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摘要：　 目的　 探究重症监护室（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ ｕｎｉｔ，ＩＣＵ）机械通气患者呼吸机相关性肺炎（ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，
ＶＡＰ）血清白细胞介素－６（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）、白细胞介素－８（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－８，ＩＬ－８）、胰石蛋白（ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｓｔｏｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，
ＰＳＰ）水平变化及发病危险因素。 　 方法　 选取 ２０１７ 年 １ 月—２０１９ 年 ７ 月某市 ２ 所三甲医院共 ５７ 例 ＩＣＵ 机械通气发生

ＶＡＰ 患者作为研究组，另选取同期 ５７ 例 ＩＣＵ 机械通气未发生 ＶＡＰ 患者作为对照组。 比较两组患者血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ
水平，探究 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病危险因素，分析血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 与肺部感染评分（ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｓｃｏｒｅ，ＣＰＩＳ）、ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 发生危险因素的相关性。 　 结果　 发生 ＶＡＰ 患者血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平均高于未发

生 ＶＡＰ 患者（Ｐ＜０􀆰 ０５），且 ＶＡＰ 患者血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平与 ＣＰＩＳ 评分呈正相关（ ｒ 值分别为 ０􀆰 ６７８、０􀆰 ５９８、０􀆰 ６７６，均
Ｐ＜０􀆰 ０５）。 单因素 χ２ 检验和多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示患者年龄、机械通气时间、入住 ＩＣＵ 时间、住院时间是 ＩＣＵ 机械

通气患者 ＶＡＰ 发生的影响因素（Ｐ＜０􀆰 ０５），且血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平与 ＶＡＰ 患者年龄、机械通气时间、入住 ＩＣＵ 时间、
住院时间呈正相关（均 Ｐ＜０􀆰 ０５）。 　 结论　 ＩＣＵ 机械通气发生 ＶＡＰ 患者的血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 表达异常升高，与患者病

情程度、发病危险因素间存在显著正相关关系，提示检测血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 表达情况可在一定程度上反映 ＶＡＰ 发生风险，
同时有助于临床评估 ＶＡＰ 患者病情程度，指导治疗方案的制定和开展针对性干预措施，将 ＶＡＰ 发生风险降至最低。
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　 　 呼 吸 机 相 关 性 肺 炎 （ ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＶＡＰ）为 ＩＣＵ 机械通气患者常见并发症，指
机械通气 ４８ ｈ 直至拔管后 ４８ ｈ 内并发的肺实质感染，
ＶＡＰ 的发生不仅增加机械通气、ＩＣＵ 治疗时间、增加住

院费用，同时增加患者病死风险［１－２］。 目前尚无明确

有效的 ＶＡＰ 早期预防方法，发病后尽早给予有效治疗

是改善患者预后的关键［３］。 因此积极探索 ＩＣＵ 机械

通气患者 ＶＡＰ 发病危险因素及病情评估方法，对临床

积极预防 ＶＡＰ 发生以及开展针对性治疗具有重要意

义。 近年来研究显示，白细胞介素－６（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ６，
ＩＬ－６）、白细胞介素－８（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－８，ＩＬ－８）、胰石蛋白

（ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｓｔｏｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＰＳＰ）等与 ＶＡＰ 的发生发展

有关［４－５］。 基于此，本研究通过分析 ＩＣＵ 机械通气患

者 ＶＡＰ 血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平变化及发病危险因

素，旨在为临床预防、治疗该病提供数据参考，现报告

如下。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 资料来源　 选取 ２０１７ 年 １ 月—２０１９ 年 ７ 月某市

２ 所三甲医院共 ５７ 例 ＩＣＵ 机械通气发生 ＶＡＰ 患者作

作者简介：王鑫姝（１９８０－），女，辽宁本溪人，硕士研究生，副主

任医师，研究方向：肿瘤流行病学、医院感染防控。

为研究组，均符合 ＶＡＰ 相关诊断标准［６］。 另选取同期

５７ 例 ＩＣＵ 机械通气未发生 ＶＡＰ 患者作为对照组，收
集两组患者基本临床资料。 纳入标准：（１）入住 ＩＣＵ
前 ３ 周内无感染性疾病史；（２）无神经系统疾病；（３）
年龄 １８～７５ 岁；（４）患者及家属知晓本研究，已签署同

意书。 排除标准：（１）恶性肿瘤患者；（２）合并其他器

官或系统感染者；（３）血液系统疾病患者；（４）自身免

疫性疾病患者；（５）妊娠或哺乳期女性；（６）合并肺结

核、乙型肝炎等传染性疾病患者；（７）不能配合完成研

究者。
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 标检测方法　 入组 １２ ｈ
内，采集受检者空腹外周静脉血 ５ ｍｌ，以 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ
转速离心处理 １０ ｍｉｎ，取血清置于－７０ ℃冷藏室内待

检。 采用双抗体夹心酶联免疫吸附试验测定血清

ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平，试剂盒购自北京方程生物科技

有限公司。
１􀆰 ２􀆰 ２　 肺部感染病情程度评估　 采用肺部感染评分

（Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ Ｓｃｏｒｅ，ＣＰＩＳ） ［７］，从体温、
白细胞计数、气管分泌物、氧合情况、Ｘ 线胸片、肺部浸

润影的进展情况和气管吸取物培养结果等方面进行评

估，ＣＰＩＳ 评分＜６ 分为轻度，６ ～ ９ 分为中度，１０ ～ １２ 分
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为重度。
１􀆰 ３　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 软件进行统计分

析，计数资料采用例数（％）表示，采用 χ２ 检验和多因

素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病危险

因素；计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ 检验

以及 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析两组血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平

以及血清ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 与 ＣＰＩＳ 评分、ＩＣＵ 机械通气

患者 ＶＡＰ 发生危险因素的相关性，Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有

统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 两组血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平比较　 研究组患

者血清 ＩＬ － ６、 ＩＬ － ８、 ＰＳＰ 水平均较对照组高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），见表 １。

表 １　 两组血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平对比（􀭰ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩＬ－６（ｎｇ ／ Ｌ） ＩＬ－８（ｐｇ ／ ｍｌ） ＰＳＰ（ｎｇ ／ ｍｌ）

研究组 ５７ ２７０􀆰 ７８±５５􀆰 ２６ ３６６􀆰 ４２±５１􀆰 ４９ ４４􀆰 ９３±１０􀆰 ３８

对照组 ５７ １６０􀆰 ３２±４１􀆰 ３５ １１０􀆰 ０６±１２􀆰 ４７ ３４􀆰 ５２±７􀆰 ２６

ｔ 值 １２􀆰 ０８３ ３６􀆰 ５３３ ６􀆰 ２０５

Ｐ 值 ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

２􀆰 ２　 ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水

平与 ＣＰＩＳ 评分的相关性 　 ５７ 例 ＶＡＰ 患者的平均

ＣＰＩＳ 评分为（８􀆰 ２６±２􀆰 １５）分，其中 ＣＰＩＳ≤９ 分 ３７ 例，
ＣＰＩＳ＞９ 分 ２０ 例。 ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者血清 ＩＬ－６、
ＩＬ－８、 ＰＳＰ 水平均与 ＣＰＩＳ 评分间存在正相关关系

（ ｒ１ ＝ ０􀆰 ６７８，ｒ２ ＝ ０􀆰 ５９８，ｒ３ ＝ ０􀆰 ６７６，Ｐ＜０􀆰 ０５），见图 １。

图 １　 血清 ＩＬ－６、 血清 ＩＬ－８、血清 ＰＳＰ 与 ＣＰＩＳ 相关性

２􀆰 ３　 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病危险因素　 单因素

分析显示两组年龄、机械通气时间、入住 ＩＣＵ 时间、住
院时间方面相比，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表

２。 进一步多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示：年龄≥６０岁、
机械通气时间≥７ ｄ、入住 ＩＣＵ 时间≥１５ ｄ、住院时间

≥２５ ｄ 为 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病危险因素（Ｐ＜
０􀆰 ０５），见表 ３。

表 ２　 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病单因素分析（ｎ，％）
因素 例数 研究组（ｎ＝５７） 对照组（ｎ＝５７） χ２ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ４􀆰 ４１０ ０􀆰 ０３６
　 ＜６０ ４６ １７（３６􀆰 ９６） ２９（６３􀆰 ０４）
　 ≥６０ ６８ ４０（５８􀆰 ８２） ２８（４１􀆰 １８）
性别 ０􀆰 ０００ １􀆰 ０００
　 男 ６１ ３０（４９􀆰 １８） ３１（５０􀆰 ８２）
　 女 ５３ ２７（５０􀆰 ９４） ２６（４９􀆰 ０６）
机械通气时间（ｄ） １６􀆰 ６２５ ＜０􀆰 ００１
　 ≥７ ７２ ４７（６５􀆰 ２８） ２５（３４􀆰 ７２）
　 ＜７ ４２ １０（２３􀆰 ８１） ３２（７６􀆰 １９）
插管方式 ０􀆰 ０３６ ０􀆰 ８５０
　 经口插管 ６６ ３２（４８􀆰 ４８） ３４（５１􀆰 ５２）
　 气管切开 ４８ ２５（５２􀆰 ０８） ２３（４７􀆰 ９２）
入住 ＩＣＵ 时间（ｄ） １８􀆰 ０７３ ＜０􀆰 ００１
　 ≥１５ ７１ ４７（６６􀆰 ２０） ２４（３３􀆰 ８０）
　 ＜１５ ４３ １０（２３􀆰 ２６） ３３（７６􀆰 ７４）
住院时间（ｄ） ５􀆰 ２８７ ０􀆰 ０２２
　 ＜２５ ６９ ２８（４０􀆰 ５８） ４１（５９􀆰 ４２）
　 ≥２５ ４５ ２９（６４􀆰 ４４） １６（３５􀆰 ５６）

表 ３　 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病多因素分析

因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
年龄 １􀆰 ６８４ ０􀆰 ３７４ ２０􀆰 ２７９ ＜０􀆰 ００１ ５􀆰 ３８８ ３􀆰 １４５～９􀆰 ２３１
机械通气时间 １􀆰 ５７２ ０􀆰 ３０５ ２６􀆰 ５７１ ＜０􀆰 ００１ ４􀆰 ８１７ ２􀆰 １５７～１０􀆰 ７５８
入住 ＩＣＵ 时间 １􀆰 ７０９ ０􀆰 ３６４ ２２􀆰 ０４５ ＜０􀆰 ００１ ５􀆰 ５２４ ３􀆰 １８７～９􀆰 ５７４
住院时间 １􀆰 ７９４ ０􀆰 ３７８ ２２􀆰 ５３４ ＜０􀆰 ００１ ６􀆰 ０１６ ３􀆰 ２１５～１１􀆰 ２５６

２􀆰 ４　 血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平与 ＩＣＵ 机械通气患者

ＶＡＰ 发生危险因素的相关性 　 血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ
水平在 ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者年龄、机械通气时间、
入住 ＩＣＵ 时间、住院时间方面，差异均有统计学意义

（均 Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ４；且血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平与

ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者年龄、机械通气时间、入住

ＩＣＵ 时间、住院时间均呈正相关（均 Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 ５。
表 ４　 不同特征的 ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平比较（􀭰ｘ±ｓ）

特征 例数 ＩＬ－６（ｎｇ ／ Ｌ） ｔ 值 Ｐ 值 ＩＬ－８（ｐｇ ／ ｍｌ） ｔ 值 Ｐ 值 ＰＳＰ（ｎｇ ／ ｍｌ） ｔ 值 Ｐ 值

年龄（岁）
　 ＜６０ １７ ２５８􀆰 ６１±２７􀆰 ８５ ３􀆰 ２２６ ０􀆰 ００２ ３５０􀆰 ８１±３１􀆰 ２６ ２􀆰 ６２９ ０􀆰 ０１１ ４０􀆰 ６８±８􀆰 １４ ２􀆰 ８１０ ０􀆰 ００７
　 ≥６０ ４０ ２７５􀆰 ９５±３５􀆰 ６３ ３７９􀆰 ２０±３９􀆰 ５２ ４７􀆰 ９０±９􀆰 １６
机械通气时间（ｄ）
　 ＜７ ４７ ２６５􀆰 ４１±３８􀆰 ２６ ２􀆰 ２６６ ０􀆰 ０２７ ３５７􀆰 ２９±４７􀆰 ５２ ３􀆰 １１６ ０􀆰 ００３ ４０􀆰 ３７±８􀆰 ２５ ２􀆰 ６７３ ０􀆰 ０１０
　 ≥７ １０ ２９６􀆰 ０２±４１􀆰 ３７ ４０９􀆰 ３３±５０􀆰 １３ ４８􀆰 ２２±９􀆰 ３１
入住 ＩＣＵ 时间（ｄ）
　 ＜１５ ４７ ２５９􀆰 ８７±３９􀆰 ２８ ４􀆰 ４３２ ＜０􀆰 ００１ ３６０􀆰 １４±４０􀆰 ７４ ２􀆰 １２９ ０􀆰 ０３８ ４１􀆰 ２７±８􀆰 ３６ ３􀆰 １９２ ０􀆰 ００２
　 ≥１５ １０ ３２２􀆰 ０６±４５􀆰 １４ ３９１􀆰 ５４±４９􀆰 ８２ ５０􀆰 ７９±９􀆰 ４５
住院时间（ｄ）
　 ＜２５ ２８ ２５７􀆰 ６１±３８􀆰 ２１ ２􀆰 ４８５ ０􀆰 ０１６ ３５５􀆰 ２６±４０􀆰 ３６ ２􀆰 ２６６ ０􀆰 ０２７ ４２􀆰 １４±７􀆰 ９８ ２􀆰 ９９１ ０􀆰 ００４
　 ＞２５ ２９ ２８３􀆰 ５０±４０􀆰 ３７ ３８１􀆰 ２０±４５􀆰 ７７ ４９􀆰 ６４±９􀆰 ６３
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表 ５　 血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平与 ＩＣＵ 机械

通气患者 ＶＡＰ 发生危险因素的相关性（ ｒ）

特征 ＩＬ－６ ＩＬ－８ ＰＳＰ

年龄 ０􀆰 ４８２ ０􀆰 ５１３ ０􀆰 ３９１
机械通气时间 ０􀆰 ４２９ ０􀆰 ５５６ ０􀆰 ３８５
入住 ＩＣＵ 时间 ０􀆰 ５１３ ０􀆰 ４６８ ０􀆰 ４１３
住院时间 ０􀆰 ４５１ ０􀆰 ４９２ ０􀆰 ４０１

３　 讨　 论

ＶＡＰ 发生率高，在普通病房中 ＶＡＰ 发生率为

４􀆰 ７％～ ５５􀆰 ８％，在 ＩＣＵ 病房中，由于患者病情较重、机
体抵抗力更差，ＶＡＰ 发生率远远高于普通病房，加强防

治至关重要［８］。 本研究发现，年龄、机械通气时间、入
住 ＩＣＵ 时间、住院时间是 ＩＣＵ 机械通气患者 ＶＡＰ 发病

影响因素，与王娜等［９］、王龙梅等［１０］ 研究结果相近。
年龄大于 ６０ 岁的老年患者，自身存在体质较差、生理

功能退化、免疫力低下等因素，抵抗病原菌侵袭的能力

较弱，ＩＣＵ 机械通气切开气管后，病原菌定植于老年患

者呼吸系统的风险较高，最终导致 ＶＡＰ 发病率增加。
且医院病房内病原菌浓度较高，随着患者机械通气时

间、入住 ＩＣＵ 时间、住院时间的延长，其与病原菌的接

触时间增加，从而增加病原菌感染风险，导致 ＶＡＰ 的

发生。 因此，针对年龄较大、病情严重需要长时间治疗

的患者，应加强抗感染管理和对病房环境管理，如定时

开窗换气、消毒，保持室内空气新鲜、阳光充足等，以降

低病房内病原菌浓度，降低 ＶＡＰ 发生风险。 对于达到

撤机标准的机械通气患者，应尽早撤机，能转至普通病

房的患者应尽早转入普通病房，并通过积极有效的治

疗缩短患者住院时间，将 ＶＡＰ 发生风险降至最低。
近年来研究发现，多种细胞因子参与感染性疾病

的发生及病情进展，在疾病诊断、病情评估及预后判断

等方面发挥重要作用［１１］。 本研究发现，ＩＣＵ 机械通气

发生 ＶＡＰ 患者的血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＰＳＰ 水平明显高于

ＩＣＵ 机械通气未发生 ＶＡＰ 患者，提示血清患者 ＩＬ－６、
ＩＬ－８、ＰＳＰ 表达水平升高可能导致 ＩＣＵ 机械通气患者

ＶＡＰ 的发生。 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 均为 ＩＬ 家族重要成员，其中

ＩＬ－６ 是由多种淋巴细胞和非淋巴细胞合成分泌的炎性

因子，其生物学活性具有多样性，在感染发病初期，其
表达水平适当升高，发挥维持机体内部稳态、抵御病原

体侵入的作用，可防止感染性疾病的发展，但随着 ＩＬ－６
的过度表达，可加重机体炎症反应及组织器官损伤，且
能刺激血管内皮、微循环发生一系列病理改变，最终促

进疾病的发生发展［１２］。 ＩＬ－８ 则是典型炎性细胞因子，
可通过改变中性粒细胞黏附分子表达及血管通透性，
促使中性粒细胞释放大量氧自由基与溶酶体酶，从而

促进感染性疾病的发生发展［１３］。 刘蕾蕾等［１４］ 研究发

现，ＩＬ－６ 在脓毒症患者以及不同感染程度脓毒症患者

中均有不同程度的表达，可用于脓毒症早期诊断，提示

能预测脓毒症患者预后。 沈维维等［１５］ 报道显示，ＩＬ－８
在新生儿败血症的早期诊断、病情评估方面均具有较

高应用价值。 本研究发现，ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ 患者血

清 ＩＬ－６、ＩＬ－８与患者 ＣＰＩＳ 评分及 ＩＣＵ 机械通气 ＶＡＰ
患者年龄、机械通气时间、入住 ＩＣＵ 时间、住院时间均

呈正相关，提示检测血清 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 表达情况可在一

定程度上反映 ＶＡＰ 发生风险，同时有助于临床评估

ＶＡＰ 患者病情程度，指导治疗方案的制定。
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