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　　不明原因发热（ＦＵＯ）最早由Ｐｅｔｅｒｓｄｏｒｆ和Ｂｅｅｓｏｎ于１９６１年
提出，是内科常见疑难杂症，诊断标准包括：（１）发热时间＞３周；
（２）体温＞３８．３℃；（３）经完整的病史询问、体格检查及常规实
验室检查不能明确诊断。ＦＵＯ的病因可分为五大类：感染性疾
病、肿瘤性疾病、非感染性炎症性疾病（ＮＩＩＤｓ）、其他疾病和仍
未明确病因的疾病［１］，其中前４类为引起经典型 ＦＵＯ的病因。
ＦＵＯ的病因构成与患者所在地区的地理特点及经济条件有关。
目前已有关于华北、华东、华南及中部地区 ＦＵＯ病因构成的研
究，但西北地区相关流行病学资料较少。本研究回顾性分析了

陕西地区ＦＵＯ患者的临床资料，揭示其ＦＵＯ的病因构成特点，
为其早期诊断、治疗提供帮助。

对象与方法

１．对象：２０１３年１２月～２０１６年１２月于我院因发热住院且
符合ＦＵＯ诊断标准患者２９１例，ＦＵＯ诊断标准参照２０１７年《中
华传染病杂志》发表的《发热待查诊治专家共识》，即发热时间

＞３周，口腔体温至少３次＞３８．３℃（或至少３次体温在１天内
波动＞１．２℃），经过至少１周在门诊或住院的系统全面检查（至
少包括三大常规、粪便隐血试验、肝功能、肾功能、电解质、血培

养、胸部Ｘ线片及腹部超声）仍不能确诊的一组疾病［１］。排除

标准：合并免疫缺陷相关疾病，如粒细胞缺乏、人类免疫缺陷病

毒（ＨＩＶ）感染等。其中男１２１例，女１７０例，年龄３～８６岁，中
位年龄５０岁，最高体温３９～４２℃，间断发热时间３周 ～３０年
（平均３０周）。
２．方法：在我院电子病历系统中进行检索，选择符合纳入

及排除标准的患者，收集其基本信息、病史资料等。诊断方法

包括：（１）病原学检查：双臂双套血培养、痰、尿、粪、脑脊液涂
片及培养、感染病原体宏基因组检测等；（２）感染和炎症指标：
红细胞沉降率、Ｃ反应蛋白、降钙素原、内毒素 ＋葡聚糖、半乳
甘露聚糖、布鲁菌血清凝集试验、结核菌感染 Ｔ细胞斑点试验
（ＴＳＰＯＴ）、结核菌素试验（ＰＰＤ）等；（３）免疫学检查：自身抗体
谱、抗中性粒细胞胞浆抗体、人类白细胞抗原（ＨＬＡ）Ｂ２７、血
清蛋白电泳、淋巴细胞亚群等；（４）抗体检查：ＥＢ病毒抗体、

ＴＯＲＣＨ、呼吸道病毒抗体、肝炎系列、ＨＩＶ等；（５）影像学检查：
ＣＴ、ＭＲＩ或超声检查；（６）骨髓检查：骨髓涂片、培养、活检及免
疫分型等；（７）病理检查：体液脱落细胞、组织活检等；（８）诊断
性治疗：对于疑为结核杆菌感染的患者，进行诊断性抗结核治

疗，观察３～４周以上［２］。

３．统计学处理：计数资料以例数和百分比表示，组间比较
采用χ２检验。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．ＦＵＯ的病因构成：２９１例患者中，２３０例（７９．０４％）最终

明确诊断，６１例（２０．９６％）未明确诊断。ＦＵＯ的病因：感染性疾
病１３７例（４７．０８％）、ＮＩＩＤｓ５５例（１８．９０％）、肿瘤性疾病１６例
（５．５０％）、其他疾病２２例（７．５６％）。引起ＦＵＯ最常见的前５位
感染性疾病分别是败血症２６例（８．９３％）、泌尿系感染 ２２例
（７．５６％）、结核病１６例（５．５０％）、布鲁菌病１２例（４．１２％）、ＥＢ
病毒感染１１例（３．７８％）。１６例结核病患者中１１例（６８．７５％）
为不典型肺结核，５例（３１．２５％）为肺外结核（椎体结核、结核
性心包炎、腹膜结核、淋巴结结核、结核性脑膜炎各１例）。在
１２例布鲁菌病患者中，男性９例，女性３例；曾食用生奶或奶制
品８例，曾接触过病畜４例。引起 ＦＵＯ最常见的前两位 ＮＩＩＤｓ
分别为成人Ｓｔｉｌｌ病（ＡＯＳＤ）１４例（４．８１％）和系统性红斑狼疮
７例（２．４１％）。引起ＦＵＯ最常见的肿瘤性疾病为淋巴瘤７例
（７２．４１％）。见表１。
２．ＦＵＯ年度疾病谱变化：２０１５～２０１６年感染性疾病、ＮＩＩＤｓ、

其他疾病患者比例高于２０１３～２０１４年，肿瘤性疾病和仍未明确
病因的疾病患者比例低于２０１３～２０１４年（Ｐ＜０．００１），见表２。
　　讨　　论

本研究发现，感染性疾病（４７．０８％）是陕西地区 ＦＵＯ的主
要病因，与华北、华南、华东、华中等地区的研究结果类似［３６］。

然而，本研究中感染性疾病及未明确诊断的患者比例远高于我国

其他地区［２］。既往研究发现，ＦＵＯ的病因构成与地理特点和经
济条件有关，不同时期、不同地区、不同年龄、不同医疗资源造

成其病因谱构成比例不同［７８］。本研究在经济及医疗卫生条件

相对落后的陕西地区进行，广大农村地区尚缺乏有关ＦＵＯ的病
因学、影像学、病理学、基因检测的诊断方法和技术，尤其是病

原学送检率和检测的阳性率较低，使部分患者不能得到早期诊

断，导致感染性疾病及仍未明确病因的ＦＵＯ患者比例较高。
　　结核病是我国主要的慢性传染病之一，发病范围广，且不
同地区的患病率差异很大，西部地区结核病的患病率高于全国
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表２　ＦＵＯ年度疾病谱变化［例，（％）］

年份　 例数 感染性疾病 ＮＩＩＤｓ 肿瘤性疾病 其他疾病 仍未明确病因的疾病

２０１３～２０１４年 ８７ ３９（４４．８） １０（１１．５） ５（５．７） ５（５．７） ２８（３２．２）
２０１５～２０１６年 ２０４ ９８（４８．０） ４５（２２．１） １１（５．４） １７（８．３） ３３（１６．２）
χ２值 ４８．０４ １６７．２１ ３１５．４５ ２８６．４２ １８４．５３
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

表１　ＦＵＯ的病因构成

病因 数量（％） 病因 数量（％）

感染性疾病 １３７（４７．０８） ＮＩＩＤｓ ５５（１８．９０）
细菌感染 １０４（３５．７４）　成人Ｓｔｉｌｌ病 １４（４．８１）
　败血症 ２６（８．９３） 　系统性红斑狼疮 ７（２．４１）
　泌尿系感染 ２２（７．５６） 　混合结缔组织病 ６（２．０６）
　感染性心内膜炎 ４（１．３７） 　强直性脊柱炎 ３（１．０３）
　脓肿 １（０．３４） 　血管炎 ５（１．７２）
　胆系感染 ８（２．７５） 　风湿性多肌痛 ６（２．０６）
　中枢神经系统感染 ７（２．４１） 　皮肌炎 ２（０．６９）
　结核病 １６（５．５０） 　白塞病 ２（０．６９）
　布鲁菌病 １２（４．１２） 　类风湿关节炎 ６（２．０６）
　鼻窦炎 ２（０．６９） 　多动脉炎 １（０．３４）
　皮肤软组织感染 ２（０．６９） 　弥漫性肺纤维化 １（０．３４）
　腹腔感染 ４（１．３７） 　脊柱关节炎 ２（０．６９）
病毒感染 ２２（７．５６） 其他疾病 ２２（７．５６）
　ＥＢ病毒 １１（３．７８） 　亚急性甲状腺炎 ５（１．７２）
　巨细胞病毒 ４（１．３７） 　反应性关节炎 ３（１．０３）
　呼吸道合胞病毒 １（０．３４） 　淋巴结炎 ４（１．３７）
　艾滋病毒 ３（１．０３） 　功能性发热 ４（１．３７）
　其他病毒 ３（１．０３） 　淋巴增殖性疾病 １（０．３４）
支原体感染 ４（１．３７） 　骨关节炎 １（０．３４）
衣原体感染 ２（０．６９） 　过敏性紫癜 １（０．３４）
黑热病 ２（０．６９） 　伪热 １（０．３４）
真菌感染 ３（１．０３） 　骨髓增生异常综合征 １（０．３４）
肿瘤性疾病 １６（５．５０） 　尘肺 １（０．３４）
　淋巴瘤 ７（２．４１） 仍未明确病因的疾病 ６１（２０．９６）
　白血病 ３（１．０３）
　实体瘤 ５（１．７２）
　原发性巨球蛋白血症 １（０．３４）

平均水平［９］。本研究发现结核病在陕西地区ＦＵＯ的病因构成中
居第３位，其中６８．７５％的结核病患者为不典型肺结核，３１．２５％
的结核病患者为肺外结核病。而不典型肺结核和肺外结核病

临床表现复杂多样，缺乏特异性，部分患者在发病初期仅表现

为发热，无其他明显特异性伴随症状，随着病情进展才出现原

发病灶部位的临床表现，因此不易早期诊断。对于结合病史、

体格检查及相关血液检查高度疑似结核病的患者，需要进一步

完善影像学和病理学等检查，必要时可行诊断性抗结核治疗，

一般以３～４周以上为宜，治疗期间需注意抗结核药物的不良
反应和病情变化［２］。

既往研究结果提示，布鲁菌病是我国西北地区最常见的人

畜共患病［１０］，本研究也发现布鲁菌病发病率较高，在ＦＵＯ的病
因中居第５位，这可能与陕西地区畜牧业发达、人们喜食牛羊
肉的饮食习惯有关。而布鲁菌病患者中男性患者比例高于女

性，可能与从事畜牧业的男性多于女性有关。此外，本研究还

发现因食用生奶或奶制品感染布鲁菌病的患者比例远高于从

事畜牧业者，因此对于来自陕西地区的 ＦＵＯ患者，此类病史的
询问十分必要。

上世纪９０年代以前的研究结果显示，感染是导致 ＦＵＯ的
主要原因，近年来 ＮＩＩＤｓ和未明确诊断的患者比例有所增
加［１１１２］。本研究结果与既往研究结果一致［４６，１３１５］。本研究中，

２０１５～２０１６年感染性疾病、ＮＩＩＤｓ、其他疾病患者比例均高于
２０１３～２０１４年，肿瘤性疾病和仍未明确病因的疾病患者比例低
于２０１３～２０１４年，这可能与医生对ＮＩＩＤｓ认识程度的加深及其
相关血清学和免疫学诊断方法的发展有关。

综上所述，在陕西地区，感染性疾病仍然是 ＦＵＯ的主要病
因，提高基层医院的病原学送检率及检测水平是早期诊断的关

键环节。
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