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• 临床经验 •

呼 吸 道 合 胞 病 毒（respiratory syncytial viral，
RSV）是引起 2 岁以下儿童急性下呼吸道感染主要病

原体。我国在婴幼儿住院病例中，有 40%~50% 的毛

细支气管炎和 25% 的肺炎是 RSV 感染所致 [1]。急

性呼吸道感染住院病例中 5 岁以下儿童占 60%[2]。

中医学认为此病毒为温邪，所引起的肺炎属中医学

“肺炎喘嗽”的范畴。笔者前期研究发现，小儿病毒

性肺炎的证型分布以痰热闭肺证最多，占 75%，其

次为风热闭肺证，占 16.25%，两者共占总肺炎样本

的 91.25%[3]。有研究提示，RSV 感染与婴幼儿反复

喘息、气道高反应性及哮喘的发生有关 [4]，但其发病

机制尚不十分清楚，可反复感染且中和抗体保护性较

弱 [5]，目前无安全有效的疫苗和抗病毒药物。近年来，

中医治疗该病的临床报道较多 [6-8]，但是有关中医证

候与免疫学指标相关性研究较少。本文采用横断面的

研究方法探讨免疫学指标、血常规以及体温和小儿

RSV 病毒肺炎的证候的相关性，寻找鉴别小儿 RSV
病毒性肺炎风热犯肺证和痰热闭肺证有意义的实验室

指标，为辅助中医辨证治疗提供帮助。

资料与方法

1 诊断标准 西医诊断标准参照《诸福棠实用

儿科学》[9] 中制订的小儿合胞病毒肺炎的诊断标准；

中医诊断及辨证分型标准按照《中医病证诊断疗效标

准·中医儿科病证诊断疗效标准》[10] 的肺炎喘嗽诊

断标准以及风热犯肺证和痰热闭肺证的分型标准。

2 纳入及排除标准 纳入标准：（1）符合诊断

标准，确诊为 RSV 肺炎；（2）年龄 3 个月~3 岁患

儿；（3）患儿的监护人签署知情同意书。排除标准： 

（1）早产儿及小于胎龄儿；（2）有心力衰竭、呼吸衰

竭、中毒性脑病、渗出性胸膜炎等合并症者；（3）明

显合并细菌感染，或需用抗生素者；（4）合并有心、

肝、肾和造血系统等严重原发性疾病，精神病患者；

（5）根据研究者的判断，具有降低入组可能性或使入

组复杂化的其他病变者；（6）正在参加其他药物的临

床试验者。

3 剔除及脱落标准 剔除标准：纳入后发现不

符合纳入标准的病例，须予剔除。脱落标准：（1）所

有筛选合格进入试验的受试者，未完成所观察的周

期，中途退出者；（2）不能完成整个疗程，以致资料

不全等影响疗效和安全性判断者；（3）发生严重的不

良事件或并发症，不宜继续接受试验而被中止试验的

病例。

4 一 般 资 料 将 2005 年 1 月 —2007 年 2 月

诊断为 RSV 肺炎的住院患儿共 309 例（南京中医

药大学附属医院 69 例、天津中医药大学第一附属医

院 45 例、首都医科大学附属北京儿童医院 120 例、 
广东省中医院 35 例、河南中医药大学第一附属医

院 40 例）。样本量估算按照《临床流行病学》[11] 中

“研究对象样本含量的估计方法”计算。课题组前期

研究中得出中药组痊愈显效率 89.62%，利巴韦林组

73.92%[12]。取第一类错误的概率 a=0.05，第二类错

误的概率 B=0.1。用随机设计两样本率比较时样本估

计的公式 , 计算确定所需病例数，试验组和对照组各

115 例，所以最终纳入至少 230 例。考虑到脱落等因

素，设计本试验总病例数为 309 例。其中剔除 4 例，

脱落 8 例，最后共纳入 297 例，患儿年龄为 3 个月~ 
3 岁，男性 200 例，女性 97 例。肺炎病程 48 h 内。

根据中医辨证分型标准 [10]，将患儿分为风热组（风

热犯肺组）90 例、痰热组（痰热闭肺组）207 例。

风热组男性 55 例，女性 35 例。3 个月~1 岁 50 例，

1+~3 岁 40 例；痰 热 组 男 性 145 例， 女 性 62 例， 
3 个 月~1 岁 106 例，1+~3 岁 101 例。 两 组 患 儿 年

龄、性别比较，差异均无统计学意义（P>0.05）。本

研究经广西中医药大学伦理委员会审批并通过（No. 
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GXUCM IRB 2016-11-01-1）。

5 观察指标及检测方法 所有患儿在入院 3 h 
内测量体温（采用腋温测量方法）。空腹采两份血

各 5 mL，一份静置 30 min 后进行血常规检查，包

括 红 细 胞（red blood cell，RBC、 白 细 胞（white 
blood cell，WBC）、 嗜 中 性 粒 细 胞（neutrophil，
NEU）、淋巴细胞（lymphocyte，LYM）、嗜酸性粒

细胞（eosnophils，EOS），另一份进行 T 细胞亚群

（CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+） 测 定。T 细 胞

亚群测定方法采用流式细胞术，试剂是荧光标记单

克 隆 抗 体（ 四 色 ）CD3-PC5、CD4-PE、CD8-ECD
试剂盒，检测采用 Cyto FLEX 流式细胞仪收获细胞，

并用 Multiset 软件自动分析结果。比较风热组和痰热

组 资 料 中 的体温、WBC、NEU、LYM、EOS；T 细

胞 亚 群：CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+ 9 项 实

验室检查指标。

6 统计学方法 运用 SPSS 21.0 软件对数据进

行统计学分析。计量资料以 x–±s 表示，组间两两比

较采用LSD-t 检验，不符合正态分布的采用秩和检验。

并将痰热闭肺和风热犯肺作为因变量（其中痰热组 = 
1，风热组 =0），将有统计学意义的指标作为自变量

纳入二元 Logistics 回归分析模型，对有统计学差异

的指标进行多因素相关性分析。P<0.05 为差异有统

计学意义。

结  果

1 病例完成情况（图 1） 本研究共纳入 RSV 病

毒肺炎的患儿共 309 例，剔除 4 例，脱落 8 例（1 例 
合并急性胃肠炎脱落、2 例要求自动出院、2 例合并

了传染性疾病转院、1 例病情加重转入 ICU、2 例家

属要求退出）。最终纳入分析病例为 297 例，其中风

热组 90 例，痰热阻 207 例。

2 两组患儿体温比较 两组患儿体温比较，痰

热闭肺证组体温（37.80±0.91）℃高于风热犯肺组

（37.57±0.86） ℃， 差 异 有 统 计 学 意 义（t=2.005，

P<0.05）。

3 两组患儿外周淋巴细胞指标比较（表 1） 与

痰热闭肺组比较，风热犯肺 NEU、EOS 升高，LYM 降

低（P<0.05，P<0.01）。痰热闭肺组和风热犯肺组患儿

RBC 和 WBC 比较，差异均无统计学意义（P>0.05）。

4 两组患儿免疫T淋巴细胞亚群指标比较（表2）  
痰 热 闭 肺 组 CD4+、CD4+/CD8+ 高 于 风 热 犯 肺 组，

（P<0.05，P<0.01）。 两 组 患 儿 CD3+、CD8+ 比 较，

差异均无统计学意义（P>0.05）。

5 RSV 肺炎二分类 Logistics 回归（表 3） 将

上述有统计学意义的指标纳入二元 Logistics 回归方

程，采用逐步法向后以 P<0.05 作为筛选的依据，得

出体温、NEU、CD4+/CD8+ 是区分风热犯肺和痰热

闭肺的相关因素。

表 1 两组患儿外周淋巴细胞指标比较 （x–±s）

组别 例数   NEU（%）    LYM（%）  EOS（%） WBC（×109/L） RBC（×1012/L）

痰热闭肺 207 31.16±15.09 58.47±16.97 2.41±2.09 8.06±2.30 4.47±0.74

风热犯肺   90 38.42±14.44  53.18±13.67 3.71±3.71  7.70±2.49 4.49±0.61

T 值 -3.465 2.395 -2.967 1.071 -0.129

P 值  0.001 0.018  0.002 0.286  0.897

注：与痰热闭肺组比较， P<0.05，  P<0.01

表 2 两组患儿免疫 T 细胞亚群指标比较 （x–±s）

组别 例数   CD3+（%）   CD4+（%）   CD8+（%） CD4+/CD8+

痰热闭肺 207 57.02±10.03 33.70±7.30 20.56±5.79 2.73±3.73

风热犯肺   90 56.04±11.82 33.33±8.70 21.27±6.79 1.85±1.14  

Z 值 -1.177 -0.833 -1.839 2.154

P 值  0.239  0.0405  0.066 0.009

注：与痰热闭肺组比较， P<0.05，  P<0.01

图 1 小儿 RSV 病毒肺炎病例流程图
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讨  论

RSV 是引起小儿呼吸道感染疾病的主要病原体

之一。临床以发热、咳嗽、痰壅、气促为主要特征，

符合中医学“风温”的发病特点。初期是风热犯肺的

卫分证，继而发展成痰热闭肺的气分证。风热犯肺证

是由于外感风热邪气，邪犯手太阴肺经，肺失宣肃，

经气不利，出现咳嗽；邪阻卫气，宣发失常，而现恶

寒，发热；邪犯咽喉出现咽红咽痛。痰热闭肺证是由

于邪热入里，邪热煎灼津液，炼液为痰，导致痰阻肺

络，气滞血瘀。

本研究，将风热犯肺证和痰热闭肺证的患儿

体温进行比较，两组患儿体温均有升高，其中痰热

闭肺证的体温较风热犯肺证升高（P<0.05）。清· 

叶天士《临证指南医案》[13] 言：“小儿热病最多，以

体属纯阳，辨证六气着人，气血皆化为热也。”说明

小儿疾患易从热化，感受外邪更易发热。而痰热闭肺

证邪热炼液为痰，正邪交争，使热邪郁闭于内，所以

体温升高更明显。NEU 占 WBC 总数的很大一部分，

病毒感染会导致 NEU 的降低。LYM 是能够杀伤病毒

感染的细胞，LYM 升高常见于各种病毒感染 [14]。本

研究显示，痰热闭肺证 NEU 相比风热犯肺证较低，

LYM 相对较高，说明痰热闭肺证病毒感染情况更严

重。EOS 在气道慢性炎症和气道高反应中起到核心

作用，其在趋化因子的作用下，激活 EOS 促使脱颗

粒反应发生，导致气道上皮细胞出现损伤，形成喘息

反复发作 [15]。本研究中痰热闭肺证和风热犯肺证中

EOS 均升高，且痰热闭肺证较风热犯肺证低，说明

RSV 病毒肺炎会引起气道慢性炎症，且风热犯肺较

痰热闭肺证更严重。

T 细胞在抗体的免疫应答和免疫调节中起重要

作用，CD4+ 可促进体液和细胞免疫，CD8+ 则抑制

其反应。CD4+/CD8+ 是反映免疫系统内环境稳定的

一个重要指标 [16]。有研究表明 CD4+ RSV 细胞的浓

度与疾病严重程度呈正相关 [17]。本研究显示，痰热

闭肺证的 CD4+ 高于风热犯肺证（P<0.05），说明痰

热交阻于气道，肺热壅盛，痰热闭肺证的病情严重

程度更高；痰热闭肺证 CD4+/CD8+ 高于风热犯肺证

（P<0.05）。CD3+、CD8+ 两组证型比较差异无统计学

意义（P>0.05）。

根据 Logistics 回归统计结果显示，体温、NEU、

CD4+/CD8+ 最终进入效应模型，其中体温和 CD4+/
CD8+ 的相对危险度较高，说明此类指标对区分 RSV
病毒性肺炎风热犯肺证和痰热闭肺证起到了关键作

用，临床辨证可为参考。本研究探讨了 RSV 病毒性

肺炎证候和免疫学指标的相关性，从免疫学的角度来

解释中医证候病机的演变，为临床辨证提供帮助，也

为中医证候病机的研究提供了新的思路和方向。但是

本研究也存在不足，只对中医用药前进行免疫指标相

关性比较，不够完善。今后将对中药用药前后进行免

疫指标和中医辨证的疗效评价研究，另作探讨。
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