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  [摘要] 目的 探讨高龄失能细菌性肺炎脓毒症患者的临床特征及预后影响因素。方法 采用回顾性队

列研究,收集高龄(年龄≥80岁)失能细菌性肺炎脓毒症患者的基本特征及临床特征等资料。观察其入科后

30
 

d的存活情况,比较不同情况患者 临 床 特 征 的 差 异 性,采 用 COX回 归 模 型 分 析 患 者 预 后 的 影 响 因 素。
结果 共纳入63例患者,平均年龄(86.84±4.83)岁,其中生存组49例,死亡组14例。与生存组相比,死亡组

入科时序贯器官衰竭评估(SOFA)评分、△SOFA评分、急性生理与慢性健康状况评估(APACHEⅡ)评分更

高,治疗前后的氧合指数、血清白蛋白、内生肌酐清除率更低,治疗前后的D-二聚体更高,液体复苏中静脉补充

的晶体液、联用20%人血白蛋白注射液及使用血管活性药物的比例更高,差异有统计学意义(P<0.05)。COX
回归分析显示,入科时APACHE

 

Ⅱ评分(HR=1.268,95%CI:1.093~1.471,P=0.002),治疗后24
 

h内尿

素/肌酐(HR=1.070,95%CI:1.015~1.128,P=0.011),液体复苏期间联用20%人血白蛋白注射液(HR=
0.077,95%CI:0.010~0.624,P=0.016)是患者30

 

d生存的影响因素。结论 高龄失能细菌性肺炎脓毒症患

者入科时APACHE
 

Ⅱ
 

评分、治疗后24
 

h内尿素/肌酐对预测死亡高风险的患者具有价值,复苏时联用20%人

血白蛋白注射液可改善预后。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

clinical
 

characteristics
 

and
 

prognostic
 

factors
 

of
 

elderly
 

patients
 

with
 

bacterial
 

pneumonia
 

and
 

sepsis.Methods A
 

retrospective
 

cohort
 

study
 

was
 

conducted
 

to
 

collect
 

the
 

basic
 

characteristics
 

and
 

clinical
 

features
 

of
 

the
 

elderly
 

(age
 

≥80
 

years
 

old)
 

disabled
 

patients
 

with
 

bacterial
 

pneu-
monia

 

and
 

sepsis.The
 

survival
 

status
 

of
 

the
 

patients
 

was
 

observed
 

30
 

days
 

after
 

admission,and
 

the
 

differences
 

of
 

clinical
 

characteristics
 

of
 

the
 

patients
 

in
 

different
 

states
 

were
 

compared.COX
 

regression
 

model
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

patients’
 

prognosis.Results A
 

total
 

of
 

63
 

patients
 

were
 

included,with
 

an
 

average
 

age
 

of
 

(86.84±4.83)
 

years,including
 

49
 

cases
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

and
 

14
 

cases
 

in
 

the
 

death
 

group.
Compared

 

with
 

the
 

survival
 

group,the
 

death
 

group
 

had
 

higher
 

sequential
 

organ
 

failure
 

assessment
 

(SOFA)
 

score,△SOFA
 

score,and
 

acute
 

physiological
 

and
 

chronic
 

health
 

evaluation
 

(APACHEⅡ)
 

score
 

at
 

admission,
lower

 

oxygenation
 

index,serum
 

albumin,and
 

endogenous
 

creatinine
 

clearance
 

before
 

and
 

after
 

treatment,
higher

 

D-dimer
 

levels
 

before
 

and
 

after
 

treatment,and
 

higher
 

proportions
 

of
 

intravenous
 

crystalloid
 

fluid
 

sup-
plementation,combined

 

use
 

of
 

20%
 

human
 

serum
 

albumin
 

injection,and
 

use
 

of
 

vasoactive
 

drugs
 

during
 

fluid
 

resuscitation,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).COX
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

A-
PACHEⅡ

 

score
 

at
 

admission
 

(HR=1.268,95%CI:1.093-1.471,P=0.002),urea/creatinine
 

within
 

24
 

hours
 

after
 

treatment
 

(HR=1.070,95%CI:1.015-1.128,P=0.011),the
 

combination
 

of
 

20%
 

human
 

albu-
min

 

injection
 

during
 

fluid
 

resuscitation
 

(HR=0.077,95%CI:0.010-0.624,P=0.016)
 

were
 

influential
 

fac-
tors

 

in
 

the
 

survival
 

of
 

patients
 

at
 

30
 

days.Conclusion APACHEⅡ
 

score
 

at
 

admission
 

and
 

urea/creatinine
 

within
 

24
 

hours
 

after
 

treatment
 

are
 

valuable
 

for
 

predicting
 

high
 

risk
 

of
 

death
 

in
 

elderly
 

and
 

disabled
 

patients
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with
 

bacterial
 

pneumonia
 

and
 

sepsis.Combined
 

treatment
 

with
 

20%
 

human
 

blood
 

albumin
 

injection
 

can
 

im-
prove

 

prognosis.
[Key

 

words] sepsis;elderly;disability;clinical
 

characteristics;prognosis

  脓毒症是宿主对病原体的免疫反应失衡后导致

的威胁生命的器官功能障碍[1],主要特征为促炎反应

与抑炎反应的失调,这种反应失衡受病原体与宿主因

素的影响[2-3]。研究表明年龄≥65岁是脓毒症患者预

后不良的危险因素,病理生理机制与持续炎症、免疫

抑制、分解代谢等有关[4]。预测至2030年,我国失能

老人将超过7
 

700万[5-8]。高龄失能脓毒症患者的临

床特征大多不典型、合并症较多,管理有别于中青年

患者[9]。本研究分析高龄失能细菌性肺炎脓毒症患

者的临床特征及预后影响因素,以期为临床医师早期

识别及治疗提供科学依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年12月至2022年12月成都市第八人

民医院重症医学科收治的高龄失能细菌性肺炎脓毒

症患者为研究对象。纳入标准:(1)年龄≥80岁;(2)
符合细菌性肺炎感染,且符合脓毒症3.0诊断标

准[1];(3)符合国际失能标准[6];(4)入住ICU时间≥
24

 

h。排除标准:(1)免疫缺陷、血液系统疾病、终末

期心力衰竭、终末期肾脏衰竭;(2)临床资料不全。
1.2 方法

本研究为单中心回顾性研究,收集患者的年龄、
性别、既往病史等一般资料。临床表现:采集入科时

体温、平均动脉压、格拉斯评分、是否休克、感染病原

种类型、是否急性肾损伤等。评估量表:入科时序贯

器官衰竭评估(sequential
 

organ
 

failure
 

assessment,
SOFA)评分、△SOFA评分(入科时SOFA评分与发

病前SOFA评分差值)、急性生理与慢性健康评估(a-
cute

 

physiology
 

and
  

chronic
 

health
 

evaluation,A-
PACHEⅡ)评分。实验室指标:入科时血气分析、血
常规、肝脏功能、肾脏功能、凝血功能、心肌损伤标志

物、心力衰竭标志物、降钙素原等。治疗由重症医学

专业临床医师质控,按照2018年脓毒症指南中“1
 

h
集束化治疗”管理,采集治疗后24

 

h内首次复查上述

实验室指标。在液体管理中,患者入科后进行持续监

护,由主管医师根据以下复苏目标[10-11]决定初始复苏

方案:(1)平均动脉压≥65
 

mmHg;(2)血清乳酸≤2
 

mmol/L;(3)尿量>0.5
 

mL/kg/h;(4)中心静脉血氧

饱和 度(central
 

venous
 

oxygen
 

saturation,ScvO2)
70%~75%;(5)静-动脉二氧化碳分压差2~5

 

mm-
Hg。统计其中等渗等张晶体液(乳酸钠林格液及

0.9%氯化钠注射液)、20%人血白蛋白注射液的补充

量,是否使用血管活性药物、有创呼吸机、糖皮质激

素、质子泵抑制剂,以及肠内营养启动时间。记录所

有患者30
 

d的存活情况。
1.3 统计学处理

采用SPSS26.0软件进行统计学分析。符合正态

分布的计量资料以x±s表示,采用独立样本t检验,
非正态分布的计量资料以 M(Q1,Q3)表示,采用秩和

检验;计数资料以例数或百分比表示,采用χ2 检验。
COX回归分析预后影响因素。以P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 临床特征

本研究共纳入63例患者,平均年龄(86.84±4.83)
岁,其中男42例(66.7%),女21例(33.3%)。根据入

科30
 

d预后情况分为生存组(n=49)和死亡组(n=
14)。两组高血压、糖尿病、冠心病、心力衰竭、房颤、脑
卒中、自身免疫疾病、长期使用激素、脓毒性休克、急性

肾损伤、革兰氏阳性菌比例,性别、年龄、发病前 NT-
proBNP、体温比较差异无统计学意义(P>0.05)。与生

存组比较,死亡组格拉斯评分、平均动脉压更低,入科时

SOFA评分、△SOFA评分、APACHEⅡ评分更高,差异

均有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  两组临床特征比较

项目
 

生存组(n=49) 死亡组(n=14) χ2/Z/t P

男性[n(%)] 32(65.3) 10(71.4) 0.011  0.915
年龄(x±s,岁) 86.78±4.43 87.07±6.27 -0.200 0.842
高血压[n(%)] 40(81.6) 10(71.4) 0.209 0.647
糖尿病[n(%)] 14(28.6) 4(28.6) <0.001 1.000
冠心病[n(%)] 17(34.7) 9(64.3) 2.808 0.094
心力衰竭[n(%)] 35(71.4) 12(85.7) 0.540 0.462
发病前NT-proBNP[M(Q1,Q3),pg/mL] 1

 

027.00(281.50,1
 

958.00) 1
 

197.00(545.73,12
 

319.25) -0.876 0.381
房颤[n(%)] 11(22.4) 2(14.3) 0.085 0.771
脑卒中[n(%)] 38(77.6) 8(57.1) 1.383 0.240
自身免疫疾病[n(%)] 1(2.0) 1(7.1) 0.009 0.923
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续表1  两组临床特征比较

项目
 

生存组(n=49) 死亡组(n=14) χ2/Z/t P

长期使用激素[n(%)] 11(22.4) 4(28.6) 0.014 0.906

体温(x±s,℃) 37.02±0.78 37.06±0.74 -0.148 0.882

格拉斯评分[M(Q1,Q3),分] 6.00(5.50,7.50) 5.00(3.00,6.00) -3.066 0.002

平均动脉压[M(Q1,Q3),mmHg] 76.00(62.50,98.50) 60.50(44.50,69.00) -3.068 0.002

脓毒性休克[n(%)] 22(44.9) 10(71.4) 2.097 0.148

急性肾损伤[n(%)] 19(38.8) 3(21.4) 0.780 0.377

革兰氏阴性菌[n(%)] 43(87.8) 9(64.3) 2.693 0.101

APACHE
 

Ⅱ评分(x±s,分) 29.92±4.31 36.43±5.45 -4.695 <0.001

SOFA评分(x±s,分) 9.59±2.77 13.50±3.67 -4.321 <0.001

△SOFA评分(x±s,分) 6.43±2.81 9.50±3.41 -3.440 0.001

  NT-proBNP:心力衰竭标志物。

2.2 实验室指标

入科时,与生存组比较,死亡组的氧合指数、血清

白蛋白、内生肌酐清除率偏低,D-二聚体、AST均偏

高,差异有统计学意义(P<0.05),见表2。

治疗后24
 

h内,与生存组比较,死亡组氧合指数、
血清白蛋白、内生肌酐清除率偏低,D-二聚体、AST、
肌钙蛋白Ⅰ、尿素氮均偏高,差异有统计学意义(P<
0.05),见表3。

 

表2  入科时两组实验室指标比较

项目 生存组(n=49) 死亡组(n=14) t/Z P

血气pH(x±s) 7.35±0.11 7.25±0.22 1.675 0.115

二氧化碳分压(x±s,mmHg) 42.72±18.54 44.86±13.12 -0.403 0.688

氧合指数(x±s,mmHg) 173.18±60.23 133.14±46.17 2.297 0.025

乳酸[M(Q1,Q3),mmol/L] 3.50(2.15,4.60) 4.27(3.10,11.60) -1.943 0.052

凝血酶原时间(x±s,s) 15.36±6.43 15.66±2.72 -0.168 0.867

活化部分凝血活酶时间(x±s,s) 46.50±14.62 48.06±11.69 -0.347 0.730

国际标准化比值(x±s) 1.24±0.56 1.26±0.23 -0.163 0.871

D-二聚体[M(Q1,Q3),mg/L] 2.21(1.31,2.99) 3.35(1.77,9.41) -2.075 0.038

纤维蛋白原(x±s,g/L)
 

4.50±1.17 3.90±1.18 1.720 0.090

白细胞计数(x±s,×109/L) 16.21±6.78 14.00±9.72 0.970 0.336

淋巴细胞计数[M(Q1,Q3),×10
9/L] 0.88(0.43,1.51) 0.81(0.25,1.86) -0.372 0.710

中性粒细胞计数(x±s,×109/L) 16.00±11.98 12.64±8.51 0.979 0.332

血红蛋白(x±s,g/L) 97.67±21.43 88.86±24.19 1.319 0.192

血小板计数[M(Q1,Q3),×10
9/L] 240.00(145.50,295.50) 178.50(77.00,280.00) -1.116 0.264

降钙素原[M(Q1,Q3),ng/mL] 5.22(1.20,31.14) 1.88(0.65,5.96) -1.719 0.086

ALT[M(Q1,Q3),U/L] 16.70(10.00,30.90) 19.65(13.33,38.88) -1.157 0.247

AST[M(Q1,Q3),U/L] 28.10(22.25,42.30) 39.00(30.93,70.58) -2.017 0.044

总胆红素[M(Q1,Q3),μmol/L] 8.57(6.07,11.29) 6.59(4.52,9.38) -1.389 0.165

白蛋白(x±s,g/L) 29.58±4.89 25.65±3.79 2.775 0.007

肌钙蛋白Ⅰ[M(Q1,Q3),ng/mL] 0.08(0.04,0.22) 0.13(0.07,0.22) -1.199 0.231

NT-proBNP[M(Q1,Q3),pg/mL] 4
 

068.00(1
 

465.50,12
 

157.50) 6
 

392.00(1
 

675.25,18
 

561.75) -0.959 0.338

尿素氮[M(Q1,Q3),mmol/L] 9.94(6.83,16.58) 17.04(7.89,27.38) -1.835 0.066

肌酐[M(Q1,Q3),μmol/L] 101.00(62.25,139.00) 107.00(90.08,183.03) -1.066 0.286

尿素氮/肌酐[M(Q1,Q3)] 25.86(18.83,34.79) 32.48(21.06,43.22) -1.356 0.175

内生肌酐清除率(x±s,mL/min) 43.94±19.07 28.64±18.28 2.666 0.010

  NT-proBNP:心力衰竭标志物。

9351重庆医学2024年5月第53卷第10期



表3  治疗后24
 

h内两组实验室指标比较

项目 生存组(n=49) 死亡组(n=14) t/Z P

血气pH(x±s) 7.41±0.08 7.42±0.07 -0.194 0.847

二氧化碳分压(x±s,mmHg) 38.31±9.65 38.51±8.49 -0.073 0.942

氧合指数(x±s,mmHg) 264.06±71.17 191.93±67.20 3.384 0.001

乳酸[M(Q1,Q3),mmol/L] 1.90(1.50,2.40) 2.22(1.43,4.24) -1.242 0.214

凝血酶原时间[M(Q1,Q3),s] 14.05(12.70,15.50) 15.49(14.55,18.05) -1.885 0.059

活化部分凝血活酶时间(x±s,s) 45.86±10.72 51.14±6.88 -1.740 0.087

国际标准化比值(x±s) 1.17±0.24 1.29±0.19 -1.698 0.095

D-二聚体[M(Q1,Q3),mg/L] 2.27(1.25,3.27) 4.55(2.46,7.88) -2.546 0.011

纤维蛋白原(x±s,g/L) 4.34±1.18 3.97±1.27 1.023 0.310

白细胞计数(x±s,×109/L)
 

12.83±5.35 14.71±7.43 -1.061 0.293

淋巴细胞计数[M(Q1,Q3),×10
9/L] 0.62(0.50,1.02) 0.48(0.41,0.81) -1.265 0.206

中性粒细胞计数(x±s,×109/L)
 

12.97±13.06 13.56±7.03 -0.162 0.872

血红蛋白(x±s,g/L)
 

89.27±18.65 83.71±21.42 0.951 0.346

血小板计数(x±s,×109/L) 194.90±86.74 149.07±99.06 1.689 0.096

降钙素原[M(Q1,Q3),ng/mL] 6.40(1.92,34.01) 5.56(1.08,26.92) -0.355 0.722

降钙素原变化值[M(Q1,Q3),ng/mL] 0(-2.39,2.83) 1.51(-0.10,10.39) -1.769 0.077

ALT[M(Q1,Q3),U/L] 14.25(8.90,26.10) 28.35(9.75,47.98) -1.496 0.135

AST[M(Q1,Q3),U/L] 22.25(14.65,34.85) 49.75(18.65,89.43) -2.488 0.013

总胆红素[M(Q1,Q3),μmol/L] 7.25(4.91,10.13) 7.22(4.53,8.75) -0.265 0.791

白蛋白(x±s,g/L) 27.77±2.76 25.71±1.52 2.666 0.010

肌钙蛋白Ⅰ[M(Q1,Q3),ng/mL] 0.08(0.03,0.23) 0.23(0.08,0.92) -2.050 0.040

NT-proBNP[M(Q1,Q3),pg/mL] 4
 

770.00(1426.00,14
 

562.50) 8
 

356.50(3
 

399.86,28
 

884.00) -1.719 0.086

尿素氮(x±s,mmol/L)
 

11.96±8.35 18.83±12.47 -2.416 0.019

肌酐[M(Q1,Q3),μmol/L]
 

80.95(61.10,136.40) 116.4(90.28,159.53) -1.736 0.083

尿素/肌酐(x±s) 27.36±10.30 32.53±12.12 -1.592 0.098

内生肌酐清除率(x±s,mL/min)
 

44.49±19.73 32.69±17.37 2.010 0.048

  NT-proBNP:心力衰竭标志物。

2.3 治疗方案

与生存组比较,死亡组晶体液补充量、20%人血

白蛋白注射液补充量更多,联用20%人血白蛋白注射

液及使用血管活性药物比例更多,差异有统计学意义

(P<0.01),见表4。

表4  两组治疗方案比较

项目 生存组(n=49) 死亡组(n=14) Z/χ
 2 P

晶体液补充量[M(Q1,Q3),mL] 1
 

100(550,1
 

875) 2
 

150(1
 

100,2
 

875) -2.970 0.003

20%人血白蛋白注射液补充量[M(Q1,Q3),g] 0(0,5.0) 20.0(20.0,32.5) -4.835 <0.001

联用20%人血白蛋白注射液[n(%)] 12(24.5) 13(92.9) 18.503 <0.001

使用有创呼吸机[n(%)] 31(63.3) 13(92.9) 3.231 0.072

使用糖皮质激素[n(%)] 27(55.1) 12(85.7) 3.126 0.077

使用质子泵抑制剂[n(%)] 37(75.5) 13(92.9) 1.082 0.298

肠内营养启动时间[M(Q1,Q3),h] 48(24,72) 60(42,72) -1.703 0.089

使用血管活性药物[n(%)] 24(49.0) 13(92.9) 6.934 0.008

2.4 预后影响因素分析 以患者30
 

d预后情况作为因变量(生存=0,死
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亡=1),将表中P<0.05,以及结合临床实际情况及

既往研究结果,把部分P≤0.1的变量纳入COX回

归分析。结果显示,入科时APACHE
 

Ⅱ评分、治疗后

24
 

h内尿素/肌酐、液体复苏期间联用20%人血白蛋

白注射液是患者30
 

d生存的影响因素,见表5、图1。
表5  患者预后影响因素的COX回归分析

项目 HR 95%CI P

入科时APACHE
 

Ⅱ评分 1.268 1.093~1.471 0.002

治疗后24
 

h内尿素/肌酐 1.070 1.015~1.128 0.011

联用20%人血白蛋白注射液 0.077 0.010~0.624 0.016

图1  生存分析函数图

3 讨  论

  脓毒症是威胁人类健康的主要疾病之一,研究表

明其发病率和病死率均随年龄增长而明显升高,目前

针对高龄脓毒症的有效治疗策略尚无共识[12]。因此,
本研究在老龄化社会背景下,探讨高龄失能细菌性肺

炎脓毒症不同预后患者的临床特征及影响因素。
入科时APACHE

 

Ⅱ评分是患者30
 

d生存的影

响因素(HR=1.268,95%CI:1.093~1.471,P=
0.002),预测价值优于SOFA评分及△SOFA评分。
SOFA评分对于脓毒症病死率的预测效能尚缺乏充

分数据。刘铸等[13]研究发现,牛津急性疾病严重程度

评分(oxford
  

acute
 

severity
 

of
 

illness
 

score,OASIS)
系统对于预测80岁以上脓毒症患者病死率的准确性

优于SOFA 评分(AUC分别为0.718、0.694,P<
0.05)。分析原因:高龄脓毒症患者基础脏器功能不

全,体征及实验室检查变化多不典型[14],APACHE
 

Ⅱ评分的急性生理学变量量化指标更多,还包括反应

生理储备能力的年龄及慢性健康状况指标,可能更能

反映患者的病理生理学变化过程。
脓毒症患者的代谢特征以分解代谢为主,促进蛋

白质分解代谢的激素致血浆尿素氮水平升高,研究显

示这种代谢特征在≥65岁的脓毒症患者中更明显[4]。
高龄失能患者由于衰老、缺少活动及慢性炎症等原

因,肌少症发生的概率高[15-16]。在肌少症基础上,脓
毒症会进一步诱发肌肉组织的丢失,降低肌酐水平,
增加不良预后[17]。有学者建议,将尿素/肌酐升高作

为反映危重症分解代谢的标志物[18-19]。HAN等[20]

研究显示,尿素/肌酐≥27.3是脓毒性休克患者死亡

的危险因素。本研究试图探索尿素/肌酐在判断高龄

失能患者预后中的价值,发现尿素/肌酐是预测高龄

失能脓毒症患者预后的代谢标志物,治疗后24
 

h内尿

素/肌酐越高,死亡风险越大(HR=1.070,95%CI:
1.015~1.128,P=0.011)。

     

2021年国际拯救脓毒症运动指南建议前3
 

h内

晶体液复苏量≥30
 

mL/kg的复合策略,该推荐证据

级别低,推 荐 强 度 弱[1]。本 研 究 心 力 衰 竭 患 者 约

75%,部分临床医师考虑心力衰竭患者对液体的敏感

性,倾向于精准的液体滴定,使复合策略实施率偏

低[21]。有研究纳入脓毒症合并心力衰竭患者,复合策

略的临床实际实施率仅27%。复合策略的实施,使射

血分数降低型心力衰竭(射血分数<50%)患者ICU
住院周期更长[22-23]。故本研究根据反映组织灌注的

压力、代谢、流量指标,制订复苏目标,结果显示生存

组的晶体液补充量低于死亡组(P<0.01)。指南同时

还推荐在大量晶体液复苏时,联用人血白蛋白注射

液,对改善灌注、维持液体平衡有优势[1,24-25],但指南

未明确推荐联用人血白蛋白的最佳时机及浓度。本

研究结果显示,液体复苏期间联用20%人血白蛋白注

射液可改善患者30
 

d预后(HR=0.077,95%CI:
0.010~0.624,P=0.016)。

  

综上所述,不同生存状态下的高龄失能细菌性肺

炎脓毒症患者,在不同病程阶段其部分生化指标存在

差异,入科时APACHE
 

Ⅱ评分、治疗后24
 

h内尿素/
肌酐、液体复苏期间联用20%人血白蛋白注射液是患

者30
 

d生存的影响因素,这将为高龄失能死亡高危患

者的早期识别及治疗提供科学依据。但本研究为小

型回顾性研究,对实验室指标及量表的动态变化分析

有限,结果存在一定偏倚,需要大样本量、多中心、前
瞻性的研究来确定研究结果的准确性。
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