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　 　 手足口病(hand
 

foot
 

and
 

mouth
 

disease,HFMD)
是由肠道病毒感染引起的一种儿童常见传染病,主
要症状为手足肌肤、口咽部的疱疹。 在过去 15 年

内主要以环太平洋地区病例报告为主,我国 HFMD
的发病率、病死率位列全球首位[1] 。 中西医在防治

该病的过程中起着相辅相成的作用,现将其研究概

况综述如下。
1　 对疾病的认识

1. 1　 西医认识　 HFMD 的病原体为肠道病毒,主要

致病血清型包括部分柯萨奇病毒( CV)、埃可病毒

(Echovirus)和肠道病毒 71 型( EV-71)等,最为常

见的毒株为肠道病毒柯萨奇 A16 型( CoxA16)、肠
道病毒 A71 型(EVA71),后者多与重症及死亡病例

相关,EV-71 中 C4 基因亚型为我国 1998 年以来的

优势基因型。 近年亚洲地区肠道病毒柯萨奇 A6 型

(CoxA6)、肠道病毒柯萨奇 A10 型(CoxA10)有增多

的趋势,并与神经系统并发症和病死率增加有关[2] 。
HFMD 的优势病原夏季以 CoxA10 和 CoxA16 为主,
秋季以 CoxA6、CoxA10 和 CoxA16 为主[3] 。 传染源

方面,患儿和隐性感染者为主要传染源,HFMD 的
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隐性感染率高。 传播途径方面,密切接触是 HFMD
的重要传播方式,此外还可通过呼吸道飞沫传播或

消化道传播。 易感人群方面,婴幼儿和儿童普遍易

感。 症状方面,HFMD 潜伏期在 1 周左右,依据病情

演化及严重程度可分为 5 期(5 型)。 肠道病毒毒力

的差异会影响症状和体征的发展,症状明显的患儿

多为 5 岁以下[1] 。 早期症状为低热、咳嗽、咽部不

适及 疼 痛、 食 欲 消 失。 最 常 见 的 症 状 是 口 腔

(94%)、手(88%)、足(76%)、臀部(47%)等部位出

现斑丘疹或疱疹,其中 66%的患者出现发热[4-5] 。
预后方面,HFMD 是自限性疾病[2] ,病程多在 1 周

内,患儿大多预后良好,无后遗症;少数病例神经系

统迅速受累,表现为严重的中枢神经并发症(以脑

干脑炎最为凶险) [6] ,发展为循环衰竭、神经源性肺

水肿者病死率高。
1. 2　 中医认识　 中医学认为本病属于“温病” “时

疫” “瘟疫” “ 温热夹湿” 范畴[7] 。 其外因为感受

HFMD 时邪,内因为小儿脏腑娇嫩,卫外功能不足。
病机为邪蕴肺脾,外透肌肤。 “温病得于天地之杂

气,怫热在内,由内而达于外”,本病多发于湿热气

候,小儿稚阴未长,时邪侵犯易于枭张入里,化毒化

火,并发变证。 病性方面,“湿热证属阳明太阴经居

多,中气实则病在阳明,中气虚则病在太阴”,小儿

形气未充,抵御外邪的能力低下,易为疫邪侵袭而

发病。 本病临床以实证、热证居多,若病情进一步

发展,也可表现为虚证或虚实夹杂之证。
2　 预　 　 防

2. 1　 发病预测与模型研究　 刘丽丽等[8] 进行了我

国南北方不同地区发病影响因素和模型的研究,在
气候条件与发病时间方面的研究结果显示,HFMD
符合“风温” 邪气特点,此与隋美丽等[9] 、王有鹏

等[10] 、刘景源[11] 学者基于温病理论讨论儿童

HFMD 的结论一致。 这可反映 HFMD 的发病趋势

并用于短期预测 HFMD 流行情况,为精细化防控提

供依据。
2. 1. 1　 气象因素　 多项研究认为 HFMD 的发生与

高温和高湿度有密切联系。 Hongchao
 

Qi 等[12] 研究

认为 HFMD 发病情况与日平均气温有非线性关系,
且在不同的年龄段这种影响也不同,在日平均气温

高于 18. 5℃ 时应特别注意预防和控制本病。 Cui
 

Guo 等[13] 认为日平均温度和相对湿度对儿童

HFMD 有非线性和延迟性影响,此影响与城市经纬

度显著相关。 Ding
 

Li 等[14]观察到 HFMD 的发病率

与气候变化的时间相对应,具有大雨、高温、高湿度

的特点。 Huan
 

Liu 等[15] 发现广西地区 HFMD 的高

风险因素以高温和高湿度为特征。 Pan
 

Qing 等[16]

发现 HFMD 病例严重率高的城市主要集中在中国

中部,城市以暖湿为特征。 Lianfa
 

Li 等[17] 设计了时

空地学叠加模型来分析预测因子(气象、社会经济

和地理环境变量)与 HFMD 发病率,提出了气象等

因素与 HFMD 风险分布模式之间有非线性关系。
2. 1. 2　 时间因素　 多项研究认 HFMD 呈明显季节

性流行趋势,北方 1 年通常有 1 个发病高峰(春末

夏初), 南方有 2 个发病高峰 ( 春、 秋季)。 韩玲

等[18]运用季节性自回归移动平均混合( SARIMA)
模型分析预测河北省 HFMD 发病趋势的可行性和

适用性,模型 SARIMA(1,1,1)(0,1,1)12 可以较好

拟合该省 HFMD 月发病率资料。 王彦文[19] 认为桂

林市 HFMD 隔年高发,呈现双峰特点,ARIMA 模型

可以较好拟合该市 HFMD 月发病率数据。 Jijun
 

Zhao 等[20]认为 HFMD 的传播速率具有复杂的季节

性,大峰值在初春,小峰值在秋季。 学校条件、春节

时期、人口流量与气象因素对中国大陆 HFMD 传播

季节性有综合效应。 Xiangxue
 

Zhang 等[21] 认为

HFMD 高风险主要出现在大城市及其邻近地区的

湿热季节。 发病率最高的时期为春末夏初。
2. 1. 3 　 预警系统的建设 　 通过上述研究可知,
HFMD 常发生在高温高湿环境,符合我国南方地区

特点,而重症率高的城市却集中在中国中部。 综合

文献报告推测,其可能原因为南方终年湿热,儿童

体质已适应此气候,且对高温高湿的应对或卫生措

施相对完善;而中部地区的高温高湿出现在特定时

间,变异性较大,容易形成致病邪气,同时儿童对湿

热天气的适应能力也较弱,导致有时不能及时采取

预防措施。 有效的预警系统对于防控暴发性疫情

有重要作用,Wang
 

Yanhao 等[22] 通过从城市网络和

高维数据中挖掘动态信息,开发景观动态网络标记

(L-DNM)方法,用于在暴发前检测暴发前信号,防
止 HFMD 暴发的灾难性转变;并建立多层次的预警

系统,以期达到区分暴发规模的目的。
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2. 2　 预防措施

2. 2. 1　 一般措施 　 个人应保持良好的卫生习惯,
有潜在肠道病毒感染儿童的照顾者可能会成为潜

在的感染源[23] ,故与儿童接触的人员应提高防病意

识和了解相关知识,建立分餐习惯,并在流行季节

减少前往公共场所的次数。 医院应加强感染控制,
完善消毒与传染病上报机制。 政府可根据不同地

区的具体情况制定针对区域的政策并开展周边地

区之间的合作, 加强对移民和流动人口的健康

管理[24] 。
2. 2. 2　 接种疫苗　 目前有针对 EV-A71 感染所致

手足口病的灭活疫苗,但无法对其他型毒株提供明

显有效或长期的交叉保护。 基础免疫程序为 2 剂

次,建议间隔 28
 

d,但保护作用持续时间有限,第 3
次给药至少可以延长 2 年的保护作用[2] 。 据 TSIR
模型估算婴幼儿中 EV - A71 型疫苗接种率需达

96%,才能消除 EV-A71 的持续循环。 EV-A71 疫

苗覆盖率越高, 相关 HFMD 的发病率下降越显

著[25] 。 其他 HFMD 疫苗正在研制中,重组蛋白和

合成肽,DNA 疫苗、重组载体疫苗、减毒活疫苗、类
病毒颗粒疫苗等已经过测试[2] 。
2. 2. 3　 中医药特色措施 　 在上述预防基础上,中
医更重视自体因素对发病的影响,如马书鸽等[26] 认

为 HFMD 患儿以湿热质、脾虚质为主,普通型可见

痰湿质,重症患儿另有心肝火旺质。 中医以“未病

先防,既病防变”为原则,其早期识别与干预的理念

与现行诊疗指南一致,如在儿童 HFMD 的预防控制

中应用消风散等方剂,可达到降低发病率、重症率

的目的[27] 。
3　 诊　 　 断

3. 1　 西医 　 临床结合流行病学史、临床表现和辅

助检查做出诊断。 临床表现通常为疼痛的口腔病

变和红斑、手掌和脚掌上的斑丘疹或疱疹,皮损发

生前可有发热、严重咽痛、腹痛等症状;根据症状和

病情发展阶段可分为 5 个时期:1 期为出疹期(普通

型)、2 期为神经系统受累期(重型)、3 期为心肺功

能衰竭前期(危重型)、4 期为心肺功能衰竭期(危

重型)、5 期为恢复期。 实验室检查包括血常规及 C
反应蛋白、血生化、血清学检查[白细胞介素- 1β
(IL-1β)、白细胞介素- 2 ( IL - 2)、白细胞介素- 6

(IL-6)、白细胞介素-8( IL-8)、干扰素-γ,肿瘤坏

死因子-α( TNF-α)等
 

] [28] ,病原学可以进行病毒

培养或 PCR 试验(来自咽喉、粪便或尿液) 以确定

确切菌株,有助于识别与严重并发症和病死率增加

相关的 EV-A71 菌株,必要时可检测血液中柯萨奇

抗体[28] 。 PCR 检测在中枢神经系统病变患儿中的

应用价值较高,有助于与其他出现手足部皮损的疾

病(疱疹性湿疹、水痘、多形红斑等)、出现口腔黏膜

受累的疾病(疱疹性咽峡炎、口疮性口炎等)、其他

病毒所致中枢系统炎性病变、肺炎等进行鉴别。
儿童重症 HFMD 病亡的危险因素包括女性、1 ~

3 岁、EV -A71 型感染、冬季发病、发热超过 3d,意
识、循环障碍,一般情况较差等[24] 。 对于有上述特

征的儿童,可考虑其他实验室检查如脑脊液、血气

分析,影像学检查如胸部影像学、颅脑 CT 和 / 或
MRI;必要时行心电图、脑电图、超声心动图检查,以
早期识别。
3. 2　 中医 　 除以上的西医辅助检查外,重视辨证

及各证型的演变规律。 根据《手足口病诊疗指南

(2018 年版)》 [7] ,HFMD 传变特点具有“卫气营血”
的规律。 “温邪上受,首先犯肺”,出疹期多为邪犯

肺卫证[29] ,并可见肺胃热炽证、湿热交阻证、心脾积

热证[30] 。 时邪疫毒侵入,肺气失宣,卫阳被遏,则发

热、咳嗽;脾失健运,胃失和降,则纳差、呕吐;邪毒

内郁,熏蒸肌表,则手足肌肤、口咽部疱疹、溃疡;舌
红、苔腻,脉数,指纹红紫,为湿热蒸盛之象。 风动

期多为毒热内壅、肝热惊风证,感邪较重或素体虚

弱,热毒内盛伤及营血,则身热持续,疱疹稠密,舌
暗红或红绛、苔黄腻或黄燥。 若出现壮热不退、神
昏、抽搐等,则为邪毒内陷厥阴心肝。 “(风温)失治

则入手厥阴心包络”,喘脱期多为邪闭心肺、气虚阳

脱证,壮热,喘促,神昏,手足厥冷,大汗淋漓,面色

苍白,口唇发绀。 舌紫暗,脉细数或沉迟,或脉微欲

绝,指纹紫暗。 恢复期多为气阴不足、络脉不畅证,
表现为乏力、纳差或伴肢体痿软,或肢体麻木。 舌

淡红、苔薄腻,脉细,指纹色淡或青紫[7] 。
4　 治　 　 疗

4. 1　 西医 　 目前尚无特效抗肠道病毒药物,主要

为对症支持治疗。 应隔离患儿,避免交叉感染;做
好受累皮肤和黏膜的护理;积极控制高热及惊厥,
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采用物理降温或服用退热药物、抗惊厥药物;注意

营养支持,维持水、电解质平衡;保持呼吸道通畅,
必要时吸氧。 避免使用糖皮质激素,因其可能与重

型 HFMD 的发展相关[16] 。 重症及危重症病例可采

用液体疗法、降颅压、血管活性药物、静脉注射丙种

球蛋白及机械通气、血液净化、体外生命支持等进

行治疗[13] 。
4. 2　 中医

4. 2. 1　 中药方　 临床常采用清热解毒类方剂联合

非特异性抗病毒类西药治疗。 治疗常证方面,邪犯

肺脾证应解表化湿,予银翘三仁汤口服联合干扰素

及对症支持治疗[31] ;湿热蕴结证应清利湿热,予宣

肺运脾清瘟汤联合利巴韦林治疗[32] ;心脾积热证予

清心泻脾法[33] ,或用代天宣化导赤散[34] 。 治疗变

证方面,毒热内壅、肝热惊风证应息风镇惊、清热解

毒,方用清瘟败毒饮合羚角钩藤汤[7] ;邪毒侵心证

应清热化湿、宁心通络,方用葛根黄芩黄连汤合血

府逐瘀汤加减;邪伤心肺证应泻肺逐水、解毒利湿,
方用己椒苈黄丸合参附汤加减[35] ;邪闭心肺证,气
虚阳脱者可予参附汤、 生脉散合安宫牛黄丸治

疗[4] ,心阴耗伤者以滋阴养心法联合西医治疗[36] 。
在恢复期,多从虚、瘀两方面论治,气阴不足、络脉

不畅证应补气养阴通络,方用生脉散合七味白术

散[4] ;湿毒伤络证应清热利湿、活血通络,方用四妙

丸加减[4] 。
4. 2. 2　 中成药 　 在口服剂型中成药方面,临床实

践证明,多种具有清热解毒,且常用于治疗儿童上

呼吸道感染的中成药对于 HFMD(普通型)有较好

疗效,且未见明显不良反应。 治疗常证方面,小儿

豉翘清热颗粒联合干扰素注射可减轻炎性反应,
加快症状改善,缩短住院时间[37] 。 蒲地蓝消炎口

服液联合利巴韦林口服有较高的安全性,可以改

善免疫,降低炎性因子水平[38] ;联合开喉剑喷雾

剂可促进临床症状缓解,提高机体免疫力,药物安

全性高[39] 。 蓝芩口服液可有效改善症状,缩短治

疗时间,且安全性较高[40] 。 金莲清热泡腾片治疗

普通型 HFMD 患儿退热时间快,并能明显改善患

儿的生活质量[41-42] 。 抗病毒口服液可以改善小儿

HFMD 普通型肺脾湿热证皮损及黏膜损伤等体征

及中 医 证 候, 缩 短 其 病 程, 临 床 使 用 有 效、 安

全[43-44] 。 四季抗病毒合剂能明显改善患儿临床症

状、缩短体征消失时间[45] 。 治疗变证方面,可在

西医对症支持治疗的基础上加服羚珠散[46] ,或在

西医治疗的同时加用羚羊角粉,可缩短病程、改善

神经系统症状[47] 。
在中药注射制剂方面,其疗效和安全性仍需

验证。 根据《中医儿科临床诊疗指南·手足口病

(修订) 》 [35] ,热毒宁注射液用于邪犯肺脾、邪陷心

肝证( 推荐级别:A) ,喜炎平注射液用于邪犯肺

脾、湿热毒盛证(推荐级别:B) ,痰热清注射液用

于邪犯肺脾、邪伤心肺证( 推荐级别: B) 。 刘敏

等[48] 研究表明中药注射液治疗小儿 HFMD,在提

高临床总有效率方面应首选炎琥宁,而在改善临

床症状、缩短体征消失时间及安全性方面应首选

热毒宁。
4. 2. 3　 外治疗法　 出疹期患儿在西医常规治疗或

中药内服的基础上,联合使用中药外治疗法如外

洗、灌肠、小儿推拿等,可有效改善症状。 目前相关

报告集中于我国南方乡镇地区,因其较为简便、安
全,可考虑在基层医疗部门推广。 如外感Ⅱ号合剂

联合苦柏洗剂[49] 、清解透表汤联合参芥止痒散熏洗

治疗[50] 、清疹洗剂外洗[51] 、甘露消毒丹加减灌肠与

苦黄散外洗联合干扰素治疗[52] 等。 恢复期患儿中

西医治疗均以促进各脏器功能,尤其是神经系统功

能(如大运动、智力及语言功能等)的早日恢复为目

的,而中医治疗尤其是多种外治方法在此期具有较

大优势。 可采用针灸、推拿、位点加穴位药物注射

治疗等[53-54] ,如小续命汤联合综合康复[55] 治疗神

经系统后遗症可促进身体机能康复。
另外,中医特色护理如外用药物、饮食、情志调

护、健康教育干预等,能够有效提高患儿满意度、用
药依从性,缩短患儿临床症状消失时间、住院时间,
对患儿预后改善具有重要的促进作用,值得推广

应用[56] 。
5　 小结与展望

　 　 综上,对于 HFMD,目前西医尚无特效药物,临
床主要是对症支持治疗,在重症 HFMD 的治疗方面

已取 得 一 定 成 果, 如 静 脉 注 射 丙 种 球 蛋 白

(IVIG) [28]可减少中枢神经系统损伤,脉搏指示连

续心输出量监测(PiCCO) [57]可减少液体负荷,缩短
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机械通气时间等,但未来仍需要更多的随机试验研

究,并发展其他新型、有效的监测方法与治疗药物。
在疫苗研制方面,

 

因病毒可产生免疫逃逸而导致疫

苗对亚基因型的保护效果不佳,故需针对主要病毒

设计多价 HFMD 疫苗,并加强 HFMD 病毒的流行病

学监测[2] 。
中医药防治 HFMD 可发挥辨证施治的特有优

势,在西医没有特效药物的时候仍有计可施,取效

较好。 目前,中医针对普通型 HFMD 主要运用中成

药及外治疗法,针对重型及危重型 HFMD 则在西医

治疗中加用中药,在 HFMD 恢复期主要运用中医康

复疗法;但仍存在防治标准尚未健全、治疗指南更

新较慢、需要高证据级别研究支持等问题。 未来在

建设中医药特色防控网络和治疗平台的过程中,应
体现中医未病先防、欲病救萌、既病防变的思路,将
中医药预防方案融入日常保健, 发挥中医药在

HFMD(普通型)治疗中的优势以及在瘥后调平中的

价值。
总之,对于 HFMD 的防治,应着眼于积极预防、

早期识别、减轻症状、缩短病程、预防严重并发症和

安全有效等关键点,广大儿科医师对该病的中西医

结合诊疗应当给予足够重视。
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