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成人手足口病流行病学及临床特征研究进展

吴可心，张玉婷

（江苏大学医学院，江苏 镇江　２１２０１３）

［摘　要］　手足口病是一种主要由肠道病毒感染引起，易侵犯儿童手、足、口腔等皮肤黏膜的急性传染病，近年来

成人感染报道并不鲜见。成人手足口病在流行病学及临床特征方面与儿童有一定差异。国内外学者对成人手足

口病的流行情况、临床特征等方面进行了相关研究，本文就成人手足口病的流行病学及临床特征目前的研究进展

进行综述。
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　 　 手 足 口 病 （ｈａｎｄｆｏｏｔａｎｄｍｏｕｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ，

ＨＦＭＤ）是一种在世界范围内广泛流行，主要由多

种肠道病毒引起的急性传染性疾病，典型临床症状

主要为发热，并伴有手、足、口腔等皮肤黏膜部位的

斑丘疹、疱疹等［１］。在我国，手足口病主要发生于５

岁以下的儿童，但部分成人在一定情况下也会罹患

该病［２］。目前，成人手足口病发病机制尚不明确，据

现有报道，其发病主要是病毒与其特异性受体结合，

引发宿主免疫反应和病理损伤等机制有关，与儿童

手足口病无明显区别［３］。由于成人大多已经通过隐

性感染获得了相应肠道病毒抗体，以往仅见于极少

数免疫力低下的成人感染后发病，故成人手足口病

发病报告例数很少［４］。最新研究［５］表明，手足口病

不仅影响儿童或免疫功能不全的人群，在有利条件

下也可传播到健康成人。近年来，我国成人手足口

病病例有逐年增多趋势［６］，与国外部分国家流行趋

势一致［７］。因此，成人手足口病患者在手足口病的

传播与流行中具有重要意义。同时，成人手足口病

患者一般临床症状较轻，常呈不典型表现，有时也会

导致较为严重的并发症。为了保障成人及儿童健

康，及时、有效地防止手足口病的流行与暴发，成人

手足口病成为手足口病研究方向之一。本文对成人
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手足口病的流行病学以及临床特征的研究状况进行

了阐述和分析。

１　成人手足口病的流行病学

近年来，全球多个国家如丹麦［８］、美国［９］、意

大利［１０１１］、越南［１２］等和我国多个地区［１３１５］均有成人

手足口病相关的报道。根据国内外部分国家与地区

的成人手足口病流行情况，可见成人手足口病呈增

多趋势，见表１。成人手足口病在致病病毒组成、地

区分布、发病时间上均与儿童有一定差异。

表１　国内外成人手足口病相关文献发表情况

第一作者 国家／地区 年份
患者

例数

成人患者

例数

Ｈｏｒｓｔｅｎ［８］ 丹麦 ２０１４—２０１６ ２３ １５

Ｂａｎｔａ［９］ 美国 ２０１５ ５３ ５３

Ｂａｌｅｓｔｒｉ［１０］ 意大利 ２０１６ － １２

Ｄｒａｇｏ
［１１］ 意大利 ２０１６—２０１７ － ３４

Ｙｉｎ［１３］ 中国浙江 ２００８—２０１３ ８４０３ ４９

Ｙｕ［１４］ 中国浙江 ２０１４—２０１８ ４３６３５ ２９９

潘蓓［１５］ 中国青岛 ２００９—２０１３ ２７３１ ３０７

１．１　致病病毒组成　我国Ｙｕ等
［１４］在浙北地区开

展的研究表明，ＣＶＡ１６（ＣｏｘｓａｃｋｉｅｖｉｒｕｓＡ１６）和

ＥＶ７１（Ｅｎｔｅｒｏｖｉｒｕｓ７１）是成人手足口病的主要病

原体，其次为其他肠道病毒，如 ＣＶＡ６（Ｃｏｘｓａｃ

ｋｉｅｖｉｒｕｓＡ６）和ＣＶＡ１０（ＣｏｘｓａｃｋｉｅｖｉｒｕｓＡ１０）。更

早之前在国内开展的多项研究［１３，１６１８］也指出，ＣＶ

Ａ１６和ＥＶ７１为成人手足口病的主要病原体。近

年来，ＣＶＡ６引起的成人手足口病也有所增加，甚

至可能会取代ＣＶＡ１６和ＥＶ７１，成为部分地区的

主要流行株［６］。可能与成人对ＣＶＡ６缺乏免疫力，

成人ＥＶ７１的抗体阳性率较高及近２年接种ＥＶ

７１疫苗有关
［６］。不同于国内的流行趋势，近年来在

国外，ＣＶＡ６在成人手足口病病原体中所占的比例

远高于其他类型病原体。相关研究［８９，１１，１９］观察到

在成人手足口病疫情中，ＣＶＡ６在病原体中占绝对

优势，在成人非典型手足口病病例中有时甚至是唯

一的病原体。

１．２　地区分布　在我国，各地区均有手足口病分

布，其中华南地区手足口病发病率最高，华北地区

最低［２０］。而成人手足口病多为散发病例，国内对成

人手足口病的大规模研究主要集中于浙江省与山东

省。国外２０１４—２０１６年丹麦暴发的手足口病疫情

中，成人患者较儿童患者多［８］；并且２０１５年在德克

萨斯州军训学员中也暴发了一起较大规模的成人

手足口病疫情［９］。目前尚缺乏成人手足口病的大

范围区域分布研究以得出更具有说服力的结论。

Ｙｕ等
［１４］通过对２６６例成年手足口病患者进行临床

与统计学研究，结果表明成人手足口病的流行与人

口密度呈正相关，与经济增长呈负相关。

１．３　时间分布　成人手足口病发病呈明显季节性，

但发病时间分布与儿童手足口病不同。Ｙｕ等
［１４］研

究表明，成人手足口病呈现两个高峰，大高峰在５—８

月，小高峰在１０—１２月。而在更早之前的Ｙｉｎ等
［１３］

研究中，则观察到成人手足口病存在着４、６、１２月三

个高峰。Ｌｉｕ等
［２１］研究表明环境的温度、相对湿度、

降雨量和风速与手足口病疫情暴发相关。成人手足

口病的季节性特征与这几个气候因素的影响密不可

分；但由于目前有关成人手足口病时间分布的研究

较为有限，且大多研究集中于中国浙江省，研究结果

具有一定的局限性。如需进一步探究成人手足口病

的时间分布规律，还需要更多不同地区的研究。

１．４　人群分布　Ｙｕ等
［１４］研究表明，成人手足口病

患者中女性病例较男性多，差异有统计学意义。成人

与儿童手足口病患者的性别分布存在差异，Ｙｉｎ等
［１３］

推测可能与成年女性在生活与工作中有更多机会与

手足口病儿童密切接触有关。家务及待业人员的手

足口病发病率最高，其次是工人；其余发病比例较高

的职业人群还有住宿学生、教师、医务人员、干部职

员、商业服务人员等［１５１８］。

１．５　影响因素　Ｙｕ等
［１４］指出，新近诊断出患有手

足口病的儿童患者是成人手足口病的危险因素。林

先耀等［２２］也指出，与手足口病儿童患者密切接触的

成人肠道病毒感染率较高，但此类人群多无明显阳

性症状，故该类人群易成为隐性感染者，可造成手足

口病传播。王晓英等［６］研究表明，成人手足口病有

着以儿童－成人传播为主，多种感染模式并存的特

征。已有研究［５］显示，家庭传播在成人手足口病传

播中较为多见。同时，成人手足口病患者也在手足

口病传播中起着重要作用，可能引起成人间传播或

成人－儿童传播。邹宏超等
［１６］研究中，５例男性患

手足口病后，其妻子也均患手足口病，且夫妻均受同

种手足口病病毒感染，证实手足口病存在成人间传

播。李杰等［２３］对手足口病聚集性疫情的研究发现，

一起父亲与其子女同时发病的家庭聚集性疫情中，存

在成人－儿童间传播。Ｙｕ等
［１４］研究还指出，饲养宠
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物是成人手足口病的保护因素。以往研究［２４］表明，

饲养宠物增加了肠道微生物群的多样性和丰度，可

能具有抵御细菌和病毒感染的保护屏障作用。此

外，研究［１５１６］表明，心理压力、精神紧张、身体疲劳、

营养不良等导致机体免疫力下降的因素，也会在一

定程度上增加成人患手足口病的风险。

２　成人手足口病的临床特征

成人手足口病的临床特征与儿童手足口病相

比，病变累及范围更广，但临床症状相对较轻，重症

患者数量较少，因此，相对儿童患者而言预后更好。

ＣＶＡ６相关的成人手足口病
［１１］或发生于免疫力低

下患者的成人手足口病［２５］，与儿童的经典手足口病

表现不同，更多地呈现非典型的临床特征。成人手

足口病临床表现主要有发热、皮疹、脱甲、脱屑等，少

数病例可伴有急性单眼黄斑病变、假膜性结膜炎、睾

丸－附睾炎、纵向广泛性脊髓炎等罕见并发症。

２．１　发热及其他非特异性症状　与儿童患者类似，

多数成人手足口病患者病程中会出现发热症状，但

其热程普遍短于儿童患者，热程１ｄ左右。且不同

于儿童患者以高热（＞３９℃）居多的特征，成人患者

通常以中低热（≤３９℃）为主
［６］。但在部分病例中，

尤其是ＣＶＡ６引起的成人病例，也可出现＞３８．５℃

的高热［２６２７］。其余在成人手足口病患者中较常出现

的非特异性症状，还包括周身不适、上呼吸道卡他症

状、胃肠道症状等［９，１７，２８３０］。有关成人手足口病的神

经系统症状报道极少，仅在两项研究［１６，３１］中出现头

痛症状。

２．２　皮肤损伤临床表现　与大多数儿童手足口病

相比，成人手足口病的皮肤损伤表现多不典型，具有

范围更广、病变更重、形态与部位多样等特点。成人

患者经典的手、足、口皮肤损伤症状也与儿童有一定

区别：成人皮疹常累及手背与手掌，而通常儿童手足

口病更偏向于累及手掌；并且成人患者面部可出现

不仅仅局限于口周的广泛皮疹，这与儿童皮疹多呈

明显口周分布的特点形成鲜明对比［８］。除手、足、口

周的皮肤损伤外，成人患者面部、头皮、上肢、躯干、

臀部、下肢以及生殖器等部位也可出现皮疹［３２］。患

者的皮肤损伤病灶在病程中不同阶段，形态和范围

也会发生变化。最初的疾病表现包括红斑斑丘疹病

变和红斑水疱病变，接着逐渐进展为浅溃疡，最后结

痂，一般无后遗症［３３］。多项研究［３４３５］描述成人手足

口病皮肤损伤特征为散布于手掌和脚底的红斑或紫

癜性斑疹病变，并伴有水疱状大疱。紫癜性斑疹病

变被认为是水疱定位于深层表皮中的一种表现，在

成人手足口病患者中更加常见，Ｎｅｒｉ等
［１９］推测可能

与成人掌跖部位表皮的厚度更大有关。上述临床特

征与二期梅毒、血管炎或者药物反应相类似，需要基

于血清学检测进一步鉴别诊断［３３］。除了常见的丘

疹、斑丘疹表现外，成人手足口病皮肤损伤还可呈现

大疱状等其他不典型表现［１０］。Ｂａｌｅｓｔｒｉ等
［１０］研究

中成人患者手掌处的皮肤损伤常伴有难以忍受的瘙

痒或者疼痛；王晓英等［６］研究发现，成人发生疼痛的

概率也高于儿童。同时，成人手足口病病变也可以出

现在受银屑病影响的皮肤损伤区域［１９］。Ｎｅｒｉ等
［３６］在

儿童手足口病患者中开展的研究表明，柯萨奇病毒更

倾向于在皮肤黏膜上已经发生病变的区域扩散，例如

湿疹皮肤。在成人手足口病中很可能也存在着相似

的特征。

王晓英等［６］研究表明，成人手足口病脱甲、脱屑

的发生概率高于儿童。脱甲多出现于手足口病确诊

后的３～８周
［１９］，多表现为无痛性的近端指甲与甲

床分离。脱甲可伴有Ｂｅａｕ线（指甲上的横向凹槽）

出现，并具有一定自限性，可在几个月内自行恢复。

目前脱甲的机制尚未完全明确。除ＣＶＡ１６、ＥＶ

７１、ＣＶＡ６等常见的可以引发脱甲的手足口病病原

体外，Ａｎｄｒｅｏｎｉ等
［３７］报道脱甲也可以继发于 ＣＶ

Ｂ５（ＣｏｘｓａｃｋｉｅｖｉｒｕｓＢ５）感染。Ｃｈｉｕ等
［３８］对手足口

病脱甲机制进行了研究，指出脱甲的出现与急性感

染阶段甲根部周围的皮肤病变并不完全相关，推测

引起手足口病后脱甲的主要原因是某些特定病毒，

主要是ＣＶＡ６具有毒性并可能对指甲基质产生损

伤；甲基质周围的手足口病皮肤损伤引起的直接损

伤是导致脱甲的次要原因。Ｂａｇ　　̌ｃ等
［３９］研究观察

到，成人手足口病患者甲下出现多发性黄色斑疹，这

种脱甲形成方式在以前未见报道。成人手足口病患

者发生脱屑的手或脚，其外观与在真菌感染中所见

的浸渍和脱皮相似［４０］，因此要重视临床病史与鉴别

诊断。此外，以往对儿童手足口病的研究［４１］表明，

脱甲与脱屑存在相关性：出现脱屑症状的儿童病例

比无脱屑的病例发生脱甲的概率高９．３倍。由于有

关成人手足口病脱甲与脱屑相关性的研究存在缺

失，尚无法证明在成人患者中也存在类似的特征。

２．３　皮肤损伤病理表现　由于在大多数情况下，成

人手足口病的皮肤损伤表现缺乏典型性，此时皮肤组

织活检特征可能会对诊断有一定帮助。Ｌａｇａ等
［４２］对

３例ＣＶＡ６引起的成人非典型手足口病进行皮肤
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组织活检发现，病变主要位于上皮，真皮受累程度较

轻且多变，在颗粒层和棘层上层出现表皮内水疱和网

状变性，与坏死角质形成细胞相关的表皮内中性粒细

胞聚集是其特征。上述病理表现可能与成人手足口

病患者的一些严重皮肤病变相关联。Ｈｏｒｓｔｅｎ等
［８］研

究中，手足口病患者的坏死角质形成细胞在显微镜

下的病理表现与ＳｔｅｖｅｎｓＪｏｈｎｓｏｎ综合征、多形性

红斑和中毒性表皮坏死松解症存在一定相似性。在

一定程度上解释了成人手足口病皮肤损伤的多样

性；但目前有关研究尚不完善，成人手足口病的临床

皮肤损伤表现与其组织病理变化相关性，未来有必

要进行更大规模的相关研究。

２．４　系统并发症　黄瑛等
［４３］对２２例１５岁以上的

手足口病患者进行临床分析发现，少部分患者出现

肺部感染、轻度肝损伤、脑炎、心电图示ＳＴ段压低

等并发症，与以往成人患者几乎没有发生并发症的

结果有所不同。但近５年来，有关成人手足口病心

血管系统或神经系统的严重并发症报道极少。邹宏

超等［１６］研究中，有１例成人患者出现心肌轻度损

伤，经治疗３ｄ后即恢复正常。然而，近５年国外有

１例成人手足口病患者感染柯萨奇病毒后出现纵向

广泛性脊髓炎的报道［４４］。因此，仍需持续关注成人

手足口病患者心血管系统与神经系统的表现，不能

忽视其可能发生的严重并发症。同时，少数成人手

足口病患者可出现眼部并发症，其中比较常见的是

单侧急性黄斑病变，其症状大多能很快消退［４５］。手

足口病相关性结膜炎是成人患者罕见的并发症，但

可表现为严重的假膜性结膜炎，需引起重视［４６］。成

人手足口病患者也可能发生生殖系统的并发症，例

如附睾－睾丸炎等
［１９］。Ｇｉａｃｈè等

［４７］研究观察到，

患手足口病的孕妇出现少数流产和胎儿／新生儿异

常病例，但肠道病毒作为先天性缺陷致病因素的作

用尚不明确。

３　结语

近年来，成人手足口病的报道并不罕见，发病率

呈上升趋势。目前，有关成人手足口病的研究已取

得一些进展，发现成人手足口病的流行规律与临床

特征均与儿童手足口病存在较大差异。成人手足口

病的致病病毒组成、地区分布、发病时间均与儿童不

同，其临床特征也与儿童不一致，经常呈现不典型的

临床表现，例如更广泛而多样的皮肤损伤。这些特

点为成人手足口病的早期识别、诊断、鉴别诊断和防

治都带来一定困难。目前，我国已有ＥＶ７１灭活疫

苗上市，但仅推荐６个月～２岁儿童接种，成人尚不

在推荐接种范围之内。其他各类疫苗如减毒活疫

苗、病毒样颗粒疫苗等相关研究均取得不同程度

的进展，但大多停留在动物试验阶段，尚未应用于

临床［４８］。成人患者在手足口病的传播与流行中有

着重要意义，未来还需要开展更多有关成人手足口

病的研究，进一步探索其流行规律、临床特征，从而

能够针对成人手足口病开展有针对性的、切实有力

的防控措施，采取适宜且有效的诊治手段，最终确保

成人及儿童的身体健康与生命安全。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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