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社区获得性肺炎合并哮喘住院患者临床特征和预后因素分析
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［摘　要］　目的　探讨合并哮喘对社区获得性肺炎（ＣＡＰ）住院患者疾病特征和预后的影响。方法　回顾性收集

２０１３年１月１日—２０１５年１２月３１日北京、山东、云南４所医院住院的所有ＣＡＰ患者病例资料，比较合并哮喘

（ＡＳＣＡＰ）和不合并哮喘（非ＡＳＣＡＰ）患者人口学、临床和影像学特征、病原学和临床结局，单因素分析影响ＡＳ

ＣＡＰ住院患者３０天病死率的独立危险因素。结果　３９０１例ＣＡＰ患者纳入分析，ＡＳＣＡＰ占５．９％ （２３１／３９０１）。

相比于非ＡＳＣＡＰ患者，ＡＳＣＡＰ患者多为女性，年龄较轻，吸入因素、一年内ＣＡＰ病史和使用吸入糖皮质激素史

多见，发生胸腔积液少见，但ＰＳＩ分级／ＣＵＲＢ６５评分、病原学分布、入住ＩＣＵ比例和３０天病死率以及住院时间两

组相似。ＡＳＣＡＰ住院患者３０天病死率为２．２％（５／２３１）。与生存组相比，死亡组男性、脑血管病、慢性肝病、吸入

因素和影像学空洞比例更高，ＰＳＩ分级更高，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。结论　ＡＳＣＡＰ和非 ＡＳＣＡＰ

患者临床特征和结局相似，合并ＡＳ不增加ＣＡＰ患者病情严重性和３０天病死率。除ＰＳＩ分级外，临床医生还应该

重视吸入因素等。
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　　哮喘（ａｓｔｈｍａ）是一种常见的慢性气道炎症性

疾病，在全世界约影响３．４亿人
［１］。据报道，哮喘在

欧洲的发病率２％～＞１０％不等
［２４］。在发展中国

家，伴随城市化进程而来的空气污染、运动减少和压

力增加等，哮喘的发病率呈上升趋势。相比于其他

慢性气道疾病（如慢性阻塞性肺疾病），哮喘的病死

率并不高［５６］。但是由于哮喘可累及各年龄段的人

群，特别是４５岁以下的青壮年，导致劳动力下降甚

至丧失，给社会带来沉重的经济负担［７８］。社区获得

性肺炎（ｃｏｍｍｕｎｉｔｙａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＣＡＰ）是常

见的感染性疾病，在欧洲年发病率约为１．６／１０００～

９／１０００
［９１０］。近年来，ＣＡＰ的病死率仍很高，是全

球导致死亡的第四位原因，在感染性疾病中则是引

起死亡的首要原因［１１１２］。由于气道慢性炎症的存

在，抗感染药物和糖皮质激素的反复使用等，合并哮

喘的ＣＡＰ（ＡＳＣＡＰ）患者可能具有不同的临床特

征和结局。另外，哮喘患者发生ＣＡＰ后，病原学有

何不同，抗感染药物如何选择以及吸入糖皮质激素

是否仍然可以继续使用等，一系列问题均困扰着临

床医生，但此方面的研究少有报道，为探究上述问

题，笔者对此展开了多中心、回顾性研究。

１　对象与方法

１．１　研究对象　本研究为多中心、回顾性研究。研

究单位包括北京积水潭医院、北京朝阳医院、青岛市

立医院和昆明延安医院。检索上述四所医院２０１３

年１月１日—２０１５年１２月３１日出院诊断包含“肺

炎”或“肺部感染”的病例，按照入选标准筛选出影像

学确诊的社区获得性肺炎病例。收集患者年龄、性

别、基础疾病、入院２４ｈ内ＰＳＩ／ＣＵＲＢ６５评分、血常

规和生化检查（若有多次检查，取最差值）、影像学资

料、病原学诊断、治疗情况和临床结局。入选标准［１３］：

（１）新近出现的咳嗽、咳痰或原有呼吸道疾病症状

加重，伴或不伴胸痛；（２）发热或低体温；（３）肺实变体

征和（或）闻及湿性音；（４）外周血白细胞＞１０×

１０９／Ｌ或＜４×１０
９／Ｌ，伴或不伴细胞核左移；（５）胸部

Ｘ线检查显示片状、斑片状浸润性阴影或间质性改

变，伴或不伴胸腔积液。以上１～４项中任何１项加

第５项。排除标准：（１）入院４８ｈ后发生的肺炎；

（２）非感染因素导致的类似肺炎临床症状体征或影

像学改变，如肺水肿、肺不张、肺结核、肺间质病、肺血

管炎、肺癌等；（３）年龄＜１４周岁；（４）免疫抑制患者；

（５）合并慢性阻塞性肺疾病或慢性支气管炎的患者。

１．２　病原学诊断标准
［１４］
　（１）合格痰或气管吸引

物，半定量培养≥＋＋，定量培养≥１０
５ＣＦＵ／ｍＬ

（合格痰：鳞状上皮细胞＜１０个／低倍视野，多核白

细胞＞２５个／低倍视野，或二者比例＜１∶２．５）。

（２）肺泡灌洗液：半定量培养＋～＋＋或定量培养≥

１０４ＣＦＵ／ｍＬ；保护性支气管镜刷检标本，半定量培

养＋～＋＋或定量培养≥１０
３ＣＦＵ／ｍＬ；（３）血、胸

腔积液或无菌肺组织等培养阳性（凝固酶阴性葡萄

球菌除外）；（４）尿肺炎链球菌和军团菌尿抗原阳性

可作为肺炎链球菌肺炎和军团菌肺炎诊断依据；

（５）血清呼吸道病毒ＩｇＧ滴度呈四倍以上增高或

（鼻）咽拭子、气管吸取物或肺泡灌洗液用ＲＴＰＣＲ

方法检测病毒核酸阳性者诊断为相应病毒性肺炎；

（６）血清肺炎支原体或肺炎衣原体ＩｇＭ 阳性或ＩｇＧ

滴度呈四倍以上增高，或（鼻）咽拭子、气管吸取物或

肺泡灌洗液用ＲＴＰＣＲ方法检测肺炎支原体／肺炎

衣原体核酸阳性者诊断为支原体／衣原体肺炎。

１．３　相关定义
［１５］
　（１）哮喘：定义为随时间和强度

变化的呼吸道症状，如喘息或咳嗽，曾经肺功能检查

证实存在可逆性呼气气流受限；（２）慢性阻塞性肺疾

病：定义为有慢性咳嗽／咳痰或伴呼吸困难的病史，

使用支气管扩张剂后ＦＥＶ１／ＦＶＣ＜７０％；（３）心血

管病：包括冠心病、心肌病、充血性心衰；（４）脑血管

病：包括短暂性脑缺血发作、脑梗死、脑出血、蛛网膜
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下腔出血等；（５）糖尿病：包括１型糖尿病、２型糖尿

病、妊娠期糖尿病和特殊类型糖尿病，但不包括糖耐

量异常和空腹血糖受损此两类糖尿病前期状态；

（６）慢性肾病：包括糖尿病肾病、高血压肾损伤、慢性

肾小球肾炎、慢性肾盂肾炎、狼疮性肾炎、ＩｇＡ肾病、

肾病综合征、遗传性肾病等；（７）慢性肝病：包括慢性

病毒性肝炎、酒精性肝炎、遗传性肝病、肝硬化等；

（８）长期吸烟史：定义为在过去一年吸烟超过１０支／天；

（９）酗酒史：定义为 ２ 周内一次喝 ≥５ 瓶啤酒

（５００ｍＬ／瓶）或半斤以上白酒；或饮酒超过５年，平均

每天喝≥２．５瓶啤酒（５００ｍＬ／瓶）或２两以上白酒；

（１０）吸入因素：包括呛咳、溺水、鼻饲、假性球麻痹、

痴呆、昏迷、中毒、帕金森病、胃食管反流；（１１）吸入

糖皮质激素使用史：定义为发病前３０ｄ曾连续使用

吸入糖皮质激素，剂量不限；（１２）免疫抑制状态：包

括人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）阳性，先天性免疫缺陷

（如先天性巨球蛋白血症、先天性ＩｇＡ缺乏等），免

疫抑制治疗 ［１６］；（１３）免疫抑制剂治疗：包括放射治

疗、细胞毒药物治疗、抗排斥治疗和使用系统性糖皮

质激素 ［１６］；（１４）脓毒休克：定义为尽管给予积极地

液体复苏，仍然需要使用血管活性药物超过４ｈ；

（１５）呼吸衰竭：定义为平静呼吸室内空气时，ＰＯ２＜

６０ｍｍＨｇ或伴ＰＣＯ２≥５０ｍｍＨｇ；（１６）心功能衰竭：

定义为心脏扩大，射血分数＜４０％；（１７）急性肾衰：

定义为尿量＜２０ｍＬ／ｈ或８０ｍＬ／４ｈ；（１８）肝损伤：

定义为血清转氨酶超过正常上限５倍或胆红素超过

正常上限２倍。

１．４　统计学方法　应用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计

分析，计量数据先进行正态性检验（Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ

Ｓｍｉｒｎｏｖ检验），呈正态分布的计量资料以均数±

标准差（狓±狊）表示，采用狋检验进行比较。非正态

分布的计量资料以中位数、四分位间距（ＩＱＲ）表示，

应用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ检验。计数资料以例数表示，

采用卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法进行比较。ＡＳ

ＣＡＰ患者根据其３０天是否死亡分为生存组和死亡

组。单因素分析法比较两组差异，双侧犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般情况　共３９０１例ＣＡＰ患者纳入分析，

男性占５３．２％（２０７５／３９０１），年龄中位数为６６．０

岁（ＩＱＲ：５３．０～７８．０岁）。其中ＡＳＣＡＰ占５．９％

（２３１例）。

２．２　两组患者人口学特征及病情严重程度比较　

相比于非 ＡＳＣＡＰ组，ＡＳＣＡＰ组患者年龄较轻，

多为女性，吸入因素、１年内ＣＡＰ病史和吸入糖皮

质激素使用史比例高，差异均有统计学意义；基础

病、病情严重性程度比较，差异均无统计学意义。

见表１。

表１　ＡＳＣＡＰ和非ＡＳＣＡＰ患者人口学特征及病情严重程度比较［例（％）］

犜犪犫犾犲１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄｄｉｓｅａｓｅｓｅｖｅｒｉｔｙｂｅｔｗｅｅｎＡＳＣＡＰａｎｄｎｏｎＡＳＣＡＰｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆ

ｃａｓｅｓ［％］）

变量 ＡＳＣＡＰ（狀＝２３１） 非ＡＳＣＡＰ（狀＝３６７０） χ
２／狋 犘

男性 ９５（４１．１） １９８０（５４．０） １４．３５７ ０．０００

年龄（岁，ＩＱＲ） ６３．０（５６．０～７２．０） ６６．０（５３．０～７８．０） －２．１５４ ０．０３２

≥６５岁 １０６（４５．９） １９２５（５２．５） ３．７５３ ０．０５７

基础病

　心血管病 ４３（１８．６） ８１５（２２．２） １．６３５ ０．２２０

　糖尿病 ２３（１０．０） ３５７（９．７） ０．０１３ ０．９０９

　脑血管疾病 １０（４．３） ２０１（５．５） ０．５６０ ０．４５４

　慢性肝病 ２（０．９） ３８（１．０） ０．０００ １．０００

　慢性肾病 ４（１．７） １２９（３．５） ２．０９９ ０．１４７

　恶性实体肿瘤 ４（１．７） ７８（２．１） ０．０２８ ０．８６６

近９０ｄ急诊住院≥２ｄ １７（７．４） ２６７（７．３） ０．００２ ０．９６２

近３０ｄ接受静脉抗菌药物、化学治疗或者伤口护理 ３３（１４．３） ４０６（１１．１） ２．２６０ ０．１３３

接受血液透析治疗 ０（０．０） ２６（０．７） ０．７５１ ０．３８６

居住养老院或长期护理机构 ０（０．０） １４（０．４） ０．１３９ ０．７０９
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

变量 ＡＳＣＡＰ（狀＝２３１） 非ＡＳＣＡＰ（狀＝３６７０） χ
２／狋 犘

吸烟史 ５３（２２．９） １０１２（２７．６） ２．３４８ ０．１２５

酗酒史 １７（７．４） ２６４（７．２） ０．００９ ０．９２５

入院前使用抗感染药物 １０５（４５．５） １６９３（４６．１） ０．０４０ ０．８４１

１年内有ＣＡＰ病史 ２８（１２．１） ２３（０．６） ２１３．７１８ ０．０００

吸入糖皮质激素使用史 ２６（１１．３） ２５（０．７） １８０．２２４ ０．０００

吸入因素 　８（３．５） 　　 ６（０．２） － 　 ０．０００

ＣＵＲＢ６５评分（分）

　０～１ １９５（８７．１） ２９５４（８３．９） １．５６８ ０．２１０

　２ ２６（１１．６） ４５３（１２．９） ０．２９９ ０．５８４

　３～５ ３（１．３） １１４（３．２） ２．５０８ ０．１１３

ＰＳＩ分级（级）

　Ⅰ～Ⅱ １１０（６６．７） １５２３（６７．３） ０．０２８ ０．８６７

　Ⅲ ２７（１６．３） ３１６（１４．０） ０．７３０ ０．３９３

　Ⅳ～Ⅴ ２８（１７．０） ４２４（１８．７） ０．３５７ ０．５５０

　　ＰＳＩ：肺炎严重性指数；：采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法；ＣＵＲＢ６５评分：ＡＳＣＡＰ组、非 ＡＳＣＡＰ组分别为２２４、３５２１例；ＰＳＩ分级：ＡＳＣＡＰ

组、非ＡＳＣＡＰ组分别为１６５、２２６３例

２．３　两组患者临床和影像学特征比较　与非ＡＳ

ＣＡＰ组比较，ＡＳＣＡＰ组患者发生胸腔积液比例

低。其他临床症状体征和实验室检查方面，两组患

者差异无统计学意义。见表２。

表２　ＡＳＣＡＰ和非ＡＳＣＡＰ患者临床及影像学特征比较［例（％）］

犜犪犫犾犲２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｃｌｉｎｉｃａｌａｎｄｉｍａｇｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎＡＳＣＡＰａｎｄｎｏｎＡＳＣＡＰｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

变量 ＡＳＣＡＰ（狀＝２３１） 非ＡＳＣＡＰ（狀＝３６７０） χ
２／狋 犘

腋温≥３８℃ ９５（４１．１） １５１９（４１．４） ０．００６ ０．９３７

腋温＜３６℃ ２（０．９） ３０（０．８） ０．０００ １．０００

呼吸频率≥３０次／分 ８５（３６．８） １４７０（４０．１） ０．９６２ ０．３２７

意识改变 ３（１．３） ７０（１．９） ０．１７０ ０．６８０

收缩压＜９０ｍｍＨｇ １（０．４） ３０（０．８） ０．０６６ ０．７９８

血白细胞＞１０×１０９／Ｌ ８０／２２３（３５．９） １１４６／３５９４（３１．９） １．５３２ ０．２１６

血红蛋白＜１００ｇ／Ｌ １１／２２１（５．０） １６９／３５７２（４．７） ０．０２８ ０．８６７

清蛋白＜３５ｇ／Ｌ ５６／２２４（２５．０） ８６７／３５０５（２４．７） ０．００８ ０．９２９

血尿素氮＞７ｍｍｏｌ／Ｌ ３９（１６．９） ７５５（２０．６） １．８２４ ０．１７７

血糖＞１１ｍｍｏｌ／Ｌ ６／２１２（２．８） １０９／３３６８（３．２） ０．１０６ ０．７４５

外周血Ｃ反应蛋白（ｍｇ／Ｌ） １１．０（２．３～２６．０，狀＝１７１） １１．６（２．７～５１．２，狀＝２４８１） －０．２８８ ０．７７３

血降钙素原（ｎｇ／ｍＬ） ０．２（０．１～０．４，狀＝８７） ０．２（０．１～０．６，狀＝１３８０） －０．３６５ ０．７１５

动脉血ｐＨ值＜７．３５ １０／１６５（６．１） ９９／２０８１（４．８） ０．５６２ ０．４５３

动脉血氧合指数＜３００ｍｍＨｇ ７７／１６３（４７．２） ８６９／２０５６（４２．３） １．５２７ ０．２１７

动脉血ＰＣＯ２＞５０ｍｍＨｇ ２７／１６５（１６．４） ３５６／２０７８（１７．１） ０．０６４ ０．８０１

影像学

　多叶段浸润 １５６（６７．５） ２３８７（６５．０） ０．５９５ ０．４４１

　空洞 １０（４．３） １３５（３．７） ０．２５７ ０．６１２

　胸腔积液 ３２（１３．９） ７６４（２０．８） ６．４９０ ０．０１１
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２．４　病原体分布　６．９％（１６／２３１）的 ＡＳＣＡＰ和

８．３％（３０６／３６７０）的非 ＡＳＣＡＰ患者获得病原学

诊断。两组患者分离病原菌均以肺炎链球菌为最常

见。见表３。

表３　ＡＳＣＡＰ和非ＡＳＣＡＰ患者病原体分布情况（株）

犜犪犫犾犲３　ＰａｔｈｏｇｅｎｉｃｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＡＳＣＡＰａｎｄｎｏｎＡＳ

ＣＡＰｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ）

病原体 ＡＳＣＡＰ 非ＡＳＣＡＰ

革兰阳性菌

　肺炎链球菌 ７ ６４

　金黄色葡萄球菌 ２ ３６

　其他链球菌 ２ １３

　肠球菌属 ０ ５

革兰阴性菌

　肺炎克雷伯菌 １ ３８

　阴沟肠杆菌 ０ １９

　铜绿假单胞菌 １ １８

　不动杆菌属 ０ ８

　大肠埃希菌 １ ３７

　变形杆菌属 ０ ６

　流感嗜血杆菌 ０ ２

　嗜麦芽窄食单胞菌 ０ ２

　卡他莫拉菌 ０ １

不典型病原体

　肺炎支原体 ０ ５

　军团菌 ０ １

呼吸道病毒

　甲型流感病毒 １ ３８

　乙型流感病毒 ０ ５

　腺病毒 １ ３

　鼻病毒 ０ ５

合计 １６ ３０６

２．５　临床结局　ＡＳＣＡＰ组与非ＡＳＣＡＰ组患者

在机械通气、并发症、入住ＩＣＵ以及３０天病死率方

面比较，差异无统计学意义。见表４。

２．６　ＡＳＣＡＰ患者３０天死亡危险因素单因素分析

　与生存组相比，死亡组男性、脑血管病、慢性肝病、

吸入因素和影像学空洞比例更高，ＰＳＩ分级更高，差

异均有统计学意义，见表５。年龄、其他基础病和临

床及影像学特征方面比较，两组差异均无统计学

意义。

表４　ＡＳＣＡＰ和非ＡＳＣＡＰ患者临床结局的比较［例（％）］

犜犪犫犾犲４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｂｅｔｗｅｅｎＡＳＣＡＰ

ａｎｄｎｏｎＡＳＣＡＰｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

变量
ＡＳＣＡＰ

（狀＝２３１）

非ＡＳＣＡＰ

（狀＝３６７０）
统计量 犘

机械通气

　无创机械通气 １４（６．１） １８８（５．１） ０．３８９ ０．５３３

　有创机械通气 ５（２．２） １０１（２．８） ０．２８４ ０．５９４

并发症

　呼吸衰竭 ２１（９．１） ３９５（１０．８） ０．６３８ ０．４２５

　心力衰竭 １６（６．９） ２４８（６．８） ０．０１０ ０．９２１

　急性心梗 １（０．４） ２３（０．６） ０．０００ １．０００

　脑卒中 ０（０．０） ２６（０．７） ０．７５１ ０．３８６

　急性肾衰竭 １（０．４） ５２（１．４） ０．９２２ ０．３３７

　肝损伤 ０（０．０） ４３（１．２） １．７６７ ０．１８４

　脓毒性休克 ０（０．０） １９（０．５） ０．３７１ ０．５４２

入住ＩＣＵ １２（５．２） ２２５（６．１） ０．３３４ ０．５６４

　ＩＣＵ住院时间（ｄ）
９．０

（４．０～１２．０）

９．０

（４．０～１７．０）
－０．１７３ ０．８６３

　住院时间（ｄ）
１０．０

（８．０～１４．０）

１０．０

（８．０～１４．０）
－０．４７８ ０．６３３

３０天病死率 ５（２．２） １４７（４．０） ０．９６７ ０．１６１

３　讨论

本研究为目前国内最大规模的关于哮喘对社区

获得性肺炎疾病特征和结局影响的多中心、回顾性

研究，涉及人口学、病情严重性、临床和影像学特征、

病原学分布以及临床结局各个方面。研究人群既包

括青壮年，也包括１４岁以上的青少年和老年人群，

包括普通病房和ＩＣＵ 的患者。研究发现，ＡＳ

ＣＡＰ、非ＡＳＣＡＰ临床特征和结局基本相似，合并

哮喘不增加ＣＡＰ的病情严重性和病死率；除ＰＳＩ分

级之外，吸入因素可能也是 ＡＳＣＡＰ患者３０天病

死率的危险因素，有助于临床医生对预后进行早期

评估。

研究显示，ＡＳＣＡＰ患者多为女性，总体年龄

较轻，既往多有ＩＣｓ使用史，一年内有反复发生

ＣＡＰ病史。多项研究
［１７２０］证实，哮喘患者发生

ＣＡＰ的风险增高。一项针对６５岁以上老年人群为

期三年的前瞻性研究发现，合并支气管哮喘能增加

该人群发生肺炎的风险（犚犚＝４．２，９５％犆犐＝３．３－

５．４）
［１９］。基于大样本人群的病例对照研究［１８］显示，

哮喘本身是独立于吸入糖皮质激素之外增加ＣＡＰ
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表５　ＡＳＣＡＰ患者３０天死亡危险因素的单因素分析

犜犪犫犾犲５　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒ３０ｄａｙｍｏｒｔａｌｉｔｙｏｆＡＳＣＡＰｐａｔｉｅｎｔｓ

变量 生存组（狀＝２２６） 死亡组（狀＝５） 统计量 犘

人口学特征

　年龄（岁） ６３．０（５６．０～７１．３） ６５．０（５５．０～７９．５） －０．５９６ ０．５５１

　性别（男） ９０（３９．８） ５（１００．０） ５．０４２ ０．０２５

基础病

　心血管病 ４１（１８．１） ２（４０．０） － ０．２３３

　糖尿病 ２３（１０．２） ０（０．０） － １．０００

　脑血管病 ８（３．５） ２（４０．０） － ０．０１６

　恶性实体肿瘤 ４（１．８） ０（０．０） － １．０００

　慢性肾病 ３（１．３） １（２０．０） － ０．０８４

　慢性肝病 １（０．４） １（２０．０） － ０．０４３

　吸入因素 ６（２．７） ２（４０．０） － ０．０１０

　使用糖皮质激素 ２５（１１．１） １（２０．０） － ０．４５３

疾病严重性评分

　ＣＵＲＢ６５评分 １．０（０．０～１．０，狀＝２１９） １．０（０．０～１．５） －０．４８４ ０．６２８

　ＰＳＩ分级 ２．０（２．０～３．０，狀＝１６０） ４．０（２．５～４．０） －２．３３７ ０．０１９

影像学

　多叶段浸润 １５２（６７．３） ４（８０．０） ０．０１４ ０．９０５

　空洞 ８（３．５） ２（４０．０） － ０．０１６

　胸腔积液 ３０（１３．３） ２（４０．０） － ０．１４２

　　：采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法

发生风险的独立危险因素（犗犚＝２．３３，犘＝０．００１）。

哮喘患者气道黏膜上皮细胞和黏膜下组织胶原沉

积，杯状细胞增生，气道黏液分泌增加，黏液构成改

变导致黏液黏稠以及纤毛运动障碍，均使气道清除

功能下降，气道阻塞；加上慢性炎症的影响，局部免

疫功能受损，导致对病原体的易感性增加，肺炎发

生率增高。长期使用ＩＣｓ能增加肺炎发生的风险，

这一点在慢性阻塞性肺疾病患者中已经得到较

充分的研究［２１２２］，但在哮喘方面还存在争议。

Ａｌｍｉｒａｌｌ等
［２３］发现，哮喘患者肺炎发生风险增高与

抗胆碱能吸入药物相关，但与使用糖皮质激素无关。

Ｑｉａｎ等
［２４］大样本回顾性研究显示，不管是吸入布

地奈德还是氟替卡松，都增加哮喘患者发生肺炎的

风险，且这种风险随着吸入剂量的增加而增高。

Ｏ’Ｂｙｒｎｅ等
［２５］研究也支持吸入糖皮质激素增加哮

喘患者肺炎发生的风险。本组研究提示在哮喘－吸

入糖皮质激素－发生肺炎之间的确存在某种联系，

但具体机制还有待进一步阐明。

研究结果显示，ＡＳＣＡＰ患者和非ＡＳＣＡＰ患

者的临床症状相似。发热、血白细胞、Ｃ反应蛋白、

降钙素原水平以及影像学多叶段浸润情况两组比

较，差异无统计学意义，提示虽然哮喘患者存在持续

的气道炎症，但是发生ＣＡＰ后体内炎症反应的程度

较非哮喘患者并无明显增高。体现病情严重性的

ＰＳＩ分级／ＣＵＲＢ６５评分，以及主要临床结局（机械

通气、入住ＩＣＵ和３０天病死率等）两组情况也非常

接近。本组ＡＳＣＡＰ发生胸腔积液的比例低于非

ＡＳＣＡＰ者。既往
［２６２７］研究表明，使用糖皮质激素

能降低肺炎患者发生胸腔积液的概率。实验表明，

糖皮质激素能抑制气道核因子κＢ（ＮＦκＢ）的表达，

进而抑制白细胞介素１、白细胞介素６、白细胞介素８

等一系列细胞因子的产生。而上述细胞因子在趋化

中性粒细胞进入胸膜腔和炎症渗出产生胸腔积液

过程中具有关键作用［２８］。ＡＳＣＡＰ组有１１．３％

的患者长期使用糖皮质激素，或许能部分解释为何

该组人群胸腔积液发生率较低。在本研究中，ＡＳ

ＣＡＰ患者３０天病死率为２．２％，与研究
［２９３２］报道

１％～４％的病死率一致。研究
［２６，２９，３２］显示，相比于

非ＡＳＣＡＰ，合并哮喘的ＣＡＰ患者病死率并无明显

增高，甚至更低。本研究结果也支持上述结论，合并
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哮喘不显著增加ＣＡＰ患者３０天病死率。机制尚不

清楚，使用ＩＣｓ可能并不影响病死率
［２９３１］。

本研究结果显示，仅６．９％的ＡＳＣＡＰ患者和

８．３％的非ＡＳＣＡＰ患者获得病原学诊断，肺炎链

球菌是最主要的致病菌，与 Ｔｅｒｒａｎｅｏ等
［３２］研究结

果一致，合并哮喘的ＣＡＰ患者病原学谱和无哮喘的

ＣＡＰ患者无异。因此认为，哮喘患者发生ＣＡＰ后，

仍然可以遵循目前中国ＣＡＰ指南选择经验性抗感

染药物。研究［１７，２０，３３３４］证实，哮喘患者对肺炎链球

菌易感性增高，更容易发生侵袭性肺炎链球菌感染。

可能的机制包括：（１）慢性炎症导致气道重塑，伴随

气道纤毛运动障碍、黏液分泌过多和气道阻塞导致

对病原体的清除功能下降。气道的结构异常还导致

对病毒的易感性增加，为肺炎链球菌感染创造条件。

（２）糖皮质激素的使用可增加哮喘患者气道内肺炎

链球菌定植，局部免疫功能抑制也可引起侵袭性感

染。（３）哮喘患者固有免疫和适应性免疫功能的削

弱，也在侵袭性肺炎链球菌感染中发挥作用。

本组研究结果显示，除了ＰＳＩ分级，吸入因素也

是与ＡＳＣＡＰ患者３０天病死率相关的危险因素。

研究［３５３７］表明，通过精细的检查，如胃镜、食道ｐＨ

值监测、吞咽功能检查等，哮喘患者可能存在普遍的

胃食管反流和吸入现象。本研究中具有明确吸入因

素的哮喘患者仅占３．５％，主要是因为对导致可能

引起吸入的相关疾病诊断不足。尽管如此，吸入比

例仍高于非 ＡＳＣＡＰ组。吸入性肺炎病原体常为

厌氧菌、耐甲氧西林金黄色葡萄球菌、革兰阴性杆菌

等，耐药程度高［３８３９］，初始抗感染方案常覆盖不全，

导致合理的经验性治疗延迟，病死率升高。另外，吸

入肺炎患者通常年龄更大，基础病多，肺炎严重性指

数更高。Ｌａｎｓｐａ等
［４０］多中心研究纳入了５１８５例

ＣＡＰ，其中４１５例为吸入肺炎，吸入肺炎患者ＩＣＵ

住院率和住院期间病死率均高于非吸入肺炎患者。

本研究也具有一些缺陷：（１）尽管样本量大，但

是回顾性研究，具有回顾性研究的天然缺陷。如有

些患者出院诊断可能仅写“肺部病变”或“肺部阴

影”，采用本研究的检索方法可能会遗漏少量ＣＡＰ

病例，增加选择性偏倚。（２）实际临床管理中，由于

临床医生病原学诊断意识淡薄、技术手段受限，病原

学诊断率低，本研究获得的病原学不能完全代表真

实的ＣＡＰ病原学分布。（３）本研究人群均为住院患

者，所得结论不能直接推广到门急诊患者。（４）由于

缺少肺功能资料，无法根据患者的肺功能进行分层

分析。研究［４１］显示，重度哮喘和轻中度哮喘患者合

并下呼吸道感染时可能具有不同的病原学分布。

（５）本研究排除了免疫缺陷患者以及合并慢性阻塞

性肺疾病的患者，故结论不适用于长期口服糖皮质

激素的哮喘患者和重叠综合征的患者。

总之，本组研究结果为临床医生认识ＡＳＣＡＰ

的临床特征和评估预后提供了基础数据，但还需进

一步开展大样本、前瞻性研究加以证实。
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