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·论著 ·

急性呼吸窘迫综合征发生及预后危险因素的

多中心前瞻性队列研究

葛庆岗 姚智渊 王铁华 刘壮 李昂 王书鹏 李刚 边伟帅  
陈炜 易亮 杨志旭 陶立元 朱曦

【摘要】 目的 探讨重症监护病房（ICU）急性呼吸窘迫综合征（ARDS）的发生及 28 d 死亡的危险因

素。方法 采用多中心前瞻性队列研究方法，入选 2009 年 7 月至 2014 年 3 月在北京地区 5 家三级甲等医院

ICU 住院的脓毒症、感染性休克、创伤、肺炎、误吸、大量输血、菌血症、肺挫伤患者。各中心研究人员按照统一

的病例报告表格记录患者 24 h 内人口学、既往史、全身状况、原发病、病情严重程度等。根据入 ICU 当日诊断

分为 ARDS 组和重症对照组。采用单因素分析、多因素 logistic 回归、多因素 COX 回归方法分析 ARDS 发生

及预后的危险因素，应用 Kaplan-Meier 方法绘制两组患者 28 d 生存曲线。结果 入选 343 例患者中，ARDS
组 163 例中失访 2 例，死亡 49 例；重症对照组 180 例中失访 1 例，死亡 34 例；ARDS 组 28 d 病死率明显高于

重症对照组〔30.43%（49/161）比 18.99%（34/179），χ2＝6.013，P＝0.014〕。多因素 logistic 回归分析显示：误吸

〔优势比（OR）＝6.390，95% 可信区间（95%CI）＝2.046～19.953，P＝0.001〕、有酗酒史（OR＝4.854， 95%CI＝ 
1.730～13.617，P＝0.003）、脓毒症（OR＝2.859， 95%CI＝1.507～5.425，P＝0.001）、肺炎（OR＝2.822， 95%CI＝ 
1.640～4.855，P＜0.001）、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分（OR＝1.050， 95%CI＝
1.007～1.094，P＝0.022）能够增加 ARDS 发生的风险；重症患者一旦呼吸频率＞30 次 /min（OR＝3.305， 
95%CI＝1.910～5.721，P＜0.001）、心率＞100 次 /min（OR＝2.101， 95%CI＝1.048～4.213，P＝0.037）高度提

示 ARDS 的发生；ARDS 患者血肌酐＞176.8 μmol/L 的比例较重症患者低（OR＝0.387， 95%CI＝0.205～0.733，
P＝0.004）。多因素 COX 回归分析显示：高龄和感染性休克能够增加 ARDS 患者 28 d 死亡的风险〔年龄：相

对危险度（HR）＝1.040， 95%CI＝1.018～1.064，P＜0.001 ；感染性休克：HR＝3.209， 95%CI＝1.676～6.146， 
P＜0.001〕。Kaplan-Meier 生存曲线显示：ARDS 组生存者明显少于重症患者（χ2＝7.032，P＝0.008）。结论  
在重症患者中，误吸、有酗酒史、脓毒症、肺炎、APACHE Ⅱ评分升高是 ARDS 发生的危险因素，呼吸频率＞
30 次 /min、心率＞100 次 /min 对 ARDS 发生有提示作用；高龄和感染性休克是 ARDS 患者 28 d 死亡危险因素。
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  目前急性呼吸窘迫综合征（ARDS）仍然是重症

监护病房（ICU）中最常见且病死率较高的危重疾

病之一［1-5］。因触发 ARDS 及影响其病程发展的因

素极为复杂多样［2-6］，且在临床上各种危重症患者均

存在发生 ARDS 的潜在风险，因此，研究 ARDS 发生

及预后的危险因素，对于防止 ARDS 的发生，降低其

发生率及病死率有着积极的意义。在 ARDS 危险因

素的研究中，由于研究方法、研究地域、研究人群、分

析统计方法、研究指标及研究结果各不相同，因此，

ARDS 的相关危险因素仍有待于大量临床研究加以

评价。鉴于此，我们进行了前瞻性多中心临床研究，

以分析影响 ARDS 发生及 28 d 死亡的危险因素，报

告如下。

1 资料与方法

1.1 研究设计及研究对象的入选和排除标准 : 采
用多中心前瞻性队列研究方法，纳入北京大学第三

医院、北京友谊医院、北京中日友好医院、北京世纪

坛医院、北京西苑医院共 5 家三级甲等医院 ICU 从

2009 年 7 月至 2014 年 3 月收治的患者 , 并按患者

入 ICU 后当日是否诊断为 ARDS 分为 ARDS 组和

重症对照组。

1.1.1 入选标准：存在以下任意一种或多种疾病的

住院患者即可入选，包括脓毒症、感染性休克、创伤、

肺炎、误吸、大量输血（入 ICU 前 24 h 内输入浓缩

红细胞＞8 U）、菌血症、肺挫伤。

1.1.2 排除标准：年龄＜18 岁、应用激素或免疫抑

制剂、器官移植、慢性肺部疾病、血液系统疾病、慢性

肝病、病理产科、免疫系统疾病。

1.1.3 剔除标准：失访或中途放弃治疗者。

 本研究符合医学伦理学标准，通过了北京大学

第三医院及其他参研单位医学伦理委员会的审核

（批准号：IRB00006761-2011063）。
1.2 数据收集：每个参研中心都指定 1 名主管人员

负责患者的筛选和指标记录，并核查数据，北京大学

第三医院负责对每个参研中心主管人员进行系统培

训。各中心研究人员在统一的病例报告表格（CRF）
中记录患者入 ICU 24 h 内的相关信息资料。专人

负责收集、整理各中心的 CRF，并对 CRF 中内容查

漏补缺，同时和数据公司协作录入数据建立数据库，

最后对数据进行分析并得出结论。

 CRF内容包括：① 人口学基线情况：性别、年龄、

吸烟史、酗酒史；② 既往史：糖尿病、血液透析（血

透）或腹膜透析（腹透）、肿瘤等；③ 全身状况基线

情况：收缩压、心率、呼吸频率、血肌酐、血胆红素、血

小板、白蛋白、动脉血pH值；④ 原发病情况：菌血症、

脓毒症、感染性休克、肺炎、创伤、大量输血、误吸、肺

挫伤；⑤ 病情严重程度评分：急性生理学与慢性健

康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分［7］。

survival curves of the two groups. Results There were 343 critical patients included in this prospective multicenter 
cohort study， of which 163 patients who developed ARDS were considered as ARDS group （2 case lost to follow-up， 
and 49 died） and 180 patients who did not developed ARDS regarded as severe control group （1 case lost to follow-up， 
and 34 died）. The 28-day mortality of ARDS group was significantly higher than that of severe control group 〔30.43% 

（49/161） vs. 18.99% （34/179）， χ2 ＝ 6.013， P ＝ 0.014〕. Multivariate logistic analysis showed that aspiration 
〔odds ratio （OR） ＝ 6.390， 95% confidence interval （95%CI） ＝ 2.046-19.953， P ＝ 0.001〕， history of alcohol 
（OR ＝ 4.854， 95%CI ＝ 1.730-13.617， P ＝ 0.003）， sepsis （OR ＝ 2.859， 95%CI ＝ 1.507-5.425， P ＝ 0.001）， 
pneumonia （OR ＝ 2.822， 95%CI ＝ 1.640-4.855， P ＜ 0.001）， acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ 

（APACHE Ⅱ） score （OR ＝ 1.050， 95%CI ＝ 1.007-1.094， P ＝ 0.022） were significantly associated with increased 
risk of ARDS occurence. When respiratory rate ＞ 30 beats/min （OR ＝ 3.305， 95%CI ＝ 1.910-5.721， P ＜ 0.001）， 
heart rate ＞ 100 beats/min （OR ＝ 2.101， 95%CI ＝ 1.048-4.213， P ＝ 0.037） happened in critically ill patients， 
it highly suggested ARDS would happen. The proportion of the patients whose serum creatinine ＞ 176.8 μmol/L in 
ARDS group was lower than that in control group （OR ＝ 0.387， 95%CI ＝ 0.205-0.733， P ＝ 0.004）. Multivariate 
COX regression analysis showed that old age and septic shock were significantly associated with the increased risk of in  
28-day death of ARDS 〔advanced age ： hazard ratio （HR）＝ 1.040， 95%CI ＝ 1.018-1.064， P ＜ 0.001 ； septic 
shock ： HR ＝ 3.209， 95%CI ＝ 1.676-6.146， P ＜ 0.001〕. Kaplan-Meier showed that the survival patients in ARDS 
group was significantly lower than those in severe control group （χ2 ＝ 7.032， P ＝ 0.008）. Conclusions Among 
critical ill patients， aspiration， history of alcohol， sepsis， pneumonia， increased APACHE Ⅱ score were the risk 
factors of ARDS development. Respiratory rate ＞ 30 beats/min and heart rate ＞ 100 beats/min could predict the 
occurrence of ARDS in critical  patients. Old age and septic shock were the risk factors of 28-day death of ARDS.

【Key words】 Intensive care unit ； Acute respiratory distress syndrome ； Risk factor of the development ；
Prognostic risk factor； Mortality
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1.3 诊断标准：ARDS 的诊断标准参考 1994 年欧

美联席会议（AECC）关于急性肺损伤（ALI）/ARDS
诊断标准［8］；脓毒症及感染性休克的诊断参考 2001
年美国胸科医师协会 / 危重病医学会（ACCP/SCCM）

联席会议委员会的意见［9］。

1.4 统计学方法：由北京京通路信息技术有限公司

用 epidata 3.1 软件对数据进行双录入管理及数据质

量控制，最后结果用 SPSS 21.0 软件进行统计分析。

符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）
表示，采用独立样本 t 检验或单因素方差分析；不

符合正态分布的计量资料则以中位数（四分位数） 
〔M（QL，QU）〕表示，采用非参数检验。计数资料以

率表示，采用χ2 检验。采用非条件 logistic 回归（后

退法，似然比检验）分析 ARDS 的危险因素。采用

COX 回归（后退法，似然比检验）分析 28 d 死亡的

危险因素。应用 Kaplan-Meier 方法绘制两组 28 d
生存曲线，并用 Log-rank 检验进行比较。所有检验

均采用双侧 P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 患者基本情况（表 1）：2009 年 7 月至 2014 年

3 月，5 个 ICU 共入选 343 例患者，其中 ARDS 组

163 例（占 47.5%），重症对照组 180 例（占 52.5%）。

对所有患者进行 28 d 预后随访显示，ARDS 组 163
例中失访 2 例，死亡 49 例，存活 112 例；重症对照组

180 例中失访 1 例，死亡 34 例，存活 145 例。

2.2 ARDS 发生危险因素分析（表 1）：ARDS 组有

酗酒史、心率＞100 次 /min、呼吸频率＞30 次 /min、
脓毒症、肺炎和误吸的患者比例及 APACHE Ⅱ评分

明显高于重症对照组；血肌酐＞176.8 μmol/L、感染

性休克和大量输血的患者比例明显低于重症对照组

（P＜0.05 或 P＜0.01）。
 对单因素分析中筛选出组间有差异的因素，采

用 logistic 回归方法进一步校正和分析显示（表 2）：

误吸、有酗酒史、脓毒症、肺炎、APACHE Ⅱ评分是

ARDS 发生的危险因素（P＜0.05 或 P＜0.01）；重

症患者呼吸频率＞30 次 /min、心率＞100 次 /min 对

ARDS 的发生有提示作用（P＜0.01 和 P＜0.05），而
ARDS 患者血肌酐＞176.8 μmol/L 的比例较重症患

者低（P＜0.05）。

表 1 ARDS 组与重症对照组患者人口学、既往史、全身状况、病情严重程度评分和原发病比较

组别
例数

（例）

性别〔例（%）〕 年龄〔岁，

M（QL，QU）〕

吸烟史

〔例（%）〕

酗酒史

〔例（%）〕

糖尿病史

〔例（%）〕

血液透析或腹膜

透析史〔例（%）〕

肿瘤病史

〔例（%）〕男性 女性

 ARDS 组 163 106（65.0） 57（35.0） 69（52，80） 47（28.8） 24（14.7） 33（20.2） 2（1.2） 8（4.9）
 重症对照组 180 121（67.2） 59（32.8） 71（54，79） 66（36.7）   8（  4.4） 39（21.7） 2（1.1） 7（3.9）
 χ2/ Z 值 0.377 0.496 2.383 10.690 0.107 0.010 0.214
 P 值 0.668 0.967 0.123   0.001 0.747 0.920 0.644

组别
例数

（例）

收缩压＜
90 mmHg

〔例（%）〕

心率＞
100 次 /min
〔例（%）〕

呼吸频率＞ 
30 次 /min
〔例（%）〕

血肌酐＞ 
176.8 μmol/L
〔例（%）〕

血胆红素＞ 
20 mg/L

〔例（%）〕

血小板 ≤ 
80×109/L

〔例（%）〕

白蛋白＜ 
25 g/L

〔例（%）〕

动脉血 pH
值＜ 7.35

〔例（%）〕

 ARDS 组 163 37（22.7） 143（87.7） 84（51.5） 30（18.4） 27（15.6） 31（19.0） 38（23.3） 42（25.8）
 重症对照组 180 48（26.7） 135（75.0） 41（22.8） 53（29.4） 40（22.2） 50（27.8） 56（31.1） 53（29.4）
 χ2 值 0.722 9.031 30.545 5.680 1.749 3.641 2.617 0.583
 P 值 0.395 0.003 ＜ 0.001 0.017 0.187 0.056 0.106 0.447

组别
例数

（例）

APACHE Ⅱ评分

〔分，M（QL，QU）〕

原发病〔例（%）〕

肺炎 误吸 肺挫伤 菌血症 脓毒症 感染性休克 创伤 大量输血

 ARDS 组 163 21（16，26） 104（63.8） 14（8.6） 5（3.1） 7（4.3） 139（85.3） 45（27.6） 2（1.2）   7（  4.3）
 重症对照组 180 16（13，21）   65（36.1）   5（2.8） 2（1.1） 5（2.8） 113（62.8） 70（38.9） 5（2.8） 23（12.8）
 Z /χ2 值 0.589 26.242 5.526 1.640 0.583 22.218 4.881 1.034 7.714
 P 值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 0.019 0.201 0.445 ＜ 0.001 0.027 0.310 0.005

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ；1 mmHg ＝ 0.133 kPa

表 2 ARDS 相关危险因素的多因素 logistic 回归分析

危险因素 β 值 sx OR 值 95%CI        P 值

误吸 1.855 0.581 6.390 2.046 ～ 19.953 0.001
有酗酒史 1.580 0.526 4.854 1.730 ～ 13.617 0.003
脓毒症 1.051 0.327 2.859 1.507 ～   5.425 0.001
肺炎 1.037 0.277 2.822 1.640 ～   4.855 ＜ 0.001
APACHE Ⅱ评分 0.049 0.021 1.050 1.007 ～   1.094 0.022
血肌酐＞ 176.8 μmol/L -0.949 0.325 0.387 0.205 ～   0.733 0.004
呼吸频率＞ 30 次 /min 1.196 0.280 3.305 1.910 ～   5.721 ＜ 0.001
心率＞ 100 次 /min 0.742 0.355 2.101 1.048 ～   4.213 0.037
  注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，APACHE Ⅱ为急性生理学

与慢性健康状况评分系统Ⅱ，OR 值为优势比，95%CI 为 95% 可信

区间



·  776  · 中华危重病急救医学  2014 年 11 月第 26 卷第 11 期　Chin Crit Care Med，November 2014，Vol.26，No.11

2.3 28 d 死亡危险因素分析：通过对人口学、既往

史、全身状况、原发病、 APACHE Ⅱ评分的单因素

分析发现（表 3～4）：在 ARDS 患者中，死亡组和生

存组之间年龄、有酗酒史、血胆红素＞20 mg/L、血 
小板≤ 80×109/L、感染性休克患者比例差异有统 
计学意义（P＜0.05 或 P＜0.01）。在重症患者中，死 
亡组和生存组患者间血肌酐＞176.8 μmol/L、血小 
板≤ 80×109/L、脓毒症患者比例及 APACHE Ⅱ评

分差异有统计学意义（P＜0.05 或 P＜0.01）。
 通过对所有单因素分析筛选出来有差异的危

险因素，采用 COX 回归方法进一步校正和分析显

示（表 5）：ARDS 患者 28 d 死亡的危险因素为年龄

和感染性休克（均 P＜0.01）；重症患者 28 d 死亡的

危险因素为 APACHE Ⅱ评分和脓毒症（P＜0.01 和

P＜0.05）。
2.4 患者的 28 d 生存及死亡情况（图 1）：ARDS 组

表 3 不同预后 ARDS 患者人口学、既往史、全身状况、病情严重程度评分和原发病比较

组别
例数

（例）

性别〔例（%）〕 年龄〔岁，

M（QL，QU）〕

吸烟史

〔例（%）〕

酗酒史

〔例（%）〕

糖尿病史

〔例（%）〕

血液透析或腹膜

透析史〔例（%）〕

肿瘤病史

〔例（%）〕男性 女性

   死亡组   49 29（59.2） 20（40.8） 78（70，85） 11（22.4）   4（  8.2） 10（20.4） 1（2.0） 5（10.2）
   存活组 112 75（67.0） 37（33.0） 62（46，75） 34（30.4） 20（17.9） 22（19.6） 1（0.9） 3（  2.7）
   χ2/ Z 值 0.904 2.139 1.062 3.681 0.104 0.011 2.652
   P 值 　 0.342 ＜ 0.001 0.304 0.047 0.911 0.918 0.104

组别
例数

（例）

收缩压＜
90 mmHg

〔例（%）〕

心率＞
100 次 /min
〔例（%）〕

呼吸频率＞
30 次 /min
〔例（%）〕

血肌酐＞
176.8 μmol/L
〔例（%）〕

血胆红素＞
20 mg/L

〔例（%）〕

血小板 ≤ 
80×109/L

〔例（%）〕

白蛋白＜
25 g/L

〔例（%）〕

动脉血 pH
值＜ 7.35

〔例（%）〕

   死亡组   49 14（28.6） 44（89.8） 23（46.9） 11（22.4） 14（28.6） 16（32.7） 14（28.6） 13（26.5）
   存活组 112 21（18.8） 96（85.7） 60（53.6） 18（16.1） 12（10.7） 15（13.4） 22（19.6） 28（25.0）
   χ2 值 1.938 0.504 0.602 0.184 8.030 8.135 1.571 0.044
   P 值 　 0.164 0.479 0.438 0.670 0.005 0.004 0.211 0.837

组别
例数

（例）

APACHE Ⅱ评分

〔分，M（QL，QU）〕

原发病〔例（%）〕 

菌血症 脓毒症 感染性休克 肺炎 创伤 大量输血 误吸 肺挫伤

   死亡组   49 21（17，25） 1（2.0） 41（83.7） 25（51.0） 28（57.1） 0（0  ） 3（6.1）   4（8.2） 1（2.0）
   存活组 112 21（16，26） 6（5.4） 97（86.6） 19（17.0） 75（67.0） 1（0.9） 4（3.6） 10（8.9） 3（2.7）
   Z /χ2 值 0.561 0.283 0.247 19.912 1.433 0.105 0.031 0.100
   P 值 　 0.912 0.596 0.625 ＜ 0.001 0.232 1.000 0.756 0.874 0.811

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ；1 mmHg ＝ 0.133 kPa；空白代表无此项

表 4 不同预后重症患者人口学、既往史、全身状况、病情严重程度评分和原发病比较

组别
例数

（例）

性别〔例（%）〕 年龄〔岁，

M（QL，QU）〕

吸烟史

〔例（%）〕

酗酒史

〔例（%）〕

糖尿病史

〔例（%）〕

血液透析或腹膜

透析史〔例（%）〕

肿瘤病史

〔例（%）〕男性 女性

  死亡组   34 26（76.5）   8（23.5） 73（65，83） 11（32.4） 1（2.9）   6（17.6） 1（2.9） 1（2.9）
  存活组 145 94（64.8） 51（35.2） 71（53，79） 55（37.9） 7（4.8） 33（22.8） 1（0.7） 6（4.1）
  χ2/ Z 值 1.692 1.004 0.374 0.001 0.426 0.102 0.033
  P 值 　 0.194 0.266 0.544 0.986 0.516 0.745 0.867

组别
例数

（例）

收缩压＜ 
90 mmHg

〔例（%）〕

心率＞
100 次 /min
〔例（%）〕

呼吸频率＞ 
30 次 /min
〔例（%）〕

血肌酐＞ 
176.8 μmol/L
〔例（%）〕

血胆红素＞ 
20 mg/L

〔例（%）〕

血小板 ≤ 
80×109/L

〔例（%）〕

白蛋白＜ 
25 g/L

〔例（%）〕

动脉血 pH
值＜ 7.35

〔例（%）〕

 死亡组   34 12（35.3）   29（85.3） 10（29.4） 17（50.0） 10（29.4） 14（41.2）   8（23.5） 11（32.4）
 存活组 145 36（24.8） 104（71.7） 30（20.7） 36（24.8） 30（20.7） 35（24.1） 47（32.4） 42（29.0）
 χ2 值 1.546 2.662 1.215 8.374 1.210 4.029 1.020 0.150
 P 值 　 0.215 0.103 0.272 0.004 0.272 0.045 0.312 0.697

组别
例数

（例）

APACHE Ⅱ评分

〔分，M（QL，QU）〕

原发病〔例（%）〕

菌血症 脓毒症 感染性休克 肺炎 创伤 大量输血 误吸 肺挫伤

  死亡组   34 20（15，26） 1（2.9） 29（85.3） 18（52.9） 14（41.2） 0（0  ）   2（  5.9） 0（0  ） 0（0  ）
  存活组 145 16（12，19） 4（2.8）  82（56.6） 52（35.9） 51（35.2） 5（3.4） 21（14.5） 5（3.4） 2（1.4）
  Z /χ2 值 1.401 0.005 9.662 3.374 0.438 1.823
  P 值 　 0.039 1.000 0.002 0.066 0.512 0.585 0.177 0.585 1.000

注：APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ；空白代表无此项；1 mmHg ＝ 0.133 kPa；空白代表无此项
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28 d 病死率明显高于重症对照组〔30.43%（49/161） 
比18.99%（34/179），χ2＝6.013，P＝0.014〕。Log-rank 
检验结果显示，ARDS 组生存者明显少于重症对照

组（χ2＝7.032，P＝0.008）。

究为误吸患者与 ARDS 高危患者的

比值，本研究为误吸患者与 ARDS
患者的比值，涵义不同。

3.1.2 酗酒史：有酗酒史为本组患

者发生 ARDS 的危险因素，对其中

252 例脓毒症患者进行分析显示，

24 例有酗酒史的患者中 87.5% 发

生 ARDS，228 例无酗酒史患者中

51.8% 发生 ARDS（P＝0.001），提示脓毒症患者中

有酗酒史患者比无酗酒史患者 ARDS 发生率高。另

外对 115 例感染性休克患者进行分析显示，6 例有

酗酒史的患者均发生了 ARDS，107 例无酗酒史的患

者 ARDS 发生率为 35.5%（P＝0.006），这也提示感

染性休克患者中有酗酒史者比无酗酒史者 ARDS 发

生率高。可见，酗酒不仅在全体人群中为 ARDS 发

生的危险因素，在脓毒症、感染性休克患者中也是发

生 ARDS 的危险因素，这与既往研究结果一致［15-16］。

这些研究结果的可能解释是：酗酒降低了肺泡上皮

覆盖液体中谷胱甘肽的浓度，从而引起肺部的氧化

损伤；另一方面，慢性酗酒可增加白细胞对肺泡内皮

细胞的黏附，从而增加 ARDS 的发生率［17］。

3.1.3 脓毒症和肺炎：多项研究显示，脓毒症和肺炎

是发生 ARDS 的常见危险因素，ARDS 中脓毒症占

22.1%～44.0%［14，18-19］，肺炎占 16.2%～43.3%［14，18］。

而本研究中脓毒症患者占 ARDS 原发病的 85.3%，

肺炎占 63.8%，均明显高于文献报道，可能原因为

本研究中收治的脓毒症患者比例高。Iscimen 等［20］

对 ARDS 发生与脓毒症的关系进行了一项观察性队

列研究，结果显示，脓毒症未合并急性肺损伤（ALI）
的患者中有 44% 发生了 ALI，多变量分析显示，延

迟治疗感染及休克与 ALI/ARDS 的发生相关。不难

看出，在 ICU 中，无论任何危险因素导致重症患者

发生脓毒症时，应高度警惕 ARDS 的发生。

3.1.4    呼吸频率和心率：本研究中多因素 logistic 回

归分析结果显示，呼吸频率＞30 次 /min 对 ARDS 的

发生有提示作用，与既往的研究结果一致［12，20-21］。

此外，重症患者心率增快对 ARDS 的发生也有提示

意义，虽然目前尚无相关文献报道心率与 ARDS 发

生存在相关性，但心率增快与呼吸频率增快、肺炎、

脓毒症这些危险因素的存在有关，故在本研究中得

到心率增快与 ARDS 发生相关的结果也可以理解。

3.1.5    血肌酐：本研究中 logistic回归分析结果显示，

血肌酐＞176.8 μmol/L 的患者比例在 ARDS 组较重

表 5 28 d 死亡危险因素的多因素 COX 回归分析

疾病 因素 β 值 sx HR 值 95%CI P 值

  ARDS 患者   年龄 0.040 0.011 1.040 1.018 ～   1.064 ＜ 0.001
  感染性休克 1.166 0.331 3.209 1.676 ～   6.146 ＜ 0.001

  重症患者   APACHE Ⅱ评分 0.064 0.022 1.066 1.021 ～   1.113 0.004
  脓毒症 1.303 0.537 3.680 1.284 ～ 10.550 0.015

  注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分

系统Ⅱ，HR 值为相对危险度，95%CI 为 95% 可信区间

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征

图 1 ARDS 组和重症对照组患者 28 d 生存曲线

3 讨 论

 自 1967 年 Ashbaugh 等［10］首先报道 ARDS 以

来，进行了大量的从基础、临床到预后分析的研究，

但其病死率仍较高［2-3］。因触发 ARDS 以及影响病

程发展的因素极其复杂多样，导致既往有关 ARDS
发生及预后相关危险因素研究中的研究方法、研究

地域、研究人群、统计方法、研究指标及研究结果各

不相同。本研究在设计上选择了一些临床上认为与

ARDS 发生和预后相关的重要因素作为此次大型前

瞻性队列研究的基线情况和危险因素，这与国内某

些研究中所采用的研究指标相一致［11-12］。

3.1 ARDS 发生的危险因素分析：本研究多因素

logistic 回归分析显示，ARDS 发生的危险因素按危

险性由高到低依次为误吸、有酗酒史、脓毒症、肺炎、

APACHE Ⅱ评分。

3.1.1 误吸：多项研究表明，误吸是住院患者发

生 ARDS 的危险因素［13-14］，与本研究结论一致，但

ARDS 患者中误吸仅占 8.6%，远低于其他研究。我

们分析可能原因为：① 研究样本量不同；② 其他研
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症对照组低，分析国内外文献中有关 ARDS 的研究

中均未发现血肌酐水平和 ARDS 发生存在相关性，

仅有文献分析了血肌酐预测 ARDS 死亡风险的价

值，单因素分析显示血肌酐值高的 ARDS 患者死亡

风险高，但多因素 logistic 回归分析显示无统计学意

义［12，22］。关于血肌酐＞176.8 μmol/L 在 ARDS 患者

中的意义目前研究较少，本研究中发现 ARDS 组血

肌酐＞176.8 μmol/L 的患者比例低于重症对照组，尚

有待于进一步开展更大规模的临床研究以及基础研

究来探究并阐述其原理。

3.2    28 d 死亡危险因素分析：文献报道，ARDS 患

者病死率通常为 50% 左右，非 ARDS 的重症患者病

死率约为 10% ［18，23］。本研究比较 ARDS 组和重症

对照组之间 28 d 生存和死亡情况，结果显示，ARDS
组患者 28 d 病死率明显高于重症对照组，与既往研

究结果一致［18，23］。但本研究中 ARDS 患者 28 d 病

死率略低于文献报道，重症患者的病死率高于文献

报道，这可能与原发病构成比例不同及观察时间的

差异有关。

3.2.1    年龄、感染性休克：本研究中 ARDS 死亡组患

者年龄为 78（70，85）岁，感染性休克占 51.0% ；生

存组年龄为 62（46，75）岁，感染性休克占 17.0%。

进一步分析 ARDS 患者 28 d 死亡的危险因素（多因

素 COX 回归）显示，年龄和感染性休克是 ARDS 患

者 28 d 死亡的危险因素，与文献［12，22，24-25］报道的结

果基本一致。这可能与高龄患者多伴有基础或潜在

的心血管疾患，器官储备功能不良，由此导致各种不

良事件发生风险增高有关。感染性休克为重症患者

较常见的休克类型，亦是常见死亡原因，进一步提

醒，临床上对于 ARDS 患者避免其他器官功能受损

尤为重要。

3.2.2    APACHE Ⅱ评分：APACHE Ⅱ评分是评价重

症病情危重程度的最常用的评分之一。既往的研究

认为，APACHE Ⅱ评分为 ARDS 患者死亡的危险因

素［26］。但本研究显示，APACHE Ⅱ评分为重症患者

28 d 死亡的危险因素，但在 ARDS 患者中不是死亡

的危险因素。对于这种差异，可能是文献所纳入的

患者与本研究中高龄及病种等因素不同有关，有待

于进一步开展大规模临床研究来验证。

4    结    论
 综上所述，本研究结果提示，重症患者中误吸、

有酗酒史、脓毒症、肺炎、APACHE Ⅱ评分是 ARDS
发生的危险因素，而呼吸频率＞30 次 /min、心率＞

100 次 /min 对 ARDS 的发生有提示作用；ARDS 组

血肌酐＞176.8 μmol/L 的比例低；高龄和感染性休克

是 ARDS 患者 28 d 死亡的危险因素。

 本研究的局限性：① 根据患者入院当日是否诊

断为 ARDS 将患者分为 ARDS 组和重症对照组，其

诊断准确性可能存在一定误差；② 每个参研单位对

ARDS 诊断标准（按 AECC1994）的把握可能有差

异，会影响数据收集及结果；③ 样本量不够大、参研

中心不够多，结果只能反映参研单位病例的特点。
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急性肺损伤（acute lung injury，ALI）
呼吸机相关性肺损伤（ventilator induced lung injury，VILI）
呼吸机相关性肺炎（ventilator-associated pneumonia，VAP）
社区获得性肺炎（community acquired pneumonia，CAP）
医院获得性肺炎（hospital acquired pneumonia，HAP）
慢性阻塞性肺疾病
 （chronic obstructive pulmonary disease，COPD）
急性呼吸窘迫综合征
 （acute respiratory distress syndrome，ARDS）
全身炎症反应综合征
 （systemic inflammatory response syndrome，SIRS）
多器官功能障碍综合征
 （multiple organ dysfunction syndrome，MODS）
多器官功能衰竭（multiple organ failure，MOF）
格拉斯哥昏迷评分（Glasgow coma score，GCS）
急性生理学与慢性健康状况评分系统
 （acute physiology and chronic health evaluation，APACHE）
序贯器官衰竭评分（sequential organ failure assessment，SOFA）
损伤严重度评分（injury severity scale，ISS）
肺炎严重程度指数（pneumonia severity index，PSI）
肺损伤评分（lung injury score，LIS）
行为疼痛量表（behavior pain scale，BPS）
重症监护疼痛观察工具
 （critical care pain oberservation tool，CPOT）
数字痛度评估（numerical rating scale，NRS）

“PQRST”分诊法〔疼痛的诱发因素（P），疼痛的性质（Q），
 疼痛的位置（R），疼痛的程度（S），疼痛的时间（T）〕
连续性肾脏替代治疗
 （continuous renal replacement therapy，CRRT）
连续性静 - 静脉血液滤过
 （continuous veno-venous hemofiltration，CVVH）
肿瘤坏死因子（tumor necrosis factor，TNF）
白细胞介素（interleukin，IL）
核转录因子 -κB（nuclear factor-κB，NF-κB）
转化生长因子 -β
 （transforming growth factor-β，TGF-β）
降钙素原（procalcitonin，PCT）
降钙素原清除率（procalcitonin clearance，PCTc）
C- 反应蛋白（C- reactive protein，CRP）
高迁移率族蛋白 B1（high mobility group protein B1，HMGB1）
埃兹蛋白 - 根蛋白 - 膜突蛋白（Ezrin-radixin-moesin，ERM）
Toll 样受体（Toll-like receptor，TLR）
细胞外信号调节激酶
 （extracellular signal-regulated kinase 2，ERK）

丝裂素活化蛋白激酶（mitogen actived protein kinase，MAPK）
髓样分化抗原 88（myeloid differential protein-88，MyD88）
病原相关分子模式
 （pathogen associated molecular pattern，PAMP）
白细胞介素 -1 受体相关激酶 1
 （interleukin-1 receptor-associated kinase 1，IRAK-1）
肿瘤坏死因子受体相关因子 6
 （tumor necrosis factor receptor-associated factor 6，TRAF-6）
肿瘤坏死因子 -α诱导蛋白 6
 （tumor necrosis factor-α induced protein 6，TSG-6）
平均动脉压（mean arterial pressure，MAP）
中心静脉压（central venous pressure，CVP）
动脉血氧分压（arterial partial pressure of oxygen，PaO2）
动脉血二氧化碳分压
 （arterial partial pressure of carbon dioxide，PaCO2）
呼气末二氧化碳分压
 （end tidal carbon dioxide partial pressure，PETCO2）
气道峰压（peak inspiratory pressure，PIP）
气道平台压（platform of the airway pressure，Pplat）
高频振荡通气（high frequency oscillatory ventilation，HFOV）
呼气末正压（positive end-expiratory pressure，PEEP）
体外膜肺氧合（extra corporeal membrane oxygenation，ECMO）
脉搏指示连续心排血量监测
 （pulse index continuous cardiac output，PiCCO）
无创心排血量监测（non-invasive cardiac output，NICO）
脉搏（经皮）血氧饱和度（percutaneous oxygen saturation，SpO2）
中心静脉血氧饱和度
 （central venous blood oxygen saturation，ScvO2）
混合静脉血氧饱和度（mixed venous oxygen saturation，SvO2）
氧合指数（oxygenation index，PaO2 / FiO2，OI）
丙氨酸转氨酶（alanine aminotransferase，ALT）
天冬氨酸转氨酶（aspartate aminotransferase，AST）
乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase，LDH）
超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）
谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione peroxidase，GSH-Px）
诱导型一氧化氮合酶（inducible nitric oxide synthase，iNOS）
内皮型一氧化氮合酶（endothelial nitric oxide synthase，eNOS）
髓过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO）
活化部分凝血活酶时间
 （activated partial thromboplastin time，APTT）
活化凝血时间（activated clotting time，ACT）
凝血酶原时间（prothrombin time，PT）
凝血酶时间（thrombin time，TT）
国际标准化比值（international normalized ratio，INR）


