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·Ｈ７Ｎ９流感肺炎专题·

人感染Ｈ７Ｎ９禽流感肺炎ＣＴ表现与病毒载量及ＣＤ４＋Ｔ淋巴细
胞的相关性

黄湘荣，黄华，陆普选，曾政，陈小芳，周伯平，刘映霞，袁静，李国保，邓群益

【摘要】　目的：探讨人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感肺炎ＣＴ扫描半定量评分与病毒载量、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数量的动态变化及

相关性。方法：搜集２０１３年１２月－２０１４年２月本院确诊的９例人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感患者的临床资料，所有患者入院后

行每日病毒 Ｍ片段Ｃｔ值测定、血常规及Ｔ淋巴细胞亚群检测、定期胸部ＣＴ扫描，根据ＣＴ表现进行半定量评分，观察三

者的变化，并进行统计学分析。结果：病程早期（≤４ｄ）：明确诊断２例，病毒 Ｍ片段Ｃｔ值分别为３４．２８和３０．４８。３例患

者病程早期共行４次胸部ＣＴ扫描和Ｔ淋巴细胞亚群检测，ＣＴ表现半定量评分平均为３．６８±１．２５，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数

平均为３３．０３±３．３４。病程进展期（５ｄ≤ｄ≤１０ｄ）：病程的第５～７天病毒 Ｍ片段Ｃｔ值达到低值２８．７２±３．８８，８～１０ｄ病

毒 Ｍ片段Ｃｔ值增加为３０．５７±３．０７，但两者差异无统计学意义（狋＝０．７４７，犘＞０．０５）。肺炎ＣＴ表现评分和ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞变化略滞后于病毒载量变化，于８～１０ｄＣＴ表现评分达到峰值（１２．９４±６．１０），与早期相比，ＣＴ评分均值增加５０％，

而ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数降低为２４．３９±５．１５。病程恢复期（≥１１ｄ），此期病毒载量下降或转阴，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数恢复正

常，肺部病灶吸收减少。结论：在病变进展期，人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感病毒载量、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞与胸部ＣＴ表现半定量评

分存在一定相关性。监测三者的变化趋势，对临床疗效评估及预后判断具有重要意义。

【关键词】　禽流感；病毒载量；Ｔ淋巴细胞亚群；体层摄影术，Ｘ线计算机
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　　自２０１３年３月我国安徽省及上海市首先报道人

感染Ｈ７Ｎ９禽流感以来
［１］，关于人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感

的胸部影像学表现已见报道［２５］，但未对胸部影像学与

病毒载量、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞之间动态变化相关性进行

１５７放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



表１　９例患者一般临床情况

项目 病例１ 病例２ 病例３ 病例４ 病例５ 病例６ 病例７ 病例８ 病例９

性别 男 男 女 女 女 女 女 女 男

年龄 ３１ ６３ ５９ ３４ ３２ ４１ ４３ ８２ ５６
体温 ３９．８ ４０．２ ３８．５ ３９．０ ３９．１ ３８．７ ３９．６ ３８．６ ３９．８
咳嗽 有 有 有 有 有 有 有 有 有

ＡＲＤＳ 有 有 有 有 有 有 有 有 有

流行病学史 否认 活禽 鲜鸡肉 否认 否认 活禽 否认 否认 否认

起病至住院时间 ８ １０ ５ ４ ８ ６ ９ ３ ６
起病至确诊时间 ８ １０ ５ ４ １０ ６ ９ ３ ７
血常规（×１０９）

　ＷＢＣ ４．２５ ３．３８ ４．８８ ３．２６ ３．６４ ３．２６ １．５５ ２．６４ ２．４５

　Ｎ ２．９５ ２．８５ ４．０９ ２．７９ ２．８１ ２．７９ １．１８ ２．０８ １．５５

　Ｌ ０．９９ ０．４２ ０．７０ ０．３５ ０．７６ ０．３５ ０．３４ ０．４６ ０．８７
血生化

　ＣＲＰ ３４．１７ ８６．４１ １３．３０ ７４．６４ ７４．３０ ５６．４２ ５０．１０ ３２．６５ ３３．６４

　ＣＫ ６８４ ５７４ ２３８ ４７５ ７３５ ４３８ ３８６ ５７４ ２８５
抗病毒时程 ５ １０ ５ ５ ８ ６ ５ ４ ６
病毒转阴时程 １２ １７ １１ １３ １６ ２０ １２ １６ １４

研究。为进一步提高对人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感临床、影

像学及实验室诊断的认识，本文回顾性分析本院９例

确诊的人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感的病例资料，旨在探讨人

感染 Ｈ７Ｎ９禽流感患者胸部影像学与病毒载量及

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数的动态变化及相关性。

材料与方法

１．一般临床资料

回顾性分析２０１３年１２月－２０１４年２月本院收

治并确诊为人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感病毒性肺炎，未合并

细菌、真菌感染的９例患者的临床资料（表１）。其中，

男３例，女６例，年龄３１岁～８２岁，平均（４９±１７．２２）

岁。临床症状：起病一般有流感症状，均有咳嗽、发热，

伴咳痰６例、流涕咽痛３例、气促８例、头昏乏力肌肉

酸痛３例、腹泻１例。入院时血常规：白细胞计数

（３．２６±０．９８）×１０９／Ｌ、中性粒细胞计数（２．５７±

０．８６）×１０９／Ｌ、淋巴细胞计数 （０．５８４±０．２５）×

１０９／Ｌ，Ｃ反应蛋白（５０．６０±２４．３１）ｍｇ／Ｌ，磷酸肌酸

酶（４８７．６７±１６９．９３）Ｕ／Ｌ。在病程进展期出现呼吸

困难９例，呼吸窘迫综合症（ＡＲＤＳ）９例，咯血痰３

例，重症８例，危重症１例。起病后（５．７８±１．７９）ｄ开

始抗病毒间隔，起病后（７．７６±２．６０）ｄ病毒转阴，患者

平均住院（１５．６７±５．５０）ｄ。

２．诊断标准

人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感的诊断和重症、危重症病例

判定标准参照卫生部发布的《２０１４版人感染 Ｈ７Ｎ９禽

流感诊疗方案》［６］。出现流感样临床表现、取呼吸道分

泌物经广东省和深圳市ＤＣＤ检测 Ｈ７Ｎ９禽流感病毒

核酸阳性（ｒｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ），并经专家组会诊而确诊人

感染Ｈ７Ｎ９禽流感。

３．影像学检查

住院期间，每隔２～３ｄ行胸部ＣＴ复查，以后根据

病情恢复情况逐渐延长至间隔３、５、７ｄ复查ＣＴ直至

患者出院。

４．影像学评分

依据人禽流感病程分期［７］分为早期（≤４ｄ），进展

期（５ｄ≤ｄ≤１０ｄ），恢复期（≥１１ｄ）。对每次ＣＴ扫描

分别给予半定量评分［８９］，处于同一病程多次扫描分别

评分，相加后取平均分为该阶段ＣＴ评分，不同患者处

于同一病程阶段的ＣＴ评分累计后取平均分为该阶段

的总平均分。ＣＴ定量评分方法是将两肺以气管隆

突、下肺静脉为界分为上、中、下三部分共６个区域，对

每个区域内不同ＣＴ征象所占范围进行５级评分：０

级，正常肺组织，记０分；１级，病变面积＜该层面

２５％，记１分；２级，病变面积占该层面的２５％～５０％，

记２分；３级，病变面积占该层面的５０％～７５％，记３

分；４级，病变面积＞该层面积的７５％，记４分。所有

影像学图像均由２名副主任以上影像诊断医师共同阅

片，根据半定量评分评估每个区域病变累及的面积并

评分，病变累及同一区域多个层面，将各层面分数累加

取平均分得到该部分的总评分（０～４分），双肺各个区

域累积最高总分２４分。通过评分将肺部病灶量化，较

客观反应肺组织受损情况。描述征象包括：磨玻璃密

度影，实变影，结节影，网织影，肺气囊影。

５．实验室检查

人感染Ｈ７Ｎ９禽流感病毒核酸检测 自明确诊断

开始，每日采集患者鼻咽拭子或气管吸取物标本，采用

实时荧光定量比较Ｃｔ值法测定人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感

病毒ＲＮＡ基因 Ｍ片段Ｃｔ值，至连续两天检测阴性。

Ｔ淋巴细胞检测，在本院流式细胞实验室完成，应

用ＣｏｕｌｔｅｒＥｐｉｅｓＸＬ流式细胞仪（ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公

司）检查外周血Ｔ淋巴细胞亚群，按照Ｔ淋巴细胞亚
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Ｈ７Ｎ９禽流感。ａ）病程第５天，左肺上叶大片磨玻璃影及实变，双侧胸腔少量积液，ＣＴ评分８．６分；ｂ）病程第７天，肺内略增

加，ＣＴ评分９．８分；ｃ）病程第１１天，肺病渗出病变开始吸收，ＣＴ评分６．２；ｄ）病程第１６天，肺内病变明显吸收，残留少许条

片影，ＣＴ评分３．６分。

图１　患者，女，３９岁，人感染 Ｈ７Ｎ９禽流

感。ａ）病程第３天，右肺下叶少许斑片状

磨玻璃影，ＣＴ评分２．２分；ｂ）病程第６天，

双肺下叶大片实变影，以右肺下叶为重，右

肺中叶及双肺上叶散在斑片状磨玻璃影，

ＣＴ评１２．１分；ｃ）病程第１０天，双肺病灶

明显吸收减少，ＣＴ评分６．５分；ｄ）病程第

１６天，双肺下叶残留散在条片影，ＣＴ评分

２．１分。　图２　患者，女，８２岁，人感染

群相对计数，采血均在入院后２ｄ内即进行，随后每隔

２～３ｄ重复检测，至恢复正常水平。

６．统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９软件包完成统计学分析。计量资料

采用均数±标准差（Ｍ±ＳＤ），组间计数资料比较采用

狋检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

１．病毒相对载量的动态检测结果

本组９例人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感患者中，病程４ｄ

内确诊２例，第５～７天确诊３例，第８～１０天确诊４

例（表２）。在明确诊断前即行抗病毒治疗４例，明确

诊断后开始抗病毒治疗５例。抗病毒治疗在病程第４

天１例，第５～７天６例，第８～１０天２例。经抗病毒

治疗有效后，病毒载量仍持续升高１～２ｄ，病毒载量达

到峰值为发病后的（７．１１±１．３６）ｄ。病程第５～７天

检测病毒含量最高，病毒 Ｍ 片段 Ｃｔ值为２８．７２±

３．８８，病程第８～１０天病毒 Ｍ 片段Ｃｔ值为３０．５７±

３．０７，两者间差异无统计学意义（狋＝０．７４７，犘＞

０．０５）；达到高峰后病毒载量快速下降，病程第１１～１５

天病毒Ｍ片段Ｃｔ值为３５．９４±３．２６，与第８～１０天差

异有统计学意义（狋＝４．８２，犘＜０．０１，表２）。转阴所需

时间平均为（８．７８±３．０３）ｄ（６～１４ｄ）。

表２　病毒 Ｍ片段不同时间评分动态变化

时间
（ｄ）

Ｍ片段Ｃｔ值
ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞（％）

ＣＴ评分

≤４
平均３２．３８
（２人次）

３３．０３±３．３４
（４人次）

３．６８±１．２５
（４人次）

５～７
２８．７２±３．８８
（１１人次）

２５．１２±４．０７
（９人次）

１１．２４±４．２６
（１０人次）

８～１０
３０．５７±３．０７
（２１人次）

２４．３９±５．１５
（１１人次）

１２．９４±６．１０
（１１人次）

１１～１５
３５．９４±３．２６
（２２人次）

３２．８４±７．１２
（１４人次）

７．５７±４．７２
（１３人次）

１６～２０
３９．６８±２．４１
（４人次）

３８．７８±５．２５
（１２人次）

４．４０±２．４０
（１１人次）

≥２１ －
４６．７１±３．２７
（７人次）

３．５８±１．６９
（７人次）

注： Ｍ片段Ｃｔ值阈值为３９，值越小提示病毒载量越高，高于检测
阈值提示病毒载量阴性。

２．ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞检测结果

９例人感染Ｈ７Ｎ９禽流感肺炎患者入院后２ｄ内

３５７放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



图３　病毒载量、ＣＤ４＋ Ｔ淋巴细胞、ＣＴ评分三者变化曲线。

检测ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞４例，均不同程度下降，平均为

３３．０３％±３．３４％。随着疾病的进展，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细

胞数急剧下降，在病程的８～１０ｄ下降至最低，平均为

２４．３９％±５．１５％。在疾病恢复期，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞

快速回升，逐渐恢复正常比值。

３．胸部ＣＴ表现与评分（表２）

所有患者均累及双肺，其中４肺叶３例，５肺叶６

例。主要影像学表现为磨玻璃密度影、实变影及混合

影（图１、２）；其他表现有肺间质改变（条索影、网织

影）。肺气囊２例，胸膜腔积液９例，伴心包腔积液１

例，腹腔积液１例。

９例患者共行胸部ＣＴ扫描５６人次（间隔２、３、

５ｄ，包括院外ＣＴ扫描），分别给予评分。在病程的第

５～７天 ，肺内病变快速进展，与早期肺部病变（ＣＴ评

分３．６８±１．２５）相比较，第５～７天 的 ＣＴ 评分

（１１．２４±４．２６）较前者明显增加，ＣＴ 评分值超过

５０％。疾病进展期肺部病变累及范围最广泛，ＣＴ评

分最高值为２３．４分，其中第５～７天 与第８～１０天肺

部病灶ＣＴ评分变化幅度不大，病灶相对稳定，其中后

者评分略高，但两者差异无统计学意义（狋＝０．８９１，

犘＞０．０５）。在病程１１ｄ后进入恢复期。其中，病程的

第１１～１５天ＣＴ评分值下降明显，肺内病灶大部分吸

收，渗出性病灶明显吸收达５０％～７０％。

４．胸部ＣＴ表现评分与ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞、病毒

载量的相关性

人感染 Ｈ７Ｎ９禽流感病毒感染后，病毒载量急剧

增加，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞快速下降，２４～４８ｈ内肺部病

灶累及范围超过５０％。第５～７天 病毒载量达到高峰

值，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞继续下降，至第８～１０天达到最

低，此时肺部病灶达到高峰。随着抗病毒治疗开始，病

毒载量开始下降，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞开始逐渐恢复，肺

部病灶也开始吸收减少（图３）。

讨　论

人感染Ｈ７Ｎ９禽流感出现至今约１年，东南各省

不断有散发病例报道，以发热、咳嗽等流感样症状起

病，常快速进展为重症肺炎、急性呼吸窘迫综合症等引

起人们关注。由于病毒性肺炎是人感染 Ｈ７Ｎ９禽流

感的主要表现，因此，胸部影像学检查成为诊断、疗效

判断和预后评估的有效手段。病毒载量代表病毒在呼

吸道上皮内复制，其高低反映机体受病毒侵袭的严重

程度。辅助性Ｔ淋巴细胞在细胞免疫中发挥重要作

用。肺部影像学表现、病毒载量及辅助性Ｔ淋巴细胞

的变化趋势，为临床提供病毒宿主相互关系等重要信

息。

在人感染Ｈ７Ｎ９禽流感病程早期，病毒在呼吸道

上皮细胞定居复制，在抗原的作用下机体为维持内环

境的稳定启动细胞免疫，Ｔ淋巴细胞活化、增殖、分化，

外周血ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞增加，合成和分泌炎症细胞

趋化因子，诱导单核细胞、ＮＫ细胞、巨噬细胞等炎性

细胞浸润肺间隔、肺泡，释放多种炎症因子，促进炎症

反应，导致间质性肺炎和炎性物渗出［７８］。本组有２例

分别在病程的第３ｄ及第４天确诊，病毒载量均值为

３２．３８，４例进行ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞检测和胸部ＣＴ扫

描，其中３例ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比值维持正常，１例下

降至２８．５％，均值为３３．０３％。提示在人感染 Ｈ７Ｎ９

禽流感病程早期，患者细胞免疫功能仍未明显受损。

该４例早期ＣＴ表现评分均值为３．６８，主要表现间质

性肺炎和磨玻璃样密度影。

随着病程进展，病毒大量复制，病毒载量急剧升

高，导致严重的炎症应答，加重肺部损伤［１０］，并使淋巴

细胞上的凋亡信号ＣＤ９５明显增加，导致外周血淋巴

细胞计数明显减少，ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞均明显

下降［７］。本组病例在病程的第５～７天 ，随着病毒载

量达到峰值，与早期（均值为３３．０３％±３．３４％）相比，

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比值亦明显下降（均值为２５．１２％±

５．１５％），提示患者免疫功能受损。此时，肺部病灶在

短时间内（２４～４８ｈ）快速增加，范围超过５０％（ＣＴ评

分由３．６８±１．２５分上升至１１．２４±４．２６分）。

在病程的第８～１０天 ，当有

效的抗病毒治疗后，病毒复制抑

制，病毒载量下降，与第５～７天相

比，差异无统计学意义（狋＝０．７４７，

犘＞０．０５）。由于被感染的单核细

胞、巨噬细胞等炎性细胞仍继续释

放大量肿瘤坏死因子、白细胞介素

等促炎因子、趋化因子，产生“炎症

风暴”，促进全身炎症反应［２］，临床

上见病情迅速加重，出现肺部及肺

外器官损伤，肺部炎症继续进展，

ＣＴ 评 分 达 到 顶 峰 （１２．９４±
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６．１０），但与第５～７天（ＣＴ评分均值为１１．２４±４．２６）

相比，差异无统计学意义（狋＝０．８９１，犘＞０．０５），这可

能是肺组织损伤滞后于病毒载量的变化的原因之一。

人感染Ｈ７Ｎ９禽流感肺炎患者的胸部ＣＴ表现半

定量评分、病毒载量和ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比值在病程

的不同时期三者之间的动态变化存在一定联系，

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比值和胸部ＣＴ表现滞后与病毒载

量变化。可能原因是受多种因素干扰，如使用激素等。

本组患者明确诊断后，在抗病毒治疗的同时均短期内

使用糖皮质激素达到抑制炎症反应目的，但糖皮质激

素同时也可抑制患者机体免疫功能，从而影响ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞的恢复。同时，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞与病毒载量

及胸部ＣＴ表现评分呈负向变化趋势。

总之，胸部ＣＴ表现与 Ｈ７Ｎ９病毒载量、ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞三者之间的动态变化存在一定相关性。了解

其相关性，动态监测三者的变化，对人感染 Ｈ７Ｎ９禽

流感性肺炎的病情判断、指导治疗、预后评估有重要意

义。但由于其有完整资料的病例数较少，胸部ＣＴ扫

描与 Ｈ７Ｎ９病毒载量及ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞检测的时间

未能完全同步进行，数据可能存在偏倚，因此仍需进一

步深入研究。
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