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慢阻肺患者下呼吸道微生物定植与肺部感染炎症指标的

关系

周晓飞

( 平顶山河舞总医院检验科，河南平顶山 462500）

【摘要】目的  探究慢性阻塞性肺疾病（以下简称“慢阻肺”）患者下呼吸道微生物定植与肺部感染炎症指标的关系。

方法  选取 2021 年 5 月至 2023 年 4 月平顶山河舞总医院检验科收治的 189 例慢阻肺患者作为研究对象。根据是否发生肺部

感染，将患者分为感染组和非感染组；根据是否存在呼吸道微生物定植分组，将患者分为定植组和非定植组，比较各组血

清指标降钙素原（Procalcitonin，PCT）、超敏 C- 反应蛋白（Hypersensitivity C-Reactive Protein，hs-CRP）、白细胞介素 -8

（Interleukin-8，IL-8）、肿瘤坏死因子 -α（Tumor Necrosis Factor-α，TNF-α）水平，并通过 Spearman 分析慢阻肺患者

下呼吸道微生物定植与肺部感染炎症指标的相关性。结果 在 189 例患者中，肺部感染者占 62.96%（119/189），检出病原

菌 233 株，其中革兰阴性菌占 72.53%（169/233），革兰阳性菌占 17.59%（41/233），真菌占 9.87%（23/233）；下呼吸道

微生物定植占 29.10%（55/189）。感染组下呼吸道微生物定植发生率、PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α 水平均高于非感染组

（P<0.05）。定植组 PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α 水平均高于非定植组（P<0.05）。慢阻肺患者肺部感染与下呼吸道微生

物定植、PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α呈正相关（P<0.05）。结论  慢阻肺患者下呼吸道微生物定植菌株以革兰阴性菌为主，

且与肺部感染关系密切，其可能通过加重炎症反应而增加肺部感染发生率。
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【Abstract】Objective To investigate the relationship between microbial colonization of the lower respiratory 

tract and inflammatory indexes of lung infection in patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD). 

Methods 189 patients with COPD in the Department of Laboratory of Pingdingshan Hewu General Hospital from May 

2021 to April 2023 were selected as research objects. According to the occurrence of lung infection, they divided into 
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0 引言

慢阻肺具有高病死率、高致残率等特点，全球

40岁以上人群发病率超过 13.7%[1]。慢阻肺发病后，

患者肺部功能减弱，肺泡弹性丢失，影像学下观察

到肺部出现大量空腔，影响肺组织中的气体交换率，

不利于呼吸道中的分泌物排出，影响下呼吸道屏障

功能，导致病原菌定植风险升高，诱发肺部感染 [2]。

呼吸道微生物定植是指在呼吸道内生长和繁殖的微

生物群落 [3]。根据报道，呼吸道微生物定植会增加

慢阻肺肺部感染及不良预后风险，且随着微生物定

植诱导机体炎症的表达，诱发免疫炎症反应，诱导

慢阻肺急性加重的发生，促进疾病进展，从而损害

肺功能 [4]。近年来，国内相关下呼吸道微生物定植

的研究集中于术后、重症等领域 [5]。但下呼吸道微

生物定植在慢阻肺疾病研究中还需要进一步明确。

为此，本研究期望通过分析慢阻肺患者下呼吸道微

生物定植与肺部感染炎症指标的关系，能够为临床

指导治疗策略、预测急性加重风险、评估疾病预后

和指导微生物治疗提供参考。

1 一般资料与方法

1.1 一般资料

本研究为回顾性分析，选取 2021 年 5 月至

2023 年 4 月平顶山河舞总医院检验科收治的慢阻肺

患者 189 例作为研究对象，患者年龄为 55~79 岁，

平均（67.31±8.60）岁，男性 98 例、女性 91 例，

BMI 为 18.5~23.9kg/m2，平均（22.12±1.15）kg/m2。

基础疾病：冠心病 20 例、高血压 16 例、糖尿病 37
例、高脂血症 116 例。纳入标准：①符合中华医学

会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组和中国医师

协会呼吸医师分会慢性阻塞性肺疾病工作委员会 [6]

制定的诊断标准；②年龄≥ 18 岁；③患者入组前

近 14d 未接受抗菌、抗感染药物或免疫制剂等治疗；

④依从性良好；⑤患者及其家属均签署知情同意书；

⑥检查报告、化验单等临床资料完整。排除标准：

①伴有自身免疫性疾病、造血系统病变；②合并非

细菌学感染、急慢性感染疾病、肺结核、哮喘等；

③存在严重肝、肾、脾等重要脏器功能障碍；④患

有恶性肿瘤。本研究经医学伦理委员会批准。

肺部感染：参考中华医学会呼吸病学分会 [7] 制

定的诊断标准，并联合个体症状，结合影像学手段（X
线片）和实验室痰培养结果确诊。标准：胸部 X 线

片检查阴影表现出片状或斑状，肺间质变化；体征

为发热、咳嗽、脓性痰；白细胞升高＞ 10×109/L
或降低＜ 4×109/L；实验室痰培养阳性。符合胸部

infected group and non-infected group. According to the presence or absence of respiratory microbial colonization group, 

they were divided into colonization group and non-colonization group, and the serum indexes of procalcitonin (PCT), 

hypersensitivity C-reactive protein (hs-CRP), interleukin-8 (IL-8), tumor necrosis factor-α (TNF-α) levels were compared 

between each group, and the correlation between lower respiratory tract microbial colonization and inflammatory markers 

of lung infection in patients with COPD was analyzed by Spearman. Results Among the 189 patients, the infected 

accounted for 62.96% (119/189) and 233 strains of pathogenic bacteria were detected, including 72.53% (169/233) of 

gram-negative bacteria, 17.59% (41/233) of gram-positive bacteria and 9.87% (23/233) of fungi. Microbial colonization 

of the lower respiratory tract accounted for 29.10% (55/189). The incidence of lower respiratory tract colonization, 

PCT, hs-CRP, IL-8 and TNF-α levels in the infected group were higher than those in the non-infected group (P<0.05). 

The levels of PCT, HS-CRP, IL-8 and TNF-α in the colonized group were higher than those in the non-colonized 

group (P<0.05). Pulmonary infection in COPD patients was positively correlated with lower respiratory tract microbial 

colonization, PCT, HS-CRP, IL-8 and TNF-α (P<0.05). Conclusion The microbial colonization strains of the lower 

respiratory tract of COPD patients are mainly gram-negative bacteria and are closely related to lung infection, which may 

increase the incidence of lung infection by aggravating the inflammatory response.

【Key words】Chronic Obstructive Pulmonary Disease(COPD); Microbial Colonization of the Lower Respiratory 

Tract; Lung Infection; Procalcitonin(PCT); Hypersensitivity C-Reactive Protein(hs-CRP); Interleukin-8(IL-8); Tumor 

Necrosis Factor-α(TNK-α)
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X 线片结合体征及实验室结果即可确诊。按照肺部

感染情况将患者分为感染组与非感染组。

1.2 方法

1.2.1 收集资料  
获取患者年龄、性别、BMI、基础疾病（冠心病、

高血压、糖尿病、高脂血症）等临床资料。

1.2.2 下呼吸道微生物定植分析  
取患者深部痰液标本并在 2h 内送检，均严格

按照文献 [8] 接种培养标本，病原菌分析鉴定使用

全自动细菌鉴定系统（珠海迪尔生物工程，DL-
96A）。细菌学标本的预处理方法为，将标本置于

35℃下的 CO2 培养箱中，培养 18~24h，筛选单个

纯菌落，使用无菌生理盐水混匀，形成 0.5 麦氏浓

度细菌悬液，观察优势菌群并做好相关记录。质控

菌株源自中国药品生物制品鉴定所，包括铜绿假单

胞菌 ATCC 27853、肺炎克雷伯菌 ATCC 700603、
大肠埃希菌 ATCC 25922、金黄色葡萄球菌 ATCC 
25923。将分离菌数≥ 107CFU/mL 的作为定植组，

＜ 107CFU/mL 的作为非定植组。

1.2.3 炎症指标检测  
抽取患者清晨空腹静脉血 4mL，转速 3000r/min，

离心 10min，取上层清液，PCT、hs-CRP、IL-8 及

TNF-α 水平测定采用仪器全自动生化分析仪（迈

瑞，BS-280），均严格按照配套试剂盒说明书操作。

1.3 观察指标

统计慢阻肺患者肺部感染情况及其病原菌分布

情况。分析感染组和非感染组的一般资料。统计下

呼吸道微生物定植情况。分析感染组和非感染组、

定植组和非定植组的炎症指标。分析慢阻肺患者肺

部感染与下呼吸道微生物定植和炎症指标的关系。

1.4 统计学方法

数据分析用 SPSS26.0 软件，引用 IBM Corp. 

Released 2019. IBM SPSS Statistics for Windows, 
Version 26.0. Armonk, NY: IBM Corp。年龄、BMI、
炎症指标等符合正态分布的计量资料以 x±s 表示，

组间比较行 t 检验，性别、基础疾病、下呼吸道微

生物定植等计数资料以 % 表示，比较行 x2 检验，

相关性分析采用 Spearman 分析。P<0.05 表示差异

具有统计学意义。

2 结果

2.1 慢阻肺患者肺部感染情况分析

在 189 例患者中，肺部感染者占 62.96%（119/
189），检出病原菌 233 株，其中革兰阴性菌占

72.53%（169/233），革兰阳性菌占 17.59%（41/233），

真菌占 9.87%（23/233），如表 1 所示。感染组下

呼吸道微生物定植发生率高于非感染组，其余资料

差异不具有统计学意义（P >0.05），如表 2 所示。
表 1 慢阻肺患者肺部感染病原菌分布情况（n=233）

Tab.1 Distribution of pathogenic bacteria in lung infection in patients 
with COPD (n=233)

病原菌 株数 / 株 构成比 / %

革兰阴性菌 169 72.53

铜绿假单胞菌 53 22.75

肺炎克雷伯菌 40 17.17

大肠埃希菌 21 9.01

鲍氏不动杆菌 17 7.30

嗜麦芽寡养单胞菌 14 6.01

阴沟肠杆菌 5 2.15

其他革兰阴性菌 19 8.15

革兰阳性菌 41 17.59

金黄色葡萄球菌 16 6.87

表皮葡萄球菌 14 6.01

肺炎链球菌 11 4.72

真菌 23 9.87

白假丝酵母 11 4.72

光滑假丝酵母 7 3.00

其他真菌 2.15

表 2 感染组和非感染组一般资料比较

Tab.2 Comparison of general data between infected and non-infected groups

组别
年龄（岁，

x±s）
性别 [n（%）] BMI（kg/

m2，x±s）
基础疾病 [n（%）] 下呼吸道微生物定

植 [n（%）]男 女 冠心病 高血压 糖尿病 高脂血症

感染组（n=119） 67.22±8.55 61（51.26） 58（48.74） 22.15±1.17 12（10.08） 11（9.24） 24（20.17） 72（60.50） 42（35.29）

非感染组（n=70） 67.39±8.63 37（52.86） 33（47.14） 22.09±1.14 8（11.43） 5（7.14） 13（18.57） 44（62.86） 13（18.57）

t 0.132 0.045 0.344 0.402 5.794

P 0.895 0.832 0.731 0.940 0.015
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2.2 下呼吸道微生物定植情况

在 189 例患者中，出现下呼吸道微生物定植的

患者占 29.10%（55/189），其中检出一种微生物的

患者占 80.00%（44/55），检出两种及以上微生物的

患者占 20.00%（11/55）；痰菌定量低于 107CFU/mL
的患者占 70.89%（134/189）。共检出微生物 87 株。

2.3 感染组和非感染组炎症指标比较

感染组 PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α 水平均

高于非感染组（P<0.05），如表 3 所示。

2.4 定植组和非定植组炎症指标比较

定植组 PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α 水平均

高于非定植组（P<0.05），如表 4 所示。

2.5 慢阻肺患者肺部感染与下呼吸道微生物定植和炎

症指标的关系

经 Spearman 相关性分析显示，慢阻肺患者肺

部感染与下呼吸道微生物定植、PCT、hs-CRP、
IL-8 及 TNF-α 呈正相关（P<0.05），如表 5 所示。
表 5 慢阻肺患者肺部感染与下呼吸道微生物定植和炎症指标的关系

Tab. 5 Relationship between pulmonary infection and lower respiratory 
tract microbial colonization and inflammatory markers in patients with 

COPD

统计值
下呼吸道微生

物定植
PCT hs-CRP IL-8 TNF-α

r 0.349 0.402 0.394 0.358 0.411

P 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001 0.001 ＜ 0.001

3 讨论

慢阻肺患者由于存在肺部气道阻塞和炎症反

应，极易发生肺部感染，而肺部感染会对慢阻肺患

者的健康产生多方面的危害，如导致患者咳嗽、咳

痰等症状加重；进一步损害慢阻肺患者的肺功能，

导致气道阻塞加重和肺功能下降；引起炎症反应和

体内炎症介质释放，这可能导致心血管并发症。此

外，慢阻肺患者由于反复肺部感染，可能需要长期

使用抗生素治疗，然而过度和不合理地使用抗生素

可能导致细菌产生耐药性，增加治疗难度 [9-10]。因此，

分析慢阻肺患者肺部感染情况对控制病情及制订针

对性治疗方案尤为重要。本研究中慢阻肺患者肺部

感染率为 62.96%，本次检出的病原菌以革兰阴性

菌为主。慢阻肺患者肺部感染发生与机体免疫功能

下降、炎症因子大量释放加速病原菌侵入有关，导

致肺部感染发生 [11]。前人研究发现，下呼吸道微生

物定植是引发肺部感染的前提条件 [12]。下呼吸道微

生物定植是基于无菌环境产生的病原微生物，与宿

主共生，不会出现明显的细菌感染，但在多种因素

的作用下会发展为致病菌，导致呼吸道细菌感染。

本研究中下呼吸道微生物定植率为 29.10%，表明

慢阻肺患者下呼吸道微生物定植率较高，原因可

能是由慢阻肺引起的肺部炎症和气道阻塞，使肺部

内易于滋生和繁殖细菌，这些细菌会定植在患者的

下呼吸道，从而破坏下呼吸道的防御机制。但本研

究中的定值率低于王丽等 [13] 研究报道中的定植率

53.66%，可能与研究对象不同有关，该研究纳入的

主要对象为非小细胞肺癌患者，因存在肺部肿瘤，

肺功能受损严重，气道阻塞和炎症反应加重，从而

表 3 感染组和非感染组炎症指标比较（x±s）
Tab.3 Comparison of inflammatory markers between infected and non-infected groups（x±s）

组别 PCT /（μg/L） hs-CRP /（mg/L） IL-8 /（ng/L） TNF-α/（ng/L）

感染组（n=119） 2.65±0.31 12.25±1.15 29.07±2.55 46.11±5.03

非感染组（n=70） 1.29±0.27 6.81±0.77 12.13±1.74 32.22±4.65

t 30.516 35.189 49.221 18.845

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表 4 定植组和非定植组炎症指标比较（x±s）
Tab.4 Comparison of inflammatory markers between colonized and non-colonized groups（x±s）

组别 PCT /（μg/L） hs-CRP /（mg/L） IL-8 /（ng/L） TNF-α/（ng/L）

定植组（n=55） 2.81±0.33 11.65±1.11 31.24±3.42 47.07±5.05

非定植组（n=134） 1.87±0.29 10.07±0.94 19.62±2.27 38.79±4.83

t 19.430 9.945 27.343 10.563

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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使下呼吸道微生物定植风险更大。

机体受到感染时，免疫系统会释放细胞因子和

炎症介质，以抵抗病原体，PCT、hs-CRP、IL-8 和

TNF-α 是其中的一部分，它们主要是由炎症细胞

（如巨噬细胞、中性粒细胞等）和炎症相关细胞（如

内皮细胞、上皮细胞等）释放得到的 [14-15]。其中

PCT 是由甲状腺 C 细胞合成的前体蛋白，hs-CRP
是由肝脏合成的 C 反应蛋白，两者均与感染程度呈

相关性 [16]；IL-8 是由多种细胞产生的炎症介质，

TNF-α 是由多种细胞产生的细胞因子，在感染时

均会被炎症细胞释放，其水平升高与炎症反应强度

和炎症细胞活化程度有关 [17]。本研究发现，感染组

炎症指标 PCT、hs-CRP、IL-8、TNF-α 水平较对

照组更高，提示慢阻肺患者肺部感染后炎症反应加

剧，这与刘军珂 [18] 的研究报道结果相符。原因可

能是，慢阻肺患者肺部已经存在慢性炎症，这可能

导致免疫系统处于持续激活状态，当感染发生时，

免疫细胞（如巨噬细胞、中性粒细胞等）会被进一

步激活，并释放 IL-8、TNF-α 等炎症介质以应对

感染。同时，慢阻肺患者肺部感染通常是由细菌感

染引起的，这一过程会引发免疫细胞炎症反应，从

而释放炎症介质，因而慢阻肺患者发生肺部感染后

PCT、hs-CRP、IL-8 及 TNF-α 水平升高。此外，

在肺部感染和下呼吸道微生物定植的双重影响下，

系统免疫炎症被调控，加快了微生物定植并产生了

大量代谢产物，刺激呼吸道上皮细胞，促使肺部功

能持续衰退，破坏肺部结构，导致以上炎症指标水

平明显升高。因此，在临床实践中，定期监测这些

炎症指标的变化对于管理慢阻肺患者的肺部感染至

关重要。

临床研究表明 [19-20]，慢阻肺患者肺部感染后细

菌与炎症程度均出现升高，致使下呼吸道感染，从

而使肺部感染率提高，这是因为呼吸道微生物菌群

变化是诱发肺部感染的重要原因，而微生物多样性

变化与慢阻肺病情有着密切的关系。所以，本研究

结果也显示感染组下呼吸道微生物定植率明显高于

非感染组。原因可能是慢阻肺患者因多种因素导致

免疫系统功能受损，使肺部更容易受到细菌、病毒

和真菌的感染；气道炎症和黏液过多，为细菌和其

他微生物的生长与繁殖提供了有利条件，加之气道

黏液分泌增多，气道清洁功能受损，导致气道内的

细菌难以被清除，从而提高了细菌定植的可能性。

因此，监测下呼吸道微生物定植率的变化可以帮助

临床医生及时评估感染的风险和严重程度，以采取

相应的干预措施，如加强呼吸道清洁、合理使用抗

生素等，减少感染的发生和恶化，从而提高治疗的

有效性和预后。本研究还发现，慢阻肺患者肺部

感染与下呼吸道微生物定植、PCT、hs-CRP、IL-8
及 TNF-α 呈正相关，表明慢阻肺患者发生肺部感

染后会导致炎症反应增加，机体免疫系统被激活，

促使细菌、病毒等微生物在下呼吸道定植。同时，

PCT、hs-CRP、IL-8 和 TNF-α 是与炎症反应密切

相关的指标，其水平会随着炎症程度的升高而升高。

慢阻肺患者由于气道炎症持续存在而导致免疫功能

异常，使机体对细菌、病毒等微生物的清除能力下

降，易发生肺部感染和微生物定植。同时，慢阻

肺患者气道炎症严重，黏液分泌增多，为细菌提

供了生长条件，促进了微生物的定植。因此，临

床实践中应采取有效的监测手段来积极监测这些

指标，以帮助医生早期诊断和预测感染的严重程

度，制定个体化治疗策略，从而降低慢阻肺患者

肺部感染风险。

综上所述，慢阻肺患者下呼吸道微生物定植

菌株以革兰阴性菌为主，且与肺部感染关系密切，

其可能通过加重炎症反应而提高肺部感染发生率。

临床应加强监测慢阻肺患者下呼吸道微生物定植情

况，及早进行耐药性分析，给予患者低耐药抗生素

治疗，以减轻患者炎症反应，降低肺部感染发生风

险，进而改善患者预后。本研究的局限性在于其属

于回顾性、单中心研究，且纳入病例较少，可能存

在一定的偏倚，未来将扩大病例纳入数量，开展前

瞻性、多中心研究，以提高研究结果的泛化性。
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