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新型冠状病毒肺炎患者出院标准探讨并文献复习*
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  摘 要:目的 基于新型冠状病毒肺炎(COVID-19)的临床表现、实验室检查特点、影像学特点,探讨COV-
ID-19的出院标准。方法 对5例COVID-19确诊患者进行影像学、血清学、流式细胞学、实时荧光逆转录聚合

酶链反应(RT-PCR)检查。结果 5例患者经RT-PCR确诊为新型冠状病毒(SARS-CoV-2)感染,实验室检查

及影像学检查符合COVID-19特点。经治疗患者体温<37
 

℃,呼吸道症状消失,胸部CT显示病灶明显吸收好

转,白细胞、淋巴细胞计数正常,炎性指标[C反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)、白细胞介素-6(IL-6)]正常,
CD4+T淋巴细胞>500/μL,SARS-CoV-2

 

IgG抗体阳性且滴度为急性期4倍以上,连续2次(间隔1
 

d)鼻咽拭

子SARS-CoV-2核酸检查阴性,连续2次粪便SARS-CoV-2核酸检查阴性,肛拭子SARS-CoV-2核酸检查阴性

1次后准予出院,随访2周未见复发且SARS-CoV-2核酸检查阴性。结论 基于《新型冠状病毒肺炎诊疗方案

(试行第五版)》及炎性指标、CD4+T淋巴细胞计数、IgG抗体滴度作为该地区COVID-19确诊患者解除隔离和

出院标准可行。
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  新型冠状病毒肺炎(COVID-19)因其传染力和致

病力较强,给人民健康造成了巨大威胁[1]。到目前为

止,国家卫生健康委员会已制定了《新型冠状病毒感

染肺炎诊疗方案(试行第七版)》,按照诊疗方案要求,
达到解除隔离和出院标准条件的确诊病例即可出

院[2-3]。但文献[4-6]报道了COVID-19患者出院后复

查核酸阳性的病例,因此,有必要结合COVID-19诊

疗方案制订更严苛的出院标准。重庆市黔江中心医

院(以下简称“本院”)于2020年1月26日至3月6日

共收治5例COVID-19患者,经专家全力救治,患者

恢复良好。患者均按照本文制订的标准,即体温<37
 

℃,呼吸道症状消失,胸部CT显示病灶明显吸收好

转,白细胞、淋巴细胞计数正常,炎性指标[C反应蛋

白(CRP)、降钙素原(PCT)、白细胞介素-6(IL-6)]正
常,CD4+ T 淋 巴 细 胞 >500/μL,新 型 冠 状 病 毒

(SARS-CoV-2)IgG抗体阳性且滴度为急性期4倍以

上,连续2次(间隔1
 

d)鼻咽拭子SARS-CoV-2核酸

检查阴性,连续2次粪便SARS-CoV-2核酸检查阴

性,肛拭子SARS-CoV-2核酸检查阴性1次出院并随

访2周,复查各项指标均正常,故推断该出院标准在

本地区可行。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年1月26日至3月6日

本院收治的5例COVID-19患者为研究对象,确诊和

出院标准均符合《新型冠状病毒肺炎诊疗方案(试行

第五版)》[3](以下简称“第五版诊疗方案”)及本研究

提出的出院标准。5例患者中男2例、女3例,年龄

22~48岁。
1.2 仪器与试剂 SLAN-96S荧光定量PCR仪(上
海宏石医疗科技有限公司);EX2400核酸自动提取仪

(上海之江生物科技有限公司);Axceed260化学发光

免疫分析系统(博奥赛斯生物科技有限公司);Alere
 

pi-
ma淋巴细胞计数仪(雅培公司);全自动血细胞分析仪

XN-1000(Sysmex公 司);全 自 动 生 化 分 析 仪 LA-
BOSPECT008(日本日立);SARS-CoV-2核酸检测试剂盒

(中山大学达安基因股份有限公司);SARS-CoV-2
 

IgM/
IgG抗体检测试剂盒(博奥赛斯生物科技有限公司)。
1.3 方法 (1)采用实时荧光反转录聚合酶链反应

(RT-PCR)方法检测SARS-CoV-2
 

RNA,主要检测开

放读码框1ab(ORF1ab)和核衣壳蛋白(N)基因两个

位点。当两个位点循环阈值(Ct值)>40,可判断为

SARS-CoV-2阴性;两个位点Ct值<40,且有明显的

扩增曲线,可判断为SARS-CoV-2阳性;仅单一位点

Ct值≤40,结果需要复检,复检一致可判断为SARS-
CoV-2阳性。检测标本类型及阴阳性质控要求参照

《新型冠状病毒肺炎实验室检测技术指南》进行操作。
(2)采用化学发光法检测SARS-CoV-2

 

IgM和IgG抗

体,使用试剂盒配套校准品制作标准曲线。血清标本
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按照试剂说明书处理后上机检测,标本S/CO<1判

断为阴性,S/CO≥1判断为阳性。所有检测项目质控

均在控。
1.4 统计学处理 采用Excel软件进行分析,计量资

料以x±s或M(P25,P75)表示。计数资料以频数、百
分数表示。
2 结  果

2.1 病例基本信息及临床特征 本研究纳入的5例

病例从首发症状出现到确诊时间为3~8
 

d,5例患者

均有武汉居住史或湖北接触史。4例为普通型病例,1
例为重型病例,主要症状为咳嗽、发热、乏力等。实验

室检查结果显示,5例患者均有白细胞计数正常或降

低且红细胞沉降率升高,部分患者出现肝酶、CRP、IL-
6、D-二聚体增高及淋巴细胞计数降低。所有病例影

像学检查均有典型COVID-19特征。5例患者均未合

并重要基础疾病,主要的治疗方案为雾化吸入重组人

干扰素a1b注射液、口服洛匹那韦/利托那韦或阿比

多尔抗病毒治疗,注射胸腺五肽增强免疫功能,口服

苏黄止咳胶囊进行止咳、吸氧等对症支持治疗,5例患

者均使用抗菌药物治疗,2例使用糖皮质激素治疗。5
例患者发病到核酸转阴时间为11~33

 

d,住院时间为

11~32
 

d。见表1和图1。
2.2 实验室检查结果 各实验室指标变化趋势符合

COVID-19疾病特点,白细胞和淋巴细胞计数正常或

降低,部分患者有CRP和IL-6增高,IgM抗体较IgG
抗体早产生,水平呈先增高后降低趋势,而IgG抗体

呈上升趋势。5例患者出院时各检查指标见表2。
2.3 文献复习 依据本文出院标准,本院共有5例

COVID-19确诊患者出院,经2周随访观察均未出现

核酸复阳情况。同时,本研究对目前已报道COVID-
19患者出院后核酸复阳的文献[4-6]进行复习,并对

本文出院患者和未应用该标准出院后核酸复阳患者

临床特征及转归进行比较,各指标未发现显著差异,
见表3。

表1  5例COVID-19确诊病例流行病学史和临床特征

项目 病例1 病例2 病例3 病例4 病例5

一般情况

性别 女 女 男 女 男

年龄(岁) 25 22 37 31 48

暴露情况 有武汉居住史 有武汉居住史 湖北接触史 湖北接触史 有武汉居住史

首发症状日期 1月22日 1月25日 1月29日 1月25日 1月26日

确诊日期 1月26日 1月30日 2月3日 2月2日 1月29日

符合出院标准日期 2月10日 2月10日 3月6日 2月26日 2月15日

临床表现

 发热 否 否 是 否 是

 咳嗽 是 否 是 是 是

 流涕 否 是 是 否 否

 肌肉酸痛 否 否 否 否 是

 乏力 否 否 是 是 是

 咽痛 否 否 否 否 否

 呼吸困难 否 否 否 否 是

 腹泻 否 否 是 否 否

实验室和影像学检查

 白细胞计数正常或降低 是 是 是 是 是

 淋巴细胞计数降低 是 否 是 否 是

 ALT增高 否 否 是 否 是

 AST增高 否 否 是 否 是

 LDH增高 否 否 否 否 是

 CPR升高 是 否 是 否 是

 IL-6升高 是 是 是 否 是

 D-二聚体升高 否 是 否 否 是

 红细胞沉降率升高 是 是 是 是 是

 CT典型病毒感染特征 是 是 是 是 是

 出院时肺部影像 炎症明显吸收 炎症明显吸收 炎症明显吸收 炎症明显吸收 炎症明显吸收
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续表1  5例COVID-19确诊病例流行病学史和临床特征

项目 病例1 病例2 病例3 病例4 病例5

基础疾病

 高血压 否 否 否 否 否

 糖尿病 否 否 否 否 否

 冠心病 否 否 否 否 否

 肾功能障碍 否 否 否 否 否

治疗

 鼻导管氧气支持 否 否 是 否 是

 抗病毒药物 是 是 是 是 是

 抗菌药物 是 是 是 是 是

 糖皮质激素 是 否 否 否 是

 中药 是 是 是 是 是

发病至核酸转阴时间(d) 14 11 33 14 13

发病至影像学恢复时间(d) 13 15 31 29 19

发病至体温恢复时间(d) - - 9 - 11

住院时间(d) 15 11 32 23 17

  注:ALT为丙氨酸氨基转移酶;AST为天门冬氨酸氨基转移酶;LDH为乳酸脱氢酶;-为不适用。

  注:A为病例1入院胸部CT;B为病例2入院胸部CT;C为病例1出院胸部CT;D为病例2出院胸部CT。

图1  COVID-19患者入院和出院胸部CT对比图

表2  应用本文标准出院的5例COVID-19患者出院时指标

病例
白细胞计数

(×109/L)

淋巴细胞计数

(×109/L)
CD4+T淋巴

细胞计数(/μL)
CRP
(mg/L)

PCT
(ng/mL)

IL-6
(pg/mL)

IgG
(S/CO)

1 6.86 1.92 538 <0.50 <0.05 <1.50 1.50

2 3.50 1.63 548 <0.50 <0.05 <1.50 2.60

3 4.25 1.56 513 <0.50 <0.05 <1.50 33.11

4 6.79 1.75 546 <0.50 <0.05 <1.50 18.11

5 8.64 1.21 802 <0.50 <0.05 <1.50 55.01

表3  本文出院患者与其他研究中出院后核酸复阳患者临床特征及转归比较

研究 出院标准
性别

(男/女,n/n)
年龄(岁)

住院天数

(d)
出院到复阳时间

(d)
复阳比例

(%)
转归

本文 A 2/3 31(22,37)* 17(11,24)* - 0.0 -

文献[4] B 8/17 28(16.25,42)* 15.36±3.81△ 5.23±4.13△ 14.5 未加重

文献[5] C 1/0 54 16 4 100.0 未加重

文献[6] C 2/2 30~36 12~32 4~5 100.0 未加重

  注:A为本研究标准;B为体温恢复正常3
 

d以上,呼吸道症状明显好转(至少咳嗽和咳痰消失),肺部影像学明显改善,连续2次呼吸道标本核

酸检测阴性(采样时间至少间隔24
 

h),IL-6和CRP恢复正常,氧合指数≥350;C为体温恢复正常3
 

d以上,呼吸道症状明显好转,肺部影像学明显

改善,连续2次呼吸道标本核酸检测阴性(采样时间至少间隔24
 

h);*M(P25,P75);
△x±s;-为不适用。

3 讨  论

  随着对COVID-19认识的深入和诊疗经验的积

累,COVID-19患者的临床特点也逐渐清晰。本院收

治的5例COVID-19患者潜伏期均小于3
 

d,以干咳、
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发热、乏力为主要症状,符合初期相关文献分析的特

点[7]。实验室检查白细胞计数正常或降低、淋巴细胞

计数降低,红细胞沉降率升高,PCT正常,部分患者

CRP稍高和肝酶异常;影像学可见斑片影或磨玻璃

影,上述特点与第五版诊疗方案[3]一致。但病例也有

其自 身 特 点:(1)共 3 例 COVID-19 患 者 自 感 染
 

SARS-CoV-2起均无发热表现;(2)有3例COVID-19
患者临床分型为普通型,但IL-6有轻度增高;(3)3例

女性患者发病初期淋巴细胞计数正常,但CD4+T淋

巴细胞计数低于正常值,与文献[8-9]报道病例特点有

差异,推测原因可能与病例为青年女性,自身免疫力

较强等因素有关,有待进一步研究。
按照第五版诊疗方案标准,确诊病例需满足以下

条件方可解除隔离出院:(1)体温恢复正常3
 

d以上;
(2)呼吸道症状明显好转;(3)肺部影像学显示急性渗

出性病变明显改善;(4)连续两次呼吸道标本核酸检

测阴性(采样时间至少间隔24
 

h)。但文献[4-6]报道

按照该标准出院后,有病例复查核酸阳性。原因为

COVID-19的致病机制可能与严重急性呼吸综合征

(SARS)和中东呼吸综合征(MERS)冠状病毒引起的

肺炎类似,存在细胞免疫受损过程[10]和细胞炎性因子

风暴[11],也有文献和指南报道了淋巴细胞和SARS-
CoV-2

 

IgG抗体在COVID-19疾病恢复期的价值[12]。
因此,本院以患者体温<37

 

℃,呼吸道症状消失,胸部

CT显示病灶明显吸收好转,白细胞、淋巴细胞计数正

常,炎性指标(CRP、PCT、IL-6)正常,CD4+T淋巴细

胞>500/μL,IgG抗体阳性且滴度为急性期4倍以

上,连续2次(间隔1
 

d)鼻咽拭子SARS-CoV-2核酸

检查阴性,连续2次粪便SARS-CoV-2核酸检查阴

性,肛拭子SARS-CoV-2核酸检查阴性1次为出院标

准;在随后2周复查中,CD4+T淋巴细胞恢复正常,
SARS-CoV-2

 

IgM 抗体滴度降低,IgG 抗体滴度增

加,SARS-CoV-2核酸检测阴性,故推断基于第五版

诊疗方案更严苛的出院标准在本地区可行。YUAN
等[4]报道了深圳市第三人民医院收治的172例COV-
ID-19患者中,25例在出院后出现了SARS-CoV-2核

酸检测阳性,复阳率14.5%;复阳后第2次入院胸部

CT显示无病灶加重,平均2.73
 

d后鼻咽拭子和肛拭

子核酸均转阴。同时,ZHANG等[5]及LAN等[6]也

对SARS-CoV-2核酸复阳病例进行了个案报道,病例

的临床特点及核酸复阳时间与文献[4]类似。综合以

上研究结果推断COVID-19患者在临床症状改善和

病毒完全被清除之间有一段核酸检测阴性或阳性的

反复期,而与性别、年龄、住院天数等临床特征无明显

相关性,间隔24
 

h的两次核酸检测结果阴性并不能证

明病毒被完全清除,LI等[13]及XIAO等[14]也证实了

这一点,因此本研究提出的在多次核酸检测结果阴性

的基础上增加白细胞、淋巴细胞及淋巴细胞亚群指标

的检测,同时结合炎性因子及IgG抗体滴度作为出院

标准可降低确诊病例出院后核酸复检阳性的风险。
目前,尽管没有证据表明出院后核酸复阳患者具

有传染性,也并未发现该类患者有重新出现发热、呼
吸道症状和肺部炎症加重等病毒复燃的表现,但出院

复阳患者确实携带有高病毒载量(可能为病毒片段),
具有潜在危险性和风险。同时,本研究的病例报道样

本量较小,仅为单中心观察,可作为COVID-19患者

出院标准的参考,但还需进行进一步的研究和验证。
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102例新生儿交叉配血不合原因分析及输血策略*

周 蓉,屈柯暄,吕孟兴△

云南省昆明市儿童医院输血科,云南昆明
 

650228

  摘 要:目的 探讨新生儿交叉配血不合原因及输血策略。方法 选择2016年1月至2019年8月在该院

接受输血治疗的新生儿1
 

903例为研究对象。运用微柱凝胶卡式法进行交叉配血试验、不规则抗体筛选及抗体

鉴定试验,对试验结果进行分析。结果 在1
 

903例新生儿交叉配血试验中,交叉配血不合102例,交叉配血不

合发生率5.36%;其中男60例(3.15%),女42例(2.21%),男性交叉配血不合发生率高于女性(P<0.05);
102例交叉配血不合新生儿中,红细胞抗体导致交叉配血不合40例(39.2%),直接抗人球蛋白试验阳性导致交

叉配血不合62例(60.8%);红细胞抗体导致新生儿交叉配血不合中Rh血型系统抗体占52.5%,ABO血型系

统抗体占32.5%,这两种血型系统抗体所占比例高于其他血型系统(P<0.05);红细胞抗体导致新生儿交叉配

血不合的疾病中高胆红素血症占29.4%,黄疸占7.8%,这两种疾病发生率高于其他疾病(P<0.05);直接抗人

球蛋白试验阳性导致交叉配血不合的疾病中新生儿肺炎占28.4%,远高于其他疾病(P<0.05)。结论 新生

儿交叉配血不合主要原因为存在红细胞抗体、直接抗人球蛋白试验阳性和疾病因素;新生儿输血前血清学检测

非常必要,对新生儿输血治疗中血液选择具有重要指导意义,同时可降低交叉配血不合发生率。
关键词:新生儿; 交叉配血不合; 红细胞抗体; 输血安全
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  输血是临床抢救新生儿生命不可替代的治疗方

法,输血前交叉配血试验相合是保证临床输血安全、
有效的重要环节,但新生儿交叉配血不合是常遇到的

问题。进行新生儿输血前血清学检测,根据试验结果

选择合适的血液进行交叉配血,可降低交叉配血不合

发生率。美国血库协会(AABB)标准中对4个月以下

的婴幼儿进行限定的输血前血清学检测,要求首次检

测必须对患儿红细胞进行 ABO血型和RhD血型测

定,以及筛查患儿或母亲血浆(血清)中的不规则红细

胞抗体,如存在抗体,必须输注ABO血型相容的红细

胞,直到检测不到该获得性抗体为止[1]。本文对本院

新生儿交叉配血不合的原因及输血策略进行回顾性

分析,收集接受输血治疗的新生儿血液标本,运用微

柱凝胶卡式法进行交叉配血试验、不规则抗体筛选及

抗体鉴定试验,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2016年1月至2019年8月本

院申请输血的新生儿1
 

903例为研究对象,年龄0~
28

 

d。收集患儿交叉配血试验结果,以及电子病历记

录,包括病程、疾病、治疗等情况。供血者血液标本均

为不规则抗体筛选阴性,直接抗人球蛋白试验(DAT)
阴性。
1.2 仪器与试剂 2420离心机(日本久保田)、LC-
10C低速离心机(安徽中科中佳有限公司)、TD-A型

医用离心机(长春博研有限公司)、FYQ型免疫微柱

孵育器(长春博研有限公司)、HH.W21.600S型电热

恒温水温箱(上海跃进有限公司)、CX21型生物显微

镜(奥林巴斯公司)。标准血清抗-D、抗-M、抗-E、抗-
C、抗-e、抗-c、抗人球蛋白试剂及谱细胞均为上海血液

生物医药有限公司产品;筛选细胞、微柱凝胶卡均为

长春博讯生物技术有限公司提供;凝聚胺试剂为珠海

贝索生物技术有限公司提供。
1.3 方法 运用微柱凝胶卡式法为主进行交叉配血

试验、不规则抗体筛选及抗体鉴定试验,需要时采用
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