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手足口病患者肾上腺皮质激素应用的影响因素及其

与重症病例的关系研究
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摘　要　目的　本研究探讨肾上腺皮质激素在手足口病患者中的使用情况及其影响因素。方法　回顾性研究河北大学附

属医院 ２９０例手足口病患者肾上腺皮质激素应用情况，按照是否应用肾上腺皮质激素分为未用激素组和应用激素组，运用多元

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析方法分析手足口病患者肾上腺皮质激素应用的影响因素以及手足口病患者进展为重症病例的危险因素。结果

单因素分析显示应用激素组中出现中枢神经系统并发症病例较未用激素组显著升高，多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，易惊、精神差、

发热时间 ＞３天是手足口病患者应用肾上腺皮质激素的影响因素；出现病理征、易惊、精神差以及发热时间 ＞３天是手足口病进

展为重症病例的危险因素。结论　肾上腺皮质激素的应用与手足口病重症病例的发生相关；临床实践中如出现易惊、精神差、发

热时间长等临床表现应及时治疗，慎重应用肾上腺皮质激素，避免病情进展。
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　　手足口病是由肠道病毒引起的急性传染病，大部
分患儿预后良好，但仍有个别患儿病情进展迅速，

１９９８年台湾地区手足口病流行期间，重症患儿病死
率达１９．２％［１］

。该病目前缺乏特异性治疗，常规抗

病毒药物、肾上腺皮质激素、静脉丙种球蛋白等药物

均有报道用于本病，现总结分析河北大学附属医院

２０１０年５月 ～２０１４年８月２９０例住院的手足口病患儿

的肾上腺皮质激素应用情况，分析肾上腺皮质激素使

用的相关影响因素并探讨其与重症手足口病的关系。

资料与方法

１．研究对象：２０１０年 ５月 ～２０１４年 ８月河北大
学附属医院感染科病房共收治手足口病患儿 ２９０例，
均参照国家卫生和计划生育委员会（原卫生部）颁发

的《手足口病诊疗指南》标准进行诊断，本研究剔除

了危重病例，患有先天性疾病以及严重肝肾功能疾患

的患者
［２］
。

２．治疗方法：入院后常规应用利巴韦林 １０ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ），甘露醇 １０毫升／（千克·次）、喜炎平

·４５１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｍａｒ２０１６，Ｖｏｌ．４５Ｎｏ．３　　



０．２ｍｌ／（ｋｇ·ｄ）治疗，部分患者应用甲泼尼龙治疗，
剂量为１～２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。

３．分组及分析内容：根据住院期间是否应用肾上
腺皮质激素分为应用激素组 ２２７例与未用激素组 ６３
例，对两组间性别、年龄、重症病例、出现病理征和脑

膜刺激征、呕吐、易惊、抽搐、肌阵挛、发热时间、精神

状态、体温峰值、随机血糖、白细胞计数以及中性粒细

胞比例共１５项因素进行分析。
４．统计学方法：使用 ＳＰＳＳ１６．０进行统计学分

析，计量资料采用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，均数资
料比较采用单因素方差分析，两组之间计数资料比较

采用卡方检验，对纳入研究的影响因素进行单因素分

析，将单因素分析中差异有统计学意义的变量作为自

变量，进行二分类多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，并计算
９５％的可信区间，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．一般资料：２９０例住院患儿中男性 １７３例

（５９９％），女性 １１６例（４０．１％），男女性别比例为
１．４９∶１；发病年龄 ３个月 ～１３岁，中位年龄 ２．０岁，
其中 １～３岁有 ２１１例，占 ７２．７６％；共有 ２２７例
（７８．２８％）患者使用肾上腺皮质激素治疗。

２．单因素分析结果：年龄 ＜３岁、重症病例、出现
病理征、脑膜刺激征、肌阵挛、易惊、精神差、随机血糖

超过５ｍｍｏｌ／Ｌ、发热时间长、白细胞计数升高、中性粒
细胞比例下降与激素应用有关（表１）。

３．手足口病患儿应用肾上腺皮质激素的影响因
素的多因素分析：对单因素分析中有统计学意义的

１１项变量进行多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示易
惊、精神差、发热时间 ＞３天是肾上腺皮质激素应用
的影响因素（表２）。

４．对本研究中 １６１例手足口病重症病例进行单
因素分析：出现病理征、脑膜刺激征、呕吐、易惊、精神

差、肌阵挛、随机血糖 ＞５ｍｍｏｌ／Ｌ、ＷＢＣ计数 ＞１０×
１０９／Ｌ、发热时间 ＞３天与进展为重症病例有关。对
上述单因素分析中有统计学意义的变量进一步行多

元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示出现病理征、易惊、精
神差以及发热时间 ＞３天为手足口病重症病例的独
立危险因素（Ｐ＜０．０５，表３）。

讨　　论
肾上腺皮质激素应用于治疗重症感染的历史已

经超过５０年，但是关于该药的有效性、不良反应已及
治疗时机的探讨一直不断。尽管目前专家共识及诊

疗指南并不提倡肾上腺皮质激素应用于治疗手足口

表 １　手足口病患儿应用肾上腺皮质激素相关

影响因素单因素分析［ｎ（％）］

影响因素 应用激素组 未用激素组 χ２ Ｐ
性别

　男性 １３２（５８．１） ４１（６５．１） ０．９８０ ０．３３２
　女性 ９５（４１．９） ２２（３４．９）
年龄（岁）

　０～３ ５２ ２６ ８．４５６ ０．００４
　 ＜３ １７５ ３７
是否重症病例

　否 ７３（３２．２） ５６（８８．９） ４４．１４４ ０．０００
　是 １５４（６７．８） ７（１１．１）
临床表现

　呕吐 １３６（５９．９） ３５（５５．６） ０．３８７ ０．５６４
　出现病理征 ４０（１７．６） ２（３．２） ６．４３４ ０．０１１
　脑膜刺激征 ３５（１５．４） １（１．６） ５．６０１ ０．０１８
　肌阵挛 ９７（４２．７） １（１．６） １４．２１７ ０．０００
　抽搐 ８（３．５） ２（３．２） ０．０１８ ０．８９３
　易惊 １２５（５５．１） ２（３．２） ２４．５４５ ０．０００
　精神差 １００（４４．１） ４（６．３） ３７．９７５ ０．０００
发热时间（天）

　０～３ ９５（４１．９） ５２（８２．５） ３２．６６４ ０．０００
　≥３ １３２（５８．１） １１（１７．５）
热峰（℃）
　≥３８．５ １８８（８３．２） ４６（７３．０） ３．３０７ ０．０５４
　 ＜３８．５ ３８（１６．８） １７（２７．０）
实验室指标

　ＷＢＣ＞１０×１０９／Ｌ １００（４４．１） １５（２３．８） ８．４４５ ０．００４
　血糖 ＞５．０ｍｍｏｌ／Ｌ ７８（３４．４） １２（１９．０） ５．４０３ ０．０２０
　ｎ（％）＜５０％ １２１（５３．３） ２１（３３．３） ７．８７０ ０．００７

表 ２　肾上腺皮质激素应用的影响因素的
多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

影响因素 Ｂ Ｐ ＯＲ
９５％ ＣＩ

下限 上限

易惊 １．９２６ ０．０２３ ６．８６４ １．３１２ ３５．９２５
精神差 １．５１２ ０．０１２ ４．５３６ １．４０１ １４．６８９

发热时间 ＞３天 －１．３１５ ０．００２ ０．２６９ ０．１１８ ０．６１２
常数 －１０．４８８ ０．００６ ０．０００

表 ３　手足口病重症病例危险因素的多元逐步回归分析

影响因素 Ｂ Ｐ ＯＲ
９５％ ＣＩ

下限 上限

病理征 ３．０６０ ０．０４０ ２１．３２０ １．１５２ ３９４．５１０
易惊 ３．７４７ ０．０００ ４２．３７９ ０．４３８ ０．８８１
精神差 １．５１２ ０．０１２ ４．５３６ １．４０１ １４．６８９

发热时间 ＞３天 －０．４７７ ０．００８ ０．１５５ ０．４３８ ０．８８１
常数 －１５．２９７ ０．０２９ ０．０００

病普通病例，但是在重症手足口病治疗中肾上腺皮质

激素的应用仍十分普遍。研究表明，９０％以上的重症
手足口病患者应用肾上腺皮质激素治疗，其中又有超

过４０％应用大剂量肾上腺皮质激素治疗［３］
。本研究

中８１．０７％的重症手足口病患者应用肾上腺皮质激
素治疗，与以往研究一致。

研究表明，肾上腺皮质激素治疗重症手足口病能
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缩短病程，改善预后
［４］
。一项针对重症及危重症

ＥＶ７１感染患儿肾上腺皮质功能的研究表明，手足口
病患儿合并肾上腺功能障碍，可能需要补充一定量肾

上腺皮质激素，原因可能是应激状态下血皮质醇水平

升高仍不能满足机体应激需要，造成皮质醇反应相对

不足
［５］
。皮质醇水平与疾病严重程度、疾病种类有

关，严重疾病应激状态下皮质醇反应的个体差异大，

同时检测皮质醇基础水平以及负荷后曲线所需时间

长，抽血次数多，在基层医院不易开展，而重症手足口

病患儿往往病情进展迅猛，治疗需争分夺秒，临床医

生更多依据临床表现以及更易获得的实验室资料来

决定治疗方案。

发热是手足口病的主要临床表现，高热不退、易

惊、精神差则是重症病例的早期预警指标，在 ３岁以
下重症手足口病患儿中，发热发生率可达 １００％［６］

。

吴淑莲等
［７］
发现重症患儿发热时间较长且易出现高

热持续不退，患儿热峰、热程与重症与否有相关性，

２０１０版手足口病诊疗指南中，将持续高热不退列为
重症病例早期识别特征之一，研究发现，应用激素治

疗手足口病患儿中发热患者（９８．１８％）显著高于未
应用激素患者（８８．１８％）［８］。本研究也发现重症病
例组发热时间较普通病例组显著延长，而发热时间长

是激素应用的影响因素之一。表明临床医生已经充

分认识到高热不退对重症手足口病的早期预测价值，

而并非仅仅把肾上腺皮质激素作为退热药物来使用。

本研究单因素分析显示，应用激素组中重症病例

所占比例较未用激素组显著升高，表明肾上腺皮质激

素较多应用于治疗重症病例，临床工作中对肾上腺皮

质激素的应用持较为谨慎的态度。研究表明，过早应

用肾上腺皮质激素是手足口病进展为危重甚至死亡

病例的危险因素
［９］
。这也符合 ２０１０年版《手足口病

诊疗指南》中建议神经系统受累的重症病例酌情给

予激素治疗。本研究结果显示，发热时间长、精神差、

易惊、出现病理征是进展为重症病例的危险因素，精

神差、易惊在重症患者中发生率高，分别为 ６４．６０％

和 ７８．８８％。研究表明，精神差、易惊对神经系统损
伤的早期预测价值较高，出现易惊表明病毒已经导致

神经系统损伤，应给予重视
［１０］
。

本研究中多因素分析发现，易惊、精神差、发热时

间长既是手足口病患者应用肾上腺皮质激素的影响

因素，又是其发展为重症病例的危险因素，表明肾上

腺皮质激素的应用是在有充分的临床依据提示重症

的情况下应用的，是对临床表现及实验室检查的综合

分析的结果。发现易惊、精神差、高热不退等表现时，

应积极治疗，慎重使用小剂量肾上腺皮质激素，避免

病情进一步发展。
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