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［摘要］　目的　探讨肺泡灌洗联合局部用药治疗呼吸道重症感染的效果及肺泡灌洗液
（ＢＡＬＦ）和血清炎症因子水平对其转归的预测意义。方法　纳入呼吸道重症感染患者１２５例，入
院后均完善相关检查，给予对症治疗，常规静脉应用抗生素联合肺泡灌洗及局部用药治疗。采用

酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测灌洗前和灌洗后１ｄ血清炎症因子［包括白细胞介素（ＩＬ）６、ＩＬ８、
Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和降钙素原（ＰＣＴ）］水平及灌洗后 ＢＡＬＦ中上述炎症因子水平。根据临床转归
将患者分为有效组１０５例和无效组２０例，比较两组患者灌洗前和灌洗后１ｄ血清炎症因子水平及
灌洗后ＢＡＬＦ炎症因子水平。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析评估两组患者灌洗前后血清与灌洗后 ＢＡＬＦ
炎症因子水平的相关性。结果　两组患者ＢＡＬＦ细菌培养总阳性率及菌群分布构成比比较差异均
无统计学意义（χ２＝０．１６３，Ｐ＝０．６８７；χ２＝０．９５６，Ｐ＝０．９１６）。两组患者灌洗前血清炎症因子水平比
较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。有效组灌洗后血清炎症因子水平明显低于灌洗前（Ｐ＜０．０５），
而无效组灌洗前后血清炎症因子水平比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。有效组灌洗后血清
和ＢＡＬＦ炎症因子水平均低于无效组同一时间同一部位（Ｐ＜０．０５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，
有效组患者灌洗前血清与灌洗后ＢＡＬＦＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ及ＰＣＴ水平均呈正相关（Ｐ＜０．０５），而有效
组患者灌洗后血清与灌洗后 ＢＡＬＦ及无效组灌洗前血清与灌洗后 ＢＡＬＦ、灌洗前血清与灌洗后
ＢＡＬＦＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ及ＰＣＴ水平均无相关性（Ｐ＞０．０５）。结论　肺泡灌洗联合局部用药治疗呼
吸道重症感染具有较高的安全性和有效性，检测ＢＡＬＦ和血清炎症因子水平对其转归具有重要的
预测意义。

［关键词］　肺泡灌洗液；　炎症因子；　呼吸道重症感染

　　呼吸道重症感染的死亡率较高，常合并多种肺源
性疾病（如支气管扩张、慢性阻塞性肺疾病、肺癌）及

其他基础疾病（如心功能不全和肝、肾功能障碍）等，

给临床治疗增加了难度。早期、足量、敏感抗生素应用

是临床主要的治疗方案，但由于常规痰液或血液微生

物培养阳性率较低，静脉应用到达病变部位的药物浓

度有限，加之细菌耐药率的不断上升，临床治疗效果不

甚满意。纤维支气管镜下支气管肺泡灌洗联合局部注

药可反复多次冲洗病变肺部组织并抽取灌洗液，减少

炎性渗液堵塞小气道，改善吸气和呼气功能［１］；同时

可进行肺组织细菌培养和药物敏感试验（简称药敏试

验），提高了诊断阳性率［２］；局部注射敏感抗生素提高

了肺组织药物浓度，也减少了全身静脉用药的疗程和

剂量，有助于降低细菌耐药性［３］。纤维支气管镜下支

气管肺泡灌洗具有视野清晰、创伤小、操作时间短、技

术要求不高、安全性较好的优点，在临床中应用越来越

普遍。多项研究结果显示，循环外周血炎症因子水平

与肺部感染的严重程度有较好的相关性，同时对预测

疾病转归有重要意义［４５］。但由于外周血炎症因子主

要由肺内炎症细胞产生并释放入血，如肺泡巨噬细胞

和肺上皮细胞等，因此外周血炎症因子水平与肺组织

局部炎症因子表达是否具有相关性、肺泡灌洗是否对

其表达产生影响及其对疾病转归的预测意义尚需进一

步探讨。同时，与肺部感染相关的炎症因子较多，如何

筛选灵敏度和特异度较高的指标对指导临床工作也有

积极意义。因此，本研究重点分析肺泡灌洗联合局部用

药治疗呼吸道重症感染的效果及肺泡灌洗液（ＢＡＬＦ）
和血清炎症因子水平对其转归的预测意义。

对象与方法

１．对象：纳入２０１７年１月～２０１８年１０月于我院确
诊为呼吸道重症感染的患者１２５例，男７０例，女５５例，
年龄５５～７３岁，平均年龄（６３．５±７．８）岁；其中慢性
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阻塞性肺疾病４５例，高血压２０例，糖尿病９例，行机
械通气７３例，感染性休克３０例。纳入标准：（１）年龄
１８～７５岁；（２）符合呼吸道重症感染的诊断标准，分为
主要标准和次要标准，其中主要标准包括有创机械通

气、感染性休克、需用血管收缩药物；次要标准包括呼

吸频率≥３０次／分、氧合指数≤２５０ｍｍＨｇ、多肺叶浸
润、意识障碍、尿素氮（ＢＵＮ）≥２０ｍｇ／ｄｌ、ＷＢＣ计数 ＜
４．０×１０９／Ｌ、ＰＬＴ计数＜１０．０×１０９／Ｌ、体温＜３６℃、低
血压、需液体复苏，符合１项主要标准或３项次要标准
可诊断；（３）符合纤维支气管镜下支气管肺泡灌洗的
应用指征。排除标准：（１）细菌耐药、多器官功能障碍
或病情严重、预计生存期不足７２ｈ；（２）合并其他部位
感染；（３）近期服用糖皮质激素或免疫抑制剂。所有
患者均签署知情同意书。

２．方法
（１）治疗方法：所有患者入院后均完善相关检查，

综合评估病情给予对症治疗，如机械通气、广谱抗生素

抗感染、补液、维持血压和内环境稳定等。所有患者均

常规静脉应用抗生素联合肺泡灌洗及局部用药，根据

经验性用药选择广谱抗生素，如头孢菌素类、亚胺培

南、哌拉西林他唑巴坦等。单次肺泡灌洗具体操作流

程：术前禁食１２ｈ、禁饮４ｈ，备好抢救药物和器械，患
者取仰卧位，采用２％利多卡因麻醉气道，经鼻缓慢插
入纤维支气管镜，对灌洗部位的支气管局部麻醉，病变

局限者选择病变段，弥漫者常选右肺中叶或左上肺舌

段，放置纤维支气管镜顶端于灌洗的段或亚段支气管

开口处，将３７℃灭菌生理盐水由活检孔快速注入，每
次２０～５０ｍｌ，总量６０～１２０ｍｌ，同时应用５０～１００ｍｍＨｇ
负压吸引回收灌洗液，保证回收量至少３０％，将黏液
用双层无菌纱布过滤，然后将灌洗液装入硅塑瓶中送

检，采用法国生物梅里埃公司 ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自
动微生物分析系统及配套药敏卡片行细菌培养和药敏

试验，结果参照２０１２年美国临床和实验室标准化协会
标准进行判定。最后将抗生素溶于 １０ｍｌ生理盐水
中，经纤支镜将抗生素溶液注入相应气道内［５］。

（２）观察指标：采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）
检测灌洗前和灌洗后１ｄ患者血清炎症因子［包括白
细胞介素（ＩＬ）６、ＩＬ８、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和降钙素原
（ＰＣＴ）］水平及灌洗后 ＢＡＬＦ中上述炎症因子水平。
临床转归中有效定义为肺部感染控制，且无严重并发

症，反之为无效。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２０．０软件进行统计分
析。计量资料以珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采用ｔ检验；计
数资料以例数和百分比表示，两组间比较采用 χ２检
验；相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析。以 Ｐ＜０．０５

为差异有统计学意义。

结 果

１．１２５例患者的转归情况：１２５例患者中，有效
１０５例（８４．０％，有效组）；无效 ２０例（１６．０％，无效
组），其中并发脓毒血症８例，呼吸功能衰竭７例，多
器官功能衰竭３例，死亡２例。
２．两组患者 ＢＡＬＦ细菌培养结果比较：两组患者

均以细菌感染为主，部分为真菌感染，细菌感染中常见

菌群有鲍曼不动杆菌、铜绿假单孢菌、金黄色葡萄球

菌、肺炎链球菌等。有效组 ＢＡＬＦ细菌培养结果阳性
９０例（８５．７％），真菌１０例（９．５％），共１００例（９５．２％）；
无效组ＢＡＬＦ细菌培养结果阳性１５例（７５．０％），真菌
３例（１５．０％），共１８例（９０．０％）。两组患者ＢＡＬＦ细
菌培养总阳性率及菌群分布构成比比较差异均无统计

学意义（χ２＝０．１６３，Ｐ＝０．６８７；χ２＝０．９５６，Ｐ＝０．９１６）。
见表１。

表１　两组患者ＢＡＬＦ细菌培养结果比较［例，（％）］

组别 例数
鲍曼不

动杆菌

铜绿假

单孢菌

金黄色

葡萄球菌

肺炎

链球菌

白色

念珠菌

有效组 １０５ ３０（２８．６） ２５（２３．８） ２０（１９．０）１５（１４．３） ９（８．６）
无效组 ２０ ５（２５．０） ４（２０．０） ３（１５．０） ３（１５．０）３（１５．０）

　　３．两组患者灌洗前后血清及灌洗后 ＢＡＬＦ炎症因
子水平比较：两组患者灌洗前血清 ＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ及
ＰＣＴ水平比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。有
效组患者灌洗后血清ＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ及ＰＣＴ水平明显
低于灌洗前（Ｐ＜０．０５），而无效组患者灌洗前后血清
ＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ及 ＰＣＴ水平比较，差异均无统计学意
义（Ｐ＞０．０５）。有效组患者灌洗后血清和ＢＡＬＦＩＬ６、
ＩＬ８、ＣＲＰ及 ＰＣＴ水平均低于无效组同一时间同一部
位（Ｐ＜０．０５）。见表２。
　　４．两组患者灌洗前后血清与灌洗后 ＢＡＬＦ炎症因
子水平的相关性分析：Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，有
效组患者灌洗前血清与灌洗后 ＢＡＬＦＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ
及ＰＣＴ水平均呈正相关（Ｐ＜０．０５），而有效组患者灌
洗后血清与灌洗后ＢＡＬＦ及无效组灌洗前血清与灌洗
后ＢＡＬＦ、灌洗前血清与灌洗后 ＢＡＬＦＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ
及ＰＣＴ水平均无相关性（Ｐ＞０．０５）。见表３。

讨 论

有研究发现，纤支镜下支气管肺泡灌洗联合局部

用药治疗呼吸道重症感染可缩短抗生素应用时间、改

善肺功能、降低并发症的发生率、抑制细菌耐药，且操

作安全性较高［６］，临床应用越来越广泛。本研究中肺

泡灌洗联合局部用药治疗的总有效率为８４．０％，两组
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表２　两组患者灌洗前后血清及ＢＡＬＦ炎症因子水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩＬ６（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ８（ｍｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＰＣＴ（ｎｇ／ｍｌ）

有效组

灌洗前血清 １０５ ３５．６±５．４ ２３．５±５．２ １８．９±３．２ １０．５±４．１
灌洗后血清 １０５ ２４．３±４．５ａｂ ２０．８±４．３ａｂ １０．８±３．１ａｂ ６．７±３．３ａｂ

灌洗后ＢＡＬＦ １０５ ５５．７±６．８ｃ ４６．９±７．２ｃ ３０．５±５．５ｃ １８．７±６．３ｃ

无效组

灌洗前血清 ２０ ３７．２±５．９ ２５．３±５．４ １７．８±３．３ １０．１±４．３
灌洗后血清 ２０ ３５．６±６．２ ２３．８±５．５ １５．９±３．５ ９．６±４．２
灌洗后ＢＡＬＦ ２０ ６０．３±８．５ ５６．４±８．３ ４２．５±６．６ ２５．５±８．３

　　注：与同组灌洗前血清比较，ａＰ＜０．０５；与无效组灌洗后血清比较，ｂＰ＜０．０５；与无效组灌洗后ＢＡＬＦ比较，ｃＰ＜０．０５

表３　两组患者灌洗前后血清与灌洗后ＢＡＬＦ炎症因子水平的相关性分析

组别 例数
ＩＬ６

ｒ值 Ｐ值
ＩＬ８

ｒ值 Ｐ值
ＣＲＰ

ｒ值 Ｐ值
ＰＣＴ

ｒ值 Ｐ值

有效组
灌洗前血清与灌洗后ＢＡＬＦ １０５ ０．８３５ ０．００６ ０．８０６ ０．０１２ ０．８４２ ０．００３ ０．８６６ ０．００１
灌洗后血清与灌洗后ＢＡＬＦ １０５ ０．６３５ ０．３５２ ０．５９８ ０．４６５ ０．４６７ ０．３２５ ０．５３８ ０．２９８

无效组
灌洗前血清与灌洗后ＢＡＬＦ ２０ ０．３９７ ０．２８３ ０．４２５ ０．４３２ ０．５３８ ０．１６９ ０．６２５ ０．３８５
灌洗后血清与灌洗后ＢＡＬＦ ２０ ０．５２４ ０．３６２ ０．６３５ ０．４２４ ０．４８７ ０．５２９ ０．２９８ ０．６３２

患者ＢＡＬＦ细菌培养阳性率和菌群分布比较差异均无
统计学意义，具有可比性。对肺泡灌洗液进行培养可

提高微生物培养的阳性率，并可根据药敏试验结果选

择敏感抗生素。重症肺炎的主要致病菌为鲍曼不动杆

菌和铜绿假单孢菌，真菌则以白色念珠菌为主［７］。

本研究中，有效组患者灌洗后血清ＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ
及ＰＣＴ水平均低于灌洗前，ＢＡＬＦ上述炎症因子水平
也低于灌洗前，但无效组灌洗前后血清ＩＬ６、ＩＬ８、ＣＲＰ
及 ＰＣＴ水平比较差异均无统计学意义。ＩＬ６主要由
单核巨噬细胞和辅助性 Ｔ淋巴细胞２（Ｔｈ２细胞）释
放，通过刺激活化的Ｂ淋巴细胞增殖并分泌抗体、Ｔ淋
巴细胞的增殖和活化、肝细胞合成急性期蛋白（以

ＣＲＰ为主）参与炎症反应［８］。ＩＬ８为前炎症介质，是
迄今发现最强的中性粒细胞趋化因子，ＩＬ８主要来源
于支气管上皮细胞和肺泡巨噬细胞，其水平可能更直

接地反映气道内炎症状况［９］。ＣＲＰ是公认的重要急
性时相炎症标志物，正常情况下，健康人群血清中

ＣＲＰ水平很低，但炎症、组织损伤或手术应激可诱导
机体释放大量 ＣＲＰ，常比体温或 ＷＢＣ计数的改变更
早。ＣＲＰ主要由ＩＬ６和 ＴＮＦα等细胞因子诱导肝脏
产生，４８ｈ可达峰值，上升速度、持续时间与病情严重
程度密切相关，感染控制后其水平可迅速下降［１０］。

ＰＣＴ被认为是反映细菌感染较敏感的指标之一，在无
感染状态下，血 ＰＣＴ＜０．１ｎｇ／ｍｌ，几乎检测不到，但细
菌感染可诱导 ＰＣＴ早期大量并持续释放表达。既往
研究指出，ＢＡＬＦ中ＰＣＴ在疾病早期即处于较高水平，
感染后期血清中 ＰＣＴ水平降至正常时，ＢＡＬＦ中 ＰＣＴ
仍处于较高水平［１１］，提示ＢＡＬＦ中ＰＣＴ对预测疾病转
归有重要意义。本研究中 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显
示，有效组患者灌洗前血清与灌洗后 ＢＡＬＦＩＬ６、ＩＬ８、

ＣＲＰ及ＰＣＴ水平均呈正相关，提示定量检测灌洗前血
清炎症因子水平可能更加准确地反映机体的炎症状

态，对预测疾病转归意义更大。

综上所述，肺泡灌洗联合局部用药治疗呼吸道重

症感染具有较高的安全性和有效性，检测 ＢＡＬＦ和血
清炎症因子水平对其转归具有重要的预测意义。
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