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临床症状与误诊的特征分析
黄海涛"李永成"高志刚"刘勇"刘鹏"张颖

摘要"<目的<对天津市近年来百日咳确诊病例的临床特征及诊断情况进行分析!提高医务人员对百日咳的认知*

方法<采用描述流行病学方法对在 !"#" !"#D 年医院被动监测和 !"#" !"#! 年社区症状主动监测中确诊的百日咳病

例的临床症状进行分析* 结果<百日咳病例咳嗽时间中位数为 #H O!咳嗽时间在 #H O以下的占 H$:HD\* !D:$&\的病

例只表现为单纯的持续咳嗽!无其他特异的临床症状* 具有阵发性痉挛性咳嗽#痉咳$症状的比例最多!占 ;H:&;\!其

次为咳嗽后呕吐#呕吐$占 &!:%D\!鸡鸣音%青紫%窒息的发生率均低于 &":""\* 医院监测的发生率均显著高于社区诊

所#= "̀:"D$* # 岁以下病例组出现痉咳%鸡鸣音%呕吐%青紫和窒息的发生率均为最高!#D 岁及以上病例组上述症状的

发生率均为最低* 未接种疫苗人群中痉咳%鸡鸣音%呕吐及青紫的发生率均高于已接种疫苗的人群#= "̀:"D$* 社区诊

所确诊病例在初次就诊时其误诊率高达 %D:#$\!误诊为肺炎的比例最高!占 D":""\* 结论<百日咳临床症状不典型!

误诊率高!建议修订现行百日咳监测病例定义!提高百日咳的监测水平*

关键词"<百日咳) 临床特征) 病程) 误诊
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<<百日咳发病率上升的同时!其流行病学与临床 特征均发生了改变+# G!,

* #%;& 年天津市开始使用百

日咳疫苗!之后百日咳发病率逐渐降低!!""% 年达

历史最低水平#":#$ #̂" 万$!而后发病率出现反弹!

且临床症状也出现了改变+&,

* 百日咳的临床表现

受患者年龄%疾病进程和疫苗接种等多种因素影

响+H,

* 为提高医务人员对百日咳临床特征的认知!

本研究收集天津市 !"#" !"#D 年监测工作中发现

的百日咳确诊病例!对其临床症状与诊断情况进行
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分析*

,R资料与方法

#:#<资料来源 <

#:#:#<病例定义<具有下列四项之一者为监测病

例&

(

阵发性痉挛性咳嗽*

)

咳嗽后伴有呕吐!严

重者有结膜下出血或舌系带溃疡*

*

新生儿或婴

幼儿有原因不明的阵发性青紫或窒息*

+

持续咳

嗽
"

#H O!且能排除其他病因* 符合监测病例同时

有以下一种检测结果者为确诊病例&

(

聚合酶链反

应#389K527?>2ME?=@ 72?M4=8@! F1-$检测阳性*

)

酶

联免疫吸附试验 # 2@YK52[9=@f2O =55A@8>8762@4

?>>?K!*/()+$检测单份血抗百日咳毒素抗体#FJ[

(BW$

"

I" (,̂59且 & 年内无疫苗接种史* 本研究以

确诊病例为研究对象*

#:!<监测对象<医院被动监测&!"#" !"#D 年医

院检索中国疾病预防控制中心信息系统!对获取的

百日咳病例!采集鼻咽拭子和血标本!进行实验室

检测* 对确诊阳性的病例开展流行病学调查!内容

包括患者的基本信息%临床特征%并发症%疫苗接种

信息及临床转归等* 社区症状主动监测&!"#"

!"#! 年按照市区%近郊%远郊的地区分布选择天津

市红桥区丁字沽街%北辰区天穆镇和汉沽区寨上街

& 家社区诊所!要求接诊医生在接诊呼吸道疾病病

例时!只要符合监测病例定义即纳入监测对象!采

集鼻咽拭子和血标本* 对实验室检测阳性的确诊

病例按照统一设计的流行病学调查表!调查内容包

括患者的基本信息%临床特征%初诊结论%疫苗接种

信息及临床转归*

#:!<方法<

#:!:#<实验室检测<标本采集&患者就诊当天采

集鼻咽拭子 # 份及 ! 59静脉血!分离血清!血清和

鼻咽拭子置于 G!" g冰箱保存待检* F1-检测&

使用 0AM9=)2@>2?>KQ+W全自动核酸提取系统提

取鼻咽拭子标本 '0+!按仪器操作说明书进行!筛

选实验检测百日咳插入序列区域#()HI#$基因!特

异性试验检测百日咳 FJ基因!结果判断&琼脂糖

凝胶电泳分离扩增产物! 经紫外荧光检测! 筛选

试验在#&; 63处扩增到特异条带!并且特异性试验

在#%# 63处扩增到特异条带判定为标本 F1-检测

阳性* */()+抗体检测&采用 */()+方法进行百

日咳单份血标本抗 FJ[(BW抗体检测!

"

&" (,̂59

为阳性!

"

I" (,̂59且 & 年内无疫苗接种史为近

期感染* 检测按照说明书操作!血清样品用稀释

液 #_#"" 稀释!检测设空白对照 # 孔!阴性对照 !

孔!分别设抗 FJ[(BW抗体阳性对照 ! 孔* 微量板

孔用灭活百日咳鲍特菌抗原预包被!每孔加稀释

后血清样品#""

$

9!&; g温育 $" 5=@ 后洗涤液洗

涤* 加入酶结合物 #""

$

9!&; g温育 &" 5=@* 温

育结束后洗涤!每孔加入 JQL显色剂 #""

$

9!

&; g反应 &" 5=@!避光显色* 反应结束后!每孔加

入终止液 #""

$

9* 用酶标仪测定&波长 H"D @5!参

考波长 $&" @5* 试剂由德国维润赛润公司提供*

#:!:!<质量控制<调查前对调查%采样人员进行统

一培训!规范调查和知情同意的内容*

#:!:&<统计分析<采用 *TM29!""; 和 )F)) #%:"

软件对资料进行统计分析!依据资料的特征以
!

! 检

验进行统计分析* 显著性水平定为
!

k":"D* 不符

合正态分布的资料采用中位数#Q$及四分位数间距

#$R;$描述*

:R结果

!:#<监测概况< 确诊百日咳病例 I;H 例!其中年

龄最小 ; O!最大 ;" 岁)男性 H$D 例!女性 H"% 例)医

院被动监测#医院$;D" 例!社区症状主动监测#诊

所$#!H 例* 检测结果!F1-# U$&D&# 例!抗 FJ[(BW

抗体# U$&#I& 例!双阳性&#$" 例*

!:!<病程<

!:!:#<监测类型分析<就诊时咳嗽持续时间最短

#5=@$为 # O!最长#5?T$为 #H" O!Q为#H O!$R;

为#I!!D$O! #̀H O 的占 H$:HD\* 两种不同监测

方式获得病例的咳嗽时间差异有统计学意义

#

!

!

k$:;I!!= k":""%$!见表 #*

表 ,R不同监测类型百日咳病例咳嗽持续时间

Z<$>F,R@&E(ICE'<=4&6&?MF'=E5545%<5F5

46<%=4KF&'M<554KF5E'KF4>><6%F

监测方式 病例数
就诊时咳嗽持续时间#O$

5=@ 5?T Q $R; #̀H O#\$

医院被动监测 ;D" # #H" #D I!!D &&D#HHC$;$

诊所主动监测 #!H ! %" #" D!!" ;##D;C!$$

合计 I;H # #H" #H I!!D H"$#H$CHD$

!:!:!<年龄分析< #̀ 岁组百日咳病例咳嗽时间

Q最短为 ## O! #̀H O占 $H:HI\!

"

#D 岁咳嗽时间

Q最长为 !% O!

"

; 岁人群中约 ;"\以上病例就诊

时其发病咳嗽持续时间已经超过 #H O!表现为随着

年龄的增长咳嗽持续时间延长!见表 !*

!:&<特异性临床症状<

!:&:#<监测类型分析<对百日咳病例的特异性临床

特征监测!#DD例病例有发热症状!发生率为 #;:;&\*

Administrator
Highlight

Administrator
Highlight
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表 :R不同年龄组百日咳病例咳嗽持续时间

Z<$>F:R@&E(ICE'<=4&6&?MF'=E5545%<5F5

46C4??F'F6=<(F('&EM5

年龄组

#岁$

病例数
就诊时咳嗽持续时间#O$

5=@ 5?T Q $R; #̀H O#\$

" ] H## # D; ## ;!#I !$D#$HCHI$

# ] #$$ ! %& #H I!!! I"#HIC#%$

; ] ;$ H H; !D #&!&I !"#!$C&!$

#D ] !!# ; #H" !% #;!H& H###;C$D$

合计 I;H # #H" #H I!!D H"$#H$CHD$

!D:$&\的病例仅呈现为单纯的持续咳嗽!无其他特

异的临床症状* 具有阵发性痉挛性咳嗽#痉咳$症

状的比例最多!占 ;H:&;\!其次为咳嗽后呕吐#呕

吐$!占 &!:%D\!鸡鸣音%青紫%窒息的发生率均低

于 &":""\* 对两种监测类型的特征对比分析!除

痉咳无统计学差异外!其他症状医院监测的发生率

均显著高于社区监测!见表 &*

!:&:!<年龄分析<不同年龄组特异性临床症状监

测! #̀ 岁病例组出现痉咳%鸡鸣音%呕吐%青紫和窒

息的发生率均为最高!

"

#D 岁病例组的发生率均为

最低* 监测结果显示随着年龄的增长百日咳的特

异性临床症状越发不典型!见表 H*

!:&:&<疫苗接种情况< ;̀ 岁的 D;; 例患者中!

&DD 例有百日咳疫苗接种史!!!! 例未接种过疫苗!

除窒息症状两者无统计学差异外!未接种疫苗人群

中痉咳%鸡鸣音%呕吐及青紫的发生率均高于已接

种疫苗的人群!见表 D*

!:&:H<并发症分析<医院被动监测的 ;D" 例患者

中!#;# 例伴有并发症!占总病例的 !!:I"\* 并发

症类型最多的为支气管炎 #!# 例!占 ;":;$\!其次

为肺炎 &D 例!气管炎 % 例和其他类型 $ 例*

!:&:D<误诊情况< 社区诊所主动监测的 #!H 例患

者!在初次就诊时被正确诊断为百日咳的只有 $ 例!

其他均被误诊!误诊率高达 %D:#$\* 误诊病种中

诊断为肺炎的比例最高!为 D":""\!上呼吸道感染

为 #D:&!\%气管炎为 #H:D!\!其次为支气管炎和

咳嗽待查!见图 #*

表 /R百日咳病例特异临床症状

Z<$>F/RJMF%4?4%%>464%<>5NDM=&D5&?MF'=E5545%<5F

临床症状
合计

病例数 发生率#\$

医院主动监测

病例数 发生率#\$

诊所被动监测

病例数 发生率#\$

!

! 值 =值

痉咳< $D" ;HC&; DD$ ;HC#& %H ;DCI# "C#$ "C$%

鸡鸣音 !!I !$C"% !#I !%C"; #" IC"$ !HC&D "C""

呕吐< !II &!C%D !$; &DC$" !# #$C%H #$C;I "C""

青紫< #%; !!CDH #II !DC"; % ;C!$ #%C&& "C""

窒息< $; ;C$; $D IC$; ! #C$# ;CHI "C"#

表 2R不同年龄组百日咳病例特异临床症状

Z<$>F2RJMF%4?4%%>464%<>5NDM=&D5&?MF'=E5545%<5F546C4??F'F6=<(F('&EM5

年龄组

#岁$

病例数
临 床 症 状 #\$

痉咳 鸡鸣音 呕吐 青紫 窒息

" ] H## &$D#IICI#$ #$&#&%C#;$ #II#HDC;H$ #I"#H&C;%$ $"##HCD%$

# ] #$$ #&H#I"C;!$ <&!##%C!I$ H!#!DC&$ #&#;CI&$ H#!CH#$

; ] ;$ DH#;#C"D$ <####HCH;$ !"#!$C&!$ <!#!C$&$ !#!C$&$

#D ] !!# %;#H&CI%$ !!#%C%D$ &I##;C#%$ !#"C%"$ ##"CHD$

合计 I;H $D"#;HC&;$ !!I#!$C"%$ !II#&!C%D$ #%;#!!CDH$ $;#;C$;$<

表 UR不同疫苗接种情况百日咳病例特异临床症状

Z<$>FURJMF%4?4%%>464%<>5NDM=&D5&?MF'=E5545%<5F5!4=IC4??F'F6=K<%%46<=4&65=<=E5

临床症状
合计

病例数 发生率#\$

接种疫苗

病例数 发生率#\$

未接种疫苗

病例数 发生率#\$

!

! 值 =值

痉咳< H%% I$CHI !%I I&C%H !"# %"CDH DC"I "C"&

鸡鸣音 #%D &&C;% #"$ !%CI$ I% H"C"% $C&% "C"#

呕吐< !&" &%CI$ #"" &DC$" #&" DICDD D!C$! "C""

青紫< #%& &&CHD #"" !IC#; %& H#CI% ##CD$ "C""

窒息< $H ##C"% &H %CDI &" #&CD# !C#D "C#H
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图 ,R社区症状监测百日咳初诊误诊病种构成分布

T4(E'F,R)45='4$E=4&6&?D45C4<(6&545&?MF'=E5545

46=IF?4'5=%&DDE64=N %>464%K454=

分年龄组监测! #̀ 岁组的误诊率相对较低为

D;:#H\!

"

# 岁组初诊的误诊率都在 %":""\以上!

尤其是
"

#D 岁的青少年及成人病例的误诊率高达

#""\!见表 $*

/R讨论

!"#H 年世界卫生组织#cPV$估计全球有 D"""

万百日咳病例发生!同时有 &" 万的病例死亡!其中

%D\分布在发展中国家+D,

* !"#H 年天津市百日咳

的报告发病率为 #:;; #̂" 万!但在社区人群中开展

的百日咳症状监测发病率为 !&:D! #̂" 万!是同期医

院报告发病率的 #$:!! 倍+$,

* 由于目前监测到的百

日咳临床特征不典型!使得医院被动监测中漏报现

象严重* 因此!为了与传统的百日咳相区别!将免

疫规划时代高发人群发生双向位移%接种疫苗人群

再发病%临床症状不典型%鲍特菌出现抗原漂移等

特征的百日咳称为'现代百日咳(

+;,

*

本研究监测到的病例从发病到就诊患者持续

咳嗽时间 #̀H O 的占 H$:HD\!最短的只有 # O!咳

嗽时间的Q为 #H O* 同时!监测到 !D:$&\的病例

仅为单纯的咳嗽而无痉咳等特异临床特征* 我国

现行的百日咳监测病例定义要求+I,

&疑似病例都必

须是咳嗽
"

#H O并伴有痉挛性咳嗽* 按照此定义有

近 D"\的百日咳病例不能及时纳入到监测病例中*

法国监测病例定义要求持续咳嗽
"

; O 并伴有任一

临床特征!而澳大利亚监测病例定义要求只要有任

一项临床特征而对咳嗽持续时间无限制+!,

* 因此

本研究设定的监测病例定义能够很好地提高'现代

百日咳(监测的灵敏性*

除痉咳症状的发生率较高#;H:&;\$外!鸡鸣

音%呕吐%青紫%窒息等症状的发生率仅为 ;:$;\ ]

&!:%D\* 同样!在巴西开展的一项研究中!百日咳

确诊病例典型症状的发生率较低为 #D:D\ ]

&;:%\

+%,

* #̀ 岁病例中上述特征相对比较典型!

随着年龄的增加百日咳特异性临床症状的阳性率

更低!尤其是
"

#D 岁的青少年及成人病例中

D$:##\只有单纯的咳嗽而无其他典型症状* 国外

学者同样证明随着年龄的增长百日咳病例的临床

症状越发不典型+#" G##,

* 对比医院监测与社区诊所

发现!医院监测病例的特异性临床症状阳性率较

高!主要因为这些病例症状较重才被临床医生识

别%诊断和报告* 在社区诊所初次就诊时百日咳的

误诊率高达 %D:#$\!尤其
"

#D 岁人群几乎没有医

生对其做百日咳的诊断结论!误诊率高达 #""\*

国外有学者调查发现!百日咳实际感染数量比报告

的要严重得多!可能高达 %D\的感染者未被诊

断+#!,

* 百日咳临床表现受到患者的年龄%疾病的进

程等多种因素影响!导致当前百日咳病例症状不典

型!为百日咳的临床诊断带来困难+H,

* 因此社区症

状主动监测是及时发现百日咳病例的一个有效

途径*

百日咳是一个疫苗可控制的传染病!但是即使

接种疫苗仍然会被感染* 本监测结果提示&除窒息

外!接种过疫苗人群的痉咳%鸡鸣音%呕吐及青紫的

发生率比未接种过疫苗的人群低* 一方面说明虽

然接种疫苗不能确保不被感染!但可以减缓症状)

另一方面则说明接种过疫苗病例的临床症状越发

不典型!这为百日咳的诊断带来较大困难* 立陶宛

的一项研究中!接种疫苗的百日咳病例中只有

#D:$\的有典型的临床症状+#&,

* 接种疫苗后的人群

表 9R不同年龄百日咳确诊病例误诊监测结果

Z<$>F9RJE'KF4>><6%F'F5E>=5&?D45C4<(6&545&?MF'=E554546C4??F'F6=<(F('&EM5

年龄组

#岁$

初步诊断

肺炎 支气管炎 气管炎 上呼吸道感染 咳嗽待查 百日咳
误诊#\$

" ] ! " ! " " & <;#D;C#H$

# ] &# ; D & " # H;#%;CI;$

; ] #$ H H ! " ! !I#%!CID$

#D ] #& # ; #H ; " <H!##""C""$
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仍然发病!需要探讨流行株是否与疫苗株之间出现

了基因型及抗原变异!对目前所用疫苗是否有保护

力提出了挑战!进而探讨免疫人群再发病和'现代

百日咳(的形成机制*

百日咳的临床特征不典型为免疫规划时期百

日咳的防控带来很大挑战* 建议结合多地监测结

果!获得充分数据后对现行的百日咳监测病例定义

做出修订!对医务人员开展培训!提高临床医生对

'现代百日咳(的认知!同时提高实验诊断技术!加

强监测水平!从而更好地防控百日咳*
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