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摘  要 

社区获得性肺炎(CAP)是一种有着高发病率及高死亡率的疾病。同样脑卒中的发病率亦在逐年增加，有

很多患者均遗留不同程度的后遗症，其并发的肺部感染可能导致卒中后临床结果恶化和死亡率增加。而

CAP初始治疗成功与否对患者的预后有着很大的影响。尽管国内外医疗水平在快速发展，但仍有众多研

究表明CAP的初始治疗失败率偏高。对于脑卒中患者来说，影响其初始治疗成败的因素有很多，如患者

所感染的病原体、初始抗菌药物的选择、合并其他基础疾病及并发症、脑卒中所致后遗症及其他辅助治

疗等。需综合分析患者疾病情况，给予合理的初始治疗。本文对合并脑卒中病史的CAP患者初始治疗失

败的相关因素进行综述，旨在为合并脑卒中病史的CAP的临床诊治提供参考。 
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Abstract 
Community-acquired pneumonia (CAP) is a disease with high morbidity and mortality. The inci-
dence of stroke is also increasing year by year, and many patients are left with varying degrees of 
sequelae, and their concomitant pulmonary infections may lead to worsening clinical outcomes and 
increased mortality after stroke. The success of the initial treatment of CAP has a great impact on 
the prognosis of patients. Despite the rapid development of medical care at home and abroad, nu-
merous studies have shown that the initial treatment failure rate of CAP is high. For stroke patients, 
there are many factors affecting the success or failure of the initial treatment, such as the pathogens 
infected by the patient, the choice of initial antimicrobial drugs, the combination of other underly-
ing diseases and complications, the sequelae caused by stroke, and other adjuvant treatments, etc. 
The patient’s disease situation needs to be analyzed comprehensively, and the treatment should be 
given to the patient. It is necessary to comprehensively analyze the patient’s disease situation and 
give reasonable initial treatment. This article reviews the factors associated with initial treatment 
failure in CAP patients with a history of combined stroke and aims to provide a reference for the 
clinical management of CAP with a history of combined stroke. 
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1. 引言 

社区获得性肺炎(community-acquired pneumonia, CAP)是指在医院外罹患的感染性肺实质炎症，包括

具有明确潜伏期的病原体感染在入院后于潜伏期(48 h)内发病的肺炎[1]。《世界健康统计 2019》报告肺

炎和其他下呼吸道感染是最致命的感染性疾病，为世界第 4 大死因[2]，其发病率及死亡率均较高。 
脑卒中是一组急性脑血管疾病，包括缺血性卒中和出血性卒中，特点是起病急，可快速出现局限性

或弥散性脑功能缺损。2019 年世界流行全球疾病负担研究数据表明，脑卒中在全球范围内为第二大死因

(占总死亡人数的 6.1%)、第三大死亡和残疾原因(占残疾调整生命年的 7.5%) [3]。有研究表明，大多数脑

卒中患者并不是死于卒中本身，而是在后遗症阶段死于相关并发症。其并发症中肺部感染是严重类型(发
病率：2.4%~47%) [4]-[6]，且肺部感染可能导致卒中后临床结果恶化和死亡率增加[7] [8]。 

2. CAP 初始治疗失败的概述与相关研究  

我国相关指南将初始治疗失败定义为：初始治疗后患者症状无改善，需要更换抗感染药物，或初始

治疗一度改善又恶化，病情进展，认为初始治疗失败；其在临床中主要包括两种形式：1) 进展性肺炎：

在入院 72 h 内进展为急性呼吸衰竭需要机械通气支持或脓毒性休克需要血管活性药物治疗；2) 对治疗无

反应：初始治疗 72 h，患者不能达到临床稳定标准。而临床稳定标准需满足下列所有指标：1) 体温 ≤ 
37.8℃；2) 心率 ≤ 100 次/min；3) 呼吸频率 ≤ 24 次/min；4) 收缩压 ≥ 90 mmHg；5) 氧饱和度 ≥ 90% 
(或者动脉氧分压 ≥ 60 mmHg，吸空气条件下) [1]。 

有研究[9]显示，CAP 初始治疗失败发生率为 6%~24%我国两项多中心、大样本研究[10] [11]，分别
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分析了我国 13 所医院的 6056 例及我国 185 所医院的 18,043 例 CAP 患者，结果显示，分别有 26.3%及

22.4%的患者发生了初始治疗失败。Ott 等[12]的一项前瞻性、多中心研究显示，1236 例患者初始治疗失

败发生率为 15.9%，与上述研究相一致。CAP 初治失败可能会增加患者病死率、影响患者预后及加重患

者医疗负担，其原因复杂多样。因此，需了解 CAP 治疗失败的相关危险因素并积极采取相应的对策，降

低初始治疗的失败率。 

3. 合并脑卒中病史的 CAP 初始治疗失败相关因素分析 

3.1. 病原学相关因素 

近几年，随着新发和再发传染病的频繁出现、病原学分子检测技术的不断进步、抗生素耐药问题的

加剧以及人群生活方式和免疫状态的变化等多种因素，社区获得性肺炎病原学发生了新的转变。CAP 病

原学逐渐由相对单一病原体演变至多种病原微生物感染[13]。随着检验技术的发展，病原体的检出率在逐

渐增加，但还有很大一部分病原体仍不易被检出。全球范围内，不同地区 CAP 的病因病原体种类和流行

程度存在差异，这主要与当地医疗水平、人群疫苗接种率、所处地理位置或特定宿主因素等有关，因此

了解本地区 CAP 病原体的分布及其耐药性是进行经验性抗感染治疗的重要前提[14]。 
Qu 等[15]通过两年时间采用多元平行检测，包括 PCR 和宏基因组二代测序(mNGS)技术，按严格程

序审定责任病原体，对成人重症 CAP 病原学的前瞻性多中心研究表明，流感病毒、肺炎链球菌、肠杆菌

科、嗜肺军团菌及肺炎支原体均是最为常见的病原体。然而，在合并脑卒中病史的 CAP 患者中，包括肺

炎克雷伯杆菌、鲍曼不动杆菌及大肠埃希菌在内的革兰阴性杆菌出现频率更高。佟飞[16]等人回顾性研究

了卒中后遗症期患者 CAP 的病原学特点，发现肺炎克雷伯菌及金黄色葡萄球菌感染率最高。李虎、孟保

福[17]对 112 例脑卒中并发肺炎患者进行了痰培养和药敏试验，并统计分析了病原菌分布特点，研究结果

显示，病原菌涵盖革兰氏阴性(G−)菌、革兰氏阳性(G+)菌和真菌，其中 G−菌最多，而在 G−菌中，铜绿

假单胞菌占比最大，这与我国大多数研究相一致。脑卒中患者部分合并有吞咽功能障碍或长期卧床，误

吸风险高，需考虑厌氧菌及金葡菌感染可能[1]。耐药菌的感染对 CAP 初始治疗失败有着一定的影响，随

着细菌耐药性的增强，临床治疗失败率也随之上升。研究表明[18]，感染耐药肺炎链球菌的 CAP 患者治

疗失败率比感染非耐药肺炎链球菌的 CAP 患者增加了 1.15 倍。此外，不能忽视季节因素对病原体分布

带来的潜在影响。在流感高发季节，若 CAP 患者疑似存在病毒感染，除了积极实施抗病毒治疗外，还需

注意病毒感染后继发的细菌感染可能[19]。越来越多的研究显示，大约 15%~40%的 CAP 由单一病毒感染

引起[20]。中国 CDC 于 2009 年至 2019 年在全国 277 家哨点对急性呼吸道感染病原学和流行病学进行监

测[21]发现，成人组病毒阳性率为 26.9%，其中成人肺炎病例中病毒感染占比为 20.5%，与国内外其他研

究结果相近。 
因此，初始治疗时能否准确识别病因病原体、所选药物能否覆盖感染病原体及病原体对抗感染药物

是否耐药均是影响初始治疗成败的关键因素。 

3.2. 抗菌药物相关因素  

在确定病因病原体后，及时有效的抗菌药物治疗至关重要。由于脑血管疾病患者通常年龄较大，且

容易合并有其他基础疾病，需评估肠杆菌科细菌感染的风险，并进一步分析感染广谱 β-内酰胺酶产生菌 
(ESBL)的可能性。对此类高风险患者，可选择头孢哌酮/舒巴坦、哌拉西林/他唑巴坦、碳青霉烯类或头霉

素类抗菌药物进行经验性治疗。对于误吸风险高的 CAP 患者，应优先使用具有抗厌氧菌活性的哌拉西林

他唑巴坦/舒巴坦、阿莫西林/克拉维酸、莫西沙星、亚胺培南及美罗培南等药物，或联合应用甲硝唑、克

林霉素等；而对于有绿脓杆菌感染风险的 CAP 患者，则首选具有抗假单胞菌活性的药物进行初始治疗，
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如 β-内酰胺类(头孢他啶、头孢哌酮、哌拉西林、氨曲南等)、喹诺酮类(环丙沙星、左氧氟沙星)及氨基糖

苷类(阿米卡星、庆大霉素等)。对于需入住重症监护室的 CAP 患者或已明确耐药的患者，推荐采用联合

用药策略[1] [19]。 
另外，抗菌药物在进入机体后，会迅速从血液扩散到各个组织及体液中，并最终抵达感染部位开始

抗菌治疗[22]。想要达到预期的治疗效果，抗菌药物必须符合其药代动力学(PK)和药效动力学(PD)特性，

依据药物自身特征，合理设计给药方案，提高 CAP 初始治疗的成功率[19]。对于时间依赖性药物(如青霉

素类、β-内酰胺类、头孢菌素类、碳青霉烯类)，可根据其半衰期每日进行多次给药，以取得更佳的临床

效果，有效降低治疗失败的风险；而浓度依赖性药物(如喹诺酮类和氨基糖苷类)，则需保持较高水平的药

物峰浓度，以保证最佳的杀菌活性，通常采取每日一次的给药方式，旨在增强药物效能，减少耐药及不

良反应的发生[1]。 
研究表明，在初始抗菌药物治疗时不适当的窄谱治疗或不适当的广谱治疗均与死亡风险增加有关

[20]。另外，合理的抗菌药物治疗持续时间是抗菌管理中的关键因素，因为不必要地延长治疗时间可能与

不良预后以及多重耐药菌的出现相关。Aliberti 等[14]的一篇综述对多个研究进行归纳，提出与长疗程治

疗相比，短疗程治疗的临床治愈率与其相似，但严重不良事件更少，死亡率更低。 

3.3. 宿主相关因素  

有研究表明，宿主因素是增加 CAP 患者初始治疗失败率的重要独立危险因素[23]。其中宿主免疫功

能低下、合并基础疾病或并发症、肺部感染程度重及营养状态差等均与 CAP 初始治疗失败密切相关。宿

主状态的不同，其可能感染的病原体及初始抗感染药物的选择均存在差异，未能正确评估宿主状态常常

会导致初始治疗的失败。其中年龄是影响初始治疗成功率的重要因素之一[11]，老年 CAP 初始治疗失败

率为 6%~15% [1]，对于合并脑卒中病史的患者，其年龄大多较高，住院治疗次数更多，且常伴有多种基

础疾病，死亡风险更高[24]。国内外两项研究[25] [26]均表明，合并有慢阻肺、慢性心力衰竭、糖尿病、

慢性肝病、肾功能不全等基础疾病的 CAP 患者，更容易发生初始治疗失败。国外一项基于美国 100 多家

医院的回顾性研究[27]表明，初始治疗失败的重要预测因素还包括营养不良、肾功能衰竭、免疫功能低下、

低氧血症及酸中毒。因此改善宿主自身因素在 CAP 初始治疗中显得尤为重要。 

3.4. 脑卒中相关因素 

脑血管疾病是威胁国民健康的重要疾病，治疗后的幸存者往往有不同程度的后遗症。后遗症程度越

重，其肺炎预后越差。后遗症期患者中枢神经受损，可能导致其需长期卧床、神经反射减弱、意识障碍、

吞咽障碍等，进而造成患者上呼吸道分泌物及食物残渣、胃肠道反流物等无法被及时清除并被误吸入气

道，病原体随之移位到肺内而发生感染[28]。脑卒中后因吞咽困难及意识障碍造成的误吸、免疫抑制被认

为是卒中相关性肺炎最主要的诱发因素[29]。吸入性肺炎常由隐性误吸引起，尤其在老年 CAP 患者中较

为常见，约占 71% [1]。林苗远等[30]对脑卒中患者误吸风险进行了综述，发现隐形误吸是脑卒中患者吸

入性肺炎的独立危险因素。此外，脑卒中患者免疫力下降、营养不良、留置胃管、口腔卫生差等均可促

进吸入性肺炎的发展。因此，预防及尽早识别隐性误吸，可在一定程度上减少吸入性肺炎的发生率。 

3.5. 肺炎严重程度相关因素 

对患者进行病情严重程度评估，可以更加合理地制定整理方案，从而改善预后，降低初始治疗失败

发生的概率。国内外众多指南均推荐用 CURB-65 评分及 PSI 评分评估肺炎严重程度。CURB-65 评分更

为简便，方便医师快速了解患者病情，决定患者治疗地点及抗感染治疗方式。但 CURB-65 评分未对患者
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合并症及并发症进行分析，同时也低估了高龄的影响，因此临床医师需结合患者基础疾病综合来评估。

而 PSI 评分内容较为复杂，但很容易低估年轻、既往健康的患者感染的严重程度[24]。有研究表明，入院

时 CURB-65 评分及 PSI 评分为中高危者更容易发生初始治疗失败，是其独立危险因素[31]。此外，众多

感染标志物亦可评估肺炎的严重程度。当机体感染细菌时，体内 CRP 及 PCT 会迅速升高，有研究表明，

连续监测血清 CRP 和 PCT 水平对 CAP 住院预后具有中等预测价值[32]。因此可通过肺炎严重程度评分

及监测感染标志物水平，评估患者病情严重程度。 

3.6. 辅助治疗相关因素 

对于 CAP 患者，在治疗过程中针对病原微生物的抗感染治疗最为关键，但相关辅助治疗也是必不可

少的。对于重症患者而言，早期进行补液、维持水盐平衡、血流动力学及呼吸支持、营养支持等辅助治

疗是改善患者预后的重要措施。糖皮质激素有益于合并感染性休克的重症 CAP 患者[1]，但对于其他重症

CAP 患者治疗效果仍存在争议，国外一项荟萃分析显示没有发现激素治疗与治疗失败存在相关性[33]。
对于低血压患者，及早进行液体复苏可有效改善其预后。对于合并低氧血症的 CAP 患者，动态监测动脉

血气，评估氧合情况，及时调整氧疗与辅助通气方案以降低其病死率。此外，有研究表明早期集束化管

理可改善重症 CAP 患者预后、提高其生存质量[34]。 
综上，多种因素综合影响着 CAP 初始治疗的成败，而初始治疗的失败又对患者的疾病转归产生重大

影响，可能会导致病死率升高、抗感染治疗时间延长、住院花费增多、住院时间延长等不良后果，因此

需高度重视 CAP 的初始治疗。对于合并有脑卒中病史的 CAP 患者，需要结合患者自身情况，对其进行

全面评估，根据地区、季节、流行病学、脑卒中后遗症、隐性误吸风险、合并症及并发症等综合分析其可

能感染的病原体及其耐药性，同时评估患者病情的严重程度，制定合理的抗感染治疗方案，积极处理合

并症及并发症，减少初始治疗失败的发生。在合并脑血管疾病的 CAP 患者中，此类患者多易感染阴性杆

菌，但对于遗留如进食呛咳及长期卧床等后遗症的患者而言，其所感染细菌可能多为耐药菌，因此在初

始治疗时应优先选择哌拉西林他唑巴坦/头孢哌酮舒巴坦；若患者为重症肺炎需入住 ICU 或合并有其他基

础疾病可联合莫西沙星/左氧氟沙星等氟喹诺酮类或应用碳青霉烯类进行抗感染治疗；在秋冬季节，需考

虑有无病毒感染可能，若有相关症状及时应用抗病毒药物治疗；对于合并有其他基础疾病及相关并发症

者，需在抗感染治疗的同时稳定其他基础疾病、治疗相关并发症；对于此类患者应加强口腔护理，补充

营养，避免误吸；同时应动态监测患者 PCT、CRP 等炎症指标，评估患者肺炎严重程度，及时调整抗感

染治疗方案。此外，应根据抗菌药物的 PK/PD 特性进行用药，以达到抗菌药物的最佳疗效，进而减少初

始治疗失败的发生。同时，对于需要进行补液、氧疗、呼吸支持或循环支持等辅助治疗的患者，尽早进

行相关治疗，对于改善患者预后、降低治疗失败率有重要意义。总之，合并脑卒中病史的 CAP 患者初始

治疗应充分评估患者自身状况，完善合理的病原学检查，遵循指南，对患者进行综合治疗，以提高初始

治疗的成功率，降低病死率。本文仅根据既往相关研究进行综述，但并未进行 Meta 分析，有一定的局限

性，未来还需进行大样本多中心的前瞻性研究验证来分析合并脑卒中病史的 CAP 患者相关危险因素及对

应的处理方案。 
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