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卒中相关性肺炎的临床研究进展
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通信作者：舒怡，Email ：shuyi_2015@csu.edu.cn

【摘要】 卒中相关性肺炎（SAP）是指脑卒中发生 7 d 内非机械通气患者合并出现的肺部感染疾病谱。

SAP 是脑卒中后最常见的并发症之一，发病率为 7%～38%，与脑卒中的不良预后显著相关。卒中诱导的免疫抑

制（SIDS）是 SAP 的主要发病机制之一，与自身免疫、交感神经系统（SNS）、下丘脑- 垂体 - 肾上腺素轴（HPA 轴）、

副交感神经系统（PNS）、损伤相关分子模式（DAMPs）等密切相关。而在 SAP 的发生发展过程中肺部与大脑如

何相互作用目前尚不清楚。临床研究表明，人类单核细胞白细胞 DR 抗原（mHLA-DR）、中性粒细胞 / 淋巴细胞

比值（NLR）、心率变异性（HRV）等可作为预测 SAP 发生的临床指标。老年人、男性、患有糖尿病等是目前普遍

认为的 SAP 危险因素。据此，研究者制定了 A2DS2 评分表（年龄、心房颤动、吞咽困难、性别和卒中严重程度）、

急性缺血性脑卒中预防性抗菌治疗（PANTHERIS）评分表、急性缺血性脑卒中肺炎评分表（AIS-APS）、ISAN 评

分表（卒中前独立程度、性别、年龄和卒中严重程度）等多种 SAP 风险预测工具。根据 2015 年卒中肺炎共识小

组的意见，推荐使用改良美国疾病预防控制中心（CDC）肺炎临床诊断标准来诊断 SAP。预防 SAP 发生是临床

诊疗工作中最为重要的环节。不推荐预防性使用抗菌药物，一旦发生 SAP，应依据抗菌药物使用策略进行治疗，

神经保护和抗炎治疗的方法仍在研究中。
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【Abstract】 Stroke-associated pneumonia (SAP) is a spectrum of pulmonary infections in non-mechanical 
ventilation patients within 7 days of stroke. SAP is one of the most common complications after stroke, with an incidence 
of 7%-38%, which is significantly associated with poor prognosis of stroke. Stroke-induced immune-depression syndrome 
(SIDS) is one of the main pathogenesis of SAP, which is closely related to autoimmune, sympathetic nervous system 
(SNS), hypothalamic-pituitary-adrenalin axis (HPA axis), parasympathetic nervous system (PNS), and damage-related 
molecular patterns (DAMPs). It is unclear how the lungs and brain interact during the development of SAP. Some clinical 
studies have found that some clinical indicators such as monocyte human leukocyte antigen-DR (mHLA-DR), neutrophil 
to lymphocyte ratio (NLR) and heart rate variability (HRV) can be used to predict SAP occurrence. Old age, male, 
and diabetes are currently considered risk factors for SAP. Furthermore, a variety of SAP risk scales such as A2DS2 
scale (age, atrial fibrillation, dysphagia, gender and stroke severity), preventive antibacterial therapy in acute ischemic 
stroke (PANTHERIS) scale, acute ischemic stroke-associated pneumonia scale (AIS-APS), and ISAN scale (pre-stroke 
independence, gender, age, and stroke severity) have been developed. According to the opinion of Pneumonia in Stroke 
Consensus in 2015, it is recommended to use the modified Centers for Disease Control and Prevention (CDC) pneumonia 
clinical diagnostic criteria for the diagnosis of SAP. Prevention of SAP is the most important part of clinical practice. 
Preventive antibiotics are not recommended, and once SAP is diagnosed, the antibiotic strategies should be followed. 
Neuroprotective and anti-inflammatory treatments are still being studied.
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 随着人口老龄化加剧，脑卒中发生率逐年上升。卒中相

关性肺炎（SAP）是脑卒中后常见并可能预防的并发症，与脑

卒中不良预后显著相关［1］。SAP 是指脑卒中发生 7 d 内非

机械通气患者合并出现的肺部感染疾病谱。对于脑卒中发

病超过 7 d 的肺炎，则推荐称为医院获得性肺炎（HAP）［2］。

SAP 发病率为 7%～38%［3-4］，神经内科重症患者约 21%［5］，

鼻胃管营养患者约 44%［6］。SAP 是脑卒中患者病死率最高

的并发症，占卒中相关死亡人数的 31.2%［7］。一项大型队列

研究显示，SAP 可使脑卒中患者 30 d 死亡风险增加 3 倍［3］。

此外，SAP 会延长住院时间，增加治疗费用，提高严重残疾的

发生率［3，8-10］。早期识别 SAP 高危患者可能有助于加强个

体化监测和实施具有针对性的有效预防措施［11］。
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1 SAP 的发病机制 

1.1 卒中诱导的免疫抑制（SIDS）：SAP 传统上被认为是继

发于由吞咽功能受损及其他多方面因素如意识水平下降、

卧床、机械通气等引起的误吸和吞咽困难［12］。然而，与仅有

吞咽困难或意识障碍的患者相比，脑卒中患者 SAP 高发病率

提示其发病机制可能涉及其他免疫学机制［11，13-14］。SIDS 是

缺血性脑卒中大脑损伤后特异性的免疫应答，在脑卒中 24 h

内迅速发生并持续数周［15］。人体其他器官损伤后一般引起

中枢神经系统（CNS）发出强有力的抗炎信号；而在缺血性脑

卒中发生过程中却产生针对受损脑组织的局部和全身免疫

抑制，抑制炎症反应。大脑具有免疫豁免的特性，血脑屏障

（BBB）在其中起到关键作用。缺血性脑卒中发生后 BBB 完

整性被破坏，渗透性增加，各种免疫细胞（CNS 固有的免疫

细胞和循环中的免疫细胞）被募集到受损脑组织，受损局部

的免疫表型暴露，产生免疫反应对抗 CNS 自身抗原，加重脑

损伤［16］。SIDS 可阻止自身免疫，减轻脑损伤［17］；但同时又

会引起循环中的免疫细胞减少，增加感染并发症的风险［18］。

1.1.1 自身免疫 ：脑卒中发生后，机体的后天免疫可识别受

全身免疫系统保护的自身表位并产生应答，称为自身免疫。

SIDS 被认为是一种后天免疫，可抑制自身免疫对抗 CNS 抗

原，有助于阻止脑损伤加重［16］。当脑卒中患者发生感染时，

可导致全身炎症，使患者更易对 CNS 抗原产生自身免疫［19］。

有研究表明，脑卒中大鼠注射内毒素后发生感染，可增加辅

助性 T 细胞 1（Th1）介导的免疫应答和大鼠死亡率［20］。此

外，获得性感染的脑卒中患者可产生对髓磷脂碱性蛋白和胶

质纤维酸性蛋白的免疫应答，与无感染的脑卒中患者相比，

其预后更差［21］。

1.1.2 交感神经系统（SNS）：SNS 在神经系统和免疫系统之

间的联系中起着至关重要的作用。SNS 过度激活肾上腺素

能神经元引起 SIDS。过度活化的肾上腺素神经元末梢可诱

导 SNS 进一步活化，从而引起肾上腺髓质和周围器官的神

经末梢分泌儿茶酚胺［22］。儿茶酚胺通过 β- 受体作用于免

疫细胞减少促炎因子肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）和增加抗

炎因子白细胞介素 -10（IL-10）的释放。β- 受体拮抗剂可减

少脑卒中小鼠细菌并发症发生率和死亡率，提示儿茶酚胺在

SIDS 中具有重要作用［18］。

1.1.3 下丘脑 - 垂体 - 肾上腺素轴（HPA 轴）：SIDS 与 HPA

轴的糖皮质激素分泌过量有关。下丘脑通过感知脑卒中产

生的炎症标志物激活 HPA 轴 ；然后肾上腺的束状带分泌过

量的糖皮质激素，减少淋巴细胞数量并打破促炎 / 抗炎因子

平衡［23］。糖皮质激素具有抗炎作用，而过量的糖皮质激素

会抑制人体的防御能力并导致免疫抑制。入院前使用全身

性糖皮质激素与脑卒中后短期死亡风险增加有关［24］。

1.1.4 副交感神经系统（PNS）：PNS 主要通过由迷走神经的

传出纤维构成的胆碱能抗炎通路来调节大脑和全身的炎症

反应［25］。胆碱能抗炎通路作用于烟碱型乙酰胆碱受体 α7

（nAChRα7）。脑卒中可通过刺激 nAChRα7 调节大脑中的小

胶质细胞，减轻炎症反应，保护神经细胞免受氧化应激和改

善功能恢复［26］。此外，脑卒中后机体的肾上腺皮质可调节

胆碱能抗炎通路并下调 TNF-α表达［27］。

1.1.5 损伤相关分子模式（DAMPs）：脑卒中可导致脑组织

内大量神经元、神经胶质细胞和血管损伤，这些结构受损可

通过释放 DAMPs 来触发炎性小体和激活先天免疫［22］。高

迁移率族蛋白 B1（HMGB1）、热休克蛋白（HSP）、三磷酸腺

苷（ATP）、S100B 蛋白、硫酸肝素、DNA、RNA、氧化低密度

脂蛋白、β 淀粉样蛋白和透明质酸等都是由非凋亡性死亡

的细胞（或免疫系统细胞）释放的内源性 DAMPs，其目的是

触发无菌性免疫反应以及维持组织稳态。脑卒中发生后，脑

血流低灌注区细胞出现坏死，释放 HMGB1，从而诱导单核细

胞亚群扩增和促进机体在脑卒中亚急性期出现免疫抑制状

态，使患者易患肺炎［28］。一项实验研究表明，在脑卒中亚急

性期，采用药物或基因工程的方法阻断 HMGB1 和晚期糖基

化终产物受体介导的模式识别受体信号通路，可减轻细胞的

免疫抑制并恢复淋巴细胞的活化状态［29］。

1.2 肺 - 脑相互作用 ：在 SAP 的发生发展过程中，肺部与大

脑如何相互作用目前尚不清楚。但有研究表明，抑制胆碱能

抗炎途径以及释放糖皮质激素、儿茶酚胺和 DAMPs 可能参

与其中［16］。P 物质（SP）是参与咳嗽和吞咽反射的重要物质。

药物阻滞多巴胺 D1 受体可以抑制吞咽反射，并减少 SP 释

放［30］。老年吸入性肺炎患者血清 SP 下降，而血管紧张素转

化酶抑制剂（ACEI）可增加血清 SP 浓度，降低吸入性肺炎发

生率［4］。卒中后口腔菌群谱迅速发生改变，革兰阴性菌定植

较非脑卒中患者更为常见，可能也是 SAP 发生机制之一［31］。

目前已从脑卒中患者的痰液中分离出肺炎链球菌、金黄色

葡萄球菌、肺炎克雷伯杆菌、铜绿假单胞菌、大肠埃希菌、阴

沟肠杆菌等多种细菌［32］。但分析既往研究成果发现，即便在

95% 的脑卒中小鼠血和肺组织培养中发现大肠埃希菌［20］，

在后续大规模脑卒中人群验证研究中仍不能确定其就是致

病菌［33］。因此，阐明 SAP 发病机制和明确其致病菌对于发

现特异性治疗手段以减少脑卒中后细菌并发症非常关键。

2 SAP 的预测指标 

2.1 人类单核细胞白细胞 DR 抗原（mHLA-DR）：SIDS 的

特征为全身细胞免疫应答下调，表现为外周血淋巴细胞亚群

的快速减少和单核细胞的功能性失活，导致 SAP 的易感性增

加［18，34-38］。mHLA-DR 表达降低提示免疫功能受抑制［37-38］。

2017 年发表的 SAP 独立预测因素研究（PREDICT 研究）表

明，mHLA-DR 作为 SIDS 的独立预测指标，是 SAP 风险的独

立预测因子［39］，mHLA-DR 表达量与 SAP 发病率呈正相关，

正常 mHLA-DR 患者不会发生 SAP。

2.2 中性粒细胞 / 淋巴细胞比值（NLR）：NLR 是全身炎症

和感染的标志物。NLR 比传统细菌感染标志物白细胞计数

（WBC）、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、超敏 C- 反应蛋白

具有更好的预测价值［40-43］；并且 NLR 的高低与肺炎严重程

度关系密切，NLR 越高，提示肺炎越严重［44］。NLR 指标简

单，获取方便，有助于尽早筛选 SAP 高风险患者并予以及时

干预，也是一种观察抗菌药物治疗效果的临床指标。
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2.3 心率变异性（HRV）：HRV 可反映脑卒中后免疫调节和

感染相关的自主神经系统活动，IL-6 和 C- 反应蛋白表达增

高时，HRV 也增加［45］。HRV 指标包括 ：极低频范围内的功

率（VLF）、低频范围内的功率（LF）、高频范围内的功率（HF）、

标准化 LF、标准化 HF。LF 反映交感神经活性，HF 反映副

交感神经活性。一项前瞻性研究表明，采用动态心电图观察

显示，发病 48 h 内的脑卒中患者急性期若无感染证据（WBC

和 C- 反应蛋白），但出现下述 HRV 改变则提示随后的感染

风险增加 ：标准化 HF 增加，标准化 LF 减少，白天 LF/HF 比

例降低，夜间 LF 和 VLF 下降［46］。

3 SAP 的危险因素及 SAP 风险预测量表 

3.1 SAP 的危险因素：目前普遍认为 SAP 的危险因素包括高

龄（年龄＞65 岁）、男性、糖尿病、高血压、心房颤动（房颤）、

充血性心力衰竭、慢性阻塞性肺疾病（COPD）、卒中前独立

程度〔改良 Rankin 评分（mRS）〕、卒中严重程度〔美国国立

卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分〕、脑卒中亚型〔牛津郡

社区卒中研究（OCSP）分型〕、吞咽困难、误吸、机械通气、预

防性使用抗菌药物、使用抑酸剂、口腔卫生及菌群移位、住

院时间长（＞20 d）等［47］。

3.2 SAP 风险预测量表 ：近年来多中心的临床研究促使研

究者对 SAP 的危险因素进行系统分析，制作出多种 SAP 风

险预测评估表，对脑卒中患者进行 SAP 危险分层并预测 SAP

发生，在脑卒中患者个体化管理、制定治疗方案和预后评估

等方面有着重要意义。

3.2.1 A2DS2 评分表（年龄、房颤、吞咽困难、性别、卒中

严重程度）：A2DS2 评分表由 Hoffmann 等［11］于 2012 年在

Stroke 杂志发表（表 1）。数据来源为 2007 至 2009 年柏林卒

中登记中心 15 335 例缺血性脑卒中患者。该评分表由 5 个

项目组成（总分 10 分）：年龄、是否房颤、是否吞咽困难、性别

（男性）、卒中严重程度（NIHSS 评分）。若 A2DS2 评分≥4 分，

其预测 SAP 的敏感度为 91%，特异度为 57% ；若 A2DS2 评

分≥5 分，其预测 SAP 的敏感度为 83%，特异度为 72%。这

些阈值有助于识别需要严密监测或开始预防性抗菌药物治

疗的高危患者［11］。

3.2.2 急性缺血性脑卒中预防性抗菌治疗（PANTHERIS）评

分表 ：PANTHERIS 评分表由 Harms 等［15］于 2013 年在 Acta 
Neurol Scand 杂志发表（表 1）。数据来源为 2003 至 2010 年

德国一所大学附属医院神经内科的 335 例重症急性大脑中

动脉梗死患者。该量表由 4 个大项组成（总分 12 分）：年龄、

意识障碍程度〔格拉斯哥昏迷评分（GCS）〕、WBC 绝对值、

入院 24 h 内收缩压是否＞200 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa）。

若 PANTHERIS 评分≥5 分，其预测 SAP 的敏感度为 78%，

特异度为 84%。该量表首次综合了 SAP 风险因素（如年龄

和意识水平）、感染生物标志物（如白细胞增多）和交感神经

过度激活标志物（入院 24 h 内收缩压＞200 mmHg）。但也存

在不足之处，如纳入样本量较小，未记录脑卒中严重程度，也

未将明确的吞咽困难这一危险因素考虑其中等［15］。

3.2.3 急性缺血性脑卒中相关性肺炎评分表（AIS-APS）：

AIS-APS 评分表由北京天坛医院王拥军教授团队［47］于 2013

年在 Stroke 杂志发表（表 1）。数据来源为 2007 年 9 月至

2008 年 8 月中国国家卒中中心登记的 14 702 例急性缺血性

脑卒中患者。该量表评估 8 个方面（总分 34 分）：年龄、病

史或合并症（房颤、充血性心力衰竭、COPD、吸烟）、卒中前

独立程度（mRS 评分）、入院卒中严重程度（NIHSS 评分）、意

识障碍程度（GCS 评分）、是否吞咽困难、卒中亚型（OCSP 分

型）、入院血糖。该量表的中位评分为 8 分，其预测 SAP 的

敏感度为 79%，特异度为 77%。AIS-APS 评分表中的评分项

目全面，涵盖了 SAP 的主要危险因素。但也存在一些不足

之处 ：其一是研究纳入对象仅为住院患者，而在急诊室或入

院短时间内死亡的患者以及在门诊接受治疗的脑卒中患者

未包括在内 ；其二是仅适用于急性缺血性脑卒中患者，尚未

包括出血性脑卒中患者［47］。

3.2.4 ISAN 评分表（年龄、性别、卒中严重程度、卒中前独

立程度）：ISAN 评分表由 Smith 等［48］于 2015 年发表在 J Am 
Heart Assoc 杂志（表 1）。数据来源为 2013 年 1 月至 9 月英

国 SSNAP 数据库登记的 23 199 例缺血性脑卒中或出血性脑

卒中患者。该量表共包括年龄、性别、卒中严重程度（NIHSS

评分）、卒中前独立程度（mRS 评分）4 项内容，总分 22 分。

当 ISAN 评分为 0 分时，SAP 的发病率为 1.3% ；当 ISAN 评

分＞18 分时，SAP 的发病率上升至 30%。此评分表适用于

缺血性脑卒中和出血性脑卒中患者 SAP 的预测，简单易行，

入院时即可评估并进行危险分层（低危组：0～5 分；中危组：

6～10 分；高危组：11～14 分；极高危组：≥15 分）。该评分

表存在的不足之处 ：其一是由于基线数据不完整，SSNAP 数

表 1 SAP 风险预测评分表

评分表
发表年份

（年）
评分项目

总分

（分）

阈值

（分）

敏感度

（%）

特异度

（%）

A2DS2 2012 年龄、房颤、吞咽困难、性别、卒中严重程度（NIHSS 评分） 10 5 83 72
PANTHERIS 2013 年龄、意识障碍程度（GCS 评分）、WBC 绝对值、入院 24 h 内收缩压 12 5 78 84

AIS-APS 2013 年龄、病史或合并症 a、卒中前独立程度（mRS 评分）、NIHSS 评分、
　意识障碍程度（GCS 评分）、吞咽困难、卒中亚型（OCSP 分型）、入院血糖

34 8 79 77

ISAN 2015 年龄、性别、卒中严重程度（NIHSS 评分）、卒中前独立程度（mRS 评分） 22 10 b

注 ：A2DS2 为年龄、心房颤动（房颤）、吞咽困难、性别、卒中严重程度评分表，PANTHERIS 为急性缺血性脑卒中预防性抗菌治疗评分表，

AIS-APS 为急性缺血性脑卒中相关性肺炎评分表，ISAN 为年龄、性别、卒中严重程度、卒中前独立程度评分表，NIHSS 为美国国立卫生研究

院卒中量表，GCS 为格拉斯哥昏迷评分，WBC 为白细胞计数，mRS 为改良 Rankin 评分，OCSP 为牛津郡社区卒中研究分型 ；a 代表病史或合

并症包括房颤、充血性心力衰竭、慢性阻塞性肺疾病、吸烟 ；b 代表阈值为中危组（6～10 分）与高危组（11～14 分）临界值 ；空白代表无此项
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据库近 1/3 的患者被排除在分析之外，这可能会低估 SAP 发

病率 ；其二是对 SAP 的定义基于临床医生的诊断，而不是使

用标准化的诊断标准［48］。

 Kwon 等［49］于 2006 年在 Am J Infect Control 杂志发表的

肺炎评分表和 Chumbler 等 ［50］ 于 2010 年在 Neuroepidemiology
杂志发表的临床评分系统量表，由于人群样本量小且仅为回

顾性研究等，较上述量表缺乏通用性。

4 SAP 的诊断 

 目前 SAP 的诊断仍以美国疾病预防控制中心（CDC）制

定的标准最为常用，约占 75%［51］。2015 年卒中肺炎共识小

组推荐使用改良 CDC 肺炎临床诊断标准诊断 SAP（表 2） ［52］。

5 SAP 的预防和治疗 

5.1 预防方法 ：古语曰“上医治未病”，预防 SAP 发生是临

床诊疗工作中最重要的环节。脑卒中患者应加强基础护理，

注意无菌操作、消毒隔离，防止交叉感染 ；同时应加强口腔

护理，注意口腔清洁，对重症脑卒中患者可实施选择性口咽

部净化或选择性消化道净化治疗。若病情允许，脑卒中患者

行肠内营养时床头至少抬高 30°～45°，并在鼻饲后半小时

内保持半卧位，并定期监测胃内容物残留量。鼻胃管喂养时

应注意检查患者鼻胃管的位置，避免鼻胃管错位，X 线检查

是“金标准”。对于误吸风险高的脑卒中患者最好采用幽门

后置管（鼻空肠管）的方式进行喂养。

 入院时对患者进行吞咽困难评估是预防 SAP 发生的极

为重要的方法。给予吞咽困难的急性脑梗死患者建立常规

的筛选流程对于有效降低吸入性肺炎的发生率非常有效，同

时可根据情况适当行吞咽功能的康复治疗。对于应激性溃

疡或应激性胃炎低风险的患者，应避免使用胃酸抑制剂。对

急性脑卒中患者不推荐预防性使用抗菌药物。如有条件，

可对脑卒中患者进行流感疫苗、肺炎球菌疫苗等疫苗接种。

ACEI 可以抑制 SP 的降解，而 SP 是咳嗽反射的重要调控介

质。但使用 ACEI 与 SAP 发生的关系目前尚不清楚。在日

本老年脑卒中患者中发现，ACEI 可以有效降低吸入性肺炎

的发生率［53］。而一项多国家随机对照试验（RCT）的事后分

析结果显示，短暂性脑缺血发作（TIA）或有脑卒中史的患者，

其肺炎发生率下降与使用 ACEI 无显著关系［54］。

5.2 治疗方法

5.2.1 不推荐预防性使用抗菌药物 ：近期关于针对急性脑

卒中后吞咽困难患者预防性抗菌治疗研究（STROKE-INF 研

究）［55］、卒中预防性抗菌药物研究（PASS 研究）［56］的两项大

型临床试验表明，预防性使用 SAP 经验性治疗的抗菌药物

时，既不能降低肺炎的发生率，也不会改善脑卒中的预后。

更为重要的发现是，两项研究结果均表明抗菌药物使用组与

非预防性抗菌药物治疗对照组在严重不良事件、难辨梭状

芽胞杆菌阳性腹泻和耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）

定植的发生率等方面差异无统计学意义。这一发现也是对

“使用抗菌药物预防感染被认为是导致细菌抗菌药物耐药性

的主要问题之一”的反证［55-56］。

5.2.2 有感染证据时抗菌药物使用策略：广谱青霉素 /β- 内

酰胺酶抑制剂的复合制剂是经验性治疗 SAP 的常用药物，

重症患者可选择碳青霉烯类抗菌药物，入院后再根据病原学

检查结果采取针对性治疗策略。

5.2.3 神经保护治疗

5.2.3.1 抗交感 / HPA 轴治疗和胆碱能抗炎通路：研究证明，

用 β- 受体阻滞剂普萘洛尔抑制 SNS 和用糖皮质激素受体

拮抗剂米非司酮抑制 HPA 轴双重阻断，可显著减小脑卒中

小鼠的脑梗死面积，改善长期存活并促进感染恢复［57］。

 胆碱能抗炎途径主要包括迷走神经、nAChRα7 以及脾

脏［58］。活化的 PNS 分泌乙酰胆碱，而乙酰胆碱可抑制外周

炎性细胞因子释放，发挥抗炎作用。nAChRα7 的高亲和力

激动剂伐伦克林延迟给药可减轻脑卒中小鼠的大脑炎症及

改善其运动功能［59］。因此，改善胆碱能抗炎通路的策略为

预防和治疗 SAP 提供了新的思路。

5.2.3.2 他汀类药物 ：他汀类药物具有神经保护作用，可减

少损伤，促进康复，预防脑卒中早期复发。因此，他汀类药物

被认为对缺血性脑卒中的急性期有潜在的积极作用［60］。此

外，辛伐他汀已被证明可以通过减轻脾脏萎缩和肺部细菌感

染改善 SIDS［61］。

5.2.3.3 亚低温治疗：低体温可显著减小脑梗死面积，短暂

的缺血区亚低温可通过减小梗死面积改善免疫抑制状态［62］。

然而也有研究表明，低体温虽刺激 T 细胞释放抗炎细胞因

子，在脑缺血区发挥神经保护作用，但可加重免疫抑制，增加

感染易感性［63］。启动低体温时间窗、低体温持续时间和深

度、间歇性还是持续性使用亚低温治疗、全身降温还是选择

性头部降温、复温速度和复温终点温度均能影响免疫状态。

表 2 卒中肺炎共识小组对 SAP 诊断的推荐意见［52］

推荐序号 推荐内容

推荐 1 推荐 SAP 作为非机械通气脑卒中患者发病 7 d 内合并肺炎的专业术语。 
推荐 2 在脑卒中发病 7 d 后，住院患者应遵循医院获得性肺炎的现有诊断标准，机械通气患者应遵循呼吸机相关性肺炎的现有诊断标准。

推荐 3 目前缺乏足够的研究证据表明临床症状（例如咳嗽、脓性痰）、体征（例如发热、呼吸急促）或实验室检查（例如白细胞计数、C- 反
　应蛋白）用于 SAP 诊断的准确性。急性脑卒中患者在缺乏经过验证的临床或实验室标准的情况下，推荐采用改良 CDC 肺炎
　临床诊断标准进行 SAP 诊断。 

推荐 4 当符合 CDC 的其他标准时，推荐根据胸部 X 线检查是否存在明确病变分为确诊的或很可能的 SAP。很可能的 SAP 患者的初始
　胸部 X 线检查为阴性或不明确，需 2 d 后复查胸部 X 线。

推荐 5 改良 CDC 诊断标准用于很可能的和确诊的 SAP 诊断需经过严格的前瞻性验证。临床指标、肺部超声和生物学标志物（常规或新型）
　用于 SAP 诊断的准确性及其在指导抗菌治疗启动和预后评估方面的价值同样需要进一步研究。

注 ：SAP 为卒中相关性肺炎，CDC 为美国疾病预防控制中心
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因此亚低温治疗是否对 SAP 有益目前仍存在争议［64-65］。

5.2.3.4 干细胞疗法 ：急性脑梗死的动物实验表明，干细胞

治疗可减轻缺血后炎症损伤和改善动物的机体功能［66］。一

些临床试验也提示脑卒中后的干细胞治疗（间充质干细胞、

骨髓单个核细胞和神经干 / 祖细胞）是可行和安全的，但由

于患者特征差异、治疗时机选择和干细胞类型与剂量不同，

干细胞治疗效果一直存在争议［67］。

5.2.3.5 抗炎和免疫调节治疗 ：越来越多的研究证据表明，

靶向抗炎及调节免疫反应可能是挽救缺血脑组织和改善脑

卒中预后的可行方法。一些特异性调节炎症或免疫通路的

药物已经开始进行Ⅱ期或Ⅲ期临床试验，例如 IL-1 受体拮抗

剂 Anakinra、他汀类药物、芬戈莫德、西酞普兰、多奈哌齐、

环孢霉素 A、尿酸、纳他利珠单抗、人参皂苷-Rd、依达拉奉

等［68］。动物实验表明，新型天冬氨酸特异性半胱氨酸蛋白

酶（caspase）抑制剂 Q-VD-OPH 可改善脑损伤，增强抗菌防

御能力，减少实验性脑卒中后自发性细菌感染的发生［69］。

6 展 望 

 SAP 在临床上是脑卒中急性期常见的并发症。根据多

中心的临床研究结果制定更能双重满足临床和科研的诊断

标准，对于转化医学更有意义。预测 SAP 发生的临床评分

具有很强的实践价值，但为了临床实践中更优化地选择患者

进行针对性管理，需要对危险因素进行细化分层，提出不同

危险分层下不同的 SAP 预防和治疗策略。如何将 SAP 的治

疗时间窗提前至脑卒中发生的超早期和明确增加 SAP 风险

的药物，是目前临床和科研亟待解决的重要问题，对临床实

际工作具有很强的指导意义。优化 SAP 的抗菌药物治疗用

药是全球“细菌耐药性”大环境下对临床医务工作者提出的

重要要求。针对急性脑卒中先天和获得性免疫功能受损，研

制新型的免疫调节治疗药物可能是减少感染易感性的基础。

有针对性地开发改善吞咽功能、上消化道运动的药物对预

防 SAP 具有一定价值。

利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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