
·临床研究·

高龄老年人医院获得性肺炎合并脓毒症的高危因素及预后分析
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【摘　 要】 　 目的　 分析高龄医院获得性肺炎( HAP)患者合并脓毒症的比例、危险因素及预后情况。 方法　 选取 2017 年 1
月至 2020 年 12 月于中国人民解放军中部战区总医院住院的 156 例高龄 HAP 患者,分为脓毒症组(72 例)和非脓毒症组

(84 例) ,临床结局为住院期间病死率、28 d 病死率及 30 d 再住院率。 使用 SPSS
 

22. 0 软件对数据进行分析。 根据数据类

型,组间比较分别采用 t 检验、Fisher 检验及 χ2 检验。 危险因素采用 logistic 回归分析。 结果 　 营养不良(OR = 2. 419,95%
CI

 

1. 151~5. 084;P=0. 020)、糖尿病(OR = 2. 335,95%CI
 

1. 007 ~ 5. 415;P=0. 048)、慢性肾脏病(OR = 7. 602,95%CI
 

2. 365 ~ 24. 429;
P=0. 001)是脓毒症的独立危险因素。 脓毒症组住院期间病死率、28 d 病死率显著高于非脓毒症组[18 例(25. 0%)和 8 例(9. 5%),
21 例(29. 2%)和 8 例(9. 5%),均 P<0. 05],2 组患者的 30 d 再住院率无明显差异。 营养不良(OR= 3. 331,95%CI

 

1. 010~10. 851;
P=0. 020)、慢性心力衰竭(OR = 5. 904,95%CI

 

1. 947 ~ 17. 903;P= 0. 048)、慢性肾脏病 (OR = 1. 973, 95% CI
 

1. 243 ~ 13. 619;
P= 0. 001)为住院期间病死率的独立危险因素。 结论　 高龄 HAP 患者并发脓毒症可能与营养不良、糖尿病、慢性肾脏病相关,
合并脓毒症后死亡率明显升高。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

investigate
 

the
 

ratio,
 

risk
 

factors
 

and
 

prognosis
 

of
 

very
 

old
 

patients
 

suffering
 

from
 

hospital-acquired
 

pneu-
monia

 

(HAP)
 

complicated
 

with
 

sepsis.
 

Methods　 A
 

total
 

of
 

156
 

very
 

old
 

HAP
 

patients
 

( ≥80
 

years
 

old)
 

admitted
 

in
 

our
 

hospital
 

from
 

January
 

2017
 

to
 

December
 

2020
 

were
 

recruited
 

in
 

this
 

study.
 

They
 

were
 

divided
 

into
 

sepsis
 

group
 

(n= 72)
 

and
 

non-sepsis
 

group
 

(n= 84).
 

The
 

clinical
 

outcomes
 

were
 

observed,
 

with
 

the
 

indicators
 

such
 

as
 

in-hospital
 

mortality,
 

28-day
 

mortality
 

and
 

30-day
 

readmis-
sion

 

rates
 

after
 

discharge.
 

SPSS
 

22. 0
 

software
 

was
 

used
 

for
 

data
 

analysis.
 

Data
 

comparison
 

between
 

two
 

groups
 

was
 

perfomed
 

using
 

t
 

test,
 

Fisher
 

test
 

or
 χ2

 

test
 

depending
 

on
 

data
 

type.
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

adopted
 

to
 

analyze
 

the
 

risk
 

factors.
 

Results　 Malnu-
trition

 

(OR=2. 419,
 

95%CI
 

1. 151-5. 084,
 

P=0. 020),
 

diabetes
 

mellitus
 

(OR= 2. 335,
 

95%CI
 

1. 007-5. 415,
 

P=0. 048)
 

and
 

chronic
 

renal
 

disease
 

(OR=7. 602,
 

95%CI
 

2. 365-24. 429,
 

P=0. 001)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

sepsis.
 

There
 

was
 

no
 

difference
 

in
 

30-day
 

readmis-
sion

 

rate
 

between
 

the
 

2
 

groups,
 

while
 

the
 

in-hospital
 

and
 

28-day
 

mortalities
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

sepsis
 

group
 

than
 

the
 

non-sepsis
 

group
 

[18(25. 0%)
 

vs
 

8(9. 5%),
 

21(29. 2%)
 

vs
 

8(9. 5%),
 

both
 

P<0. 05].
 

The
 

independent
 

risk
 

factors
 

of
 

in-hospital
 

mortality
 

were
 

malnutrition
 

(OR= 3. 331,
 

95%CI
 

1. 010-10. 851,
 

P = 0. 020),
 

chronic
 

heart
 

failure
 

(OR = 5. 904,
 

95%CI
 

1. 947- 17. 903,
 

P= 0. 048)
 

and
 

chronic
 

renal
 

disease
 

(OR = 1. 973,
 

95% CI
 

1. 243 - 13. 619,
 

P = 0. 001).
  

Conclusion 　 Malnutrition,
 

diabetes
 

mellitus
 

and
 

chronic
 

renal
 

disease
 

may
 

be
 

associated
 

with
 

the
 

occurrence
 

of
 

sepsis
 

in
 

the
 

very
 

old
 

HAP
 

patients,
 

and
 

the
 

complication
 

greatly
 

increases
 

the
 

mortality
 

in
 

the
 

population.
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　 　 随着我国老龄化程度加剧,高龄老年人所占比例
越来越高,由于其生理功能退行性变及免疫力低下等
更易发生肺炎[1] 。 脓毒症是肺炎常见的并发症[2] ,是
机体对感染的反应失调而导致的危及生命的器官功
能障碍,约 37% ~50%高龄医院获得性肺炎(hospital-

acquired
 

pneumonia,HAP)患者合并脓毒症[3,4] ,增加
了住院时间及住院费用,且病死率高,给个人及家庭
带来沉重的经济负担[5] 。 在脓毒症早期及时治疗可
显著降低病死率[2] ,故早期识别其高危因素并及时
采取治疗措施至关重要。 针对高龄老年人 HAP 合
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并脓毒症的研究报道较少,基于此,本研究对高龄

HAP 患者合并脓毒症的相关高危因素及预后进行
探讨,旨在为高龄脓毒症的防治提供理论依据。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象
　 　 回顾性分析 2017 年 1 月至 2020 年 12 月于中
国人民解放军中部战区总医院老年病科、呼吸内科、
神经内科等科室诊断的 156 例高龄( ≥80 岁) HAP
患者的临床资料,其中男性 145 例,女性 11 例,年龄
(88. 1±3. 5)岁。 根据是否合并脓毒症,分为脓毒症
组(72 例)和非脓毒症组(84 例)。

纳入标准:HAP 的诊断根据中华医学会呼吸
病学感染学组织修订的《中国成人医院获得性肺
炎与呼吸机相关性肺炎诊断和治疗指南》 诊断标
准;参照 2016 年第 45 届危重病医学年会美国重症
医学会与欧洲重症医学会联合发布脓毒症 3. 0 定
义及诊断标准[6] ,采用序贯器官衰竭评分( sequen-
tial

 

organ
 

failure
 

assessment,SOFA) ,SOFA>2 分时,
诊断为脓毒症。 排除标准:(1)免疫缺陷或口服糖
皮质激素;(2) 长期气管切开,需要靠呼吸机维持
生命;( 3) 治疗中断或资料不全;( 4) 可能合并其
他感染,如胆囊炎、泌尿系感染、血流感染及皮肤
软组织感染等。
1. 2　 方法
1. 2. 1　 资料收集 　 (1)一般资料:年龄、性别及基
础疾病等;(2)实验室检查:血常规、血生化、血浆白
蛋白 ( albumin, ALB )、 降 钙 素 原 ( procalcitonin,
PCT)、C -反应蛋白( c-reactive

 

protein,CRP )、脑钠
肽(B-type

 

natriuretic
 

peptide,BNP) 及血气分析等;
(3)治疗方法:是否给予血管活性药物。
1. 2. 2　 老年综合评估　 (1)营养风险评估:采用简
易营养状态评估量表 ( mini-nutritional

 

assessment,
 

MNA),MNA>3 分为营养不良;(2)口腔卫生评估:
采用改良版 Beck 口腔评估表对患者口腔卫生状况
进行评估,16 ~ 20 分为口腔卫生差。
1. 2. 3　 研究指标及随访　 (1)主要终点事件:住院
期间病死率;(2)次要终点事件:28 d 病死率、30 d 再
住院率。 出院患者采用电话随访或门诊随访。
1. 3　 统计学处理
　 　 采用 SPSS

 

22. 0 统计软件进行数据分析。 计数资
料用例数(百分率)表示,采用 χ2 检验(理论频数≥5),
及 Fisher 确切概率检验(理论频数<5)。 计量资料用均
数±标准差(􀭰x±s)表示,组间比较采用t 检验。 危险因
素分析采用 logistic 回归法,并计算受试者工作特征
(receiver

 

operating
 

characteristic,ROC)曲线下面积进行
评估。 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 2 组患者临床资料比较

　 　 2 组患者年龄、卧床情况、鼻饲情况以及合并神

经系统、慢性胃病、慢性肝病的比例比较,差异均无

统计学意义(均 P>0. 05);脓毒症组被评估为营养
不良及口腔卫生差的患者比例,合并慢性心力衰竭、
慢性肺病、慢性肾脏病及糖尿病的比例以及 CRP、
PCT、血肌酐(creatinine,CRE)、血尿素氮(blood

 

urea
 

nitrogen,BUN)、随机血糖(glucose,GLU)、BNP 水平
均显著高于非脓毒症组,ALB 水平明显低于非脓毒

症组,差异均有统计学意义(均 P<0. 05;表 1)。

表 1　 2 组患者临床资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

clinical
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item
Sepsis

 

group
(n= 72)

Non-sepsis
 

group
(n= 84)

P
 

value

Demographic
 

characteristics
　 Age(years,

 

􀭰x±s) 88. 2±3. 4 87. 9±3. 6 >0. 05
　 Bedfast

 

status[n(%)] 47(65. 0) 51(61. 0) >0. 05
　 Tube

 

feeding[n(%)] 48(66. 7) 50(59. 7) >0. 05
Comprehensive

 

geriatric
 

　 　 assessment[n(%)]
　 Malnutrition 48(66. 7) 30(35. 7) <0. 001
　 Poor

 

oral
 

hygiene 53(73. 6) 49(58. 3) <0. 05
Comorbidity

 

[n(%)]
　 Neurologic

 

chronic
 

disease 44(61. 1) 58(69. 0) >0. 05
　 Chronic

 

heart
 

failure 25(34. 7) 13(15. 5) <0. 05
　 Chronic

 

respiratory
 

disease 12(16. 7) 4(4. 8) <0. 05
　 Chronic

 

gastric
 

disease 22(30. 6) 18(21. 4) >0. 05
　 Chronic

 

liver
 

disease 4(5. 6) 3(3. 5) >0. 05
　 Chronic

 

renal
 

disease 25(34. 7) 3(3. 6) <0. 05
　 Diabetes

 

mellitus 39(54. 2) 28(33. 3) <0. 05
Hematological

 

examination
　 　 ( 􀭰x±s)
　 CRP(mg / L) 49. 0±5. 3 34. 3±3. 1 <0. 05
　 PCT(ng / ml) 1. 6±0. 5 0. 4±0. 1 <0. 05
　 ALB(g / L) 31. 5±0. 4 33. 1±0. 50 <0. 05
　 CRE(umol / L) 106. 1±10. 2 69. 2±2. 4 <0. 05
　 BUN(mmol / L) 11. 7±0. 9 7. 8±0. 4 <0. 05
　 GLU(mmol / L) 9. 3±0. 6 7. 3±0. 4 <0. 05
　 BNP(pg / ml) 433. 0±79. 2 196. 2±38. 8 <0. 05

CRP:
 

c-reactive
 

protein;
 

PCT:
 

procalcitonin;
 

ALB:
 

albumin;
 

CRE:
 

creatinine;
 

BUN:
 

blood
 

urea
 

nitrogen;
 

GLU:
 

glucose;
 

BNP:
 

B-type
 

na-
triuretic

 

peptide.

2. 2　 脓毒症的危险因素

　 　 单因素 logistic 回归分析结果显示,营养不良、
慢性心力衰竭、慢性肺病、糖尿病、肾脏病与 HAP
合并脓毒症的发病相关(P< 0. 05),而与神经系统
疾病、慢性胃病、慢性肝病无关(P > 005);多因素

logistic 回归分析显示,营养不良、糖尿病、慢性肾脏

病是 HAP 合并脓毒症发生的独立危险因素(表 2)。
在脓毒症危险因素的预测模型中,ROC 曲线下面积

为 0. 757(95%CI
 

0. 681 ~ 0. 833;图 1)。
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表 2　 脓毒症危险因素 logistic 回归分析

Table
 

2　
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

risk
 

factors
 

of
 

sepsis

Variable
Univariate

OR 95%CI P
 

value

Multivariate

OR 95%CI P
 

value

Malnutrition 3. 720 1. 826-7. 580 <0. 001 2. 419 1. 151-5. 084 0. 020
Neurologic

 

disease 0. 669 0. 329-1. 360 0. 266 - - -
Chronic

 

heart
 

failure 2. 800 1. 243-6. 306 0. 011 - - -
Chronic

 

gastric
 

disease 1. 696 0. 783-3. 675 0. 178 - - -
Chronic

 

liver
 

disease 1. 259 0. 245-6. 469 0. 990 - - -
Chronic

 

respiratory
 

disease 3. 529 1. 049-11. 880 0. 033 - - -
Diabetes

 

mellitus 2. 469 1. 237-4. 927 0. 010 2. 335 1. 007-5. 415 0. 048
Chronic

 

renal
 

disease 12. 278 3. 589-45. 475 <0. 001 7. 602 2. 365-24. 429 0. 001

-:no
 

datum.

图 1　 脓毒症危险因素预测的 ROC 曲线

Figure
 

1　 ROC
 

curve
 

in
 

predicting
 

risk
 

factors
 

of
 

sepsis
ROC:

 

receiver
 

operating
 

characteristic.

2. 3　 2 组患者临床预后分析

　 　 脓毒症组住院期间病死率、28 d 病死率显著高

于非脓毒症组 [ 18 例 ( 25. 0%) 和 8 例 ( 9. 5%) ,
21 例(29. 2%)和 8 例(9. 5%) ,均 P<0. 05] ;脓毒

症组和非脓毒症组患者 30 d 再住院患者分别为

11 例(20. 4%) 、14 例( 18. 4%) ,差异无统计学意

义(P>0. 05) 。
高龄 HAP 患者住院期间死亡原因主要与肺

炎相关,其中脓毒症组和非脓毒症组中分别有

7 例(38. 9%)、4 例(50. 0%)。 其他导致住院期间

死亡原因还包括心脏相关性疾病(如心力衰竭、心
律失常)、肾衰竭、肠梗阻及其他(如主动脉瘤破裂、
脑出血;表 3)。
2. 4　 影响脓毒症组患者住院期间病死率的相关

因素

　 　 多因素 logistic 回归分析结果示,营养不良、慢
性心力衰竭、慢性肾脏病是住院期间死亡的独立危

险因素(表 4)。 ROC 曲线下面积为 0. 726(95%CI
 

0. 624 ~ 0. 828;图 2)。

表 3　 2 组患者住院期间死亡原因

Table
 

3　 Reasons
 

for
 

in-hospital
 

mortality
 

in
 

two
 

groups
[n(%)]

Item
Sepsis

 

group
(n= 18)

Non-sepsis
 

group
(n= 8)

Pneumonia-related 7(38. 9) 4(50. 0)
Heart

 

disease 4(22. 2) 1(12. 5)
Renal

 

failure 4(22. 2) 2(25. 0)
Intestinal

 

obstruction 2(11. 1) 0(0. 0) 　
Others 1(5. 6) 　 1(12. 5)

3　 讨　 论

　 　 本研究中,有 46. 1%的高龄 HAP 患者合并脓毒

症,与既往报道[3,4] 相一致,因研究中大多数高龄患者

合并神经系统疾病,意识状态差,依据 Spsis
 

3. 0 诊断标

准其发病率可能被低估。 脓毒症发病机制复杂[2,6] ,涉
及炎症、免疫等多个环节,至今尚未完全清楚,研究结

果也不尽相同。 有研究报道[7-10] ,重症肺炎发展成为

脓毒症常与合并糖尿病、慢性心力衰竭、冠心病以及痴

呆相关。 本研究结果显示,营养不良、糖尿病、慢性肾

脏病是高龄 HAP 患者合并脓毒症的独立危险因素。
营养不良对感染继发脓毒症的影响途径主要包

括免疫改变、 炎症途径、 肠病和微生物群等[11] 。
HAP 患者可因分解代谢增加使营养状况恶化,并加

重炎症状态、肠蠕动下降及吸收不良等。 此外,营养

不良常伴有免疫功能低下,增加感染的风险,形成恶

性循环[12] 。 因此,临床上应重视老年营养风险评

估,如有可能,尽快开启肠内营养,以降低感染风险。
糖尿病与感染和脓毒症的易感性增加相关。 高

血糖通过多种途径损伤机体的免疫功能[7] ,可抑制

白细胞的黏附、趋化和吞噬功能,促进白细胞的凋

亡,使巨噬细胞和中性粒细胞对病原菌的清除作用

下降;高血糖还可作为病原菌的培养基,增加致病菌

的定植率,促进微生物繁殖,使感染难以控制[13] 。
由此可见,临床上优化血糖控制是预防和管理感染

的重要内容。
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表 4　 住院期间死亡相关危险因素 logistic 回归分析

Table
 

4　 Logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

risk
 

factors
 

associated
 

with
 

in-hospital
 

mortality

Variable
Univariate

OR 95%CI P
 

value

Multivariate

OR 95%CI P
 

value

Malnutrition 4. 331 1. 540-12. 182 0. 030 3. 331 1. 010-10. 851 0. 020
Neurologic

 

disease 1. 934 1. 385-2. 266 0. 008 1. 344 0. 366-4. 938 0. 656
Chronic

 

heart
 

failure 3. 643 1. 518-8. 740 0. 003 5. 904 1. 947-17. 903 0. 048
Chronic

 

respiratory
 

disease 1. 636 0. 488-5. 486 0. 421 - - -
Diabetes

 

mellitus 0. 729 0. 308-0. 727 0. 047 0. 665 0. 244-1. 809 0. 424
Chronic

 

renal
 

disease 2. 463 1. 977-6. 211 0. 031 1. 937 1. 243-13. 619 0. 001

-:no
 

datum.

图 2　 住院期间死亡相关危险因素预测的 ROC 曲线

Figure
 

2　 ROC
 

curve
 

in
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　 　 慢性肾脏病患者的先天性和获得性免疫功能均

存在不同程度的障碍[14,15] ,主要表现在中性粒细胞

杀菌能力下降、T 细胞反应受损、B 淋巴细胞减少、
诱导性 T 和 B 细胞凋亡激活,且慢性免疫激活可导

致促炎环境,使体内 CRP、白细胞介素-10 等细胞因

子水平升高。 此外,慢性肾脏病患者常发生营养不

良,且大多合并糖尿病。 因此,临床医师需关注患者

肾功能和营养状况,监测血肌酐、尿素氮,避免使用

加重肾损伤的药物。
本研究发现,脓毒症组 30 d 再入院率高于非脓

毒症组,但二者无统计学差异,这与既往报道的约

20%相一致[16] 。 脓毒症组住院期间、28 d 全因死亡

率分别为 25%、29. 2%,肺炎为主要死亡原因,显著

高于非脓毒症组,也高于 Rhee 等[17] 的研究结果

(16%);而在 Kaukonen 等[18] 的研究中,年龄>85 岁

的老年患者死亡率高达 30% ~ 40%。 上述数据的差

异可能与研究对象、样本量、地区、基础病及感染源

不同有关。

高龄 HAP 患者常合并营养不良、慢性心力衰

竭、脑梗死、慢性肾病、慢性肺病、糖尿病等多种基

础病,不仅与脓毒症易感性相关[8-10] ,还可增加其

死亡率[11,15] 。 本研究显示,营养不良、慢性心力衰

竭、慢性肾病是死亡的独立危险因素,尚未得出神

经系统、呼吸系统疾病增加死亡的结果,其原因可

能是 2 组患者的神经系统疾病发病率均高且未进

行疾病种类的亚组分析;同时,本研究排除了使用

激素及气管切开患者,而这些患者多有慢性阻塞

性肺病等基础病。 至于糖尿病与脓毒症死亡率的

相关性,目前尚存在争议[7,10,19] 。
综上,高龄 HAP 患者并发脓毒症可能与营养

不良、糖尿病、慢性肾脏病等基础病相关,合并脓

毒症后死亡率明显升高。 因此,临床医师在对高

龄 HAP 患者抗感染的同时,需注意保护心肾等重

要器官,需行营养风险评估,采用合理氧疗、营养

支持、血糖管理、液体管理等综合治疗。 未来,老
年人疾病管理可能需要由医师、呼吸治疗师、营养

师等组成的管理小组共同参与,制定个体化诊疗

方案,从而改善预后。
本研究为回顾性分析,只初筛了危险因素,未探

讨各危险因素之间的交互效应,且样本量有限,数据

来源于单一医院,不能推测不同地区、不同医院患者

的结果,未来需要开展前瞻性、大样本及多中心的临

床研究进一步来验证。
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