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病毒性肺炎相关性急性肾损伤的危险因素
及预后分析
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【摘要】 目的 探讨病毒性肺炎患者急性肾损伤（acute kidney injury，AKI）的发病率及其危险

因素，分析病毒性肺炎患者院内死亡的危险因素。方法 回顾性分析南京医科大学附属南京医院

2014年 1月至 2019年 12月病毒性肺炎患者的临床资料。采用二分类 Logistic 回归分析AKI的危险因

素。采用Cox比例风险回归分析病毒性肺炎患者院内死亡的危险因素。结果 本研究共纳入 388例

病毒性肺炎患者，其中 32例（8. 2%）发生了AKI，Logistic回归分析结果表明，病毒性肺炎患者发生AKI

的危险因素包括：男性（OR=3. 59，95%CI 1. 20~10. 75，P=0. 022），入院时发生呼吸衰竭（OR=3. 80，

95%CI 1. 40~10. 28，P<0. 001），高血压病（OR=3. 29，95%CI 1. 18~9. 16，P=0. 023），糖尿病（OR=

2. 92，95%CI 1. 01~8. 45，P=0. 048），白细胞计数（OR=1. 14，95%CI 1. 03~1. 26，P=0. 013），C反应蛋

白（OR=1. 02，95%CI 1. 01~1. 02，P=0. 001），血红蛋白（OR=0. 97，95%CI 0. 95~0. 99，P=0. 015）。

Cox 比例风险模型结果显示，病毒性肺炎患者院内死亡的危险因素包括：年龄（HR=1. 07，95% CI

1. 02~1. 11，P=0. 003），糖尿病（HR=3. 52，95% CI 1. 14~10. 82，P=0. 028），C 反应蛋白（HR=1. 01，

95% CI 1. 01~1. 02，P<0. 001），以及AKI（HR=4. 1，95% CI 1. 28~13. 2，P=0. 018）。AKI是病毒性肺

炎患者院内死亡重要的独立危险因素。结论 病毒性肺炎患者AKI的发病率较高，并且合并AKI的

患者病死率也较高。AKI是病毒性肺炎患者院内死亡的独立危险因素。
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【Abstract】 Objective To explore the incidence and risk factors of acute kidney injury（AKI）
and examine the risk factors for in-hospital mortality in patients with viral pneumonia.Methods Between
January 2014 and December 2019，retrospective analysis was performed for 388 patients with viral pneu⁃
monia. Binary Logistic regression was employed for analyzing the risk factors for AKI. And Cox regres⁃
sion analysis was performed for determining the variables influencing in-hospital mortality. Results
Among them，，AKI occurred（n=32，8. 2%）. Logistic regression analysis revealed that the risk factors of
AKI included male（OR=3. 59，95%CI 1. 20-10. 75，P=0. 022），respiratory failure during admission
（OR=3. 80，95%CI 1. 40-10. 28，P<0. 001），hypertension（OR=3. 29，95%CI 1. 18-9. 16，P=0. 023），

diabetes mellitus（OR=2. 92，95%CI 1. 01-8. 45，P=0. 048），leucocyte count（OR=1. 14，95%CI 1. 03-
1. 26，P=0. 013），C-reactive protein（OR=1. 02，95%CI 1. 01-1. 02，P=0. 001）and hemoglobin（OR=
0. 97，95%CI 0. 95-0. 99，P=0. 015）. Cox regression analysis indicated that the risk factors of in-hospital
mortality included age（HR=1. 07，95%CI 1. 02-1. 11，P=0. 003），diabetes mellitus（HR=3. 52，95%CI
1. 14-10. 82，P=0. 028），C-reactive protein（HR=1. 01，95%CI 1. 01-1. 02，P<0. 001）and AKI（HR=
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4. 1，95%CI 1. 28-13. 2，P=0. 018）. AKI was an important independent risk factor for in-hospital death.
Conclusion AKI is common in patients with viral pneumonia and mortality rate remains high among this
population. AKI is an independent risk factor for in-hospital death.

【Key words】 Viral pneumonia；Acute kidney injury；In-hospital death
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病毒性肺炎是指病毒侵入呼吸道上皮及肺泡上

皮细胞引起的肺间质及实质性炎症。病毒是除细菌

以外成人社区获得性肺炎第二大常见病原体，越来

越多的研究证明，病毒是导致社区获得性肺炎的一

个重要原因［1］。急性肾损伤（acute kidney injury，
AKI）是一种涉及多学科的临床常见危重病症。在

社区获得性肺炎当中，AKI是常见的合并症，并且与

患者死亡风险增加相关［2］。2019年 12月发生了冠

状病毒 2019（COVID-19）疾病爆发，并迅速蔓延至

全球，国内外的文献报道超过 40%的患者在住院期

间 出 现 肾 功 能 异 常［3］，并 且 肾 脏 功 能 异 常 与

COVID-19住院患者病死率升高相关［3-5］。因此，本

研究回顾性分析了南京医科大学附属南京医院

2014年 1月至 2019年 12月病毒性肺炎患者的临床

资料，探讨病毒性肺炎患者AKI的发病率及其危险

因素，分析病毒性肺炎患者院内死亡的危险因素。

对象与方法

一、研究对象

收集南京医科大学附属南京医院呼吸科和感染

性疾病科 2014年 1月至 2019年 12月所有明确诊断

为病毒性肺炎患者资料，共 402例。入选标准：明确

病原学诊断，包括甲、乙型流感病毒、副流感病毒、腺

病毒、呼吸道合胞病毒和冠状病毒等。排除标准：儿

童患者（5例），合并结核者（2例），病毒性肝炎患者

（1例），资料不全者（6例）。共 388例纳入研究。其

中，甲型流感病毒感染 205例（52. 8%），乙型流感病

毒感染 45 例（11. 6%），副流感病毒感染 29 例

（7. 5%），腺病毒感染 28 例（7. 2%），呼吸道合胞病

毒 21例（5. 4%），柯萨奇病毒感染 16例（4. 1%），巨

细胞病毒感染 16 例（4. 1%），EB病毒感染 17 例

（4. 4%），麻疹病毒感染 11 例（2. 9%）。本研究已获

得南京医科大学附属南京医院伦理委员会批准（批

件号：KY20181102-03）。

二、研究方法

1. AKI 诊断标准 采用 2012 年改善全球肾脏

病预后组织（KDIGO）制定的AKI诊断标准：48 h内

肾脏功能急剧下降，表现为血肌酐上升≥3 mg/L

（≥26. 5 μmol/L），或者≥基础值（已知的或之前 7 d
内）的 1. 5倍，或者尿量减少<0. 5 mL·kg-1·h-1超过

6 h［6］。

2. 病毒性肺炎 诊断依据为临床症状及X线

或CT影像学改变，并排除其他病原体引起的肺炎。

确诊则有赖于病原学检查，包括血清学检查以及病

毒抗原的检测。

3. 资料收集 包括患者的一般信息（性别、年

龄）；既往病史（慢性阻塞性肺疾病、高血压病、糖尿

病以及肿瘤）；临床参数（入院时的体温、收缩压、舒

张压、白细胞计数、血红蛋白、血小板计数、C反应蛋

白、钠、钾以及入院时呼吸衰竭）。

三、统计学方法

采用 SPSS 25软件分析，分类变量以百分比表

示，符合正态分布的连续变量以 x̄±s表示，偏态分

布的连续变量用M（Q1，Q3）表示。连续变量采用两

样本 t检验或Wilcoxon秩和检验，分类变量采用 χ2

检验或 Fisher确切概率法。多因素分析采用二元

Logistic回归分析病毒性肺炎患者 AKI的危险因

素，可信区间（confidence interval，CI）的信度视为

95%，P<0. 05 为差异有统计学意义。AKI与住院

患者病死率之间的相关性采用 Cox比例风险回归

分析。CI 的信度视为 95%，P<0. 05 为差异有统

计学意义。

结 果

一、患者一般资料

本研究共纳入 388例患者，平均年龄为 61岁，男

性患者占 51. 8%。发生 AKI者 32 例，发病率为

8. 2%，其中男 24例，女 8例。（表 1）
二、AKI患者的特征

与非AKI组患者比较，发生AKI的患者中，男

性、有高血压病史、糖尿病病史比例均比较高。发生

AKI的患者年龄、白细胞计数以及C反应蛋白较高，

血红蛋白水平较低，并且入院时出现呼吸衰竭的比

例要明显高于未发生AKI的患者。

三、AKI的发病率与危险因素

病毒性肺炎患者住院期间 AKI的发病率为
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8. 2%。以AKI发病与否作为因变量，纳入表 1中 P
<0. 05的指标作为自变量构建回归模型。通过多

因素Logistic回归分析，在校正了单因素P<0. 05所
有的变量后发现，男性（OR=3. 59，95%CI 1. 20~
10. 75，P=0. 022），入院时发生呼吸衰竭（OR=3. 80，
95%CI 1. 40~10. 28，P<0. 001），高血压病（OR=
3. 29，95%CI 1. 18~9. 16，P=0. 023），糖尿病（OR=
2. 92，95%CI 1. 01~8. 45，P=0. 048），白细胞计数

（OR=1. 14，95%CI 1. 03~1. 26，P=0. 013），C反应

蛋白（OR=1. 02，95%CI 1. 01~1. 02，P=0. 001），血

红蛋白（OR=0. 97，95%CI 0. 95~0. 99，P=0. 015）是

病毒性肺炎患者院内发生 AKI 的独立危险因

素。（表 2）

表2 多因素Logistic回归分析病毒性肺炎患者发生AKI的
危险因素

危险因素

男性

高血压病

糖尿病

白细胞计数

血红蛋白

C反应蛋白

入院时呼吸衰竭

OR
3. 59
3. 29
2. 92
1. 14
0. 97
1. 02
3. 80

95% CI
1. 20~10. 75
1. 18~9. 16
1. 01~8. 45
1. 03~1. 26
0. 95~0. 99
1. 01~1. 02
1. 40~10. 28

P值

0. 022
0. 023
0. 048
0. 013
0. 015
0. 001

<0. 001

四、AKI对病毒性肺炎患者院内死亡的影响

本研究共纳入 388例病毒性肺炎患者，其中 21
（5. 4%）发生了院内死亡。死亡患者年龄较高，有糖

尿病病史，入院时发生呼吸衰竭比例均较高，并且死

亡患者白细胞计数，C反应蛋白水平明显高于非死亡

患者。AKI患者的院内死亡较未发生AKI患者的病

死率明显升高（61. 9%比5. 2%，P<0. 001）。（表3）
表3 存活患者与死亡患者的基线特征比较

项目

男性［例（%）］
年龄（岁）

体温（℃）

收缩压（mmHg）
舒张压（mmHg）
合并症［例（%）］

慢性阻塞性肺疾病

高血压病

糖尿病

肿瘤

实验室检查

白细胞计数（109/L）

淋巴细胞计数（109/L）

血红蛋白（g/L）
血小板计数（109/L）

C反应蛋白（mg/L）

钠（mmol/L）

钾（mmol/L）

磷（mmol/L）

钙（mmol/L）

尿素氮（mmol/L）
肌酐（μmol/L）
eGFR［mL·min-1·

（1. 73m2）-1］

AKI［例（%）］
入院时呼吸衰竭［例（%）］

存活组
（n=367）
188（51. 2）
61（43，71）

37. 6
（36. 7，38. 3）
120（114，135）

78（70，80）

28（7. 6）
137（37. 3）
49（13. 4）
26（7. 1）

5. 90
（4. 16，8. 24）

1. 17
（0. 68，1. 75）
129（118，140）
161（127，208）

27. 2
（10. 8，71. 6）
138（135，140）

3. 60
（3. 30，3. 90）

1. 10
（0. 92，1. 24）

2. 10
（1. 99，2. 20）
4. 6（3. 40，6. 16）
68（55. 3，83. 0）

93
（78，107）
19（5. 2）
32（8. 7）

死亡组
（n=21）
13（61. 9）
76（70，80）

36. 8
（36. 4，38. 3）
117（100，130）

69（55，80）

6（28. 6）
8（38. 1）
11（52. 4）
2（9. 5）

8. 09
（4. 92，14. 40）

0. 62
（0. 49，0. 92）
122（110，136）
154（106，191）

166. 0
（89. 2，234. 0）
138（134，142）

3. 40
（3. 26，3. 77）

0. 66
（0. 62，0. 84）

1. 74
（1. 69，1. 95）

7. 26（5. 93，19. 93）
93. 6（56. 1，203. 5）

34
（20. 5，77. 0）

13（61. 9）
13（61. 9）

P值

0. 496
0. 002

0. 514

0. 098
0. 219

0. 065
0. 999

<0. 001
0. 626

0. 008

0. 009

0. 341
0. 997

<0. 001

0. 256

0. 180

0. 059

0. 016

<0. 001
<0. 001

<0. 001

<0. 001
<0. 001

注：数据形式除标注外，均采用M（Q1，Q3）表示；eGFR为估算肾
小球滤过率；AKI为急性肾损伤；1 mmHg=0. 133 kPa。

表1 AKI患者与非AKI患者的基线特征比较

项目

男［例（%）］
年龄（岁）

体温（℃）

收缩压（mmHg）
舒张压（mmHg）
合并症［例（%）］

慢性阻塞性肺疾病

高血压病

糖尿病

肿瘤

实验室检查

白细胞计数（109/L）

淋巴细胞计数
（109/L）
血红蛋白（g/L）
血小板计数（109/L）

C反应蛋白（mg/L）

钠（mmol/L）

钾（mmol/L）

磷（mmol/L）

钙（mmol/L）

尿素氮（mmol/L）

肌酐（μmol/L）

eGFR［mL·min-1·
（1. 73m2）-1］

入院时呼吸衰竭
［例（%）］

非AKI组
（n=356）
177（49. 7）
60（42，71）

37. 6
（36. 7，38. 4）
120（113，131）

78（70，80）

28（7. 9）
126（35. 4）
47（13. 2）
27（7. 6）

5. 80
（4. 04，8. 19）

1. 15
（0. 65，1. 74）
129（118，140）
160（125，205）

27. 1
（10. 9，71. 6）
138（135，140）

3. 58
（3. 30，3. 90）

1. 08
（0. 86，1. 24）

2. 1
（1. 98，2. 20）

4. 5
（3. 32，5. 94）

66
（54. 7，79. 0）

93. 5
（80，109. 5）

29（8. 2）

AKI组
（n=32）
24（75. 0）
73（62，81）

37. 0
（36. 4，37. 9）
122（111，150）

74（60，80）

6（18. 8）
19（59. 4）
13（40. 6）
1（3. 1）

8. 32
（5. 52，13. 87）

0. 9
（0. 53，1. 26）
122（110，134）
166（121，235）

103. 5
（27. 2，174. 5）
137（133，141）

3. 96
（3. 30，4. 40）

1. 13
（0. 52，1. 52）

2. 04
（1. 80，2. 13）

13. 72
（9. 05，18. 87）

171. 5
（144. 75，243. 75）

31
（16. 75，37）

16（50. 0）

P值

0. 006
<0. 001

0. 016

0. 680
0. 168

0. 037
0. 007

<0. 001
0. 350

<0. 001

0. 129

0. 028
0. 421

<0. 001

0. 525

0. 017

0. 912

0. 294

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

注：eGFR为估算肾小球滤过率。数据形式除标注外，均采用M
（Q1，Q3）表示；AKI为急性肾损伤；1 mmHg=0. 133 kPa。
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以病毒性肺炎患者是否发生院内死亡为因变

量，以表 3中 P<0. 05的指标作为自变量，在Cox模
型中进行多因素分析。多因素的Cox回归分析结果

显示在校正了单因素P<0. 05所有的变量后发现，住

院期间患者死亡的危险因素包括：年龄（HR=1. 07，
95%CI 1. 02~1. 11，P=0. 003），糖尿病（HR=3. 52，
95%CI 1. 14~10. 82，P=0. 028），C反应蛋白（HR=
1. 01，95%CI 1. 01~1. 02，P<0. 001），以及AKI（HR
=4. 1，95%CI 1. 28~13. 2，P=0. 018）。（表4）

表4 病毒性肺炎患者Cox多因素分析

危险因素

年龄

糖尿病

C反应蛋白

急性肾损伤

HR

1. 07

3. 52

1. 01

4. 10

95% CI

1. 02~1. 11

1. 14~10. 82

1. 01~1. 02

1. 28~13. 20

P值

0. 003

0. 028

<0. 001

0. 018

讨 论

近年来随着突发呼吸道病毒的不断出现，病毒

性肺炎已经越来越引起研究者的重视。本项研究显

示 8. 2%的病毒性肺炎患者在住院期间出现AKI，
这与既往的研究相似。据报道，病毒性肺炎患者

AKI的发病率为 4. 5%~42. 0%［7-10］。Dalbhi等［7］报

道，甲型流感（H1N1）病毒性肺炎患者中有 33%发

展成为 AKI。Demirjian等［8］报道，在所有检出为

H1N1 病毒性肺炎患者中，AKI的发病率为 42%。

Pettilä等［9］在另一项研究中评估了 628例成年H1N1
感染者，其中AKI的发病率为 33. 6%。在一项包含

4936例确诊为COVID-19患者的Meta分析中，AKI
总体发生率为 4. 5%（95%CI 3. 0%~6. 0%）［10］。上

述的发生率存在一定差异，可能与患者偏倚及样本

量有关。

此外，本研究发现男性、既往高血压病病史、糖

尿病病史、白细胞计数升高、C反应蛋白升高、血红

蛋白降低和入院时发生呼吸衰竭是病毒性肺炎患者

发生AKI的独立危险因素。之前的研究报道了男

性、高血压、糖尿病为AKI发生的危险因素［11］。而

白细胞计数、C反应蛋白作为炎症指标［12］，是AKI发
生的危险因素，提示炎症反应在 AKI的发生中发挥

重要作用。急性呼吸衰竭作为病毒性肺炎常见并发

症之一［13］，同时也是AKI发生的危险因素，急性呼

吸衰竭患者中 AKI 的发生率在 24％至 57％之

间［14-16］。这可能是因为肾脏对氧流量的变化十分敏

感。呼吸衰竭导致持续性的低氧血症可能以剂量依

赖性方式降低肾血流量［17-18］。

本研究中，我们发现病毒性肺炎合并AKI的患

者预后较差。发生AKI的患者的院内死亡较未发

生AKI患者的病死率明显升高（61. 9%比 5. 2%，P
<0. 001）。经过多因素Cox比例风险回归后，发展

为AKI的患者院内病死率较未发生AKI的患者增

加了 4. 1倍。AKI由肾功能突然丧失而引起，与患

者病死率增加密切相关［19］。Pettilä等［9］报道AKI是
甲型H1N1病毒性肺炎患者院内死亡的独立危险因

素。Chawla等［20］报道，合并AKI的肺炎患者的生存

时间明显缩短。Jung等［21］报道甲型流感病毒性肺

炎患者的肾脏损伤与死亡的风险升高相关。另外，

本研究显示C反应蛋白亦是病毒性肺炎患者院内死

亡的独立危险因素。C反应蛋白水平升高不仅提示

炎症状态，还可作为疾病过程的预后指标［22］，并且

较高的C反应蛋白与住院时间延长和预后较差有

关［23-24］。因此，早期发现和治疗肾功能异常及原发

病，包括充分的血流动力学支持和避免使用肾毒性

药物，可能会有助于改善病毒性肺炎患者的预后。

很少有文献详细说明乙型流感病毒及其他少见

病毒感染病例，因此我们查阅了有关COVID-19的

文献。在最近的一项Meta分析中显示高龄、男性及

白细胞、C反应蛋白水平升高是COVID-19患者发

生AKI的危险因素［25］。这与本研究分析的危险因

素相似，均提示炎症指标在AKI的发生发挥了重要

作用。Gabarre等［26］报道称 COVID-19 患者发生

AKI的危险因素包括高龄、高血压病、糖尿病、心血

管疾病以及机械通气相关，AKI发生的较早与呼吸

衰竭相关，并且与预后不良相关。

病毒感染后引起的AKI并不少见，其导致AKI
发生的机制仍不是十分明确。首先，病毒感染形成

的抗原抗体复合物可能对肾脏组织产生急性损

伤［27］。其次，感染导致免疫激活后，大量促炎因子

的释放也可能是导致AKI发生的重要原因。在本

研究中我们发现作为炎症反应标志物的C反应蛋白

在患者入院时升高较为明显，且有研究认为C反应

蛋白本身就可作为独立致病因子通过信号介导途径

影响肾小管上皮细胞的再生从而促使或加重

AKI［28］。另外，树突状细胞则释放肿瘤坏死因子 α
进一步促进炎症反应［29］。最新发现，细胞因子风暴

综合征（cytokine storm syndrome，CSS）在各种感染

介导的多器官功能衰竭中发挥重要作用，在机体免

疫反应失控下，通过激活细胞因子级联反应，释放大

量细胞因子，从而引起全身性炎症反应和多器官功

能衰竭［30］。第三，患者高龄以及糖尿病、高血压等
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基础性疾病，这些因素均可能诱导AKI发生。

本研究存在一定的局限性。第一，为单中心的

回顾性研究，样本量少，易产生偏倚；第二，缺少对患

者尿量的统计，无法根据尿量诊断标准诊断AKI；第
三，出院后的患者缺乏随访，无法评估病毒性肺炎对

长期预后的影响。因此，需要更多的前瞻性研究来

证实。

综上所述，本研究根据KDIGO指南诊断标准，

提示病毒性肺炎患者AKI的发生率高，男性、入院

时发生呼吸衰竭、既往高血压病病史、糖尿病病史、

入院时白细胞计数升高、C反应蛋白升高、血红蛋白

降低为AKI发生的独立危险因素。年龄、糖尿病

史、C反应蛋白升高、AKI被认为是病毒性肺炎患者

院内死亡的独立危险因素。
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