”（具体不详）后热退，后患者仍有

间断发热；２ｄ后患者发热症状较前加重，最高
４０℃，遂就诊于贵州医科大学附属白云医院，行肺

部Ｘ线检查提示右下肺少许渗出，考虑肺炎，给予
抗菌药物治疗１ｄ后仍高热，感轻微咳嗽、气促，肺
部ＣＴ提示右下肺病变进展较快（图１）。追问患者
病史近２月来有频繁活禽接触，高度怀疑感染禽流
感，故通知疾控中心人员取咽拭子送检；７ｈ后，咽
拭子标本检出致病性禽流感病毒Ｈ７Ｎ９亚型阳性，
立即以“人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感”转入重症医学科。
转入时查体：温度 ３８８℃，呼吸 １２次／ｍｉｎ，心率
８５次／ｍｉｎ，血压１１３／６２ｍｍＨｇ；神志清楚，呼吸平
稳，双肺叩清音，右下肺呼吸音低，未闻及干湿性

音。心脏及腹部查体无特殊，四肢未见明显水肿。

血常规：ＷＢＣ４０×１０９／Ｌ，中性粒细胞％ ８０７０％，
淋巴细胞绝对值０６８×１０９／Ｌ；ＰＣＴ正常，肝肾功
能、凝血功能及心肌酶学未见明显异常。转入诊断

人感染Ｈ７Ｎ９禽流感及右下肺炎。
１２　治疗经过
１２１　一般治疗　予严格单间隔离、心电监护、持
续鼻导管吸氧、物理降温及营养支持，乌司他丁减

轻炎症反应，丙种球蛋白增加抵抗力，喜炎平注射

液及连花清瘟胶囊清热解毒；并加用莫西沙星抗细

菌治疗，疗程６ｄ；因１，３βＤ葡聚糖检测试验（Ｇ
试验）阳性，加用伏立康唑抗真菌治疗，疗程９ｄ。
１２２　抗 Ｈ７Ｎ９病毒治疗　（１）奥司他韦胶囊
（意大利 ＲｏｃｈｅＳｐＡ公司）１５０ｍｇ口服，每日两
次；（２）在取得患者和家属同意并签署“知情同意
书”后实施奥司他韦雾化治疗，将奥司他韦７５ｍｇ
（１粒）捣碎后转入雾化器杯里，加生理盐水７ｍＬ，
并充分搅拌后雾化（ｆｌｅｘｉｃａｒｅ口含型雾化器，富利
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凯医疗用品有限公司），每日雾化两次。

２　结果

２１　主要生命体征及实验室结果
入院后体温仍有波动，最高３９３℃，第５天以

后逐渐降至３８℃以下并趋于稳定，呼吸频率、心率
及血压等在治疗期间无明显波动。外周血 ＷＢＣ
总数曾一度降低至４×１０９／Ｌ以下、很快恢复至正
常水平，淋巴细胞绝对值也逐渐恢复正常；谷丙转

氨酶（ＡＬＴ）及谷草转氨酶（ＡＳＴ）治疗中仅一过性

轻度异常，但很快转为正常；患者治疗中动脉血氧

合情况均较稳定，其余指标无明显变化。

２２　肺部病变及咽拭子复查情况
每日复查胸部平片，右下肺实变影逐渐吸收；

治疗第６天及第８天两次复查咽拭子，Ｈ７Ｎ９核酸
检测均为阴性，故解除隔离。第７天奥司他韦口服
减量为７５ｍｇ、每日两次、第９天减为７５ｍｇ／ｄ、连
续观察５ｄ，患者体温、呼吸、氧合及一般情况均稳
定，于第１１天停用奥司他韦口服及雾化治疗。治
疗第１３天复查胸部 ＣＴ提示右下肺病灶基本吸收
（图１），治疗后第１７天康复出院。

入院　　　　　　　　　　　　　　　　　治疗１３ｄ

图１　入院时及治疗１３ｄ时Ｈ７Ｎ９禽流感患者ＣＴ表现
Ｆｉｇ．１　ＣＴｆｉｎｄｉｎｇｓｏｆＨ７Ｎ９ａｖｉａｎｉｎｆｌｕｅｎｚａｐａｔｉｅｎｔｓａｔｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎａｎｄ１３ｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

３　讨论
该患者收入院时从呼吸、氧合、血压及心率等

虽然未到达重型病例［８］，但从入院时胸部 Ｘ线及
次日的肺 ＣＴ来看，病情进展迅速，持续高热，提示
病情具有潜在风险。而患者在起病第４天即被确
诊为Ｈ７Ｎ９禽流感并当即给予奥司他韦抗病毒口
服治疗，治疗开始时间要早于以往报道的病

例［３－５］，因此认为该患者在以后的治疗中病情均保

持相对稳定，与及时正确诊断和及时正确治疗有密

切关系。值得注意的是，由于Ｈ７Ｎ９禽流感病毒在
低温下易于存活及繁殖，故 Ｈ７Ｎ９多发于冬春季
节［３－５］。但该例Ｈ７Ｎ９禽流感发生在夏季（６月１５
日），从发病季节来看实属少见。因此，凡有活禽

接触史近期出现发热、咳嗽、肺炎及外周血象不高

者，均应警惕禽流感病毒感染［８］。

基于雾化吸入扎那米韦成功治疗 Ｈ１Ｎ１流感
病毒感染病例的报道［１１］，在取得患者本人及家属

同意并签署“知情同意书”的情况下，在奥司他韦

口服基础上尝试奥司他韦雾化吸入。结果在治疗

第３天体温降至正常，以后均处于正常范围，患者
一般情况明显好转，第７天及第９天两次取样复查
Ｈ７Ｎ９核酸均为阴性，提示至少在治疗后第７天就
已经转阴，其转阴时间短于国内报道的１２～１４ｄ
的期限［５］。目前对于奥司他韦雾化的作用机理尚

不清楚。从目前有限的动物实验结果分析，奥司他

韦雾化吸入与静脉给药比较，尽管两者血药浓度类

似，但雾化吸入奥司他韦可明显提高肺泡局部的药

物浓度［１０］。由于奥司他韦不易穿过细胞膜，故雾

化吸入后其在肺泡停留时间较长，可能提高药物的

作用效果和作用时间，同时这一特性也可能成为影

响奥司他韦口服治疗效果的潜在因素［１２］。由于奥

司他韦雾化吸入进入血液量相对较少，可能还有利

于减轻该药的副作用［１０］。从该患者在雾化治疗中

未出现气道痉挛、恶心、呕吐、腹痛、腹泻及头晕等

不良反应来推测，奥司他韦雾化吸入可能较为安

全。但因是个案病例，不能除外较短的转阴时间与

雾化无关而纯属于巧合现象，同时雾化该药的安全

性需要进一步大量临床病例的观察证实。
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