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【摘要】 流感是由流感病毒引起的一种急性呼吸道传染病，症状表现为轻到重度，严重流感可导致住院或死亡。儿

童是流感的高发人群，有基础疾病的患儿容易发生严重并发症。抗病毒药物不仅可减轻流感症状，缩短病程，还可以

预防严重的流感并发症。本文从儿童流感的药物预防与治疗角度进行综述，以期为儿童流感的药物应用提供参考。
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The medication prevention and treatment for influenza in children

LIN Ai-hua, ZHANG Jun-li*

（Department of Pharmacy, Capital Institute of Pediatrics, Bejing 100020, China）

【Abstract】 Influenza (flu) is a contagious respiratory illness caused by influenza viruses, showing form mild to severe. Serious outcomes of 
flu infection could result in hospitalization even death. Young children with certain health conditions were at high risk of serious flu complications. 
Antiviral drugs could lessen symptoms and shorten the course of disease. They also had ability of preventing serious flu complications. The author 
summarized antiviral medications for the prevention and treatment of influenza in children, so as to provide reference for the use of drugs to  flu in 
children.
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流感是由流感病毒引起的一种急性呼吸道传染

病。由于流感病毒的高变异性，人群普遍易感，呈

暴发流行，少数病例病情进展迅速，可因严重并发

症导致死亡。及时给予抗病毒药物的治疗和预防，

不仅可减轻流感症状，缩短病程，还可以预防严重

的流感并发症。儿童是流感的高发人群，重症流感

易发生于低龄儿童，特别是有慢性基础疾病的患儿。

儿童作为一类特殊人群，因其独特的生理代谢特点，

儿童流感的药物预防与治疗有别于成人。有鉴于此，

本文从儿童流感的药物预防与治疗角度进行综述，

以期为儿童流感的药物应用提供参考。

1  流感的生物学及抗病毒药物作用模式

流感病毒属于正黏病毒科，为一种由包膜、基

质蛋白和核心 3 部分组成的单链 RNA 病毒。流感

病毒根据核蛋白和基质蛋白分为甲、乙、丙、丁 4
种类型。目前感染人的主要是甲型流感病毒中的

H1N1、H3N2 亚 型 及 乙 型 流 感 病 毒 中 的 Victoria
和 Yamagata 系。流感病毒基因可编码 3 种与病毒

复制和侵袭有关的蛋白：血凝素（hemagglutinin，

HA）、 神 经 氨 酸 酶（neuramini-dases，NA） 及

M2 蛋白。流感病毒的血凝素是一种表面糖蛋白，

可与呼吸道上皮细胞表面糖蛋白上的唾液酸残基

相结合，这种相互作用是启动感染所必需的。M2
蛋白是仅存在于甲型流感病毒的膜表面，该蛋白

形成病毒膜上的蛋白通道，是病毒高效复制所必

需的。病毒复制后，子代病毒体也会通过细胞表

面糖蛋白的唾液酸残基与宿主细胞相结合，神经
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和扎那米韦的替代选择 [6]，但尚未被美国食品药品

监督管理局 (Food and Drug Administration，FDA)
批准用于儿童。

2.3  扎那米韦

该药口服的生物利用度差。以吸入粉剂的形式

给药，约 15% 会沉积于支气管和肺，其余则残留

在口咽部，总体生物利用度为 4%~17%。该药在呼

吸道中的浓度较高，在肺部的半衰期为 2.8 h。扎

那米韦主要通过肾脏排泄，但鉴于该药的全身生物

利用度有限，故对于肾功能不全的患者无需调整剂

量。扎那米韦治疗的耐受性良好，最常见的不良事

件包括腹泻、恶心、鼻窦炎、鼻部症状和体征、支

气管炎、咳嗽、头痛、头晕，以及耳、鼻和咽部感

染。扎那米韦除可诱发支气管痉挛外，在儿童受试

者中的耐受性良好 [7]。

3  抗病毒药物在儿童流感中的应用

3.1  流感抗病毒药物的预防应用

流感的预防是儿童健康管理不可或缺的组成部

分，特别是高危患儿。药物预防不能消除流感风险，

一旦停用抗病毒药物可能会恢复对流感的易感性。

但是，药物预防可降低个体流感风险和预防严重流

感相关的并发症，故可用于防止未完全免疫接种的

高危儿童发生流感病毒感染。为了减少抗病毒药物

耐药病毒株的出现，不推荐大范围或常规应用抗病

毒药物预防流感，不鼓励由于社区、学校等场合的

潜在暴露而对健康儿童进行抗病毒药物预防 [1]。

3.1.1 流感抗病毒药物的预防应用指征   暴露前预防：

仅用于流感相关并发症的发生风险较高，且在流感

暴露风险较高时期，无法使用其他保护措施的个体。

暴露前预防的目标群体为 [1]：因禁忌证未接种流感

疫苗或接种疫苗后难以获得有效免疫力的高合并症

风险儿童；与流感并发症高危人群密切接触的≥ 1
岁的儿童；流感暴发期间护士家庭成员或居住长期

护理机构人群；流感疫苗接种后的最初 2 周内，尚

未建立稳定免疫力的高危儿童。药物预防可与流感

灭活疫苗（肌内注射）同时应用，从而在免疫反应

建立之前提供保护，但个体接种流感减毒活疫苗（经

鼻内给药）后的最初 14 d 不应当接受药物预防，

因为疫苗株对抗病毒药物敏感 [8]。

暴露后预防：对于在确诊或疑似流感患者的传

染期内有密切接触的儿童（传染期是指从出现症状

氨酸酶介导这些唾液酸基团的移除，从而让子代

病毒体得以释放。

2  常用的流感抗病毒药物

可用于儿童流感抗病毒的药物主要有两类：

神经氨酸酶抑制剂和 M2 抑制剂。神经氨酸酶抑

制剂扎那米韦、奥司他韦和帕拉米韦都是唾液酸

的类似物，可竞争性地抑制甲型和乙型流感病毒

表面的神经氨酸酶活性，对甲型、乙型流感均有

抑制作用。M2 抑制剂为金刚烷类，包括金刚烷胺

和金刚乙胺，M2 抑制剂仅对甲型流感病毒有效，

但目前监测资料显示甲型流感病毒株对其广泛耐

药，所以，WHO 和美国疾病预防与控制中心（CDC）

推荐神经氨酸酶抑制剂作为流感抗病毒药物的一

线治疗 [1]。

2.1  磷酸奥司他韦

磷酸奥司他韦为乙酯类前体药物，无抗病毒活

性。经胃肠道给药，吸收后可在肝内和（或）肠壁

酯酶作用下迅速转化为活性形式的奥司他韦羧酸

盐。奥司他韦具有较高的生物利用度，至少 75%
的口服剂量以羧酸盐形式进入循环，食物不会降低

其生物利用度，但可降低胃肠道不耐受的风险。奥

司他韦羧酸盐的分布容积与细胞外液相近，与血浆

蛋白结合率约 3%，其血浆半衰期为 6~10 h。前药

及活性代谢产物均以原形经肾脏清除，丙磺舒可使

其羧酸盐的血浆半衰期增加 1 倍，说明其是通过阴

离子途径经肾小管分泌的，对于肌酐清除率降低的

患者，推荐减少剂量。奥司他韦的耐受性良好，且

不良反应很少 [2]。胃肠道不适最常见，主要是恶心、

呕吐和皮疹 [3]。市售磷酸奥司他韦有胶囊剂和混悬

剂两种，当 <1 岁的婴儿配制口服混悬液时，可以

打开奥司他韦胶囊并将其内的药物与甜味液体混

合；如果没有合适剂量的胶囊，可以遵循药品说明

书，将奥司他韦 75 mg 胶囊内的药物配制成口服混

悬液（6 mg•mL-1）[4]。

2.2  帕拉米韦

帕拉米韦口服吸收迅速，用药 2~4 h 可达最大

血药浓度。帕拉米韦以原型药从肾脏清除，其清除

缓慢，半衰期约为 7.7~20.8 h，因此可每日给药 1 次。

帕拉米韦对儿童及有意识障碍等严重并发症的患者

具有良好的疗效及安全性 [5]。WHO 新甲型 H1N1
流感药物治疗指南推荐，帕拉米韦可作为奥司他韦
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物，疗程持续至最后一次暴露后第 7 天。在等待疫

苗免疫力建立期间，药物预防的持续时间通常是 2
周 [9]，否则，应当在可能暴露于流感患者的这段时

间里每日应用。扎那米韦方案使用长达 28 d，以及

奥司他韦方案使用长达 42 d 后发现，这 2 种药物

方案的耐受性均良好，但目前在已发表的数据中没

有超过 42 d 的方案 [10]。

3.2  流感抗病毒药物的治疗应用

3.2.1 流感抗病毒药物的治疗应用时机  重症流感高

危儿童及重症患儿，应尽早（发病 48 h 内）给予

流感抗病毒药物治疗，不必等待病毒检测结果；如

果发病时间超过 48 h，症状无改善或呈恶化倾向时，

也应给予流感抗病毒治疗。无重症流感高危因素的

患儿，发病时间不足 48 h，为缩短病程、减少并发

症也可以抗病毒治疗 [11]。由于 2 岁以下儿童是发

生流感并发症的高危人群，并发喉炎、气管炎、肺

炎及胃肠道症状较常见，在确诊或疑似流感时，即

应尽早开始抗病毒治疗，对于发病已超过 48 h 的

患者，仍支持启动抗病毒治疗 [1]。越早启动抗病毒

治疗的临床获益越大，如果在症状出现后的 12 h
内给予奥司他韦治疗，则症状持续时间可缩短多达

3 d[12-14]；如果在症状发作后的 5 d 内给药，症状持

续时间可减少 1 d[14]。

3.2.2 流感抗病毒药物治疗应用的药物选择  FDA
批准 14 d 以上急性无并发症的流感人群均可口服

奥司他韦治疗；14 d 以内婴儿的治疗应用并未被

FDA 批准作为适应证，但 CDC 和美国儿科学会推

荐使用 [9]。CFDA 批准奥司他韦可用于≥1 岁儿童

的甲型和乙型流感的治疗 [1]。扎那米韦在美国被批

准用于≥7 岁个体的流感的治疗 [9]。WHO 指南推荐，

在没有奥司他韦或不能使用奥司他韦时，重症或疾

病进展患者给予扎那米韦吸入治疗。CFDA 批准帕

拉米韦用于治疗甲型和乙型流感，并指出其为流感

重症患者、无法接受吸入或口服神经氨酸酶抑制剂

的患者和对其他神经氨酸酶抑制剂疗效不佳或产生

耐药的患者提供新的治疗选择。

3.2.3 流感抗病毒药物治疗的用法用量  儿童流感抗

病毒药物的治疗剂量因年龄和体重不同而异，国家卫生

和计划生育委员会推荐的治疗策略及方案见表 2[15]。小

于 1 岁的婴儿，美国 AAP 感染病委员会和 CDC 推

荐的奥司他韦的应用策略及治疗方案见表 3。小于

1 岁的早产儿由于肾功能不成熟 , 奥司他韦清除较

之前的 1 d 到发热结束后 24 h），并且该儿童流感

并发症发生风险较高，则需要暴露后预防。暴露后

预防仅应用于最近一次暴露后 48 h 内。如果距离

最近一次接触超过 48 h，或未在病患的传染期内与

其接触，均不属于暴露后预防的指征 [1]。

3.1.2 流感抗病毒药物预防应用的药物选择  FDA 批

准 1 岁以上人群可用奥司他韦预防流感；3 个月~ 1 岁

婴儿的预防应用并未被 FDA 批准作为适应证，但

CDC 和美国儿科学会（AAP）推荐使用 [9]。CDC
推荐：在有适应证时，可将奥司他韦用于 <1 岁婴

儿的流感预防，并给出了 3 个月~ 1 岁婴儿的预防

方案。我国国家食品与药品监督管理总局（CFDA）

批准奥司他韦可用于≥13 岁青少年甲型和乙型流

感的预防。扎那米韦在美国被批准用于≥ 5 岁个体

的流感的预防 [9]。帕拉米韦目前尚无预防性用于流

感患者的文献报道。

3.1.3 流感抗病毒药物预防应用的用法用量  中华医

学会儿科学分会推荐的神经氨酸酶抑制剂用于儿童

流感预防的剂量见表 1[1]。体重已知时，奥司他韦

在年龄 <1 岁的足月儿中的用法用量为：年龄 <3 个月，

不推荐，除非情况危急；年龄 3~8 个月，3 mg•kg-1•d-1；

年龄 9~11 个月，3.5 mg•kg-1•d-1[7]。以上推荐的给

药方案不适用于早产儿，因为早产儿可能肾功能不

成熟导致奥司他韦清除较慢；若使用足月儿的推荐

剂量，可能导致 <1 岁的早产儿体内出现很高的药

物浓度 [7]。

3.1.4 流感抗病毒药物预防应用的疗程  流感抗病毒

药物预防应用的疗程一般为 1~2 周。为保证预防效

果，建议在暴露或潜在暴露期间每日应用抗病毒药

    药物 应用人群 预防方案

奥司他韦 <1 岁婴儿 *

<3 月
3~5 月
6~11 月

不推荐，除非情况紧急
20 mg，1 次 /d；7 d
25 mg，1 次 /d；7 d

 ≥ 1 岁儿童 #

≤ 15 kg
15~23 kg
24~40 kg
>40 kg

30 mg，1 次 /d；7 d
45 mg，1 次 /d；7 d
60 mg，1 次 /d；7 d
75 mg，1 次 /d；7 d

扎那米韦 ≥ 5 岁儿童 吸入，10 mg•d-1；7 d
帕拉米韦 无预防性用于流感的文献报道

表 1  中华儿科学分会推荐的流感抗病毒药物在儿童中的预防

策略及方案 [1]

注：* 按月龄；# 按体重计
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慢，奥司他韦的治疗剂量需根据矫正胎龄和体重进

行计算 [9]。

3.2.4 流感抗病毒药物的治疗疗程  通常抗病毒治疗

流感的持续时间为 5 d，启动流感治疗的患者应接受

1 个完整疗程，除非被确诊为其他疾病 [7]。目前对于

重症或免疫低下患者的抗病毒治疗疗程尚无定论，

在治疗 5 d 后病情仍严重的或核酸检测提示病毒持续

复制者应考虑长疗程（≥10 d）[17]。

4  小结

流感抗病毒药物是治疗和预防流感的有效手段。

抗病毒药物的预防应用是接种疫苗预防流感的有效

补充，为了减少耐药病毒株的出现，仅推荐用于流

感高危儿童，不推荐对健康儿童进行药物预防。一

旦发病，抗病毒药物应尽快启动，最好在疾病发生

后 48 h 内，更早的治疗能够提高流感的治愈率、降

低病死率。奥司他韦作为一线用药被推荐用于流感

的预防与治疗，扎那米韦和帕拉米韦用作替代选择。
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