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摘要：　 目的　 分析重症破伤风的流行病学特征和死亡相关危险因素，为防治破伤风提供依据。 　 方法 　 回顾性分析

２００８ 年 ６ 月—２０１８ 年 ６ 月石家庄第五医院收治 ７８ 例重症破伤风患者的病例资料，分析流行病学特征、死亡原因和死亡相

关危险因素。 　 结果　 ７８ 例患者男 ６７ 例，女 １１ 例，平均年龄（４８􀆰 １±１６􀆰 １）岁。 农村 ４１ 例（５２􀆰 ６％），城镇 ３７ 例（４７􀆰 ４％）。
７—９ 月发病 ３３ 例（４２􀆰 ３％）。 外伤史患者 ７３ 例（９３􀆰 ６％），多为铁钉、玻璃、刀具等刺伤。 潜伏期 ５ ～ ３３ ｄ，平均（１７􀆰 ０±
６􀆰 ９）ｄ；发病至住院间隔 １～２０ ｄ，平均（６􀆰 ５±２􀆰 ０）ｄ。 并发症有肺炎（７６􀆰 ９％）、自主神经功能紊乱（６６􀆰 ７％）、休克（６０􀆰 ３％）、
肺不张（７􀆰 ７％）、急性肾衰（６􀆰 ４％）、气胸（５􀆰 １％）、出血（５􀆰 １％）。 死亡 ３４ 例，死亡率 ４３􀆰 ６％。 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析提示自主神

经功能紊乱、持续神经肌肉阻断、疫苗接种、ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分、年龄等是死亡风险相关因素。 　 结论　 有外伤史的中年男

性是破伤风发病和死亡的主要人群，夏季是高发季节，早期完整接种疫苗可降低发病和死亡风险。 自主神经功能紊乱、持
续神经肌肉阻断、疫苗接种、ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分、年龄等可用于预测患者死亡风险。
关键词：　 破伤风；流行病学；疫苗；危险因素
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ｎｏｍｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ， ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｎｅｕｒｏｍｕｓｃｕｌａｒ ｂｌｏｃｋａｄｅ， ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ， ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ ｓｃｏｒｅ ａｎｄ ａｇｅ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｔｏ ｐｒｅ⁃
ｄｉｃｔ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：　 ｔｅｔａｎｕｓ； ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ； ｖａｃｃｉｎｅ； ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ

　 　 破伤风是一种急性传染性疾病，主要由破伤风梭

状芽孢杆菌产生的外毒素污染伤口引起［１］。 其临床

症状主要是外毒素引起的疼痛痉挛和骨骼肌僵硬。 据

估计，全球每年约有 ５０ 万～１００ 万例破伤风病例，主要

集中在欠发达的发展中国家［２］，这与当地的社会文

化、卫生水平和免疫接种水平密切相关，而发达国家破

伤风发病率较低［３］。 破伤风除外伤感染外也可能发

生在烧伤、产褥感染、脐部残端（新生儿破伤风）和手

术部位的感染［４］。 人体对破伤风梭菌无天然免疫力，
只能通过接种破伤风类毒素获得主动免疫。 近年来，
我国卫生事业蓬勃发展，破伤风的发病率和病死率均

下降明显。 破伤风为非常见病，因其早期症状特异性

不明显，容易误诊漏诊而影响治疗。 本研究回顾性分

析石家庄第五医院近十年来收治的重症破伤风患者的

病例资料，分析其流行病学特征和死亡风险因素，现将

结果报告如下。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 资料来源　 收集石家庄第五医院 ２００８ 年 ６ 月—
２０１８ 年 ６ 月间收治严重破伤风患者的病例资料。 资

料包括性别、年龄、职业、居住地、外伤史、发病时间、住
院时间、临床表现及治疗情况、疫苗接种情况、预后情

况、并发症情况、基线指标（ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分、ＰａＯ２ ／
ＦｉＯ２ 比率）以及可能与死亡率相关的参数等。 诊断标

准：符合人民卫生出版社《实用内科学》中破伤风的诊

断标准［２］：有外伤史、张口困难、角弓反张、牙关紧闭、
苦笑面容、肌肉痉挛等症状即可临床诊断。 本研究共

收集到 １１２ 例严重破伤风患者的病例资料，剔除资料

不完整的病例 ３４ 例，余 ７８ 例纳入统计分析。
１􀆰 ２　 方法　 使用专门为本研究设计的问卷，由 ３ 名

经过培训的研究人员直接从医院的非电子医疗记录中

收集患者从入院到出院（转院或死亡）期间的全部信

息。 其中疫苗接种完成为外伤 ２４ ｈ 内在正规医疗机

构接种三剂破伤风强化疫苗。 并发症：①自主神经功

能紊乱包括不稳定性高血压，心动过速，心率不规则，
外周血管收缩，出汗，发热，低血压和心动过缓等症状；
②休克为超过 ６ ｈ 并需要血管活性药物治疗的低血

压；③急性肾功能衰竭：基线血清肌酐的 １􀆰 ５ ～ ２ 倍以

上，或血清肌酐水平≥０􀆰 ３ ｍｇ ／ ｄＬ，或 ６ ｈ 内尿量减少＜
０􀆰 ５ ｍｌ ／ （ｋｇ􀆰 ｈ）。
１􀆰 ３　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 软件进行数据处

理与分析。 计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，采用

两样本均数比较的 ｔ 检验；计数资料以例数 （ ｎ） 及

率（％）表示，采用 χ２ 检验。 使用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型分

析严重破伤风患者的危险因素， Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统

计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 严重破伤风患者一般资料、临床特征及治疗情况

　 ７８ 例严重破伤风患者中男 ６７ 例，女 １１ 例；年龄最

大 ６２ 岁，最小 ２１ 岁，平均（４８􀆰 １ ± １６􀆰 １）岁；死亡 ３４
例，死亡率 ４３􀆰 ６％。 一般资料和临床特征情况见表 １、
表 ２。

表 １　 ７８ 例严重破伤风患者的一般资料和临床特征

项 目 例数 ％

疫苗接种情况

　 完成疫苗接种 ３２ ４１􀆰 ０
　 不完整或不接种疫苗 ４５ ５７􀆰 ７
　 未知疫苗接种状况 １ １􀆰 ３
通气类型

　 压力支持通气（ＰＳＶ） １９ ２４􀆰 ４
　 呼气末正压通气（ＰＥＥＰ） １７ ２１􀆰 ８
　 气管切开 １２ １５􀆰 ４
　 气管插管 ３１ ３９􀆰 ７
神经肌肉阻断 ／镇静 ／镇痛的类型
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　 　 续表 １

项 目 例数 ％

　 持续神经肌肉阻断 ５６ ７１􀆰 ８
　 间歇性神经肌肉阻断 ３５ ４４􀆰 ９
　 连续镇静 ７７ ９８􀆰 ７
　 连续镇痛 ７７ ９８􀆰 ７
并发症

　 肺炎 ６０ ７６􀆰 ９
　 自主神经功能紊乱 ５２ ６６􀆰 ７
　 休克 ４７ ６０􀆰 ３
　 肺不张 ６ ７􀆰 ７
　 急性肾衰 ５ ６􀆰 ４
　 气胸 ４ ５􀆰 １
　 出血 ４ ５􀆰 １

表 ２　 ７８ 例严重破伤风患者的一般资料和临床特征

项 目 均数（􀭰ｘ±ｓ）

年龄（岁） ４８􀆰 １±１６􀆰 １

ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分（分） １２􀆰 ３±３􀆰 １

ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 比率（％） ５２０􀆰 ７±１４０􀆰 １

机械通气上的时间（ｄ） １９􀆰 ２±１２􀆰 ４

ＩＣＵ 住院时间总长度（ｄ） １７􀆰 １±１０􀆰 ３

住院总时间（ｄ） ２２􀆰 ８±１４􀆰 ５

２􀆰 ２　 流行病学特征　 ７８ 例患者地区分布：石家庄 ５６
例（７１􀆰 ８％），邢台 １３ 例（１６􀆰 ７％），邯郸 ５ 例（６􀆰 ４％），
衡水 ２ 例（２􀆰 ６％），山西省 ２ 例（２􀆰 ６％）；其中农村 ４１
例（５２􀆰 ６％），城镇 ３７ 例（４７􀆰 ４％）。 发病时间分布：１ ～
３ 月发病 ２０ 例（２５􀆰 ６％），４～６ 月发病 １２ 例（１５􀆰 ４％），
７～ ９ 月发病 ３３ 例 （ ４２􀆰 ３％）， １０ ～ １２ 月发病 １３ 例

（１６􀆰 ７％）。 发病前有外伤史的患者为 ７３ 例（９３􀆰 ６％），
其中 上 肢 外 伤 ２９ 例 （ ３９􀆰 ７％）， 下 肢 外 伤 ４４ 例

（６０􀆰 ３％），受伤主要为铁钉、玻璃、刀具等刺伤。 潜伏

期 ５～ ３３ ｄ，平均（１７􀆰 ０±６􀆰 ９） ｄ；发病至住院间隔 １ ～
２０ ｄ，平均（６􀆰 ５±２􀆰 ０）ｄ。
２􀆰 ３　 患者死亡原因　 ３４ 例死亡患者的死亡原因主要

是：多器官功能衰竭 １１ 例（３２􀆰 ３５％）、气道梗阻 ８ 例

（２３􀆰 ５３％）、自主神经功能紊乱 ９ 例（２６􀆰 ４７％）、脓毒血

症 ３ 例（８􀆰 ８２％）、心源性猝死 ３ 例（８􀆰 ８２％）。
２􀆰 ４　 破伤风患者死亡相关因素 　 对 ７８ 例严重意外

破伤风患者与死亡可能相关的因素进行分析，结果如

表 ３ 所示。 性别、潜伏期、ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 比率、呼气末正

压通气（ＰＥＥＰ）、连续镇静、连续镇痛等项目死亡组和

幸存组差异无统计学意义（均 Ｐ＞０􀆰 ０５）。 年龄、发病

至住院间隔、ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分、持续神经肌肉阻断、自
主神经功能紊乱和破伤风疫苗接种两组差异有统计学

意义（均 Ｐ＜０􀆰 ０５）。 进一步进行死亡相关危险因素 ｌｏ⁃
ｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果如表 ４ 所示，ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分每增

加 １ 分，相当于死亡风险增加 １􀆰 １６ 倍；年龄每增加 １
岁，死亡风险增加 １􀆰 ０７ 倍；发病至住院间隔每增加

１ ｄ，死亡风险增加 １􀆰 ０９ 倍。 接受神经肌肉阻断剂的

患者死亡风险可增加 ４􀆰 ０９ 倍，出现自主神经功能紊乱

患者的死亡风险高 ６􀆰 ５７ 倍，不及时注射破伤风疫苗患

者死亡风险增加 ５􀆰 ２３ 倍。
表 ３　 ７８ 例严重意外破伤风患者的死亡相关因素分析

项目 死亡组（ｎ＝３４） 幸存组（ｎ＝４４） χ２ 或 ｔ 值 Ｐ 值

性别（男 ／ 女，ｎ） ２９ ／ ５ ３８ ／ ６ ０􀆰 ０２ ０􀆰 ８９３

年龄（岁，􀭰ｘ±ｓ） ５２􀆰 ８±１５􀆰 ６ ４５􀆰 ２±１４􀆰 ２ ２􀆰 ２５ ０􀆰 ０２８

发病至住院间隔（ｄ，􀭰ｘ±ｓ） ７􀆰 ５±３􀆰 ６ ５􀆰 ７±０􀆰 ８ ３􀆰 ２２ ０􀆰 ００２

潜伏期（ｄ，􀭰ｘ±ｓ） １６􀆰 ７±７􀆰 ２ １７􀆰 ３±６􀆰 ６ ０􀆰 ３８ ０􀆰 ７０３

ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分（分，􀭰ｘ±ｓ） １３􀆰 ０±３􀆰 １ １０􀆰 ９±３􀆰 ８ ２􀆰 ６２ ０􀆰 ０１１

ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 比率（％，􀭰ｘ±ｓ） ５１２􀆰 ４±１３２􀆰 ６ ５４０􀆰 １±１４１􀆰 ２ ０􀆰 ８８ ０􀆰 ３８１

ＰＥＥＰ（％，􀭰ｘ±ｓ） １０􀆰 ３±３􀆰 ２ ９􀆰 ８±２􀆰 ８ ０􀆰 ７３ ０􀆰 ４６５

持续神经肌肉阻断（ｎ，％） ２９（８５􀆰 ３） ２７（６１􀆰 ４） ５􀆰 ４２ ０􀆰 ０２０

连续镇静（ｎ，％） ３４（１００􀆰 ０） ４３（９７􀆰 ７） ０􀆰 ５６４∗

连续镇痛（ｎ，％） ３４（１００􀆰 ０） ４３（９７􀆰 ７） ０􀆰 ５６４∗

自主神经功能紊乱（ｎ，％） ２９（８５􀆰 ３） ２３（５２􀆰 ３） ９􀆰 ４１ ０􀆰 ００２

完整破伤风疫苗接种（ｎ，％） ８（２３􀆰 ５） ２４（５４􀆰 ５） ７􀆰 ６３ ０􀆰 ００６

　 　 注：∗为 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率法。

表 ４　 ７８ 例严重破伤风患者死亡相关危险因素的

ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

项目 回归系数 标准误 Ｗａｌｄ χ２ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ

年龄 ０􀆰 ０７ ０􀆰 ０２ １２􀆰 ２５ ＜０􀆰 ００１ １􀆰 ０７ １􀆰 ０３～１􀆰 ０８

ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分 ０􀆰 １５ ０􀆰 ０６ ６􀆰 ２５ ０􀆰 ００８ １􀆰 １６ １􀆰 ０４～１􀆰 ２８

持续神经肌肉阻断 ０􀆰 ７４ ０􀆰 ３２ ５􀆰 ３６ ０􀆰 ０２１ ２􀆰 ０９ １􀆰 １２～３􀆰 ９０

自主神经功能紊乱 １􀆰 ８８ ０􀆰 ８８ ４􀆰 ５７ ０􀆰 ０３２ ６􀆰 ５７ １􀆰 １７～３６􀆰 ８６

发病至住院间隔 ０􀆰 ０９ ０􀆰 ０２ ２１􀆰 ８４ ＜０􀆰 ００１ １􀆰 ０９ １􀆰 ０５～１􀆰 １３

没有注射破伤风疫苗 １􀆰 ６５ ０􀆰 ５２ １０􀆰 １１ ０􀆰 ００３ ５􀆰 ２３ １􀆰 ８９～１４􀆰 ５

３　 讨　 论

破伤风梭菌是革兰阳性厌氧菌，其菌体抵抗力较

弱，１００ ℃ １０ ｍｉｎ 以上即可致死，但其芽孢生命力极

强，可在泥土、动物肠道和粪便等存活几十年。 破伤风

梭菌主要通过伤口侵入机体，而在血供充足的组织，其
芽孢无法出芽生长并被免疫细胞吞噬消化。 当出现小

而深的伤口时，形成的厌氧环境容易引起芽孢繁殖。
本研究中重症破伤风患者病因主要是下肢由铁钉、玻
璃、刀具等引起的刺伤引起，与其他报道相似［３］。 本

研究中破伤风的病死率为 ４３􀆰 ６％，较国外报道的

１０％～４５％偏高［３， ５－６］，这与本院接诊的患者多为转院、
病情较重且均为重症破伤风患者有关。 此外，本研究

剔除的资料不完整病例 ３４ 例大多痊愈，尚未统计在

内。 因此，实际破伤风病死率要低于 ４３􀆰 ６％。 流行病

学分析发现，破伤风发病和死亡多为男性（排除新生

儿），且年龄主要集中在 ４０ 岁以上。 患者的来源主要

以农村为主，城镇患者也以建筑工地和垃圾转运站等
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容易接触土壤粪便的场所，发病时间多以 ７ ～ ９ 月为

主，主要与夏季室外作业防护较少，加上湿热环境极易

引起破伤风梭菌生长繁殖。
本研究中患者的临床表现多与报道一致［３， ７－８］，但

常规检验指标无法为诊断提供帮助，实验室培养也未

检出菌体。 Ｈａｎｉｆ 等［９］对 ８０ 例破伤风患者的组织样本

进行培养，仅有 ５ 例检出破伤风梭菌，检出率仅为

６􀆰 ２％。 因此，破伤风的临床诊断必须依靠临床表现、
外伤史和预防接种情况。 由于这类疾病病例较少，缺
乏可供参考的实验室指标，容易误诊为脑膜炎、脑膜炎

脑病、电解质紊乱、高血压脑病等症。 破伤风患者住院

期间最常见的并发症是肺炎，自主神经功能紊乱和休

克，与文献中的报道一致［１０］。 虽然目前重症监护质量

有所改善，但破伤风合并高血压患者的心血管并发症

也不容忽视，ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 得分高的患者可考虑强化血

流动力学监测［１１］。 本研究肺炎并发症发生率为

７６􀆰 ９％，高于 Ｎｏｂｒｅｇａ 等［１０］ 报道的 ５７％，可能是由于

ＩＣＵ 住院时间延长，侵入性手术和长时间使用机械通

气所致。
破伤风死亡相关因素中，自主神经功能紊乱是最

重要的预测因子。 此外，持续的神经肌肉阻断也是重

要的预测因子，有 ８５􀆰 ３％（２９ ／ ３４）的死亡患者接受持

续的神经肌肉阻断，而幸存组仅 ６１􀆰 ４％（２７ ／ ４４）接受

持续的神经肌肉阻断，同样的结果 Ｔｈｗａｉｔｅｓ 等［１１］ 也报

道，显示死亡率与接触高剂量阻断剂之间存在显著的

相关性。 Ｔｈｗａｉｔｅｓ 的研究显示，发生自主神经功能紊

乱的破伤风患者均在住院的两周内死亡，与本研究结

果相吻合。 破伤风疫苗是除自主神经功能紊乱外又一

重要预测因子，疾病早期及时接种破伤风类毒素是有

效预防破伤风的措施。 本研究中，幸存组的破伤风接

种率（５４􀆰 ５％）明显高于死亡组（２３􀆰 ５％），因此，做好

疾病防治宣传，在创伤早期及时有效接种疫苗对于降

低破伤风患病率和死亡风险有重要意义。 ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ
评分、年龄和发病至住院间隔也是破伤风患者死亡相

关危险因素。 死亡年龄可能与机体的免疫率较低有

关，研究发现，破伤风抗体随患者年龄的增长而下降，
尤其是 ４０ 岁以上患者［１２－１３］。 因此，及时完整的预防

接种以及定期加强免疫对预防破伤风至关重要。 Ａ⁃
ＰＡＣＨＥⅡ评分是一种综合评分系统，融合多项量化指

标，数据相对客观，可进行动态监测，是死亡风险预测

的良好指标。
综上所述，破伤风主要感染人群是受锐器伤的中

年男性，以从事农业活动和城建工作为主，多发季节为

夏季，需与脑膜炎、脑膜炎脑病、电解质紊乱、高血压脑

病等症鉴别诊断。 自主神经功能紊乱、持续神经肌肉

阻断、疫苗接种、ＡＰＡＣＨＥ ＩＩ 评分、年龄等因素是破伤

风患者死亡风险相关因素。 加强破伤风知识宣传，增
强民众对破伤风的了解，对于降低破伤风的发病率意

义重大。 同时，医护人员把握破伤风的流行病学特征

和死亡危险因素有助于及时诊断和治疗破伤风。
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