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  [摘 要] 2019冠状病毒病(COVID-19)已成为全球性突发公共卫生事件,我国已将COVID-19纳入《中华人民共和国传染

病防治法》规定的乙类传染病,并采取甲类传染病的预防及控制措施。截至该文完稿,国家卫生健康委员会已发布6版诊疗方案。
为更好地理解最新发布的《新型冠状病毒肺炎诊疗方案(试行第六版)》相关内容,该文对其进行了深入解读,并同时结合《儿童

2019冠状病毒疾病(COVID-19)诊疗指南(第二版)》进行了综合解读。
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  自2020年1月7日分离首株新型冠状病毒(以
下简称新冠病毒)毒株后,相关疾病疫情迅速蔓延[1]。
2020年1月16日,国家卫生健康委员会发布《新型冠

状病毒感染的肺炎诊疗方案(试行)》,1月31日,《儿
童新型冠状病毒感染的肺炎诊疗指南(试行第一版)》
发布。随着疾病诊治经验的积累,以及临床研究和对

病毒认识的深入,2020年2月1日,《儿童2019冠状

病毒疾病(COVID-19)诊疗指南(第二版)》[以下简称

儿童诊疗指南(第二版)]发布[2],2月18日,《新型冠

状病毒肺炎诊疗方案(试行第六版)》[以下简称新冠

诊疗方案(第六版)]发布[3],涉及病原学特点、流行病

学特点、临床特点等多方面内容。本文对儿童诊疗指

南(第二版)、新冠诊疗方案(第六版)进行综合解读,
旨在进一步提高对疾病的理解与认知。
1 病毒命名及理化特性

  

1.1 病毒命名 2020年1月31日,世界卫生组织

(WHO)将新冠病毒暂命名为"2019-nCoV",同时建

议将"新型冠状病毒感染的肺炎"命名为"2019-nCoV
急性呼吸疾病"。国务院联防联控机制2月8日将"
新型冠状病毒感染的肺炎"统一命名为"新型冠状病

毒肺炎",简称"新冠肺炎",英文名为"Novel
 

corona-
virus

 

pneumonia",简称为"NCP"。2020年2月11
日,国际病毒分类委员会将此病毒命名为"严重急性

呼吸综合征冠状病毒2(SARS-CoV-2)"[4]。同日,
WHO将新冠病毒感染引起的疾病命名为"COVID-
19",我国亦修订为该英文缩写[5]。
1.2 病毒的理化特性 新冠病毒作为新型的病毒,
其理化特性目前尚未完全明确。相关研究显示,新冠

病毒对紫外线和热敏感,56
 

℃
 

90
 

min或75
 

℃
 

30
 

min即可灭活,对乙醚、75%乙醇、含氯消毒剂、过氧

乙酸和氯仿等脂溶剂敏感,但对氯己定不敏感[3]。中

华医学会检验医学分会发布的《新型冠状病毒肺炎病

毒核酸检测专家共识》明确指出,需对标本56
 

℃处理

45
 

min,或以更高的温度灭活。
2 流行病学特点

2.1 传染源 传染源主要为COVID-19患者,潜伏

期和无症状感染者也有一定的传染性。无症状感染

者是疫情防控的难点,特别是无明显流行病学史的无

症状感染者,难以与健康者鉴别。极少数感染者隐瞒

流行病学史,给疫情防控带来极大困难。患病儿童的

传染源多为同居者。
2.2 传播途径 新冠诊疗方案(第六版)在接触传播

前增加了"密切"二字,并强调气溶胶传播的特定因素

包括环境相对密闭、长时间暴露和高浓度气溶胶。气

溶胶指悬浮在气体介质中的固体和液体颗粒物共同

组成的多相体系混合物[6]。大气气溶胶指悬浮在大

气中的固体和液体颗粒物共同组成的多相体系混合

物。生物气溶胶指悬浮于空气中且具有生物来源特

征的气溶胶。任何呼吸道传播病原体都能经气溶胶

传播。新冠病毒气溶胶来源相对单一,主要为感染者

的飞沫,并且在室外开放环境中,病毒浓度和活性随

着传输而快速降低。李兰娟院士指出,干燥环境中,
新冠病毒的存活时间为48

 

h,且进入空气2
 

h后,活性

明显下降。病毒气溶胶传播条件严苛。首先,病毒需

要在气溶胶中达到一定的浓度。其次,气溶胶微粒直

径为2~10
 

μm才能被高效吸收。但暴露多长时间,
接触、吸入多少浓度的气溶胶可导致感染,截至笔者

完稿尚未见相关报道。在室内密闭空间且无防护的

情况下,经气溶胶感染的危险性相对较高,如隔离病

房、超市、电梯、邮轮等。北京大学生物气溶胶实验室

主任要茂盛教授也认为,来源于患者的病毒气溶胶在

开放环境中快速稀释,浓度显著降低,活性受到影响,
被吸入的可能性和剂量都大幅度减少,因此没有近距

离接触患者飞沫时,健康人感染风险很低。儿童感染
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途径主要为家中感染者飞沫传播和亲密接触传播,其
中后者为主要感染途径。飞沫传播往往存在间接性

接触传播,比如飞沫落在某一物体上,被感染者接触

飞沫污染物体后再通过触摸黏膜而感染。粪-口传播

有待证实,母-婴垂直传播途径尚未确定,但存在可能

的风险。
2.3 易感人群 疫情初期,儿童感染病例较少,但随

着疫情的发展和蔓延,婴幼儿及儿童感染病例陆续出

现。2月5日新闻报道,在感染儿童中,最小发病年龄

为出生30
 

h,最大为17岁。2月8日,华中科技大学

同济医学院附属武汉儿童医院报道全国首例危重型

COVID-19患儿[7]。《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗

方案(试行第四版)》明确所有人群均为易感人群[8],
但儿童感染者病情多较轻[9]。在所有感染者中,儿童

比例相对较低,占2.4%[10]。目前未发现儿童传染成

人的情况,但儿童感染者的病毒传播力、儿童是否不

易感等问题仍在研究中。
3 临床特点

3.1 临床表现 潜伏期1~14
 

d,一般为3~7
 

d,虽
然有报道潜伏期超过20

 

d的病例,但数量极少。新冠

诊疗方案(第六版)增加了重型患者可能出现"多器官

功能衰竭",同时指出,就收治的患者病情而言,多数

患者预后良好,少数患者病情危重,老年人和有慢性

基础疾病者预后较差,儿童病例症状相对较轻。浙江

省对31例COVID-19患儿的研究显示,感染患儿以

学龄儿童居多(18例),学龄前儿童8例,幼儿3例,婴
儿2例;多数为家庭聚集病例,部分有武汉市旅居史;
多数表现为一过性发热和(或)呼吸道症状,11例患儿

有肺炎病灶(多数为学龄儿童),临床进展过程较

轻[2]。与成人患者相比,儿童患者症状更轻,恢复更

快,预后更好,而且影像学表现相对较轻,甚至无影像

学改变,多在1~2周后逐渐恢复[8]。截至笔者完稿,
尚无儿童死亡病例报道。
3.2 实验室检查 每个版本的《新型冠状病毒感染

的肺炎诊疗方案》都指出,淋巴细胞计数减少是COV-
ID-19患者重要的异常指标,病情严重者可呈进行性

减少,但部分患者淋巴细胞计数正常。上述变化同样

出现在儿童病例中。新冠诊疗方案(第六版)增加了

重型、危重型患者常有炎症因子升高,但未提及"炎症

风暴"[11]。"炎症风暴"也叫细胞因子瀑布,是指超过了

机体承受范围的炎性反应,是过度的免疫反应,不受

机体控制。通常情况下,病毒感染可激活多种炎症因

子,包括单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1)、肿瘤坏死因

子-α(TNF-α)、干扰素-α(IFN-α)、干扰素-β(IFN-β)、
白细胞介素-1(IL-1)、白细胞介素-6(IL-6)等,并聚

集、攻击感染肺部的病毒,但细胞因子过度激活也会

攻击正常细胞,使肺部出现渗出液,最后形成胸腔积

液,严重时甚至可导致除肺以外的器官损伤,如心脏、
肾脏、肝脏等。关于COVID-19死亡患者的尸体解剖

和病理组织学的1项研究结果显示,患者心脏、血管、
脾脏、淋巴结、血液系统、肝脏、肾脏等出现病理性改

变,但未在上述脏器标本中分离出新型冠状病毒,说
明患者死亡可能与新冠病毒感染导致的"炎症风暴"
有关。截至笔者完稿,尚未报道出现"炎症风暴"的儿

童病例,但对重型患儿需要警惕。
3.3 病原学检测 为了提高核酸检测阳性率,新冠

诊疗方案(第六版)建议尽可能留取痰液标本,气管插

管患者需采集下呼吸道分泌物标本,且标本采集后尽

快送检。湖北省从2月12日开始报告临床诊断病

例,主要在于区别疑似病例具有肺炎影像学特征者和

确诊病例。《正确认识新冠病毒核酸检测的影响因

素》一文也提出,必须重视标本选择、标本采集方法及

采集时机对检测结果的影响[12]。2月19日,《新英格

兰医学杂志》刊发了由广东省疾控中心等研究团队的

论文,该文指出,发病早期COVID-19患者上呼吸道

组织病毒载量较高,随着病情进展,病毒载量逐渐降

低,说明应正确判断标本采集的部位和时机。通常情

况下,病毒性肺炎患者下呼吸道组织病毒载量更高。
对于尚无咯痰能力的婴幼儿疑似病例、确诊病例,需
护士在三级防护下以吸痰操作采集下呼吸道标本。
3.4 影像学检查 胸部X线片检查可用于重型、危
重型确诊患者病情监测,但对疾病确诊的特异度降

低,仅有一定的提示诊断意义。COVID-19患者胸部

X线片主要表现为肺外侧带磨玻璃影,也可表现为斑

片状高密度影,或实变影与磨玻璃影共存,呈斑片状

致密影夹杂周围磨玻璃影改变。少数患者呈类支气

管肺炎改变,表现为肺叶内散在点状或斑片状密度不

均高密度影,下叶病灶常较上叶重,肺外后带较肺尖

部、中央 区 多 见。重 型 患 儿 可 呈 双 肺 多 发 肺 叶 病

灶[13-14]。
3.5 解剖学及病理学检查 COVID-19患者最常见

器官损伤为肺和心脏损伤,其次为肾脏和肝脏损伤。
尸体解剖相关研究显示,COVID-19死亡患者肺部损

伤明显,肉眼可见肺呈斑片状,可见灰白色病灶及暗

红色出血,切面可见大量黏稠分泌物从肺泡内溢出,
提示新冠病毒主要引起以深部气道和肺泡损伤为特

征的炎性反应[15]。在2月27日广州医科大学举办的

疫情防控专场新闻通气会上,钟南山院士也指出,就
重型COVID-19患者而言,如何有效清除小气道黏液

是亟需解决的问题之一。
4 诊断标准

  新冠诊疗方案(第六版)不再对湖北和湖北以外

地区进行区分,统一将患者分为"疑似病例"和"确诊

病例"。在第五版指南中,与湖北以外地区相比,湖北

省对疑似病例的判断标准去掉了"具有肺炎影像学特

征",原因可能在于当感染患者基数相对较大时,基层

医疗机构难以在短期内完成所有患者的胸部影像学

检查,而为了更好地控制传染源,只要患者具有发热、
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呼吸道症状,结合流行病学史,即可诊断为疑似病例。
4.1 疑似病例 在流行病学史方面,儿童诊疗指南

(第二版)较新冠诊疗方案(第六版)增加了母亲为疑

似或确诊病例的新生儿,原因是目前不能确定新冠病

毒是否可通过母-婴垂直传播或通过母乳传播。就诊

断标准而言,新冠诊疗方案(第六版)有2条标准,即
满足1条流行病学史+2条临床表现,或无流行病学

史+3条临床表现,儿童诊疗指南(第二版)只有1条

标准,即满足1条流行病学史+2条及以上临床表现。
4.2 确诊病例 疑似病例患者病原学检测结果阳性

可诊断为确诊病例。新冠诊疗方案(第六版)诊断标

准中删除了对检测标本类型的相关描述,已不限于呼

吸道或血液标本。检测标本类型的增多可能有利于

提高核酸检测的灵敏度。儿童诊疗指南(第二版)则
强调病原学检测的多样性。对于具有流行病学依据

的疑似病例,即使咽拭子标本实时荧光逆转录聚合酶

链反应(RT-PCR)病毒核酸检测结果为阴性,也不宜

轻易排除诊断,应对呼吸道标本进行单次,乃至多次

检测。
5 临床分型

5.1 轻型 仅表现为鼻塞、咽痛、发热等上呼吸道感

染症状,病程短暂。部分患儿可无症状,仅表现为咽

拭子标本病毒核酸检测结果为阳性。
5.2 普通型 具有发热症状和或呼吸道症状,影像

学检查可见肺炎表现,但无重型或危重型相关表现和

并发症。
 

5.3 重型与危重型 在重型病例判断标准中,新冠

诊疗方案(第六版)将第五版的呼吸窘迫改为出现气

促。与气促相比,呼吸窘迫表现为更为严重的呼吸困

难。就病情程度而言,重型病例的判断标准有所放

宽,部分按第五版方案判断为普通型的患者将列入重

型患者。除呼吸急促外,儿童患者可能具有其他特异

性的呼吸困难表现,特别是婴幼儿[16]。因此,儿童出

现以下情况之一者可列判为重型:呼吸明显增快(婴
儿70次/分钟及以上,1岁以上儿童50次/分钟及以

上)、有缺氧表现、意识障碍,有精神萎靡、嗜睡、昏迷、
惊厥、拒食或喂养困难,甚至有脱水征、出凝血功能障

碍、心肌损伤、胃肠道功能障碍、肝酶显著升高、横纹

肌溶解综合征等。考虑到地理因素对判断标准的影

响,关于判断标准中的动脉血氧分压(PaO2)与吸入气

氧浓度(FiO2)比值,即PaO2/FiO2,新冠诊疗方案

(第六版)增加了海拔超过1
 

000
 

m的高海拔地区校

正公式。除此之外,根据新冠诊疗方案(第六版),对
于肺部影像学检查显示24~48

 

h内病灶明显进展超

过50%的患者,将按重型管理。根据新冠诊疗方案

(第六版)关于危重型病例的判断标准与第五版一致。
6 鉴别诊断

  与第五版相比,新冠诊疗方案(第六版)关于疾病

鉴别诊断有如下变化。(1)提出轻型患者的临床表现

需要与其他病毒引起的上呼吸道感染相鉴别,可能是

由于轻型患者症状较轻或无症状,因此需重视与其他

病毒引起的上呼吸道感染进行鉴别诊断。儿童确诊

病例多为轻型或无症状,因此更应与其他病毒引起的

上呼吸道感染相鉴别。(2)提出对于疑似病例,应尽

可能采用抗原及核酸检测等方法,对常见呼吸道病原

体进行检测。可倒是呼吸道感染的病原体种类很多,
采用更特异、更敏感的方法进行病原学检测,有利于

COVID-19与其他呼吸道感染疾病的鉴别诊断和确

诊。
7 病例的发现与报告

  强调早识别、早隔离、早诊断及早治疗的"四早"
原则,并按法规对疑似病例及确诊病例进行报告。
8 治  疗

8.1 治疗场所 关于患者治疗场所,新冠诊疗方案

(第六版)与第五版一致,均要求根据患者病情确定治

疗场所。对于儿童病例而言,也应执行与成人病例一

致的治疗场所确定原则。
8.2 抗病毒治疗 临床研究,特别是病理学研究发

现,COVID-19死亡患者存在弥漫性肺泡损伤、肺纤维

化,且肺部有大量病毒包涵体,说明抗病毒治疗可能

非常必要,少部分抗病毒药物也被证实有一定的疗

效,因此新冠诊疗方案(第六版)有所修改,删掉了"目

前没有确认有效的抗病毒治疗方法"相关描述,保留

了可试用α-干扰素,临床常用α-干扰素制剂主要包括

α1b-干扰素和α2b-干扰素,其中α1b-干扰素雾化治疗

已较为常规;新增洛匹那韦/利托那韦疗程不超过10
 

d的限制;利巴韦林与干扰素或洛匹那韦/利托那韦可

联合试用,但疗程不超过10
 

d;新增可试用磷酸氯喹、
阿比达尔。值得注意的是,新冠诊疗方案(第六版)提
出需要在临床应用中进一步评价所试用药物的疗效,
而且不建议同时应用3种及以上抗病毒药物,在出现

不可耐受的不良反应时,应停止使用相关药物。
8.3 康复者恢复期血浆临床治疗 在总结、分析治

疗工作的基础上,国家卫健委发布了试行版《新冠肺

炎康复者恢复期血浆临床治疗方案》。在新冠诊疗方

案(第六版)中,增加了康复者血浆治疗相关内容,并
明确指出康复者血浆治疗适用于病情进展较快、重型

和危重型患者。
8.4 重型、危重型患者其他治疗措施 除康复者血

浆治疗外,新冠诊疗方案(第六版)指出,重型、危重型

患者的治疗措施还包括呼吸支持(氧疗、高流量鼻导

管氧疗或无创机械通气、有创机械通气、挽救治疗),
循环支持;对于有高炎性反应的重危患者,有条件的

可考虑采用血浆置换、吸附、灌流、血液/血浆滤过等

体外血液净化技术治疗;对于氧合指标进行性恶化、
影像学进展迅速、机体炎性反应过度激活状态的患

者,可酌情短期内(3~5
 

d)使用糖皮质激素,建议剂量

不超过相当于甲泼尼龙1~2
 

mg/kg/d,并且应当注
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意较大剂量糖皮质激素可能会延缓对冠状病毒的清

除。儿童诊疗指南(第二版)也提出,除糖皮质激素

外,对于重型和危重型患儿,可静脉用丙种球蛋白,推
荐剂量为1.0

 

g/kg/d连用2
 

d或400
 

mg/kg/d连用

5
 

d,但明确指出静脉用丙种球蛋白"目前疗效不确

定"。
9 解除隔离和出院后注意事项

  (1)新冠诊疗方案(第六版)将第五版中的解除隔

离和出院标准"肺部影像学显示炎症明显吸收"改为"
肺部影像学显示急性渗出性病变明显改善",影像学

恢复标准略有降低。儿童诊疗指南(第二版)解除隔

离和出院标准未涉及影像学相关内容。(2)与第五版

相比,新冠诊疗方案(第六版)增加了3条出院后注意

事项,有利于更好地在患者出院后实施健康状况监测

和基层医疗卫生机构开展随访工作。
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