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医院获得性肺炎（hospital acquired pneumonia，
HAP）及呼吸机相关性肺炎（ventilator associated 
pneumonia，VAP）是医院内常见的重症感染性疾病，
临床发病率和病死率极高。HAP是指患者入院时
不存在、也不处于感染潜伏期，而于入院 48 h后在
医院发生的肺炎。VAP是指机械通气（MV）48 h后
至拔管后 48 h内出现的肺炎，是 HAP的重要类型
之一。HAP目前是美国、加拿大第二位常见的医院
获得性感染，国外报道其发病率为 0.5%～ 1%，机
械通气使 HAP的发病率增加 6～ 20倍，在 ICU内
的发病率占所有感染的 25%[1-5]。我国 HAP的发病
率 1.3%～ 3.4%，是位居第一的医院获得性感染 [6,7]。

HAP的病死率在 30%～ 70%之间，是导致基础疾
病治疗失败、加重医疗经济负担的重要原因 [8,9]。

为规范 HAP的诊治，全世界很多国家和地区都
根据地区特点制定了 HAP的诊治指南或专家共识
[10-15]。我国也在 1999年制定了第一版 HAP指南 [16]，

2013年制定并颁布了 VAP的诊治指南 [17]。本文从

HAP的诊断、分类及治疗策略三个方面，对比国外
较有影响力的 HAP指南 [10-13]与我国 HAP/VAP指
南间的差异，为帮助临床医生在临床实践中更好地

理解和使用指南提供帮助。

1 HAP/VAP的诊断

对于 HAP/VAP的诊断，所有指南均采用了类

似的标准，即肺内出现新的或进展的浸润影，且同

时存在以下两种以上症状：发热、中性粒细胞增多

（>10×109/L）或减少（<5×109/L）、脓性痰；我国 2013
年制定的 VAP指南将体温 >38℃或体温 <36℃均
作为诊断标准之一。所有指南一致认为 HAP/VAP
的诊断存在困难，目前的诊断标准难以将 HAP/
VAP与其他有类似临床和影像表现的肺部疾病，
如肺栓塞、肺出血、肺水肿、急性呼吸窘迫综合征

（ARDS）、肺血管炎、肺部肿瘤、放射性肺炎等区别
开，有导致误诊的可能性。指南一致强调下呼吸道

分泌物培养在诊断 HAP/VAP时的重要性，因其不
仅协助诊断，还有助于临床医生合理选择抗菌药物 ,

但其对预测患者预后无益。因此，一般情况下不推

荐采用侵袭性技术获取下呼吸道分泌物标本。此外，

细菌定量培养在诊断 HAP/VAP中有一定价值，但
其重要性尚缺乏足够证据。尽管病原学证据在 HAP/
VAP诊断中的重要性得到公认，但目前基于呼吸道
分泌物培养的病原学诊断尚无法完全区分呼吸道内

的定植菌和致病菌，故应警惕由此导致的抗生素过

度治疗。美国指南和中国指南还要求常规血培养，

但其余指南未对此提出要求。为提高诊断的敏感性

和特异性，多数指南推荐使用临床肺部感染评分

（clinical pulmonary infection score，CPIS）帮助诊断
HAP/VAP。CPIS可较为准确地判断机械通气患者
是否罹患 VAP[18]，且在美国、加拿大和英国指南中

被用作经验性停用抗生素的判断标准（表 1）。

2 基于MDR菌感染风险的患者分级
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HAP/VAP的病原菌主要有内源性和外源性两
个来源。内源性主要来源于患者口咽部的定植菌，

返流性胃内容物，以及呼吸道内的定植菌，少部分

源于血源性感染。外源性主要来源于医院的环境、

水、设备仪器、医护人员的手，各种置入人体的管

道。常见病原体主要是需氧的革兰阴性杆菌，包括

流感嗜血杆菌、肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌、肠杆菌

属、变形杆菌属、沙雷菌属，这些菌属的分离率约

35%～ 80%[19-21]。革兰阳性球菌在 HAP/VAP中所占
比例约 9%～ 46%，包括肺炎链球菌、链球菌属、金
黄色葡萄球菌 [19,21]。病毒和真菌感染多见于免疫缺

陷患者，免疫功能健全的患者少见。HAP和 VAP

病原体的构成类似。值得注意的是，HAP/VAP患者
呼吸道分泌物中多重耐药（MDR）菌的分离率逐年
增高 [22,23]。存在严重或慢性基础疾病的患者，长期

居住护理院的患者，或住院时间较长的患者，其呼

吸道中MDR菌的分离率远高于病情较轻，或住院
时间较短的患者。MDR菌感染是导致 HAP/VAP患
者死亡的重要原因。各国指南均针对是否存在MDR
菌感染风险对 HAP/VAP进行分层或分级，以指导
经验性抗生素治疗。

2005年美国 ATS/IDSA指南制定了 5项 MDR
菌感染危险因素（表 2），并将HAP/VAP分为“早发”
和“晚发”两种类型，即入院 4天以内发生的 HAP/
VAP为早发型，入院 5天以后发生的 HAP/VAP
为晚发型；如患者为早发型 HAP/VAP，且无任何
MDR菌感染危险因素，则该患者MDR菌感染风险
较低，可选择较为窄谱的抗生素经验性治疗；如患

者为晚发型 HAP/VAP，或存在任一MDR菌感染危
险因素，则该患者MDR菌感染风险较高，需选择针
对MDR菌的广谱抗生素治疗。英国指南及亚洲共

表 1 各国指南 HAP/CAP的诊断建议

指南 诊断建议

美国指南 2005[10] ·评估患者的严重程度，及可能会对病原菌
   产生影响的因素，排除其他部位的感染
·患者需行胸部 X线检查
·VAP患者需行血培养
·在抗菌治疗前采集下呼吸道分泌物标本
·气管抽吸物革兰染色可作为起始抗菌治疗
   的参考
·根据当地情况和经验决定是否行呼吸道分
   泌物的定量培养
·低风险患者连续 3天 CPIS≤ 6分可作为停
   止经验性抗生素治疗的标准

英国指南 2008[12] ·CPIS评分有助于患者筛选和缩短抗生素疗
   程
·X线胸片检查，并与患者之前胸部 X线检
   查结果对比
·胸部 CT检查有助于诊断
·气管内抽吸物培养对诊断 VAP意义不大
·没有证据证实侵袭性检查的益处
·推荐成本低、损伤小、要求低的方式获取微
   生物诊断
·诊断不依赖防污染毛刷和支气管肺泡灌洗
   液标本
·支气管肺泡灌洗液细胞内微生物定量可用
   于指导经验性治疗

加拿大指南 2008[13] ·需行 CPIS评分，以提高诊断敏感性和特异
   性
·侵袭性诊断技术不改善患者预后，不推荐使
   用（免疫抑制患者除外）
·推荐定量培养非侵袭性技术采集的呼吸道
  分泌物标本，培养结果有助于经验性抗生素
   选择
·CPIS评分低的患者可不采用抗菌素治疗，
   但需密切观察
·连续 3天 CPIS<6分可停止经验性抗生素治
   疗

中国 HAP指南 [16]/
VAP指南 [17]

·强调病原学诊断
·常规做血培养 2次
·重视呼吸道分泌物细菌半定量培养，VAP
   指南推荐下气道分泌物定量培养用于鉴别
   定植菌和致病菌
·VAP指南推荐气道分泌物涂片检查
·免疫损害宿主注意特殊病原体检查
·选择性病例行侵袭性防污染下呼吸道采样
   技术
·ICU内 HAP患者行连续性病原学和耐药性
   监测
·CPIS有助于诊断 VAP

表 2 美国、加拿大和我国 HAP/VAP指南多重耐药（MDR）的危险
           因素

指南 多重耐药（MDR）的危险因素

美国指南 2005[10] ·过去 90天里曾接受抗菌治疗
·近期曾住院≥ 5天
·社区或医院特定地点抗生素耐药高发
·HCAP患者感染MDR菌的危险因素
 ※过去 90天曾住院≥ 2天
 ※在养老院或护理机构长期居住
 ※在家输液治疗包括抗生素
 ※ 30天之内曾慢性透析
 ※在家进行伤口护理
·免疫抑制疾病或免疫抑制治疗

加拿大指南 2008[13] ·重症因素：
 ※低血压
 ※需气管插管
 ※脓毒症
 ※肺内迅速进展的浸润影
 ※终末器官功能障碍
·住院时间≥ 5天
·过去 90天里曾接受抗菌治疗

中国指南 1999[16] ·宿主因素：老年，慢性肺部疾病或其他基础
  疾病、恶性肿瘤、免疫受损、昏迷、吸入、
   近期呼吸道感染
·医院性因素：长期住院尤其久住 ICU，人工
  气道和机械通气，长期经鼻留置胃管，胸腹
  部手术，先期抗生素、糖皮质激素、细胞毒
  药物、免疫抑制剂、质子泵受体阻滞剂及抑
   酸剂治疗
·危险因素与病原学相关性：
 ※金黄色葡萄球菌：昏迷、头部创伤、近期
        流感病毒感染、糖尿病、肾衰竭
 ※铜绿假单胞菌：长期住 ICU、长期应用糖
        皮质激素、先期抗生素应用、支气管扩张
        症、粒细胞缺乏、晚期 AIDS
 ※军团菌：应用糖皮质激素、地方性或流行
        性因素
 ※厌氧菌：腹部手术、可见的吸入
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识沿用了美国指南的分型标准。

但临床实践中，患者的一般状况、生命体征、

脏器功能等均会对MDR菌的感染风险产生影响。
2008年加拿大指南提出了不同的 HAP/VAP分型和

经验性抗生素治疗策略。该指南首先对患者病情严

重程度进行评估，评估标准包括 5项：低血压、需气
管插管、脓毒症、肺内迅速进展的浸润影和终末器

官功能障碍；具备任一因素及以上者为重症患者，

表 3 各国指南对 HAP/VAP初始经验性治疗的建议

指南 类型 建议

亚洲共识 2008[11] 早发 HAP 三代头孢菌素（头孢曲松、头孢噻肟），或氟喹喏酮类（左氧氟沙星、莫西沙星），或 β内酰胺 /
β内酰胺酶抑制剂（哌拉西林 /他唑巴坦、阿莫西林 /舒巴坦），或厄他培南或三代头孢菌素联
合大环类脂类，或单酰胺菌素联合克林霉素

晚发 HAP 抗假单胞菌头孢菌素（如：头孢吡肟、头孢他啶），抗假单胞菌碳青霉烯类（亚胺培南、美罗培
南）或 β内酰胺 /β内酰胺酶抑制剂（哌拉西林 /他唑巴坦）联合氟喹喏酮（环丙沙星、左氧氟
沙星）或氨基糖苷类（阿米卡星、庆大霉素或妥布霉素）；
头孢哌酮 /舒巴坦联合氟喹喏酮类；
氨基糖苷类联合氨苄西林 /舒巴坦；
氟喹喏酮联合氨基糖苷类；
怀疑MRSA感染加用利奈唑胺或万古霉素

早发 VAP 抗假单胞菌头孢菌素 (如：头孢吡肟、头孢他啶 )，抗假单胞菌碳青霉烯类（亚胺培南、美罗培
南）或 β内酰胺 /β内酰胺酶抑制剂（哌拉西林 /他唑巴坦）联合氟喹喏酮（环丙沙星、左氧氟
沙星）或氨基糖苷类（阿米卡星、庆大霉素或妥布霉素）；怀疑MRSA感染加用利奈唑胺或万
古霉素

晚发 VAP 抗假单胞菌碳青霉烯类（亚胺培南、美罗培南）或 β内酰胺 /β内酰胺酶抑制剂（哌拉西林 /他
唑巴坦）联合氟喹喏酮（环丙沙星、左氧氟沙星）或氨基糖苷类（阿米卡星、庆大霉素或妥布霉
素）；
头孢哌酮 /舒巴坦联合氟喹喏酮类；
氨基糖苷类联合氨苄西林 /舒巴坦；
怀疑MRSA感染加用利奈唑胺或万古霉素

美国指南 2005[10] 早发，且无多重耐药
（MDR）菌感染危险因素

头孢曲松，或氟喹喏酮类 (环丙沙星、左氧氟沙星、莫西沙星 )，或厄他培南，或氨苄西林 /舒
巴坦

晚发，或有 MDR 菌感
染危险因素

抗假单胞菌 β内酰胺类 (如：头孢吡肟 1～ 2 g q8～ 12h，头孢他啶 2 g q8h，亚胺培南 500 mg 
q6h或 1 g q8h，美罗培南 1 g q8h，哌拉西林 /他唑巴坦 4.5 g q6h) 联合氟喹喏酮（环丙沙星 400 
mg q8h，左氧氟沙星 750 mg qd），或氨基糖苷类（阿米卡星 20 mg/kg qd，庆大霉素 7 mg/kg 
qd，或妥布霉素 7 mg/kg qd）；有MRSA感染风险加用利奈唑胺（600 mg q12）或万古霉素（15 
mg/kg q12h）

英国指南 2008[12] 早发，没有抗生素治疗
史，且无 MDR 菌感染
危险因素

阿莫西林 /克拉维酸钾，或头孢呋辛

早发，但有抗生素治疗
史，或有 MDR 菌感染
危险因素

三代头孢菌素，或氟喹喏酮类，或哌拉西林 /他唑巴坦
铜绿假单胞菌感染：头孢噻肟，或环丙沙星，或美罗培南，或哌拉西林 /他唑巴坦
MRSA感染：利奈唑胺，或糖肽类

加拿大指南 2008[13] 无MDR菌感染风险 三代头孢菌素（头孢曲松 1～ 2g q24h iv，或头孢噻肟 1～ 2g q8h iv），或四代头孢菌素（头孢
吡肟 1～ 2 g q12h iv）或哌拉西林 /他唑巴坦（4.5 g q8h iv），或左氧氟沙星（750 mg q24h iv/
po），或莫西沙星（400 mg q24h iv/po）

有MDR菌感染风险 非重症：三代头孢菌素（头孢曲松 1～ 2 g q24h iv，或头孢噻肟 1～ 2 g q8h iv），或四代头孢
菌素（头孢吡肟 1～ 2 g q12h iv）或哌拉西林 /他唑巴坦（4.5 g q8h iv），或左氧氟沙星（750 mg 
q24h iv/po，或莫西沙星（400 mg q24h iv/po），或碳青霉烯类（亚胺培南 /美罗培南 500 mg q6h 
iv），怀疑或存在MRSA感染需加用万古霉素（1 g q12h iv）或利奈唑胺（600 mg q12h iv/po）
重症：抗假单胞菌头孢菌素 (头孢吡肟 /头孢他啶 2 g q8h iv)，或哌拉西林 /他唑巴坦（4.5 g 
q8h iv）或碳青霉烯类（亚胺培南 /美罗培南 500 mg q6h iv或 1 g q8h iv） ，联合氟喹喏酮类（环
丙沙星 400 mg q8h iv，左氧氟沙星 750 mg q24h iv），或氨基糖苷类（庆大霉素或妥布霉素 5～7 
mg/kg qd iv，阿米卡星 15～ 20 mg/kg qd iv）；怀疑或存在MRSA感染加用万古霉素（1 g q12h 
iv）或利奈唑胺（600 mg q12h iv/po）

中国 HAP指南
1999[16]

轻中症 二代或三代头孢菌素（不必包括抗假单胞菌活性者）、β内酰胺类 /β内酰胺酶抑制剂、氟喹诺
酮类，或大环内酯类联合克林霉素

重症 氟喹诺酮类或氨基糖苷类联合抗假单胞菌 β内酰胺类，或 β内酰胺类 /β内酰胺酶抑制剂（哌
拉西林 /他唑巴坦），或碳青霉烯类，MRSA感染加用万古霉素

中国 VAP指南
2013[17]

早发，且无 MDR 菌感
染危险因素

广谱青霉素 /β内酰胺酶抑制剂（阿莫西林 /克拉维酸钾、氨苄西林 /舒巴坦），或二代、三代头
孢菌素（头孢呋辛、头孢噻肟），或氟喹诺酮类（左氧氟沙星、莫西沙星、环丙沙星）或厄他培南

晚发，或有 MDR 菌感
染危险因素

三代或四代头孢菌素（头孢哌酮、头孢他啶、头孢吡肟），或碳青霉烯类（亚胺培南、美罗培
南），或 β内酰胺类 /β内酰胺酶抑制剂（头孢哌酮 /舒巴坦、哌拉西林 /他唑巴坦）；
考虑革兰阴性耐药菌感染：可联合氟喹诺酮类（环丙沙星、左氧氟沙星）或氨基糖苷类（阿米
卡星、庆大霉素）；
考虑革兰阳性耐药菌感染：可加用利奈唑胺或糖肽类（万古霉素、替考拉宁）
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没有这些因素者为轻、中症患者。在此基础上，再根

据有无机械通气，住院时间长短，及过去 90天内有
无抗生素治疗史将 HAP/VAP患者分成两大类共 5
种类型。第一大类是没有机械通气的患者，共 3组：
① 轻、中症，住院时间 <5天，且过去 90天未接受
过抗菌治疗；② 轻、中症，但住院时间≥ 5天、或过
去 90天曾接受过抗菌治疗；③ 存在任一重症因素。
第二大类是气管插管并行机械通气的患者，共 2组：
④ 轻、中症，住院时间 <5天，且过去 90天未接受
过抗菌治疗；⑤ 存在任一重症因素，或住院时间≥ 5
天，或过去 90天曾接受过抗菌治疗。①和④两个组
被认为是没有MDR菌感染风险的，推荐抗生素相
对窄谱；而②、③、⑤三个组被认为是存在MDR菌
感染风险的，推荐广谱的、有抗假单胞菌效果的抗

生素，必要时需加用针对MRSA的抗生素；③和⑤
组的抗生素还需覆盖军团菌。

我国指南也对患者的严重程度进行分级，分级

标准同 CAP，包括如下 7项参数：① 意识障碍；② 
呼吸频率≥ 30 次 /min；③ PaO2<60 mmHg，PaO2/
FiO2<300，需行机械通气治疗；④ 动脉收缩压 <90 
mmHg；⑤ 并发脓毒性休克；⑥ X线胸片显示双侧
或多肺叶受累，或入院 48 h内病变扩大≥ 50%；⑦ 
少尿：尿量 <20 mL/h，或 <80 mL/4 h，或并发急性肾
功能衰竭需要透析治疗。具有任意一项及以上者可

诊断为重症；不具备上述重症参数，但入院时间≥ 5
天，或机械通气时间 >4天者也归为重症患者。我国
指南将MDR菌感染风险分成宿主因素和医源性因
素两种类型，并提出了这些风险因素和病原学的相

关性（表 2）。重症患者通常具有这些MDR菌感染的
宿主或医源性因素。与美国及加拿大指南的分型比

较，我国指南的患者分型可操作性较差，也无具体

的分类。

3 起始经验性治疗

在起始经验性治疗的原则上，所有指南的意见

一致，即推荐在 24 h内给予充分的起始治疗，并推

荐在起始治疗后根据病原体培养结果和患者对起始

治疗的临床反应进行评估，以决定是否进行调整如

降阶梯治疗。对无MDR菌感染风险的患者，指南推
荐三代或四代头孢菌素，或氟喹诺酮，或 β内酰胺 /
β内酰胺酶抑制剂单药治疗；有MDR菌感染风险的
患者，指南推荐抗假单胞菌头孢菌素，或碳青霉烯

类、β内酰胺 /β内酰胺酶抑制剂联合氟喹诺酮，或
氨基糖苷类联合治疗；怀疑或存在MRSA感染推荐
利奈唑胺或糖肽类抗生素治疗。

英国指南对抗生素的推荐较其他指南少。中国

1999年 HAP指南及 2013年 VAP指南推荐的抗生
素与 2005年的美国指南类似，唯一的不同是增加了
头孢哌酮 /舒巴坦（表 3）。美国指南和加拿大指南
均有抗生素剂量推荐；美国指南仅对有MDR菌感
染风险的患者推荐了使用抗生素的剂量，而加拿大

指南对所有抗生素均有推荐剂量，且有MDR菌感
染风险及重症患者的头孢吡肟和头孢他啶推荐剂量

较无MDR菌感染风险或轻、中症患者高；氨基糖苷
类的推荐剂量美国指南较加拿大指南高。亚洲共识

认为 VAP比 HAP重，并将 HAP和 VAP分别分为
早发型和晚发型共四种类型，且针对每种类型做了

不同的抗生素推荐。亚洲共识还推荐头孢哌酮 /舒
巴坦作为晚发型HAP和 VAP的可选择抗生素之一。

抗生素疗程推荐上各指南差别不大（表 4），无
MDR菌感染风险的 HAP/VAP推荐疗程 7～ 8天，
有MDR菌感染风险的推荐至少 14天左右的疗程。

尽管各国指南对于初始经验性治疗 HAP/VAP
的抗生素推荐类似，但实际应用中我们仍需结合本

地及本医院的菌群分布特点合理选择抗生素。
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