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合并慢性气道疾病的 ARDS临床特征及预后影响因素研究 *
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摘要目的：探讨急性呼吸窘迫综合征（ARDS）合并慢性气道疾病患者的临床特征及影响预后的因素。方法：167例 ARDS患者根

据并发症发生情况分为对照组（单纯性 ARDS组，A组，n=39）及观察组（ARDS合并慢性气道疾，B组，n=49，C组，n=41，D组，

n=38），比较各组患者一般情况、临床特征、生化指标、治疗方式及预后状况，通过 logistic回归分析 ARDS合并慢性气道疾病患者

预后的影响因素。结果：观察组（B、C、D组）年龄、中性粒细胞、IL-6、IL-8、TNF-琢、白蛋白、pro-BNP、乳酸、氧合指数、住院时间、住
院费用与对照组（A组）比较差异有统计学意义，P＜0.05；128例 ARDS合并慢性气道疾病患者中死亡 76例，好转 52例，病死率

59.38%；单因素分析结果显示，观察组（B、C、D组）患者中临床结局好转患者与死亡患者比较，白细胞、淋巴细胞、CRP、TNF-琢、
IL-8、降钙素、肌酐、pro-BNP、氧合指数、住院费用、机械通气时间、抗生素数量差异有统计学意义，P＜0.05；通过多因素 logistic回

归分析发现肌酐是影响 ARDS合并慢性气道疾病的潜在危险因素，氧合指数为保护因素，P＜0.05。结论：ARDS合并慢性气道疾

病的能量代谢紊乱程度可能较单纯 ARDS加重，且两者炎性特征不同。肌酐、氧合指数是影响 ARDS合并慢性气道疾病的重要影

响因素。
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Clinical Characteristics and Prognostic Factors of ARDS with Chronic
Airway Disease*

To investigate the clinical characteristics and prognostic factors of patients with acute respiratory distress

syndrome (ARDS) complicated with chronic airway disease. According to the occurrence of complications, 167 patients with

ARDS were divided into two groups-control group (ARDS group, group A, n=39) and observation group (ARDS with chronic airway

disease, group B, n=49, group C, n=41, group D, n=38). The general condition, clinical characteristics, biochemical indexes, treatment

methods and prognosis of each group were compared, and the prognostic factors of ARDS patients with chronic airway diseases were

analyzed by logistic regression. There were significant differences in age, neutrophils, interleukin-6 (IL-6), IL-8, tumor necrosis

factor-琢(TNF-琢)，albumin, pro-BNP, lactic acid, oxygenation, hospitalization time and hospitalization cost index between the observation
group (group B, C, D) and the control group (group A) (P<0.05). Among the 128 patients with both ARDS and chronic airway disease,

76 patients died, 52 patients were improved, with mortality rate of 59.38% . Univariate analysis showed that there were significant

differences in white blood cell, lymphocyte, C reactive protein (CRP), TNF-琢, IL-8 calcitonin, creatinine, pro-BNP, oxygenation index,
hospitalization cost, time on mechanical ventilation and number of antibiotics between the patients with improved clinical outcome and

those who died in the observation group (groups B, C and D), P<0.05; multivariate logistic regression analysis revealed that creatinine
was a potential risk factor affecting ARDS complicated with chronic airway disease, and oxygenation index was a protective factor, P<0.
05. The disorder of energy metabolism in ARDS patients with chronic airway disease may be more severe than that of simple

ARDS and shown different inflammatory characteristics. Creatinine and oxygenation index are the important influencing factors of

ARDS with chronic airway diseases.
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前言

急性呼吸窘迫综合征（Acute respiration distress syndrome,

ARDS）是以顽固性低氧血症及呼吸窘迫为临床特征，由肺内或

（和）肺外原因造成的一类临床综合征[1，2]。ARDS的发病因素

多，至今未完全阐明，肺部炎症风暴是目前公认的发病机制[3]。

慢性阻塞性肺疾病、支气管哮喘是我国最常见的慢性气道疾

病，很多 ARDS的患者同时伴有不同类型的慢性气道疾病[4]，

非特异性的肺部炎症是其重要的发病机制之一[5]，当 ARDS患

者存在慢性气道疾病时，两者的炎症将产生怎样的交互作用，

会对 ARDS的炎症程度和预后产生什么影响，目前尚未见报

道，而 ARDS的个体化分型是达到精准化治疗的前提。因此慢

性阻塞性肺炎（COPD）等气道疾病患病史是 ARDS的危险因

素之一，。本研究通过分析 ARDS患者在分别合并支气管哮喘、

COPD以及同时合并慢性支气管哮喘及 COPD时，临床特征的

变化及其与患者预后的关系，为临床治疗 ADRS提供依据。

1 材料与方法

1.1 研究对象

2017年 3月 -2019年 3月本院呼吸科收治的 ARDS病例

共 167例，平均年龄（65.22± 14.30）岁。其中，单纯性 ARDS患

者 39例，ARDS合并支气管哮喘患者 49例，ARDS合并 COPD

患者 41例，ARDS合并支气管哮喘及 COPD患者 38例。纳入

标准：诊断符合 2012年 ARDS柏林定义[6]。排除标准：（1）合并

血液功能疾病、风湿疾病、凝血疾病；（2）肿瘤患者；（3）临床资

料不完整。

所有受试对象均知情并同意参加本研究，研究经我院医学

伦理委员会批准同意。

1.2 研究方法

根据并发症情况，将患者分为对照组（单纯性 ARDS组，A

组，n=39）及观察组（ARDS合并单一或两种慢性气道疾病，包

括慢性支气管哮喘及 COPD），包括 B组（并发支气管哮喘组，

n=49）；C组（并发 COPD组，n=41）；D组（同时并发 COPD、支

气管哮喘组，n=38），对两组各项临床资料进行对比分析。

1.3 观察指标

记录所有患者一般资料及生化指标辅助检测结果，包括：

白细胞、中性粒细胞与淋巴细胞计数，IL-6，TNF-琢，IL-8，CRP，
降钙素，白蛋白、血肌酐、pro-BNP及乳酸水平；记录患者治疗

及预后相关指标，包括：氧合指数、住院时间、住院日均费用、抗

生素使用种类及临床结局。（临床结局中的 "好转 "指患者呼

吸道临床症状明显减轻或消失，影像显示基本正常，生命体征

稳定、脱离呼吸机支持及氧疗治疗)。

1.4 统计学处理

采用 SPSS 22. 0进行统计分析。临床资料描述统计：计量

资料根据是否正态分布，分别以 x依s 及 M（M25～M75）表示，

计数资料以例数（百分数%）表示。组间比较：计量资料若服从

正态分布采用方差分析；其他不服从正态分布的资料采用

Wilcoxon秩和检验；计数资料 x2检验。通过二项 Logistic回归

分析 ARDS合并慢性气道疾病预后的影响因素，P＜0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 不同气道疾病并发症组临床资料比较

各组（A组、B组、C组、D组）年龄、中性粒细胞、IL-6、TNF-

琢、IL-8、降钙素、白蛋白、pro-BNP、乳酸、氧合指数、住院时间、
住院费用组间比较差异有统计学意义，P＜0.05。其中，气道疾

病并发组（B组、C组、D组）年龄、中性粒细胞、IL-6、白蛋白、

pro-BNP、乳酸、氧合指数与单纯性 ARDS组（A组）比较有显著

性差异，P＜0.05；C组、D组 TNF-琢、IL-8水平显著高于 A组、B

组，住院时间显著低于 A组、B组；C组年龄、D组 proBNP同 B

组比较有显著差异，P＜0.05；D组 proBNP、乳酸水平与 C组有

显著性差异，P＜0.05。见表 1。

2.2 影响 ARDS合并慢性气道疾病预后的单因素分析

128例 ARDS合并慢性气道疾病患者中死亡 76例，好转

52例，病死率 59.38%。单因素分析结果显示，白细胞、淋巴细

胞、CRP、TNF-琢、IL-8降钙素、肌酐、proBNP、氧合指数、住院费
用、机械通气时间、抗生素数量与 ARDS合并慢性气道疾病患

者预后的影响因素。见表 2。

2.3 影响 ARDS合并慢性气道疾病预后的多因素分析

采用二分类 Logistic回归进行分析，根据单因素分析结

果，白细胞、淋巴细胞、CRP、TNF-琢、IL-8、降钙素、肌酐、proB-
NP、氧合指数、住院费用、机械通气时间、抗生素数量作为自变

量，分析结果显示肌酐是影响 ARDS合并慢性气道疾病的潜在

危险因素，氧合指数为保护因素，P＜0. 05，见表 3。

3 讨论

ARDS诱发因素多，可合并或引发多个脏器的功能不全综

合征（MODS），病情进行性恶化，发病率和死亡率都很高[7]，而

ARDS的救治成功率不高的关键问题是没能找到行之有效的

临床分型来指导临床治疗方案[8]。目前，ARDS发病机制目前公

认为肺部的炎症风暴，目前有研究将 ARDS临床分型为高炎症

型和低炎症型[3]。因此，对 ARDS患者的临床特征、病史及原发

疾病的详细认识，对病情临床逆转十分重要[9，10]。

本研究发现：与单纯 ARDS相比，存在慢性肺病 ARDS的

临床特征差异主要体现在，合并慢性气道疾病患者（B、C、D

组）血中中性粒细胞、淋巴细胞、IL-6显著变化，值得注意的是，

单独发生 ARDS的患者中性粒细胞、IL-6 高于 ARDS合并慢

性气道疾病的患者，而淋巴细胞呈相反趋势。而 IL-8及 TNF-琢
在合并有 COPD的患者中有显著变化，但仅合并支气管哮喘的

患者中并未发现这种情况。炎症失衡是 ARDS的主要发病机

制，IL-6主要单核 -巨噬细胞、T细胞等分泌产生，继而激活远

端中性粒细胞[9，10]引发炎症级联反应向下进行，血中 IL-6水平

能够反应 ARDS病变的严重程度[12]。TNF-琢及 IL-8均为 ARDS

引起全身炎症中重要的早期调节因子。其中 IL-8由单核 -巨噬

细胞分泌，能够介导多种细胞效应，如巨噬细胞及中性粒细胞

的聚集，参与 ARDS引起的全身炎症反应综合症[13，14]。而 TNF-

琢除作为 ARDS重要的细胞因子外，还会造成毛细血管内皮损

伤，破坏系统功能[15]。结果提示 ARDS合并慢性气道疾病的炎

性机制中 IL-6、中性粒细胞、淋巴细胞可能并未参与调节，提示

合并 COPD的 ARDS患者炎性反应特征与仅合并支气管哮喘
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表 1不同种气道疾病并发症组临床资料比较

Table 1 Comparison of clinical data of different airway disease complication groups

Groups
Group A Group B Group C Group D

F/H P
(n=39) (n=49) (n=41) (n=38)

Age (years) 54.19± 18.78 61.94± 13.93* 71.01± 10.085*# 66.67± 9.26* 14.580 0.000

Leukocytes (108) 8.99± 4.51 10.94± 5.45 8.46± 4.61# 8.72± 3.76 1.489 0.219

Neutrophils (10-2) 84.25± 13.57 76.97± 10.95* 76.31± 10.86* 77.05± 11.55* 4.103 0.008

Lymphocytes (109) 7.20(3.45~10.35) 15.40(4.90~18.30) 11.00(8.10~18.40) * 10.45(6.40~15.20) 12.456 0.060

IL-6 (pg/mL) 68.04(37.30~210.88) 32.82(12.19~62.41)* 17.58(7.46~36.62) * 20.07(7.44~37.67) * 27.280 0.000

TNF-琢 (ng/L) 1.03± 0.60 0.95± 0.49 1.67± 0.53*# 1.79± 0.46*# 3.963 0.005

IL-8 (ng/mL) 3.65± 0.89 3.88± 0.95 5.63± 1.28*# 5.94± 1.37*# 3.477 0.016

CRP (mg/L) 40.76± 5.37 38.62± 6.50 45.35± 7.04 42.91± 6.12 0.863 0.533

Calcitonin (ng/L) 0.56(0.18~3.17) 0.09(0.05~0.22) 0.08(0.03~0.57) 0.04(0.02~0.09) 35.915 0.000

Albumin (g/L) 28.35± 6.32 33.80± 5.31* 34.23± 5.82* 36.99± 6.12* 14.055 0.000

Creatinine (滋mol/L) 90.62± 44.84 78.17± 22.61 93.11± 27.99 86.00± 23.90 1.277 0.284

proBNP (ng/L) 220.30(90.52~959.00) 561.50(103.58~1961.50)* 559.00(221.00~1692.00) 512.97(132.98~950.10)* 10.078 0.018

Lactic acid (mmol/L) 1.54(1.30~2.01) 2.00(1.56~2.73)* 2.09(1.44~2.43)* 2.37(1.73~2.86)*#△ 14.368 0.021

Oxygenation index (mmHg) 130.82± 72.82 202.49± 37.97* 176.99± 53.35* 185.33± 40.48* 9.915 0.000

Hospital stay (d) 12.68± 6.98 10.39± 7.79 9.23± 5.16*# 9.14± 5.42*# 3.134 0.027

Hospitalization expense

(Yuan)
5536.85± 3540.93 2978.72± 2028.55* 2621.86± 1656.73* 1880.99± 944.21*#△ 15.191 0.000

Aeration time(d) 17.90± 5.88 16.27± 5.31 15.89± 4.92 16.66± 3.78 0.582 0.647

Number of deaths [n (%)] 15(38.46%) 20(40.82%) 29(70.73%)*# 27(71.05%)*# 5.266 0.025

Note: *: Compared with group A, P < 0.05; #: compared with group B, P < 0.05; △ : compared with group C, P < 0.05.

患者的炎性特征并不相同，具体炎性机制需进一步研究探索。

除此之外，代谢变化也是 ARDS患者的主要临床指征之

一。研究结果显示，对照组和观察组血中白蛋白、proBNP、乳

酸、氧合指数均有显著差异（P＜0. 05）。一般认为 OI能间接

反映患者肺损伤状况肺损伤程度严重影响 OI，但也有研究指

出并非完全如此[16]，结果发现合并慢性气道疾病的 ARDS患者

氧合指数显著高于未有合并症的 ARDS患者，慢性支气管哮喘

和 COPD并非在所有时期均会持续出现低氧血症[17]，因此合并

慢性气道疾病的 ARDS患者的氧合指数发生变化的可能性是

存在的，提示 OI可能在 ARDS合并慢性气道疾病中可能并不

能作为评价患者器官损伤程度的主要指标。本研究结果中的脑

钠肽前体（pro-BNP）的水平在 ARDS合并慢性气道疾病的患

者中显著高于单纯 ARDS患者（P＜0.05），pro-BNP由心脏分

泌，裂解形成 BNP和 NT-BNP，NT-proBNP水平与 ARDS的病

情严重程度呈正相关，水平越高，病情越严重，死亡风险越高[17]，

说明 ARDS合并慢性气道疾病的病情较单纯 ARDS更严重，

但因其水平受多种因素影响，各类代谢性疾病尤其心血管系统

疾病对其影响较大，还需扩大样本验证。ARDS患者由于全身

组织细胞持续低灌注，导致细胞缺氧，糖酵解增加，乳酸堆积，

出现乳酸代谢紊乱。而高乳酸血症是MODS的危险因素，也与

ARDS的严重程度相关[19，20]。本研究中，慢性气道疾病合并症患

者乳酸显著高于单纯 ARDS 患者，且同时合并慢性哮喘及

COPD患者血中乳酸水平相对最高，提示合并症患者的能量代

谢紊乱程度可能加重。同时，本研究结果显示，与单纯 ARDS相

比，合并 COPD的 ARDS患者组死亡数比单纯 ARDS组及仅

合并慢性支气管哮喘组患者死亡数更高，预后更差。

我们的研究结果显示肌酐是合并慢性气道疾病的 ARDS

患者预后的危险因素。血肌酐是反应肾小球滤过率及肾脏功能

的一项中后期重要指标 [21]，也是 CKD 发生、发展的危险因

素[22]。本研究多因素分析结果显示，患者血肌酐水平是影响ARDS

合并慢性气道疾病预后的重要因素。由于肾脏代偿能力较强，

因此肾损害早期时血肌酐通常仍在正常范围内，当肾小球滤过

率降低至 50%时，血肌酐水平才开始升高，而通常此时患者肾

功能已经严重受损[23-26]。本研究中，好转患者的血肌酐水平显著

低于死亡患者，表明肾功能受损情况对患者的预后有重要的影

响，结果也提示在临床上可选择早期灵敏的血清 Cys-C进行肾

功能评价。氧合指数是呼吸疾病治疗的主要指标，也是诊断急

性呼吸窘迫综合征的重要指标，能够反映患者器官氧合作用状

况、是制定呼吸疾病治疗方案的重要依据。以往研究显示，OI

与呼吸窘迫疾病的预后密切相关[27, 28]，本研究结果中合并慢性

气道疾病的 ARDS患者中死亡结局的患者氧合指数显著低于

好转的患者，Logistic回归结果显示氧合指数是 ARDS合并慢

性气道疾病影响预后的影响因素，提示 OI也对合并慢性气道

疾病的 ARDS患者预后有一定影响，由于氧合指数降低说明患
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Indicators
Improved group Death group

P
(n=52) (n=76)

Age (years) 67.00± 10.75 73.70± 9.81 0.689

Leukocytes (108) 8.24± 3.74 11.30± 6.27 0.002

Neutrophils (10-2) 75.11± 11.16 82.29± 8.36 0.049

Lymphocytes (109) 12.90(7.38~20.38) 8.30(5.80~12.70) 0.001

IL-6 (pg/mL) 15.29(4.36~36.10) 18.31(8.81~48.10) 0.157

CRP (mg/L) 46.86± 7.48 38.51± 6.29 0.030

TNF-琢 (ng/L) 1.96± 0.45 1.57± 0.62 0.026

IL-8 (ng/mL) 7.96± 1.03 5.41± 0.95 0.000

Calcitonin (ng/L) 0.06(0.03~0.22) 0.21(0.08~0.57) 0.000

Albumin (g/L) 36.23± 5.28 30.43± 6.15 0.509

Creatinine (滋mol/L) 84.74± 18.41 104.19± 42.49 0.000

proBNP (ng/L) 313.90(126.40~1258.00) 739.25(325.13~3500.25) 0.003

Lactate (mmol/L) 1.69(1.41~2.32) 1.65(1.35~2.35) 0.944

Oxygenation Index (mm Hg) 195.79± 35.82 135.69± 58.94 0.000

Length of stay (d) 9.52± 5.75 8.67± 5.53 0.529

Hospital costs (Yuan) 2026.25± 1150.32 4017.65± 1950.43 0.001

Duration of mechanical ventilation (d) 16.03± 6.39 9.18± 4.87 0.000

Number of antibiotics used＜2 25(48.08%) 30(39.47%)
0.012

≥ 2 27(51.92%) 46(60.53%)

表 2影响 ARDS合并慢性气道疾病预后的单因素分析

Table 2 Single factor analysis of prognosis in ARDS with chronic airway disease

者获得氧气的能力在逐步降低[29，30]，导致加剧患者器官衰竭，可

能是导致出现死亡结局的原因。

综上所述，ARDS合并慢性气道疾病的能量代谢紊乱程度

可能较单纯 ARDS 加重，且两者炎性特征不同。目前关于

ARDS合并慢性气道疾病的研究较少，本文仅对炎性、代谢等

部分基础特征进行描述，所以仍需从各项临床特征、诊断等方

面进行更多的探索。除此之外，虽然已发现肌酐、氧合指数为

ARDS合并慢性气道疾病预后的主要影响因素，但二者联合是

否可用于评估预测 ARDS合并慢性气道疾病预后状况，尚需对

联合预测的灵敏度特异度进行评价，且由于样本量有限，所选

因素有限，需在今后的研究中扩大样本量，加入其它相关自变

量，方能更好的满足临床需求。
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