
书书书

!标准!方案!指南!

扫码阅读电子版

抗病毒药物在儿童病毒感染性呼吸道疾病中的

合理应用指南

中国医院协会

国家儿童医学中心!北京"

国家感染性疾病医疗质量控制中心

国家呼吸系统疾病临床医学研究中心

通信作者#申昆玲$!"#$%#&'(%$()*+,(-.-./-01234"%李兴旺$!"#$%#5$6#(%78/-01234"

!摘要"9病毒感染性呼吸道疾病是儿童最常见的疾病之一"严重危害儿童的生命健康# 在临床工作中"

如何规范合理地应用抗病毒药物进行治疗"是每一位医院管理者$药学工作者及儿科医护人员都十分关注的问

题# 本指南从儿童呼吸道感染常见病毒$儿童抗病毒治疗核心问题及策略$儿童抗病毒治疗临床用药基本原

则$常见抗病毒药物及其合理使用$抗病毒药物研发前景与展望几个方面进行阐述"旨在为各级医疗机构合理$

规范地使用抗病毒药物提供指导和参考#

!关键词"9抗病毒药物%病毒感染性呼吸道疾病%儿童%合理用药%指南
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99呼吸道感染性疾病是儿童最常见的疾病之一"主要

由病毒和细菌感染引起"病毒感染占.=Q以上+-,

# 研究

表明"有 A==多种已知病毒可引起呼吸道感染性疾病"

有些病毒还具有传播速度快$危害大$病死率高$存在共

感染等特点+A@1,

# 儿童呼吸系统解剖生理特点及尚未成

熟的免疫系统决定其易患多种病毒感染性疾病+C@B,

# 我

国 A=-0年 B 岁以下儿童中"肺炎的病死率为 -0.2A>-=

万"位列疾病致死人数之首+0,

# 一项儿童肺炎病原调查

研究结果显示"引起 B岁以下儿童重症肺炎的病原中病

毒占比为 0-2CQ

+.,

# 近些年"呼吸道病毒流行给全球人

民的生命健康带来重大威胁"如 A==1 年的严重急性呼

吸综合征'*,H,F,#3'6,F,*E$F#64FG*G(5F4","RNDR(和

A=-A 年的中东呼吸综合征 '"$55%,,#*6F,*E$F#64FG

*G(5F4","S!DR("而 A==T 年的新型甲型 U

-

V

-

流感和

A=-T 年底出现的新型冠状病毒肺炎 'O4F4(#H$F'*

5$*,#*,A=-T"O;W<:@-T(的全球大流行"甚至成为-国际

关注的突发公共卫生事件'E'L%$3+,#%6+ ,",F),(3G4I

$(6,F(#6$4(#%34(3,F("XU!<O(.# 儿童作为易感人群"如

何规范$有效使用抗病毒药物进行防治"是每位儿科医

务工作者面临的挑战#

对于病毒感染性疾病"有效抗病毒药物不多"截至

A=A=年 C月"我国药品监督管理局'VSXN(数据库中收

录的适用于病毒感染性呼吸道疾病的药品及相应品规

较少+Y,

"其中可适用于儿童使用的更少"而且存在诸多

使用不规范的问题# 鉴于病毒感染性呼吸道疾病引起

的严重威胁和儿童抗病毒药物临床使用不规范的现状"

为解决临床儿童用药的困境"中国医院协会联合国家儿

童医学中心'北京($国家感染性疾病医疗质量控制中

心$国家呼吸系统疾病临床医学研究中心等学术机构的

专家共同拟定/抗病毒药物在儿童病毒感染性呼吸道疾
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病中的合理应用指南0"旨在为各级儿科医师在儿童病

毒感染性呼吸道疾病中规范使用抗病毒药物提供参考#

8:儿童呼吸道感染的常见病毒

引起儿童呼吸系统疾病的常见病毒包括呼吸道合

胞病毒'F,*E$F#64FG*G(3G6$#%H$F'*"DRW($鼻病毒'+'"#(

F+$(4H$F'*"UDW($副流感病毒'E#F#$(I%',(M#H$F'*"X<W($

流感病毒'$(I%',(M#H$F'*"<W($腺病毒'#5,(4H$F'*,*"

N:W($人偏肺病毒'+'"#( ",6#E(,'"4H$F'*"USXW($冠

状病毒'34F4(#H$F'*"O4W($肠道病毒',(6,F4H$F'*"!W(

等# 国内住院急性下呼吸道病毒感染患儿中最常见的

为DRW'1-2.Q($UDW'A12AQ($X<W'-.2AQ($博卡病

毒'L43#H$F'*"[4W"--2TQ($N:W'-=2CQ(%门诊患儿中

最常见的病毒为<W'--2=Q($N:W'-=2TQ($X<W'-=2-Q(

和!W'Y2TQ(

+T@-=,

# 美国一项住院儿童社区获得性肺

炎相关研究显示"常见的病毒为 DRW'AYQ($UDW

'A.Q($ USXW' -1Q($ N:W' --Q($ X<W' .Q($ <W

'.Q(和O4W'BQ(

+--,

# 另外"A=-T 年底发现的新型冠

状病毒'A=-T (4H,%34F4(#H$F'*"A=-T@(O4W(也容易导致

儿童呼吸道感染"不可轻视# 其中"DRW$UDW$<W$X<W$

USXW$O4W'包括S!DR@O4W$RNDR@O4W$A=-T@(O4W(和

!W等为DVN病毒"N:W$[4W为:VN病毒# 常见呼吸

道病毒及所致疾病类型见表 -"伴呼吸系统临床表现的

非呼吸道病毒见表 A#

表 8:常见病毒感染性呼吸道疾病及致病病毒

;.6&%8:O4""4( F,*E$F#64FG$(I,36$4'*5$*,#*,*#(5 E#6+4),($3

H$F'*,*

疾病名称
常见致病病毒

DVN病毒 :VN病毒

普通感冒 UDW$O4W$DRW$X<W$!W N:W

流感 <NW$<[W$<OW

疱疹性咽峡炎 OW$!OU;$!W@N.-

支气管炎$毛细支气管炎 DRW$UDW$O4W$<W$X<W$USXW N:W

肺炎 DRW$X<W$<W$UDW$USXW$!W@N.-$N<W$O4W N:W$OSW$![W

99注&UDW&鼻病毒%O4W&冠状病毒%DRW&呼吸道合胞病毒%X<W&副流感

病毒%!W&肠道病毒%N:W&腺病毒%<NW&甲型流感病毒%<[W&乙型流感病

毒%<OW&丙型流感病毒%OW&柯萨奇病毒%!OU;&肠道致细胞病变人孤儿

病毒%!W@N.-&肠道病毒 N组 .- 型%<W&流感病毒%USXW&人偏肺病毒%

N<W&禽流感病毒%OSW&巨细胞病毒%![W&![病毒9UDW&+'"#( F+$(4H$@

F'*%O4W&34F4(#H$F'*%DRW&F,*E$F#64FG*G(3G6$#%H$F'*%X<W&E#F#$(I%',(M#H$@

F'*%!W&,(6,F4H$F'*%N:W&#5,(4H$F'*,*%<NW&$(I%',(M#NH$F'*%<[W&$(I%',(M#

[H$F'*%<OW&$(I%',(M#OH$F'*%OW&347*#3&$,H$F'*%!OU;&,(6,F$33G64E#6+$3

+'"#( 4FE+#( H$F'*%!W\N.-&,(6,F4H$F'*N.-%<W&$(I%',(M#H$F'*%USXW&

+'"#( ",6#E(,'"4H$F'*%N<W&#H$#( $(I%',(M#H$F'*%OSW&3G64",)#%4H$F'*%

![W&!E*6,$( \[#FFH$F'*

<:儿童抗病毒治疗的核心问题及策略与临床用药的基

本原则

<=8:儿童抗病毒治疗的核心问题及策略9呼吸道病毒

感染多为自限性疾病"大多临床预后良好"但部分患儿

在病毒感染后可发展为重症或引起严重的并发症和>或

后遗症"严重危害儿童的生命健康# 结合我国儿童病毒

感染性呼吸道疾病诊疗现状及相关研发进展"总结临床

表 <:伴呼吸道系统临床表现的病毒感染性疾病的致病病毒

;.6&%< : X#6+4),($3H$F'*,*4I#H$F#%$(I,36$4'*5$*,#*,8$6+

F,*E$F#64FG*G"E64"*

疾病
常见致病病毒

DVN病毒 :VN病毒

伴发的呼吸系统

临床表现

水痘 W]W 肺炎

单纯疱疹病毒性龈口炎 URW 上$下呼吸道感染

传染性单核细胞增多症 ![W 间质性肺炎

婴幼儿巨细胞感染性肝炎 OSW 间质性肺炎

幼儿急疹 UUW@0$UUW@. 上$下呼吸道感染

麻疹 麻疹病毒 上$下呼吸道感染

手足口病 OW$!OU;$!W@N.- 上$下呼吸道感染

99注&W]W&水痘@带状疱疹病毒%URW&单纯疱疹病毒%![W&![病毒%

OSW&巨细胞病毒% UUW@0&人类疱疹病毒 0 型%UUW@.&人类疱疹病毒 .

型%OW&柯萨奇病毒%!OU;&肠道致细胞病变人孤儿病毒%!W@N.-&肠道

病毒N组 .- 型9W]W&H#F$3,%%#\M4*6,FH$F'*%URW&+,FE,**$"E%,7H$F'*%

![W&!E*6,$( \[#FFH$F'*%OSW&3G64",)#%4H$F'*%UUW\0&+'"#( +,FE,*@

H$F'*0%UUW\.& +'"#( +,FE,*H$F'*.%OW&347*#3&$,H$F'*%!OU;&,(6,F$3

3G64E#6+$3+'"#( 4FE+#( H$F'*%!W\N.-&!(6,F4H$F'*N.-

医务工作者在诊疗过程中需要注意的核心问题及策略

如下#

'-(早期准确的呼吸道病毒学检查'包括标本采集

的规范化(非常重要"应加强儿科呼吸道疾病病毒学实

验室检测能力%'A(强调儿科抗病毒药物合理使用与使

用安全性的问题# 包括充分掌握呼吸道感染性疾病常

见病毒的类型及抗病毒药物使用的适应证$禁忌证$不

良反应等"必须重视儿科临床中抗病毒药物误用$滥用

和重复用药等问题%'1(积极开展和完善儿科抗病毒药

物不良反应的监测%'C(鼓励开展儿童抗病毒药物治疗

及病毒耐药性监测相关的临床研究"积累循证医学证

据%'B(提高对儿科抗病毒药物超说明书用药的认识"建

立规范的超说明书用药管理流程%儿科医师应尽量选择

可覆盖致病病毒谱的药物和儿童适宜的剂型及品规"避

免不必要的超说明书用药# 若临床实际确实需要超说

明书用药"医师应提供科学的证据"遵循超说明书用药

管理流程"并将用药的理由和风险充分告知患儿家属"

以降低执业风险#

<=<:基本原则#>?原则$9儿童是一个特殊的群体"在

用药种类$剂量与成人有很大区别# 儿科医师应在尽量

明确病毒感染病原学的前提下"严格掌握抗病毒药物的

适应证"根据患儿病情轻重及药物本身理化性质"选用

合适的给药途径进行治疗# 参考国内外文献及临床实

践经验"结合儿童呼吸道感染的病理生理特点及抗病毒

药物在儿童病毒感染性呼吸道疾病中的使用情况"抗病

毒药物的合理使用的基本原则如下#

<=<=8:正确的病人#+#0-,3.,#%',$9明确的病原学诊

断非常重要"但病原学诊断有时并不能及时获得"故流

行病学史对诊断亦有重要帮助"而病原学诊断有时并不

能及时提供确切依据# 临床用药选择过程中诊断的及

时性与诊断的准确性有时难以取舍# 在某些病毒感染

'如流感(的流行季节"及时的药物治疗可能成为主要选
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择"不能为了明确病原诊断而延误治疗时机# 对于某些

抗病毒药物疗效不确切的病毒感染"相关诊断在后续治

疗中非常重要"药物的选择应当慎重"同时需要注意了

解有无合并其他病毒感染和疾病#

<=<=<:正确的药物#+#0-,@%$#1.,#*'$9抗病毒药物包

括广谱抗病毒药物$抗DVN病毒药物和抗:VN病毒药

物 1大类# 在病原不完全明确的情况下"及时选择能够

覆盖可能病毒的广谱抗病毒药物虽然是推荐的主要选

择"但仍要权衡药物使用的利弊# 病原明确者应针对性

选择相应抗病毒药物# 如明确病毒对某种药物有耐药

性时可选择其他有效抗病毒药物替代治疗# 对严重病

毒感染性疾病"应选用作用机制不同$毒性不同的联合

用药配合治疗# 避免重复或同时使用相同作用机制的 A

种抗病毒药物# 抗病毒药物的使用尽量谨慎遵循相关

说明书的年龄限制#

<=<=A:正确的剂量#+#0-,$*(%$9对有确切儿童用药

剂量的药物"建议严格在剂量范围内用药"谨慎超量用

药"避免小量间歇用药"防止耐药性发生# 对没有儿童

指导性用药剂量的药物"按体质量或体表面积换算给药

或通过成人剂量折算给药时"要密切观察疗效# 同时"

应根据循证依据及时总结儿童特殊人群"如新生儿人群

的用药经验#

<=<=9:正确的时间#+#0-,,#@%$9儿童呼吸道病毒感

染多为急性"且多具有自限性"但部分患儿仍可发展为

重症# 为了尽早阻断病情发展"缩短病程"及时减轻患

儿症状"抗病毒药物应在明确诊断下尽早使用"但对某

些病毒感染"如流感可以不必等待病原诊断结果"而根

据临床及流行病学早期使用"对某些病毒感染"如巨细

胞病毒'OSW(感染在移植患者等特殊人群要给予-抢

先.治疗"同时使用疗程需根据不同病毒种类及疾病类

型确定"同时应密切关注可能的药物不良反应#

<=<=>:正确的给药途径#+#0-,+*",%$9儿童常用抗病

毒药物给药途径包括口服$静脉$喷雾和雾化吸入# 给

药途径的选择应遵循以下原则&局部用药治疗有效者尽

量避免全身用药"轻症不必给予不良反应大及静脉注射

的抗病毒药物#

在使用抗病毒药物时应根据临床及病原学诊断"严

格按照抗病毒药物的适用范围选择用药"同时正确评估

抗病毒药物的疗效# 从药物安全角度和不良反应方面

考虑"在选择抗病毒药物时更应谨慎"并权衡利弊使用"

轻症患儿不必给予不良反应大或需静脉注射的抗病毒

药物"避免重复使用相同作用机制的抗病毒药物+-A,

#

A:抗病毒药物及其合理使用

病毒感染后其复制周期分为吸附和穿入$脱壳$生物

合成$组装成熟与释放 B个步骤"抗病毒药物的作用主要

是通过影响病毒复制周期的某个或多个环节而实现的#

抗病毒药物按所抑制病毒类型分为广谱抗病毒药物$抗

DVN病毒药物和抗:VN药物 1类"见表 1# 下面选择代

表性的抗病毒药物的儿科使用情况进行介绍#

A=8:广谱抗病毒药物

A=8=8:干扰素
!

#B',%+)%+*'

!

%BCD

!

$9 <̂V是一类具

有广谱抗病毒活性的蛋白质"具有抗病毒和免疫调节的

作用+-1,

"分为
!

型$

"

型和
#

型"其中
!

型 <̂V'主要为

<̂V

$

>

%

(在抑制病毒感染方面发挥重要作用+-C,

# <̂V

$

诱导细胞产生抗病毒蛋白"降解病毒 DVN$抑制病毒

DVN和蛋白质的合成"限制病毒复制和扩散"并使正常

细胞建立-抗病毒状态."避免其受到病毒的感染+-B,

#

抗病毒蛋白不特异地针对某一病毒"因而 <̂V

$

具有广

谱抗病毒活性"对DVN和:VN病毒的复制均有抑制作

用"如DRW$X<W$O4W$柯萨奇病毒'OW($N:W等+-0@-.,

#

病毒多在呼吸道黏膜上皮细胞快速增殖"引起呼吸道局

部感染或呼吸道以外组织病变"临床常使用 <̂V

$

通过

喷雾或雾化吸入等方式进行局部治疗"有助于清除病

毒"缩短病程"减轻症状"且安全性良好#

<̂V

$

可用于病毒感染引起的儿童急性上$下呼吸

道感染"疱疹性咽峡炎和手足口病等+-Y@A1,

# 此外"<̂V

$

表 A:儿童抗呼吸道病毒药物分类

;.6&%A:O%#**$I$3#6$4( 4I#(6$\F,*E$F#64FGH$F'*5F')*$( 3+$%5F,(

类别 作用机制 代表药物 常用或主要抗病毒治疗应用

广谱抗病毒药物 抗病毒和免疫调节 干扰素 各类病毒引起的急性上$下呼吸道感染"肠道病毒引起的

疱疹性咽峡炎"手足口病

核苷类似物 利巴韦林 呼吸道合胞病毒感染

抗DVN病毒药物 神经氨酸酶抑制剂 奥司他韦$扎那米韦$帕拉米韦 甲$乙型流感病毒感染

血凝素抑制剂 阿比多尔 甲$乙型流感病毒感染

核酸内切酶抑制剂 巴洛沙韦'中国尚未上市( 甲$乙型流感病毒感染

DVN聚合酶抑制剂 法匹拉韦 甲$乙型流感病毒感染

蛋白酶抑制剂 洛匹那韦>利托那韦 人类免疫缺陷病毒@-感染

SA离子通道阻滞剂 金刚烷胺$金刚乙胺 甲型流感病毒感染"由于耐药已几乎不用

抗:VN病毒药物 核苷类似物 更昔洛韦$阿昔洛韦$缬更昔洛韦$阿糖

腺苷$西多福韦'中国尚未上市($伐

昔洛韦$喷昔洛韦$泛昔洛韦

巨细胞病毒感染$单纯疱疹病毒感染$水痘@带状疱疹感

染$免疫缺陷者水痘$严重水痘并发症

焦磷酸盐类似物 膦甲酸钠 巨细胞病毒感染$单纯疱疹病毒感染$水痘@带状疱疹病毒

感染
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喷雾或雾化也试用于 O;W<:@-T 的抗病毒治疗+AC@AY,

#

推荐用法$用量如下+A-"AY@1-,

#

A=8=8=8:BCD

!

喷雾剂9可用于密切接触病毒感染患

者的易感人群或病毒感染早期# '-(急性上呼吸道感

染&患儿鼻腔每侧 - _A 喷$口咽部共 Y _-= 喷"每喷含

<̂V

$

=2Y万国际单位'<̀("每 - _A + 给药 - 次"Y _-=

次>5"Y=万 <̀>5"建议疗程 B _. 5%接触可疑 A=-T@(O4W

感染患者的高危人群或病毒感染早期表现为上呼吸道

症状者用法同上# 'A(手足口病$疱疹性咽峡炎&喷于患

儿口腔病变$咽部$双侧扁桃体及皮肤患处"以覆盖整个

创面为宜"每 - _A +给药 -次"-==万 <̀>5"首日剂量可

加倍"建议疗程 1 _. 5#

A=8=8=<: BCD

!

雾化吸入9可用于病毒感染导致的儿

童急性下呼吸道感染# '-(普通型&<̂V

$

AL每次-=万_

A=万 <̀>&)或 <̂V

$

-L 每次 - _A

&

)>&)"A次>5"建议疗

程 B _. 5# 为保证药物有效成分能够抵达小气道和肺

部"有效雾化颗粒直径需要达到 =2B _-=2=

&

"'12= _

B2=

&

"为佳("雾化装置应使用喷射雾化器'又称射流

雾化器$压缩气体雾化器("不应使用超声雾化器和振动

筛孔雾化器"后两者会破坏干扰素结构的稳定性+1A@1C,

#

'A(重型&<̂V

$

AL 每次 A= 万 _C= 万 <̀>&)或 <̂V

$

-L

A _C

&

)>&)"A次>5"建议疗程 B _. 5#

A=8=8=A: BCD

!

肌内或皮下注射9在没有雾化条件的

医疗机构"毛细支气管炎或病毒性肺炎患儿可酌情选择

<̂V

$

肌内或皮下注射# 用法$用量&<̂V

$

AL 每次 -=万_

A=万 <̀>&)或 <̂V

$

-L 每次 - _A

&

)>&)"-次>5"建议疗

程 B _. 5#

A=8=8=9: 注意事项9<̂V

$

喷雾或雾化治疗一般无明

显不良反应"安全性较好# <̂V

$

肌内注射者在初期可

出现流感样症状群"长期注射治疗者可能会有骨髓抑

制$精神异常等不良反应+AT,

"建议定期复查# 肝功能失

代偿者$有精神病病史者$有症状的心脏病者及再生障

碍性贫血的患儿禁用# 目前尚无新生儿及 A 月龄以下

患儿雾化吸入 <̂V

$

的临床研究报告"建议慎用#

A=8=<:利巴韦林#?#6./#+#'$9利巴韦林为合成核苷类

广谱抗病毒药"可竞争性抑制病毒合成酶"抑制病毒

DVN和蛋白的合成"具有抑制DRW$<W$X<W等多种病毒

的作用+1B,

# 静脉或口服给药后主要不良反应为溶血性

贫血$血红蛋白减低及贫血$肝功能损害$乏力等# 世界

卫生组织'aU;($美国食品及药物监督管理局' :̂N(

及我国VSXN均曾对利巴韦林的生殖毒性和溶血性贫

血等严重不良反应给予了重点安全警示+10,

"鉴于利巴

韦林的不良反应较多且严重"不常规推荐治疗儿童病毒

感染性呼吸道疾病# 对于重症手足口病患儿"经权衡利

弊后可慎重使用"利巴韦林&-= _-B ")>'&)!5("分 A

次静脉滴注"疗程 1 _B 5"使用过程中要密切关注其不

良反应和生殖毒性+1-,

#

A=<:抗?D5病毒药物

A=<=8:神经氨酸酶抑制剂#'%"+.@#'#$.(%#'-#6#,*+%

D5B$9VN<是治疗流感的有效药物"目前我国批准上

市的VN<有奥司他韦$扎那米韦和帕那米韦# VN<通过

抑制<W神经氨酸酶的作用"阻断子代<W从被感染宿主

细胞释放而感染新的细胞# <W感染患儿发病 CY +内进

行抗病毒治疗可减少并发症$降低病死率$缩短住院时

间%发病时间超过CY +的重症患儿依然可能会从抗病毒

治疗中获益# 非重症且无重症流感高危因素的患儿"在

发病CY +内"应充分评价风险和获益后再考虑是否给予

抗病毒治疗+1.,

#

有重症流感高危因素的儿童包括&年龄bB 岁的儿

童'年龄bA岁更易发生严重并发症(%伴有以下疾病或

状况者&慢性呼吸系统疾病$心血管系统疾病'高血压除

外($肾病$肝病$血液系统疾病$神经系统及神经肌肉疾

病$代谢及内分泌系统疾病$恶性肿瘤$免疫功能抑制

等#

抗<W药物预防不能代替疫苗接种"只能作为没有

接种疫苗或接种疫苗后尚未获得免疫能力的重症流感

高危人群的预防措施# 对有重症流感高危因素的密切

接触者'且未接种疫苗或接种疫苗后尚未获得免疫力(

进行暴露后药物预防"建议不要迟于暴露后 CY + 用药#

可使用奥司他韦或扎那米韦"暴露后药物预防剂量同治

疗量"-次>5"使用 . 5#

建议 0月龄至 B 岁儿童优先接种流感疫苗+1.,

# 服

用VN<预防和治疗期间可以接种流感灭活疫苗或重组

流感疫苗# 需要注意的是"若儿童计划接种流感减毒活

疫苗"需确认其接种前 CY + 内未服用过VN<"且接种后

-C 5内也不能服用VN<"否则会降低疫苗的有效性+1Y,

#

A=<=8=8:奥司他韦#E(%&,.@#/#+$9奥司他韦是一种乙

酯前体VN<药物"用于甲型和乙型流感的治疗和预防"

推荐用法$用量详见表 C$B

+1."1T@C-,

#

奥司他韦口服耐受性好"无严重不良反应# 常见的

不良反应为轻度胃肠道反应"大多在用药后A 5内发生"

随疗程逐渐减轻或消失"与食物同服可减少胃肠道反

应+CA,

# 对于 -1岁以下儿童的流感暴露后预防$健康状况

表 9:儿童奥司他韦治疗和暴露后预防参考剂量和疗程

;.6&%9:D,I,F,(3,54*,#(5 34'F*,4I;*,%6#"$H$F6F,#6",(6#(5

E4*6\,7E4*'F,EF4E+G%#7$*$( 3+$%5F,(

年龄 范围 治疗量'疗程 B 5

#

(

预防量'疗程 . 5(

-岁以下 = _Y月龄 每次 12= ")>&)"A次>5 每次 12= ")>&)"-次>5

cY _--月龄 每次 12B ")>&)"A次>5 每次 12B ")>&)"-次>5

-岁及以上 体质量b-B &) 每次 1= ")"A次>5 每次 1= ")"-次>5

体质量 -B _A1 &) 每次 CB ")"A次>5 每次 CB ")"-次>5

体质量cA1 _C= &) 每次 0= ")"A次>5 每次 0= ")"-次>5

体质量cC= &) 每次 .B ")"A次>5 每次 .B ")"-次>5

99注&

#重症患儿疗程可适当延长9

#

K+,34'F*,4I6F,#6",(6I4F3+$%5F,(

8$6+ *,H,F,$(I%',(M#3#( L,,76,(5,5 #EEF4EF$#6,%G
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表 >:肾功能不全者奥司他韦治疗及暴露后预防参考剂量和

疗程

;.6&%>:D,I,F,(3,54*,#(5 34'F*,4I;*,%6#"$H$F6F,#6",(6#(5

E4*6\,7E4*'F,EF4E+G%#7$*I4FF,(#%$(*'II$3$,(3G

肾功能不全患者 治疗使用方法 暴露后预防使用方法

肌酐清除率'"d>"$(( 1= _0= 每次 1= ")"A次>5"疗程 B 5"

重症可适当延长

每次1= ")"-次>5"疗程. 5

-= _1= 每次 1= ")"-次>5 每次 1= ")"隔天 -次

定期血液透析 如在透析间期流感症状在

CY +内加重"可在透析开始

前给予 1= ")的起始剂量"

为了维持治疗水平的血药

浓度"在每次透析结束后给

予 1= ")剂量

如在透析间期流感症状在

CY + 内加重"可在透析

开始前给予 1= ")的起

始剂量"为了维持治疗

水平的血药浓度"在每 A

次 透 析 结 束 后 给 予

1= ")剂量

腹膜透析 建议在透 析 开 始 前 给 予

1= ")"之后每天 1= ")

建议在透析开始前给予

1= ")"之后每天 1= ")

差或不稳定必须入院的流感患儿$存在免疫抑制的患儿

及合并有慢性心脏和>或呼吸道疾病的流感患儿"奥司

他韦的安全性和有效性尚不确定# 由于早产儿肾功能

尚不成熟"药物清除较慢"对足月儿推荐的剂量在早产

儿中可能导致药物浓度过高"因此早产儿给药剂量应慎

重# 不推荐用于肌酐清除率 b-= "d>"$( 的患儿和因

严重肾衰竭而需定期进行血液透析和>或持续腹膜透析

的患儿%轻中度肝功能不全者治疗和预防流感时剂量不

需要调整"严重肝功能不全者的药物安全性和药代动力

学尚无相关研究# 在用药治疗期间"应对患儿的自我伤

害和谵妄事件等异常行为进行密切监测+1B,

#

A=<=8=<:扎那米韦#F.'.@#/#+$ 9扎那米韦可用于 .

岁以上青少年甲型和乙型流感的治疗与预防+1.,

"因其

口服生物利用度低"仅可通过吸入方式给药#

用法$用量推荐+1.,

&'-(治疗用药&每次 -= ")吸入"A

次>5'间隔约 -A +("疗程 B 5"重症患儿疗程可适当延长%

'A(预防用药&每次 -= ")吸入"-次>5"疗程 . 5#

常见不良反应为鼻部症状$头痛$头晕$胃肠道症

状$咳嗽$皮疹等# 临床工作中需注意&扎那米韦虽为吸

入给药"但不能雾化吸入"也不能加入到呼吸机管路中%

慢性呼吸系统疾病患儿"特别是哮喘患儿用药后发生支

气管痉挛的风险较高"应慎用+C-,

%如在使用本药时需要

使用其他吸入药物"如支气管扩张剂等"应先使用其他

药物再使用本药#

A=<=8=A:帕拉米韦#G%+.@#/#+$9帕拉米韦是我国首

个批准经静脉途径给药治疗流感的VN<"用于甲型和乙

型流感的治疗"可用于重症流感$无法口服奥司他韦或

不能耐受扎那米韦吸入的患儿"不推荐作为流感的预防

用药+C1@C0,

#

用法$用量推荐+1."CC,

& b1= 5 新生儿 0 ")>&)"1- _

T= 5婴儿 Y ")>&)"T- 5 _-. 岁儿童 -= ")>&)"静脉滴

注"滴注时间 1= "$( 以上"- 次>5"疗程 - _B 5"最大剂

量 0== ")"重症患者疗程可适当延长#

常见不良反应为临床检测值异常'主要表现为网织

红细胞降低$白细胞计数降低$中性粒细胞比降低$淋巴

细胞比升高和三酰甘油升高等(和消化系统症状# 应谨

慎与其他经肾脏消除的药物合用"肾功能障碍者慎用"

肌酐清除率为 -= _1= "d>"$( 的患儿"应调整治疗剂

量#

A=<=<:血凝素抑制剂9盐酸阿比多尔'NFL$54%(是血凝

素抑制剂"通过以下方式发挥抗病毒作用&'-(通过激活

体内 A"B@寡聚腺苷酸合成酶"抑制病毒核酸合成%'A(抑

制膜融合"阻碍病毒复制%'1(诱导 <̂V产生"具有免疫

调节作用+C.,

# 体外试验证明阿比多尔对个别 :VN病

毒"如N:W也有一定抑制作用+CY,

#

俄罗斯+C0,使用阿比多尔治疗 A 岁以上儿童流感"

治疗用法用量如下&A _0 岁每次 B= ")"0 _-A 岁每次

-== ")"c-1岁每次A== ")"C次>5"疗程B 5%暴露后预

防剂量同治疗剂量"- 次>5"连续服用 -= _-C 5%流感季

预防剂量同治疗剂量"每周 A次"连续服用 1周#

目前国内尚缺乏阿比多尔治疗儿童流感的大样本$

多中心临床研究证实其安全性和有效性"试用时可参考

俄罗斯的推荐治疗方案调整单次剂量# 在临床应用进

一步评价药物疗效"出现不可耐受的不良反应时应停止

使用#

我国研究者曾试用阿比多尔治疗O;W<:@-T 患者"

其有效性仍需进一步临床研究验证+CT@B-,

# 其不良反应

主要表现为恶心$腹泻$头晕和血清转氨酶增高#

A=<=A:核酸内切酶抑制剂9巴洛沙韦'[#%47#H$F(主要

通过抑制流感病毒帽子依赖的核酸内切酶活性发挥作

用+BA,

# 研究显示"巴洛沙韦对流感症状的缓解率与奥

司他韦相当"但抑制病毒效果优于奥司他韦# :̂N已批

准巴洛沙韦可用于治疗 -A岁及以上患者的急性单纯性

流感"我国尚未上市"但现已进入新药快速审评通道#

其用法$用量如下+B1@BC,

&症状出现的 CY + 内单次服用"

体质量 C= _Y= &)剂量为 C= ")%体质量
!

Y= &)剂量为

Y= ")# 国内试用时可参考美国治疗方案调整单次剂

量#

其不良反应与奥司他韦类似"但发生率略低

'A=2.Q(

+BA,

"目前b-A 岁的儿童尚未评估其安全性和

有效性"由于其上市时间尚短"需要更多的临床研究进

行疗效和安全性评估#

A=<=9:?D5聚合酶抑制剂9法匹拉韦' #̂H$E$F#H$F(是

一种前体药"本身没有抗病毒活性"其进入体内后可快

速转化为法匹拉韦核苷三磷酸'S0(形式"S0 通过模拟

鸟苷三磷酸'PKX(竞争性抑制病毒 DVN依赖的 DVN

聚合酶"从而抑制病毒基因组复制和转录来发挥抗病毒

作用%S0还可渗入病毒基因"通过诱发致命性的突变发

挥抗病毒作用# 目前国内获批的适应证为治疗成人新

!>998!

中华实用儿科临床杂志 A=A= 年 -= 月第 1B 卷第 -T 期9O+$( ZNEE%O%$( X,5$#6F!;364L,FA=A=!W4%21B!V42-T

http://guide.medlive.cn/


型或复发流感"成人疗程为 B 5"第 - 天"每次- 0== ")"

A次>5%从第 A天至第 B天"每次 0== ")"A次>5"口服给

药+BB,

# 我国有研究者尝试使用法匹拉韦治疗成人

O;W<:@-T患者"其疗效和安全性尚需进一步验证+B0@BY,

#

其不良反应为血尿酸增加$腹泻$中性粒细胞计数减少

等# 儿童用法用量尚不明确# 不推荐在儿童病毒感染

性呼吸道疾病使用#

A=<=>:离子通道H<阻滞剂9离子通道SA阻滞剂主要

包括金刚烷胺'N"#(6#5$(,(和金刚乙胺'D$"#(6#5$(,("

仅对甲型流感病毒'<NW(有效"但目前监测资料显示

<NW对其耐药"国内外流感相关指南均不建议使

用+1."C-"BT,

# 常见不良反应为眩晕$失眠及恶心$呕吐等

消化道症状"另外"该类药物的治疗量和中毒量接近"对

婴幼儿和老年人的肝肾功能和神经系统损伤较重+0=,

#

我国VSXN为了保护儿童用药安全"曾提出药物安全警

示和要求&部分可用于治疗普通感冒的小儿复方制剂及

中成药"如氨金黄敏颗粒$小儿氨酚烷胺颗粒及小儿复

方氨酚烷胺片等因含有金刚烷胺或金刚乙胺成分"需要

按照强制性要求修改说明书"在-禁忌.项中增加了-因

缺乏新生儿和 -岁以下婴儿安全性和有效性的数据"新

生儿和 -岁以下婴儿禁用本品."将-B 岁以下儿童应在

医师指导下使用.修订为-B 岁以下儿童不推荐使用.#

因此在临床诊疗过程中需要注意相关复方制剂中有无

该药成分+0-,

#

A=A:抗ID5病毒药物

A=A=8:核苷类似物9核苷类似物是化学合成的抗病毒

药物"其化学结构简单"便于修饰和合成# 目前我国批准

上市的有更昔洛韦'P#(3$3%4H$F($阿昔洛韦'N3G3%4H$F($

缬更昔洛韦 'W#%)#(3$3%4H$F($阿糖腺苷 'N5,(4*$(,

NF#L$(4*$5,(等#

A=A=8=8:更昔洛韦9更昔洛韦进入细胞磷酸化后竞争

性抑制:VN多聚酶"并掺入病毒及宿主细胞 :VN中"

从而抑制 :VN的合成+1B,

# 对 OSW$单纯疱疹病毒

'URW(@

!

型$URW@

"

型$水痘@带状疱疹病毒'W]W(具有

抑制作用"是目前OSW感染的首选药物+0A@01,

#

更昔洛韦治疗OSW性肺炎患儿的用法$用量如下&

诱导治疗"每次 B ")>&)"每 -A + - 次"静脉滴注"持续

A _1 周%维持治疗"每次 B ")>&)"- 次>5"连续 B _. 5"

总疗程 1 _C周+0A,

#

肾功能不全者参考用量详见表 0

+1B,

#

表 J:肾功能不全者更昔洛韦参考治疗方法

;.6&%J:D,I,F,(3,6F,#6",(64IP#(3$3%4H$FI4FF,(#%$(*'II$3$,(3G

肌酐清除率 诱导期 维持期

B= _0T "d>"$( 每次 A2B ")>&)"每 -A + -次 每次 A2B ")>&)"-次>5

AB _CT "d>"$( 每次 A2B ")>&)"-次>5 每次 -2AB ")>&)"-次>5

-= _AC "d>"$( 每次 -2AB ")>&)"-次>5 每次 =20AB ")>&)"-次>5

b-= "d>"$( 每次 -2AB ")>&)"每周 1 次

'血液透析后用(

每次 =20AB ")>&)"每周 1 次

'血液透析后用(

99更昔洛韦常见不良反应为骨髓抑制$皮疹$药物热$

消化道反应等%对本药和阿昔洛韦过敏者$严重中性粒

细胞和血小板减少者'中性粒细胞b=2B e-=

T

>d或血小

板计数bAB e-=

T

>d(禁用%-A岁以下儿童使用应充分权

衡利弊+1B,

#

A=A=8=<:阿昔洛韦9阿昔洛韦进入被疱疹病毒$![病

毒或OSW感染的细胞后"与脱氧核苷竞争病毒胸苷激

酶或细胞激酶"从而抑制:VN的合成# 临床主要用于

治疗URW感染'包括URW脑炎($水痘@带状疱疹$免疫

缺陷者水痘"严重水痘并发症"如水痘肺炎+1B"CA,

#

儿童用法$用量+1B"CA"0C,

&'-(免疫缺陷者合并水痘或

严重水痘并发症"如水痘肺炎"婴儿与 -A 岁以下小儿"

按体表面积每次 B== ")>"

A 或按体质量每次 -= ")>&)"

1次>5"每 Y +给药 -次"静脉滴注"共 . _-= 5%'A(URW

脑膜炎治疗"婴儿与 -A 岁以下小儿"按体表面积每次

B== ")>"

A 或按体质量每次 -= ")>&)"1 次>5"每 Y +给

药 -次"静脉滴注"疗程共 -C _A- 5%'1(-A 岁以上按成

人量%'C(小儿最高剂量为每 Y +按体表面积 B== ")>"

A

'-= ")>&)(#

我国VSXN对阿昔洛韦引发急性肾衰竭和临床不

合理用药给出了药物安全警示"儿童应慎用或在密切监

测下使用+0B@00,

# 常见不良反应为注射部位炎症或静脉

炎$皮肤瘙痒或荨麻疹$皮疹$消化道症状$蛋白尿$肝肾

功能异常等#

A=A=8=A:缬更昔洛韦9缬更昔洛韦是更昔洛韦的前体

药物+1B,

"药理作用与更昔洛韦相似# 可用于治疗获得

性免疫缺陷综合征'N<:R(患儿的 OSW性肺炎# 缬更

昔洛韦具有骨髓抑制$肝毒性$致癌性和生殖系统毒性#

主要不良反应有胃肠道反应$粒细胞和血小板减少$中

枢系统反应'发热$头痛$失眠等(# 由于儿童用药的安

全性和有效性不明确"不常规推荐儿童使用本药# 在新

生儿症状性先天OSW感染中应用缬更昔洛韦"可能有

助于改善听力+0.,

# 为了防止低体质量$低体表面积和

低血清肌酐水平的儿童过量用药"美国 :̂N在 A=-= 年

更新了缬更昔洛韦口服片剂和溶液剂的剂量+0Y,

"批准

缬更昔洛韦可用于 C个月以上器官移植患儿+0."0T@.-,

#

A=A=8=9:阿糖腺苷9阿糖腺苷+1B,可用于治疗疱疹病毒

感染所致的单纯疱疹性唇炎$龈口炎$脑炎"但儿童用法

用量尚不明确# 注射用单磷酸阿糖腺苷可引起严重的

过敏反应+.A,

# 严重病例报告中过敏性休克$过敏样反

应$呼吸困难$发绀等严重过敏反应的病例占该药严重

报告数的 0-2T.Q# 注射用单磷酸阿糖腺苷还可能会引

起精神障碍和神经系统损害'占 --2BCQ("主要不良反

应表现有震颤$四肢麻木$惊厥$意识障碍$幻觉$错乱

等%也可能会发生血液系统损害'占 02ABQ("主要表现

为骨髓抑制$红细胞减少$白细胞减少$血小板数减
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少等#

国家药品不良反应病例报告数据库中注射用单磷

酸阿糖腺苷的报告数量呈快速增长趋势"严重不良反应

报告较多"超适应证用药现象比较突出"-C 岁以下儿童

使用注射用单磷酸阿糖腺苷发生不良反应的报告约占

Y=Q# 因此我国VSXN曾对阿糖腺苷给予了药物安全

警示+.1@.C,

"目前尚无儿童应用本药物的安全性和有效性

的系统研究资料"不推荐在儿童病毒感染性呼吸道疾病

使用#

A=A=8=>:西多福韦#K#$*)*/#+$9西多福韦是一种新的

抑制:VN聚合酶的抗病毒药物+.B,

"尚未在我国上市#

该药可用于OSW感染和URW感染等疾病+.0@.Y,

"针对免

疫低下儿童的腺病毒肺炎有个案报道+.T@Y-,

"证实了其对

腺病毒的抗病毒活性"但儿童治疗还需要大规模随机对

照研究验证其临床疗效和安全性#

不良反应主要为肾毒性"还可导致中性粒细胞减

低$眼压减低$发热$头痛$呕吐$贫血等+YA@Y1,

# 目前无明

确针对病毒感染性呼吸道疾病的用法$用量"尚不推荐

在儿童病毒感染性呼吸道疾病使用#

A=A=8=J:其他核苷类似物9伐昔洛韦'W#%#3$3%4H$F($喷

昔洛韦'X,(3$3%4H$F($泛昔洛韦' #̂"3$3%4H$F(作用机制

相似"均对 URW@

!

型和 URW@

"

型$W]W$![病毒及 OSW

有抑制作用# 可用于治疗W]W及URW@

!

型和URW@

"

型

的感染+1B"YC@YB,

"不良反应与阿昔洛韦相似# 但用于儿童

患者的安全性和疗效有待证实"用法用量尚不明确"不

推荐在儿童病毒感染性呼吸道疾病中使用#

A=A=< :焦磷酸盐类似物9膦甲酸钠 ' 4̂*3#F(,6

R45$'"(

+1B,为无机焦磷酸盐衍生物"膦甲酸钠不需要被

胸腺嘧啶激酶或其他激酶磷酸化"因此在体外对 UR@

WKf缺失突变株和OSẀ dT. 突变株有活性"耐阿昔洛

韦的URW株或耐更昔洛韦的OSW株可能会对膦甲酸

钠敏感# 体外实验表明其可抑制DRW$URW@

!

型和URW@

"

型$W]W$![病毒$人类疱疹病毒 0 型和 OSW等# 可

用于对阿昔洛韦耐药的免疫缺陷者的皮肤黏膜URW感

染或带状疱疹病毒感染# 不良反应主要为肾毒性"可引

起多系统的不良反应"如发热$乏力$恶心$腹泻等# 目

前尚无儿童相关研究数据"用法用量尚不明确"用药安

全性和有效性尚未确立"故儿童用药应仔细评价#

9:展望

近些年"国内外儿童抗病毒药物研发工作有一定进

展"研究较多$进展较快的是几种新型DRW感染防治药

物"研究结果初步显示新型抗 DRW药物具有良好的临

床应用前景# 新型抗DRW药物主要包括A类&抗体类和

融合抑制剂类# 目前进入或完成
"

期临床试验阶段的抗

体类药物主要包括S!:<YYT.'S,5<""'(,ddO(和静注

免疫球蛋白D<@==-'N:SN[$4%4)$3*(# S!:<YYT. 是通

过修饰 3̂区延长半衰期的重组<)P-

'

单抗"靶向DRW

的^蛋白"其在
!

$

"

期临床试验结果中显示具有良好的

安全性"半衰期增长至 YB _--. 5"作为预防类抗体具有

良好的保护效果# 融合抑制剂类抗DRW小分子药物主

要作用于病毒与宿主细胞结合及入侵阶段"通过影响

DRW融合蛋白^的变构"从而阻断病毒进入宿主细胞"

用于DRW感染的治疗# 代表药物为]$F,*4H$F'Nf=BAT"

NF& [$4*3$,(3,*($ PR@BY=0 ' P$%,#5 R3$,(3,*( 及

ZVZ@B1.-Y0.Y 'Z4+(*4( g Z4+(*4(( 等# Nf=BAT 对于

DRWN和[亚型具有剂量依赖性的强效抗病毒活性"近

期完成的国际儿童 DRW患者
"

期临床研究结果显示"

Nf=BAT具有很强的抗病毒疗效和良好的安全性#

自 -T.C年 aU;实施-扩大免疫计划.以来"疫苗

的接种明显降低了儿童的死亡率"接种疫苗依旧是预防

儿童病毒感染性疾病的重要策略# 目前O%$($3#%KF$#%登

记儿童疫苗在研项目共 -C= 项"其中病毒疫苗
!

期研究

-1项"涉及DRW疫苗$O;W<:@-T疫苗等%涉及DRW滴鼻

疫苗$埃博拉疫苗和O;W<:@-T 疫苗等的
"

$

#

期研究 B0

项%涉及!W.-联合流感疫苗和早产儿疫苗免疫等
(

期

研究 1A项+Y0,

#

A=-T年 -A 月起发生的全球性 O;W<:@-T 疫情提

示"人类与病毒的抗争远远还没有结束# 儿童作为易感

人群"如何合理$有效进行病毒感染性疾病的预防与治

疗"从而保护儿童的生命安全"一直都是医务工作者和

科研人员关注的热点问题# 在临床工作中"应该严格遵

循儿童病毒感染性呼吸道疾病抗病毒治疗合理用药规

范"强调应根据患儿疾病实际情况$结合病原学检测等

辅助检查结果和抗病毒药物的适应证$用法用量等-合

理$规范.地使用抗病毒药物#

参与本指南制订专家#排名不分先后$&申昆玲'国家儿童医学中

心"首都医科大学附属北京儿童医院呼吸科"国家呼吸系统疾病

临床医学研究中心(%李兴旺'国家感染性疾病医疗质量控制中

心"首都医科大学附属北京地坛医院感染性疾病诊疗中心(%蒋

荣猛'国家感染性疾病医疗质量控制中心"首都医科大学附属北

京地坛医院感染性疾病诊疗中心(%徐保平'国家儿童医学中心"

首都医科大学附属北京儿童医院呼吸科"国家呼吸系统疾病临

床医学研究中心(%刘瀚'四川大学华西第二医院呼吸科(%于

广军'上海交通大学附属儿童医院(%尚云晓'中国医科大学附属

盛京医院小儿呼吸科(%陈强'江西省儿童医院呼吸科(%何庆南

'中南大学湘雅三医院儿科(%农光民'广西医科大学第一附属医

院儿科(%邓慧玲'西安市儿童医院感染科(%邓继岿'深圳市儿童
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