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　　肾综合征出血热（ＨＦＲＳ）又称流行性出血热（ＥＨＦ），是由
汉坦病毒属（ＨＶ）的各型病毒感染引起的一种自然疫源性疾
病，临床特征主要有发热、渗出、出血、低血压休克及肾脏损害，

ＨＦＲＳ长期危害我国人民的生命健康。为了进一步规范和提高
我国医务工作者对该病的诊疗水平，在《全国流行性出血热防

治方案》（１９９７年）、《流行性出血热诊断标准》（ＷＳ２７８２００８）、
《肾综合征出血热诊疗陕西省专家共识》（２０１９年）的基础上，
结合最新研究成果，专家组经充分讨论形成《肾综合征出血热

防治专家共识》（简称本共识），形成了１７条推荐意见，对我国
ＨＦＲＳ的预防、诊断和治疗提供了重要依据，并提出了尚待解决
的问题，指明了未来几年我国 ＨＦＲＳ的研究方向。为便于阅读
和理解，现将本共识的重要内容做以下解读。

　　一、流行病学和预防

本共识更新了最新的流行病学数据，自１９５０年底至２０２０年
底我国ＨＦＲＳ的累计报告人数达 １６８８０３１例，死亡人数达
４８２６０例，总病死率达２．８６％，较１９５０年 ～２０１４年的病死率有
所下降［１］。近２０年来，我国 ＨＦＲＳ的总体发病率明显下降，但
部分地区疫情呈反复波动趋势，防疫工作仍然不能放松。ＨＦＲＳ
作为一种传染性疾病，接种疫苗和防鼠灭鼠是预防的有效措

施，专家共识对疫苗接种做了更详细的说明：接种的对象为流行

区１６～６０岁人群，尤其是户外劳动者和从事ＨＶ试验研究的人
员；接种疫苗为双价灭活疫苗；接种程序为每次１．０ｍｌ，０、１４天
各接种１次，１年后应再加强免疫接种１次［２］；接种部位为上臂

外侧三角肌肌内。

　　二、病原学和发病机制

目前已发现约２４个血清型的ＨＶ［３４］，能引起 ＨＦＲＳ的 ＨＶ
有４型，分别是Ⅰ型 ＨＶ（ＨＴＮＶ）、Ⅱ型汉城病毒（ＳＥＯＶ）、Ⅲ型
普马拉病毒（ＰＵＵＶ）及多布拉伐病毒贝尔格莱德病毒
（ＤＯＢＶ）。我国主要存在Ⅰ型、Ⅱ型和混合型，Ⅰ型主要为野外黑线

姬鼠携带，引起的ＨＦＲＳ较重［４］；Ⅱ型主要为褐家鼠携带，引起
的ＨＦＲＳ病情相对较轻。ＨＦＲＳ的病理生理机制主要有３种：
（１）病毒的直接作用：ＨＶ具有泛嗜性，能够在多个器官中增殖，
并释放入血引起病毒血症及细胞结构、功能障碍［５］；（２）免疫损
伤作用：病毒引起的Ⅲ型变态反应是本病血管和肾脏损害的原
因；（３）细胞因子和介质：病毒可诱发强烈的固有免疫应答和适
应性免疫应答，多种免疫细胞及细胞因子和补体等参与了致病

过程［６７］。

　　三、临床特征

本共识延用了２０１９年陕西省专家共识的内容，主要介绍典
型病例的“５期经过”（发热期、低血压休克期、少尿期、多尿期、
恢复期）和特殊人群（儿童、老年人、妊娠期女性）的疾病特征。

１．典型病程及临床表现
（１）发热期：一般持续４～６天，热退后病情加重，所以体温

下降时更应该提高警惕。

（２）低血压休克期：出现在病程第３～７天，多数患者在发
热末期或热退同时或热退后出现，持续１～３天，休克持续时间
长短与病情轻重及治疗有关，所以本期要注意及早发现休克并

及时处理。

（３）少尿期：一般出现于病程第５～８天，持续时间约为２～
５天，少数可达２周以上。本病少尿期的高血容量综合征和出
血更突出，而代谢性酸中毒及低钾多不严重，应该注意的是，与

低血压休克期重叠的少尿应该与肾前性少尿相鉴别，若尿比重

＞１．２０，尿钠＜４０ｍｍｏｌ／Ｌ，尿尿素氮与血尿素氮之比＞１０∶１，应
考虑肾前性少尿。

（４）多尿期：此期多出现于病程第９～１４天，根据尿量和氮
质血症情况可分为３期：移行期、多尿早期和多尿后期。本期
要注意大量排尿甚至继发休克或感染的可能。

（５）恢复期：多数患者病后第３～４周开始恢复，一般需要
１～３个月体力才能完全恢复。

２．特殊人群的疾病特征
（１）儿童 ＨＦＲＳ：儿童 ＨＦＲＳ的发病率虽然较低［８］，预后较

好［９］，但临床症状并不典型，因而疫区儿童如有发热症状，应行

ＨＶＩｇＭ抗体检测和肾脏超声检查，以免漏诊并实现早期诊断。
（２）老年ＨＦＲＳ：老年 ＨＦＲＳ常合并其他基础疾病，容易出

现并发症，重症及危重症型的发生率高，病情重，恢复慢，病死
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率高［１０］，且早期临床表现不典型，多为中、低热。所以对疫区老

年患者也应该进行ＨＶＩｇＭ抗体检测。
（３）妊娠合并 ＨＦＲＳ：应特别注意，妊娠期女性患 ＨＦＲＳ的

病情常较重，容易出现并发症，但目前尚未有资料发现ＨＶ对胎
儿有致畸作用。对此类患者应该格外重视，密切观察孕妇及胎

儿情况，如果胎儿宫内死亡，应该及时人工引产并注意清宫以

防胎盘残留。

　　四、诊断要点

ＨＦＲＳ作为一种传染性疾病，需要结合流行病学史、临床表
现、实验室检查结果综合诊断，可对患者行血常规、尿常规、肝

肾功能、凝血功能、血气、ＨＶ特异性抗体、斑疹伤寒出血热ＩｇＭ、
肥达试验、伤寒ＩｇＭ、心电图、肾脏超声、胸部ＣＴ检查，进行辅助
诊断、鉴别诊断、病情评估。２０１９年陕西省专家共识对诊断的
描述已经非常清楚，本共识在此基础上将患者分为疑似病例、

临床诊断病例和确诊病例，同时详细列出了这３种病例的诊断
标准，这种区分能够在一定程度上提高临床工作效率，确诊病

例的必要条件是血清特异性 ＩｇＭ抗体阳性或从患者标本中检
出ＨＶＲＮＡ。抗体检测方法有酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）、免
疫荧光法和免疫层析法等，但目前我国仅有胶体金免疫层析法

获得批准被用于临床检测抗体，虽然 ＨＶＲＮＡ检测具有重要的
临床意义［１１］，但其操作复杂，且国内尚缺乏商品化的临床检测

试剂盒，因此较少应用于临床。

本共识较为突出地指出了早期识别重症患者的重要性，这

对临床上及早地判断重症、采取积极措施、降低死亡率有一定

帮助。重症预警指征为：体温＞４０℃或发热病程 ＞１周，恶心、
呕吐频繁、剧烈，烦躁不安、谵妄或意识障碍，球结膜重度水肿，

有明显出血倾向，白细胞计数 ＞３０×１０９／Ｌ，血小板计数 ＜２０×
１０９／Ｌ，血清白蛋白 ＜１５ｇ／Ｌ。出现重症预警指征时，应密切观
察患者的生命体征，监测血白细胞计数、血小板计数、血清白蛋

白、血红蛋白等。重症患者出现急性呼吸窘迫综合征（ＡＲＤＳ）、
结膜出血、昏迷则提示预后不佳［１２］。

　　五、治疗要点

１．发热的处理：建议以物理降温为主。相较于之前，本共
识对糖皮质激素的使用较为谨慎，使用指征为出现重症预警或

休克的患者，使用疗程为３～５天，一般不超过７天。
２．液体治疗的注意事项：液体治疗是维持患者水电解质平

衡和血压稳定的基本措施，贯穿于 ＨＦＲＳ治疗的全过程。过快
过量的液体输入可以加重心肺负荷，在急性肾损伤患者中，过

度限制输液、快速或早期过量清除液体也可能导致低血容量和

复发性肾损伤［１３］，所以应该根据病程和病情变化调整输液种

类、输液量和输液速度。

（１）液体种类的选择
发热期以平衡盐、０．９％ＮａＣｌ溶液等晶体液为主，低血压休

克期也是以晶体液为主，同时输注复方醋酸钠林格液、乳酸钠

林格液等晶体液和人血白蛋白、新鲜血浆等胶体。胶体液不仅

能补充血容量，而且能减轻外渗，防治有效循环血量的进一步

减少。由于葡萄糖液不能起到外渗的液体回流至血液的作用，

所以切忌单纯输注葡萄糖液。

（２）输液量和输液速度的选择：本共识指出，发热期每日输
液量为１０００～２０００ｍｌ；在抢救 ＨＦＲＳ休克时，应该在１小时内
快速输入液体１０００ｍｌ，如血压回升至基本正常，其后２小时内输
液１０００ｍｌ，血压基本稳定后继续维持输液，每小时２００～３００ｍｌ，
直至血压稳定６小时以上，补液时应检测患者血压、平均动脉
压、血红蛋白量、末梢循环、组织灌注和尿量动态调整输液量和

输液速度；少尿期应该限制补液量，量入为出；多尿期的补液量

应该根据尿量而定，稍欠为宜。

３．出血的防治：在ＨＦＲＳ病程中多个重要脏器都可能发生
出血，是患者死亡的原因之一，应该予以重视。本共识建议当

患者血小板计数≤２０×１０９／Ｌ并伴有出血倾向时，建议输注血
小板悬液预防出血。如果有活动性出血时，即使血小板计数为

２０～５０×１０９／Ｌ，也应该输注血小板悬液。当患者出现脏器出血
时，应该首选内科止血治疗，内科治疗效果不佳时可选择介入

治疗止血。

４．休克的治疗：本共识在扩容、纠酸、血管活性药物、肾上
腺皮质激素使用４个方面介绍了休克的治疗。纠正酸中毒常
用５％碳酸氢钠静脉滴注，使用剂量需要参考血气分析结果，动
脉血ｐＨ＞７．２５时，通常不需要纠正酸中毒。休克患者液体复
苏效果不佳时可使用血管活性药物，并且借鉴脓毒症休克治疗

原则，分作用机理不同而分别使用去甲肾上腺素和多巴胺。

５．抗病毒治疗 ：ＨＶ感染尚无特效抗病毒药物，研究较多的
抗病毒药物是利巴韦林。虽然俄罗斯的一项临床研究表明利

巴韦林并不能降低普玛拉病毒的病毒载量［１４］，但有临床研究表

明早期使用利巴韦林能够降低病死率［１５］和少尿发生率［１６］，

２０１９年陕西专家共识和本共识都推荐在感染早期使用利巴韦
林。也有其他抗病毒药物在研究中，如法匹拉韦［１７］被证实能够

降低仓鼠血液中新世界ＨＶ的病毒载量和抗原数量。
６．血液净化的注意事项：本共识指出，血液透析类型的选

择如下：肾衰竭及严重内环境紊乱患者应及时进行血液透析治

疗，通常使用间歇性血液透析（ＩＨＤ）。血流动力学不稳定、不宜
搬动的危重型患者优先选用连续性肾脏替代治疗（ＣＲＲＴ）。存
在严重凝血机制紊乱的患者建议使用枸橼酸体外抗凝或无抗

凝剂透析方案。

　　六、尚待解决的问题

待解决问题中，在ＨＦＲＳ的预防方面，本专家共识特别指出
了１６岁以下和６０岁以上人群的疫苗接种问题；需要探索 ＨＶ
临床快速检查方法来辅助疾病的早期诊断；血管损伤和血管渗

漏的发生机制不明及明确机制能够更加有效的治疗疾病；寻找

肾脏损伤修复的治疗方法能够改善患者肾功能；明确 ＨＦＲＳ肺
损伤的机制，以及如何提高呼吸衰竭的治愈率；ＨＦＲＳ凝血紊乱
的发生机制，以及如何减少内脏出血发生。

综上所述，本共识参与的专家众多，汇集了各学科专家的

智慧，进一步明确了疫苗的接种人群，对于糖皮质激素的使用

更加谨慎。在商讨待解决的问题中，提出了较多发病机制方面

的问题，指明了进一步研究的方向，以便更好的为诊治该疾病

提供理论基础。需要指出的是，本共识是以成人为主要患者人
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群进行编写，儿童、老年人、妊娠期女性等特殊人群的诊疗应该

根据患者的具体情况进行个体化处理。本共识主要针对常见

共性问题提供推荐意见，未能涵盖 ＨＦＲＳ防治过程中的所有问
题。在面对具体患者时，需结合专业知识和医疗资源等具体情

况，制定合理可行的诊疗方案。
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２０２１年１２期《临床内科杂志》综述与讲座———“多发性骨髓瘤的现代治疗”栏目导读

多发性骨髓瘤（ＭＭ）是一种恶性克隆浆细胞疾病，多发于老年，目前仍难以治愈，几乎所有患者最终都可能复发。近２０年来各

种新药广泛应用已使ＭＭ患者生存从３～５年延长至约８～１０年。本期“综述与讲座”栏目特别邀请华中科技大学同济医学院附属

协和医院血液内科邹萍教授为“多发性骨髓瘤的现代治疗”专栏组稿，邀请该领域的资深专家撰稿。随着 ＭＭ生物学认识的加深，

近年来其诊断与治疗取得了较大进步，首都医科大学附属北京朝阳医院血液科陈文明教授撰写的《多发性骨髓瘤诊治进展》从ＭＭ

诊断技术的进展、预后评估体系的进展、治疗进展３个方面逐一论述；多发性骨髓瘤髓外病变（ＥＭＤ）是浆细胞瘤穿透骨皮质或在骨

骼以外部位形成的软组织肿物，是骨髓瘤更为侵袭性的生物学行为，北京协和医院血液科庄俊玲教授撰写《髓外病变———多发性骨

髓瘤的另一面》，对ＥＭＤ的定义、发生率、发病机制、预后及治疗进行了详细论述，以期进一步改善ＥＭＤ患者预后；系统性淀粉样变

性是一种罕见的淀粉样蛋白在细胞外沉积引起全身多器官和组织功能障碍的异质性疾病，心脏是最常受累的器官之一，其病变严

重程度决定患者预后，华中科技大学同济医学院附属协和医院核医学科兰晓莉教授撰写的《ＰＥＴ／ＭＲＩ在系统性淀粉样变性诊断中

的应用》分别从正电子发射断层扫描（ＰＥＴ）、磁共振成像（ＭＲＩ）及一体化ＰＥＴ／ＭＲＩ分别对系统性淀粉样变性的诊断价值逐一进行

了综述；诱导治疗序贯自体造血干细胞移植（ＡＳＣＴ）是ＭＭ的标准治疗策略之一，新药的应用使得ＭＭ患者的生存预后得到了明显

改善，华中科技大学同济医学院附属同济医院血液科李春蕊教授在《新药时代自体造血干细胞移植在骨髓瘤治疗中的地位》一文中

对新药诱导治疗提高ＡＳＣＴ前缓解率、ＡＳＣＴ与新药治疗疗效比较、单次移植或串联移植、ＡＳＣＴ后使用新药提高巩固及维持治疗疗

效及挽救性ＡＳＣＴ５个方面进行阐述。限于篇幅，更多精彩内容请参阅本期杂志“综述与讲座”栏目各篇文章。

您可登陆万方数据库、中国知网、维普网及本刊官方网站（ｗｗｗ．ｌｃｎｋｚｚ．ｃｏｍ）搜索本期杂志。感谢您持续关注《临床内科杂志》！

本刊编辑部
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