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摘 要: 艾滋病是由于人类免疫缺陷病毒(HIV)所引发的一系列综合征,主要攻击可用于对抗疾病的CD4+T淋巴细

胞,CD4+T淋巴细胞数量严重减少,导致细胞介导的免疫反应缺陷,造成机体免疫功能低下。艾滋病患者最主要的死亡

原因是各种机会性感染,其中,肺部感染是艾滋病患者最常见的并发症和主要死亡原因。本文对艾滋病合并社区获得性

肺炎的流行病学表现、病原菌、预后因素、治疗及预防等方面进行综述。
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  艾滋病(AIDS)是由人体免疫缺陷病毒(HIV)感
染引起的一系列综合征,HIV感染导致可用于对抗疾

病的CD4+T淋巴细胞数量严重减少,这种疾病导致

细胞介导的免疫反应缺陷,表现为对机会性感染的易

感性增加[1]。社区获得性肺炎(communityacquired
pneumonia,CAP)是HIV/AIDS患者住院最常见的原

因,也是 HIV/AIDS患者死亡的主要原因[2]。陈万

等[3]研究发现HIV/AIDS合并肺炎患者病情较重,缺
乏特异性临床表现,病原菌多表现为细菌、真菌及结核

分枝杆菌等混合性感染。因此,本文对艾滋病合并社

区获得性肺炎的流行病学表现、病原菌、预后因素、治
疗及预防等方面进行综述。

1 流行病学特征

CAP是人类免疫缺陷病毒感染或艾滋病(HIV/

AIDS)患者中最常见的机会性感染,细菌性肺炎较为

常见,其次是肺孢子菌肺炎和肺结核病,但这3种感染

的相对发病率在不同地理区域各不相同。初期的艾滋

病流行病学研究显示,肺孢子菌肺炎是该病最常见的

感染,但由于最初推广使用复方新诺明预防治疗,随后

推广使用的抗逆转录病毒疗法(ART)使这种感染的

发病率逐渐下降[4]。在低中等收入地区,即非洲大部

分地区、东南亚和拉丁美洲,结核病仍然是与艾滋病病

毒感染者有关的主要感染;而在高收入地区,特别是在

欧洲和美国,细菌性肺炎在艾滋病毒感染者中最为常

见[5]。西班牙学者研究了病毒学抑制、CD4+T淋巴细

胞计数>350cells/mm3 且接受ART治疗的艾滋病患

者的临床表现和结局,比较了艾滋病感染患者和非艾

滋病感染患者肺炎球菌肺炎的临床表现和结果,住院

的感染艾滋病病毒的肺炎球菌CAP患者没有比 HIV
阴性感染患者更严重的临床表现或结果,尽管艾滋病

病毒感染患者的细菌性肺炎发生率很高,但是死亡率

不高于非艾滋病病毒感染者[6]。一项肺炎球菌肺炎的

流行病学研究结果显示,在ART时代前的艾滋病患者

中,每100例患者年发生2.41例,而 ART时代中每

100例患者年发生0.82例。ART时代中艾滋病患者

表现为合并症更多及更高的30天病死率[7]。总之,尽
管广泛使用ART后侵袭性肺炎球菌病的发病率降低,

CAP仍然是HIV感染患者的一个主要临床问题。

2 病原菌

肺炎链球菌是感染艾滋病病毒或艾滋病患者引起

肺部感染中最常见的病原菌,在总体上约20%的病例

有牵连[8]。有研究报道[9],与 HIV 阴性患者相比,

HIV阳性患者罹患菌血症和侵袭性疾病的风险要高

得多,侵袭性肺炎球菌疾病的发病率比 HIV阴性患者

高100倍。一项西班牙的研究结果显示,331例艾滋

病合并CAP病例检测出常见微生物包括肺炎链球菌

(30%)、肺孢子菌(13%)、混合病原菌(11%)、呼吸道

病毒(5%)、流感嗜血杆菌(2%)和金黄色葡萄球菌
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(2%)等,肺炎链球菌是CD4+T淋巴细胞计数≥200
cells/mm3 组患者最常见的微生物,在CD4+T淋巴细

胞计数<200cells/mm3 且高病毒载量组中,肺孢子菌

较为常见[10]。自从引入抗病毒治疗后,高收入国家的

机会性呼吸系统感染,如肺孢子菌肺炎,不再是艾滋病

毒感染患者入住ICU的主要原因。然而,在发展中国

家,由肺孢子菌肺炎引起的呼吸衰竭仍较为常见[11]。
一项来自中国的63例艾滋病合并CAP的研究分析显

示,艾滋病合并CAP患者中,肺孢子菌真菌性肺炎较

为常见[12]。
感染HIV患者引发肺炎的主要革兰氏阴性菌是

流感嗜血杆菌,是 HIV感染者发生肺炎的主要病因,
在HIV合并CAP病例中大约占到7%[8]。艾滋病病

毒感染的患者发生侵袭性流感嗜血杆菌感染的病例比

非艾滋病病毒感染患者高出100倍[13]。金黄色葡萄

球菌这种病原体被认为是 HIV细菌性肺炎的第三个

最常见的原因,约占到病例的5%[14]。感染艾滋病病

毒的患者感染社区获得性耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

的风险也增加[15]。
铜绿假单胞菌也是艾滋病毒感染患者发生肺炎的

原因。有报道在ART时代前,在约5%的艾滋病合并

CAP病例中铜绿假单胞菌是CAP的常见原因,见于

晚期免疫功能抑制患者,但在引入联合ART治疗后,
这种细菌感染概率大大下降[16]。CillónizC等[17]最近

的一项回顾性病例对照研究发现,HIV阳性个体和阴

性个体之间的军团菌肺炎特征无明显差异。虽然军团

菌感染是少见的,但与一般人群相比,它们似乎最常发

生在艾滋病患者身上,可能与更严重的临床过程和更

糟糕的预后有关,军团菌多可能存在于 HIV合并结核

分枝杆菌或肺孢子菌肺炎共同感染的患者中[18]。另

有学者分析免疫力低下患者CAP的病因研究显示,与
特定病原体感染(如真菌和分枝杆菌感染)独立相关的

免疫危险因素是艾滋病[19]。结核分枝杆菌感染的发

病率在HIV感染者中大大增加,并可表现出与细菌性

肺炎相同的临床和放射学特征。不典型致病菌,如嗜

肺军团菌、支原体、衣原体,占病例总数不到5%,尽管

这些感染在艾滋病毒感染者中的发病率尚未得到系统

的评估,但应该记住的是,机会性病原体如肺孢子菌和

隐球菌,可能存在肺部疾病中,这些疾病在免疫缺陷个

体肺炎的鉴别诊断中应考虑[20]。来自国内的研究显

示,对于马尔尼菲菌病的流行区域的患者,如广东省和

广西壮族自治区,并且是艾滋病其CD4+T淋巴细胞

计数<50cells/mm3 的患者,需要考虑机会性马尔尼

菲菌感染的可能[21]。CAP感染患者中,合并免疫抑制

患者中,若CD4+T淋巴细胞计数<50cells/mm3,易
发生肺孢子菌合并巨细胞病毒肺炎感染[22]。

病毒在整个人群中造成很大比例的肺部感染,这
种感染可表现为肺炎,特别是在弱势群体中。在这一

群体中,甲型和乙型流感病毒是主要的病原体[5]。与

免疫能力强的宿主中呼吸道疾病的病毒不同,单纯疱

疹和巨细胞病毒大多出现在CD4+T淋巴细胞计数较

低的HIV感染患者[23]。特别是巨细胞病毒,作为一

种相对常见的病原体,在严重免疫功能低下的人群中

多见,在艾滋病患者病毒性肺部感染中最常见,多发生

于CD4+T淋巴细胞计数<50cells/mm3 的患者[24]。
窦艳云等[25]研究显示,105例艾滋病合并肺炎患者,其
中有64例患者合并多种病原菌感染,且病原菌中以革

兰阴性杆菌、革兰阳性菌多见。总的来说,肺炎链球

菌、肺孢子菌、流感病毒仍然是导致感染艾滋病病毒患

者CAP的最常见病原体。

3 预后因素

ART是对抗肺炎的重要保护因素,抑制 HIV病

毒复制与较低的肺炎发病率有关。一项来自意大利的

研究,通过追踪4942例艾滋病患者,研究表明,在低

CD4+T淋巴细胞计数或高病毒载量的人中,肺炎风险

明显增加[26]。一项包括来自34个欧洲国家的研究数

据显示,在调整后的多因素分析中,HIV感染患者发

展为严重细菌性感染的危险因素是合并基础病、既往

曾有肺炎发作和营养不良[27]。在美国和欧洲的研究

中,艾滋病毒感染患者的吸烟流行率普遍很高,在

42%~46%之间,而在一般人群中为21%~26%[28]。
此外,过度饮酒在艾滋病毒感染者中也很常见,增加了

患肺炎等肺部疾病的风险[28]。研究表明感染 HIV患

者CAP风险增加的危险因素包括吸烟、酗酒、年龄较

大、静脉注射毒品、基础病(慢性阻塞性肺疾病,慢性肝

病,心血管疾病,慢性肾脏疾病)、低CD4+T淋巴细胞

计数、可检测的 HIV病毒载量、先前的肺炎发作和社

会经济地位低下[29]。一项来自中国的肺炎肺孢子菌

住院死亡率风险的研究结果显示,乳酸脱氢酶、心率、
氧分压、延后进入ICU、贫血、气胸及CD4+T淋巴细

胞计数<50cells/mm3 与 HIV/AIDS患者预后不良

相关[30]。另有研究显示药物使用与人类免疫缺陷病

毒感染者的肺炎严重程度独立相关,如活性酒精、可卡

因与HIV相关性肺炎的严重程度增加有关,而使用大

麻的肺炎则较少[31]。

4 治疗

免疫衰老降低了很多 HIV老年患者对感染的反

应能力,下呼吸道感染的某些特殊症状,如咳嗽、发热,
在部分老年患者中可能表现不典型,从而增加了误诊

的风险,并推迟了经验性抗感染治疗方案的启动[32]。
虽然经常建议将CD4+T淋巴细胞计数作为诊断工作

的一部分,并可能有助于预测可能的病原菌,但这可能
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是有限的价值,因为包括肺炎球菌肺炎在内的多种病

原菌感染与CD4+T淋巴细胞计数下降有关,在 HIV
感染患者中,细菌性肺炎的治疗一般类似于未感染

HIV的患者,抗生素治疗应针对最常见的细菌病原

体,并根据随后的病原微生物检测结果进行修改[23]。
更常见的是建议患者初始经验性抗感染治疗,这种方

法应该根据流行病学特征和目前的临床和影像特征,
以及积极的无创诊断方法。此后,应在对初始治疗没

有反应的患者中进行侵入性技术检查[8]。孙杰莲[33]

研究发现,艾滋病合并CAP患者临床表现与非艾滋病

患者类似,常伴有类似的上呼吸道感染症状,血常规常

提示白细胞计数升高。因而,通过ART抑制病毒载量

以便及时和有计划地恢复细胞免疫是必要的,较低的

CD4+T淋巴细胞计数艾滋病患者应尽快予 ART治

疗,在低CD4+T淋巴细胞计数的艾滋病患者中,ART
还被证明可以降低细菌性肺炎和侵袭性肺炎球菌疾病

的发生率和复发率[5]。
口服利巴韦林已被建议作为治疗副流感病毒和呼

吸道合胞病毒感染患者的一种选择,该药物在一些小

样本研究和病例报告中显示出了良好的效果[34]。研

究通过分析62例 HIV合并重症肺炎患者,治疗推荐

ART治疗及其及早应用广谱性抗感染方案,对于混合

型感染,美罗培南效果突出[35]。联合抗生素治疗对预

后有积极影响,即使在感染艾滋病毒的患者中也是如

此。大环内酯类加β-内酰胺类,或选择氟喹诺酮类加

β-内酰胺类,应作为ICU或普通病房患者的经验性治

疗[2]。有学者在感染HIV的CAP患者中使用头孢曲

松单药与头孢曲松加大环内酯类药物治疗,研究结果

显示联合用药组与单用头孢曲松治疗组比较,并没有

改善患者的预后。然而,在这项研究中,并不是所有符

合纳入标准的患者都参加了试验[36]。但需要注意的

是,在结核分枝杆菌常见的地区,必须对氟喹诺酮单药

治疗谨慎,因为它在结核分枝杆菌病例中的使用可能

会使痰培养阴性[2]。流感病毒的抗病毒药物:神经氨

酸酶抑制剂(扎那米韦和奥司他韦)和 M2蛋白抑制剂

(金刚烷胺),应在症状发作后48h内给予这些抗病毒

药物,在严重肺炎的情况下,即使在症状发作后48h
也建议用药[37]。

5 预防

鉴于CAP对艾滋病毒感染者的影响很大,应采取

积极的战略措施预防这种感染,包括努力减少药物和

酒精滥用,启动和协助戒烟战略,并在符合治疗标准的

人中启动ART,或为已经接受治疗的人启动ART坚

持支持方案[38]。特异性初级预防感染包括肺炎链球

菌、肺孢子菌和流感病毒感染。肺炎球菌疫苗接种战

略显然是对确定艾滋病毒感染的一个优先治疗,美国

传染病学会建议在确诊艾滋病毒感染后,立即向患有

CD4+T淋巴细胞计数>200cells/mm3 成人和儿童接

种肺炎球菌疫苗,条件是他们在过去五年中没有接种

过这种疫苗,对于CD4+T淋巴细胞计数<200cells/

mm3 的患者,当CD4+T淋巴细胞计数在 ART实施

后增加到200cells/mm3 或更高,则可以考虑重新接

种[39]。为了维持疗效,建议对感染艾滋病毒的患者在

5年后进行一次重新接种[39]。国内有研究分析145例

HIV感染者接种23价肺炎疫苗的效果,研究显示艾

滋病感染者接种后可降低肺炎的发生率,安全性高,值
得推广[40]。

在ART治疗期间,早期使用复方新诺明可以降低

艾滋病毒感染患者的死亡率,中国免费ART指南还建

议在感染艾滋病毒的患者中,CD4+T淋巴细胞计数<
200cells/mm3 的患者应使用复方磺胺甲噁唑预防肺

孢子菌肺炎[41]。建议使用流感疫苗对感染艾滋病毒

的患者进行免疫接种,一项 Meta分析研究表明,流感

疫苗接种能有效地减少流感的发病率,并且耐受性良

好[42]。
综上,尽管出现了 ART,但肺部感染仍然是艾滋

病毒感染者的主要病因,肺部感染也是患者入院的主

要原因。在 HIV感染的CAP患者和 HIV阴性患者

中,CAP的治疗也与一般人群相似,应遵循国际准则。
特异性抗菌治疗和 ART是主要的治疗方法,不仅在

CAP发作的治疗中,而且在预防其复发方面也起重要

作用。
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战,地方医学院校作为高等医学人才培养的摇篮,应该

主动布局谋划,不断探索创新性人才培养的新模式,推
进“新医科”建设的有序进行,才能顺应新时代发展的

趋势,为我国医疗卫生事业培养卓越医学人才。
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