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  [摘 要] 目的 分析重庆市合川区发热伴呼吸道感染患者的病原体流行病学特征。方法 选取2022-
2023年重庆市合川区某医院246例发热伴急性呼吸道感染患者,采用多重聚合酶链反应(PCR)法对甲型/乙型

流感病毒、新型冠状病毒(SARS-CoV-2)、呼吸道合胞病毒(RSV)等18种病原体进行检测,同时应用实时荧光

定量PCR法开展SARS-CoV-2、流感病毒及其分型检测,分析呼吸道病原体感染情况,并比较2种检测方法的

一致性。结果 246例患者中,呼吸道病原体阳性159例,其中1种以上病原体感染144例(58.54%)。不同性

别患者呼吸道病原体总检出率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。不同性别患者各种呼吸道病原体检出率比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。不同年龄段患者呼吸道病原体总检出率比较,差异有统计学意义(P<
0.05)。不同年龄段患者流感病毒、RSV检出率比较,差异有统计学意义(P<0.05),而其他呼吸道病原体检出

率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。不同季节就诊患者呼吸道病原体总检出率比较,差异有统计学意义

(P<0.05)。不同季节就诊患者 H3N2+SARS-CoV-2、H1N1、SARS-CoV-2检出率比较,差异有统计学意义

(P<0.05),而其他呼吸道病原体检出率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。对于SARS-CoV-2、流感病毒,
多重PCR技术和实时荧光定量PCR法敏感性基本一致,二者具有较好的一致性。结论 流感病毒是2022-
2023年重庆市合川区发热伴呼吸道感染患者致病的主要病原体,其他病原体混合感染的情况也并不少见。对

于SARS-CoV-2和流感病毒,多重PCR法和实时荧光定量PCR法敏感性基本一致。
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[Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

epidemiological
 

characteristics
 

of
 

pathogens
 

in
 

patients
 

with
 

fever
 

and
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

in
 

Hechuan
 

district,Chongqing.Methods From
 

2022
 

to
 

2023,a
 

total
 

of
 

246
 

pa-
tients

 

with
 

fever
 

and
 

acute
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

in
 

a
 

hospital
 

in
 

Hechuan
 

District
 

were
 

selected
 

to
 

detect
 

18
 

pathogens
 

such
 

as
 

influenza
 

A/B
 

virus,novel
 

coronavirus(SARS-CoV-2)
 

and
 

respiratory
 

syncytial
 

virus
(RSV)

 

by
 

multiple
 

polymerase
 

chain
 

reaction(PCR).At
 

the
 

same
 

time,real-time
 

fluorescent
 

quantitative
 

PCR
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

SARS-CoV-2,influenza
 

virus
 

and
 

their
 

subtypes.The
 

situation
 

of
 

respiratory
 

pathogen
 

in-
fection

 

was
 

analyzed,and
 

the
 

consistency
 

of
 

the
 

two
 

detection
 

methods
 

was
 

compared.Results Among
 

the
 

246
 

patients,159
 

patients
 

were
 

positive
 

for
 

respiratory
 

pathogens,of
 

which
 

144(58.54%)
 

were
 

infected
 

with
 

one
 

or
 

more
 

pathogens.There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

total
 

detection
 

rate
 

of
 

respirato-
ry

 

pathogens
 

among
 

the
 

patients
 

of
 

different
 

genders(P>0.05).There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

differ-
ence

 

in
 

the
 

detection
 

rates
 

of
 

various
 

respiratory
 

pathogens
 

among
 

the
 

patients
 

of
 

different
 

genders(P>
0.05).The

 

total
 

detection
 

rate
 

of
 

respiratory
 

pathogens
 

in
 

the
 

patients
 

of
 

different
 

age
 

groups
 

was
 

compared,
and

 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant(P<0.05).The
 

detection
 

rates
 

of
 

influenza
 

virus
 

and
 

RSV
 

in
 

the
 

patients
 

of
 

different
 

age
 

groups
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05),while
 

the
 

detection
 

rates
 

of
 

other
 

re-
spiratory

 

pathogens
 

were
 

not
 

statistically
 

significant(P>0.05).The
 

total
 

detection
 

rate
 

of
 

respiratory
 

patho-
gens

 

in
 

the
 

patients
 

visiting
 

different
 

seasons
 

was
 

compared,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
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(P<0.05).The
 

detection
 

rates
 

of
 

H3N2+SARS-CoV-2,H1N1,SARS-CoV-2
 

in
 

the
 

patients
 

visiting
 

different
 

seasons
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05),while
 

the
 

detection
 

rates
 

of
 

other
 

respiratory
 

pathogens
 

were
 

not
 

statistically
 

significant(P>0.05).For
 

SARS-CoV-2
 

and
 

influenza
 

viruses,the
 

sensitivity
 

of
 

multiplex
 

PCR
 

technology
 

and
 

real-time
 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR
 

method
 

was
 

basically
 

the
 

same,and
 

the
 

two
 

had
 

good
 

consistency.Conclusion 
  

Influenza
 

virus
 

is
 

the
 

main
 

pathogen
 

causing
 

fever
 

with
 

respiratory
 

infections
 

in
 

Hechuan
 

district
 

from
 

2022
 

to
 

2023,and
 

mixed
 

infection
 

with
 

other
 

pathogens
 

is
 

not
 

uncommon.For
 

SARS-
CoV-2

 

and
 

influenza
 

viruses,the
 

sensitivity
 

of
 

multiplex
 

PCR
 

and
 

real-time
 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR
 

methods
 

is
 

basically
 

the
 

same.
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tract
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  呼吸道感染是指致病源感染了人体的鼻、咽、气
管、支气管及肺部组织等呼吸系统并引起一系列的呼

吸道症状,其以发热、咽痛、咳嗽、咳痰及呼吸困难等

为主要症状。全世界每年约有420万人死于该疾病,
约90%的死亡病例出现在发展中国家[1]。呼吸道感

染通常是由病毒、细菌及非典型病原体等引起,除了

甲型和乙型流感病毒之外,还有多种病原体能造成呼

吸道感染,如人副流感病毒(HPIV)、鼻病毒(HRV)、
腺病毒(AD)、肠病毒、呼吸道合胞病毒(RSV)、人冠

状病毒(HCoV)、偏肺病毒、肺孢子菌、金黄色葡萄球

菌、肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、肺炎支原体、衣原体

等[2-4]。本研究主要针对有流感样症状的发热(体温

大于或等于38
 

℃)伴咽痛或咳嗽之一者[5],开展呼吸

道多病原体预警监测,分析其流行情况,为进一步开

展有效防控提供科学依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022-2023年重庆市合川区

某医院246例发热伴急性呼吸道感染患者进行多种

呼吸道病原体检测,其中男116例,女130例,年龄为

2个月龄至89岁,主要集中在17~44岁[59.76%
(147/246)]。
1.2 方法 重庆市合川区某医院作为发热患者定点

诊疗医院,负责采集发热门诊和住院患者中发热伴急

性呼吸道感染患者的上呼吸道或下呼吸道样本,并暂

存于2~8
 

℃冰箱,并在采集后2
 

d内冷藏运送至本中

心。本中心将样本保存于-80
 

℃超低温冰箱并开展

集中检测。具体检测如下:采用多重聚合酶链反应

(PCR)技术对甲型/乙型流感病毒、新型冠状病毒

(SARS-CoV-2)、HCoV-NL63、HCoV-229E、HCoV-
HKU1、HCoV-OC43、HPIV1/2/3/4型、人偏肺病毒、
RSV、AD、肠道病毒、人博卡病毒、HRV等18种病原

体进行检测。采用实时荧光定量PCR法对SARS-
CoV-2进行检测并复核,对多重PCR法检出的甲型

流感进行甲型流感病毒复核,开展H1N1和 H3N2分

型检测。反应体系、反应条件按照试剂说明书操作。
病原体PCR扩增循环参数为:50

 

℃
 

30
 

min,95
 

℃
 

3
 

min,再按95
 

℃
 

5
 

s,55
 

℃
 

60
 

s,循环45次,荧光检

测在55
 

℃。SARS-CoV-2
 

PCR扩增循环参数为:50
 

℃
 

3
 

min,97
 

℃
 

30
 

s,再按97
 

℃
 

2
 

s,60
 

℃
 

15
 

s,循环

42次,荧光检测在60
 

℃。流感病毒及分型PCR扩增

循环参数为:50
 

℃
 

10
 

min,95
 

℃
 

5
 

min,再按95
 

℃
 

10
 

s,58
 

℃
 

30
 

s,循环45次,荧光检测在55
 

℃。检测结

果按照试剂说明书中结果判读要求进行判读。
全自动核酸提取仪(型号:EXM6000)、zybio核酸

提取试剂盒(批号:2111099)购自重庆中元汇吉生物

技术有限公司,实时荧光PCR仪(型号:QuantStudio
 

7Flex)购自美国ABI公司,病原体多重核酸检测试剂

盒(批号:22110207)购自深圳生科原生物有限公司,
甲 型/乙 型 流 感 病 毒 核 酸 检 测 试 剂 盒 (批 号:
T202201004)、H1N1流感病毒核酸检测试剂盒(批
号:T202202004)、H3N2流感病毒核酸检测试剂盒

(批号:T202203002)、流感分型试剂均购自江苏硕世

科技股份有限公司,SARS-CoV-2核酸检测试剂盒

(批号:20211126K)购自上海伯杰医疗科技有限公司。
1.3 统计学处理 采用Excel2010和SPSS17.0软

件进行数据整理和统计分析。计数资料以率或百分

比表示,组间比较采用χ2 检验。P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 呼吸道病原体检测结果 246例患者中,呼吸道

病原体阳性159例,其中1种以上病原体感染144例

(58.54%)。见表1。多重感染患者中,H1N1+HRV
双重感染1例,AD+HRV双重感染1例,H3N2+RSV
双重感染1例,RSV+HRV双重感染2例,H3N2+
SARS-CoV-2双重感染6例,H1N1+HRV+RSV三重

感染2例。
表1  呼吸道病原体检测结果[n(%),n=246]

呼吸道病原体 单一感染 双重感染 三重感染 合计

SARS-CoV-2 20(8.13) 6(2.44) - 26(10.57)

甲型流感病毒 77(31.30) 8(3.25) 2(0.81) 87(35.37)

H1N1 38(15.45) 1(0.41) 2(0.81) 41(16.67)

H3N2 39(15.85) 7(2.85) - 46(18.70)

HPIV 19(7.72) - - 19(7.72)

1型 9(3.66) - - 9(3.66)

2型 10(4.07) - - 10(4.07)
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续表1  呼吸道病原体检测结果[n(%),n=246]

呼吸道病原体 单一感染 双重感染 三重感染 合计

RSV 7(2.85) 3(1.22) 2(0.81) 12(4.88)

HRV 2(0.81) 4(1.63) 2(0.81) 8(3.25)

AD 4(1.63) 1(0.41) - 5(2.03)

HCoV 2(0.81) - - 2(0.81)

HCoV-HKU1 1(0.41) - - 1(0.41)

HCoV-OC43 1(0.41) - - 1(0.41)

  注:-表示无此项。

2.2 不同性别患者呼吸道病原体检测结果比较 不

同性别患者呼吸道病原体总检出率比较,差异无统计

学意义(P>0.05)。不同性别患者各种呼吸道病原体

检出率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见表2。

2.3 不同年龄患者呼吸道病原体检测结果比较 不

同年龄段患者呼吸道病原体总检出率比较,差异有统

计学意义(P<0.05)。不同年龄段患者流感病毒、
RSV检出率比较,差异有统计学意义(P<0.05),而
其他呼吸道病原体检出率比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。见表3。
2.4 不同季节就诊患者呼吸道病原体检测结果比

较 不同季节就诊患者呼吸道病原体总检出率比较,
差异有统计学意义(P<0.05)。不同季节就诊患者

H3N2+SARS-CoV-2、H1N1、SARS-CoV-2检出率比

较,差异有统计学意义(P<0.05),而其他呼吸道病原

体检出率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见

表4。

表2  不同性别患者呼吸道病原体检测结果比较[n(%)]

性别 n H3N2 H3N2+RSV
H3N2+

SARS-CoV-2
H1N1 H1N1+HRV

H1N1+
HRV+RSV

RSV

男 116 17(14.66) 0 4(3.45) 20(17.24) 0 1(0.86) 3(2.59)

女 130 22(16.92) 1(0.77) 2(1.54) 18(13.85) 1(0.77) 1(0.77) 4(3.08)

χ2 - 0.24 - 0.31 0.54 - - 0.00

P - 0.63 1.00 0.58 0.46 1.00 1.00 1.00

性别 n RSV+HRV HRV HCoV HPIV AD AD+HRV SARS-CoV-2 合计

男 116 1(0.86) 1(0.86) 1(0.86) 9(7.76) 1(0.86) 0 11(9.48) 69(59.48)

女 130 1(0.77) 1(0.77) 1(0.77) 10(7.69) 3(2.31) 1(0.77) 9(6.92) 75(57.69)

χ2 - - - - 0 0.15 - 0.54 0.08

P - 1.00 1.00 1.00 0.98 0.70 1.00 0.46 0.78

  注:-表示无此项。

表3  不同年龄患者呼吸道病原体检测结果比较[n(%)]

年龄(岁) n H3N2 H3N2+RSV
H3N2+

SARS-CoV-2
H1N1 H1N1+HRV

H1N1+
HRV+RSV

RSV

<16 14 2(14.29) 0 0 1(7.14) 0 0 2(14.29)

16~<45 147 24(16.33) 1(0.68) 5(3.40) 22(14.97) 1(0.68) 2(1.36) 4(2.72)

45~<60 40 4(10.00) 0 1(2.50) 3(7.50) 0 0 0

≥60 45 9(20.00) 0 0 12(26.67) 0 0 1(2.22)

χ2 - 1.66 2.42 1.29 7.04 2.43 1.39 5.36

P - 0.65 1.00 0.80 0.07 1.00 1.00 0.10

年龄(岁) n RSV+HRV HRV HCoV HPIV AD AD+HRV SARS-CoV-2 合计

<16 14 0 0 0 1(7.14) 0 0 0 6(42.86)

16~<45 147 1(0.68) 1(0.68) 1(0.68) 15(10.20) 3(2.04) 1(0.68) 11(7.48) 92(62.59)

45~<60 40 0 1(2.50) 0 3(7.50) 0 0 3(7.50) 15(37.50)

≥60 45 1(2.22) 0 1(2.22) 0 1(2.22) 0 6(13.33) 31(68.89)

χ2 - 2.36 2.60 2.36 5.78 0.98 2.43 2.36 11.69

P - 0.64 0.42 0.64 0.10 1.00 1.00 0.47 0.01

  注:-表示无此项。
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表4  不同季节就诊患者呼吸道病原体检测结果比较[n(%)]

季节 n H3N2 H3N2+RSV
H3N2+

SARS-CoV-2
H1N1 H1N1+HRV

H1N1+
HRV+RSV

RSV

春季 60 13(21.67) 1(1.67) 0 12(20.00) 0 1(1.67) 2(3.33)

夏季 59 8(13.56) 0 0 2(3.39) 0 0 3(5.08)

秋季 61 8(13.11) 0 0 3(4.92) 0 0 1(1.64)

冬季 66 10(15.15) 0 6(9.09) 21(31.82) 1(1.82) 1(1.52) 1(1.52)

χ2 - 2.12 2.87 10.87 26.24 2.68 2.04 1.80

P - 0.55 0.48 0.01 <0.01 1.00 0.87 0.55

季节 n RSV+HRV HRV HCoV HPIV AD AD+HRV SARS-CoV-2 合计

春季 60 2(3.33) 2(3.33) 1(1.67) 5(8.33) 3(5.00) 1(1.67) 0 43(71.67)

夏季 59 0 0 1(1.69) 7(11.86) 1(1.69) 0 0 22(37.29)

秋季 61 0 0 0 1(1.64) 0 0 0 13(21.31)

冬季 66 0 0 0 6(9.09) 0 0 20(30.30) 66(100.00)

χ2 - 3.65 3.65 2.26 5.35 4.53 2.87 48.77 66.28

P - 0.12 0.12 0.37 0.14 0.06 0.48 <0.01 <0.01

  注:-表示无此项;春季为3-5月,夏季为6-8月,秋季为9-11月,冬季为12月至次年2月。

2.5 多重PCR法和实时荧光定量PCR法检测结果

比较 对于SARS-CoV-2、流感病毒,多重PCR技术

和实时荧光定量PCR法敏感性基本一致,二者具有

较好的一致性。多重PCR技术可同时检测SARS-
CoV-2、流感病毒、RSV等多种病原体,特异性较强,
可有效提高样本利用率,具有良好的临床应用价值。
3 讨  论

  在全球范围内,呼吸道感染是人类最常见的传染

性疾病之一,呼吸道疾病具有人群普遍易感性、高重

复感染率、高传染性、高发病率和高死亡率等特点,是
全世界关注的重大健康问题[6]。大量研究表明,急性

呼吸道感染多是由病原体引起[7-8]。本研究结果显

示,246例患者中,呼吸道病原体阳性159例,其中1
种以上病原体感染144例(58.54%),与周欣等[9]报

道的结果相似,高于翁坚等[10]等报道的结果,这与不

同地区和不同监测时间有一定关系。其中,单一感染

131例(53.25%),病原体检出率由高到低依次为流感

病毒、SARS-CoV-2、HPIV和RSV,且流感病毒是最

主要的病原体,这与上海市普陀区、北京市朝阳区检

测结果的最主要优势病原体相同[11-12]。本研究结果

显示,流感病毒分型主要是甲型流感病毒,与王紫怡

等[13]研究结果一致。这与流感病原体间交替流行特

点有关,如可能甲型/乙型流感病毒在2021年同时存

在,而2022年转变为甲型流感单独流行,其也可能是

本研究样本量较少,造成结果偏差。本研究结果显

示,流感病毒检出高峰在冬春季,与许昌市[14]、周口

市[15]的研究结果一致。
本研究结果显示,呼吸道感染有多重病原体混合

感染,共13例,其中大部分为2种病原体混合感染,
与呼吸道病原体混合感染的相关报道[16-18]一致。本

研究结果显示,2022年冬季检出了SARS-CoV-2,并
出现了 感 染 小 高 峰,这 与 2022 年 底 国 家 调 整 了

SARS-CoV-2防控方案有关。SARS-CoV-2也成了流

感样病例必须开展甄别的病原体。武汉地区的相关

研究提示,HPIV和RSV是引起上呼吸道感染的主要

病原体,本研究也发现,这2种病原体也是重庆市合

川区呼吸道感染需要重点防控的病原体[19]。HRV感

染会造成儿童[20-21]或免疫力较低下人群下呼吸道感

染。多起学校呼吸道聚集性暴发疫情报道,HRV是

主要致病源[22-24]。近些年有不少关于成年人HRV肺

炎的报道[25-26],与本研究中病例均为成年人的结果一

致。目前,人们对于呼吸道病毒的防范意识大大提

高,采取了佩戴口罩、勤洗手、保持社交距离等一系列

防范措施。本研究结果显示,不同年龄段、不同季节

就诊患者呼吸道病原体总检出率比较,差异有统计学

意义(P<0.05)。采取有效的疫苗接种措施对预防和

控制流感的季节性流行具有积极作用,可降低流感病

毒引起的呼吸道感染率。本研究中某些样本未检出

任何病原体,其原因可能是:(1)样本中病原体核酸水

平较低,采集后保存运输条件不符合要求,如保存温

度过高、室温放置时间过长、标本反复冻融等原因,影
响了检测结果的真实性[27];(2)本研究只开展了18种

病原体检测,没有开展呼吸道致病菌和肺炎支原体等

检测,造成结果偏差。
病原体的确诊在指导临床治疗、采取切实有效的

院感预防措施、有效切断疾病传播途径、预防病毒传

染中具有重要的意义。近年来,分子诊断技术已经广

泛应用于临床[28],其特异性高,可满足快速、准确查找

病原体的临床需求。多重PCR具备高通量检测优

势,可同时快速、精准筛查多种病原体,在临床多重感
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染的鉴别诊断中具有独特的优势和较高的实用价值,
为疾病诊治和疫情防控提供了可靠依据[29-31]。因此,
对于急性呼吸道感染患者,在诊治前可以根据不同病

原体的致病相似性,有目的地进行多重检测,以便能

更快地确定病原体。
综上所述,流感病毒是2022-2023年重庆市合

川区发热伴呼吸道感染患者致病的主要病原体,其他

病原体混合感染的情况也并不少见。对于SARS-
CoV-2和流感病毒,多重 PCR 法和实时荧光定量

PCR法敏感性基本一致。呼吸道多病原体监测意义

重大,今后将继续开展发热伴呼吸道症候群病原学监

测,同时开展病原体基因分型、流行变异特点、耐药基

因监测等研究,为急性呼吸道感染的防控和治疗提供

数据支持。
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