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冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染的
菌种分布及易感因素分析

李 宁, 艾美梅
中国人民解放军空军军医大学第一附属医院急诊科,陕西省西安市 710032

[摘　 要] 　 [目的] 　 探讨冠心病合并慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者继发肺部真菌感染的菌种分布及相关易感

因素。 [方法] 　 回顾性选取本院 2021 年 3 月—2024 年 6 月收治的 68 例冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感染病

例(设为感染组),经合格痰标本及肺泡灌洗液病原学鉴定确诊,同时以 1 ∶ 1 比例随机纳入单纯冠心病合并 COPD
病例 68 例,设为未感染组。 收集两组患者临床资料,利用 Logistic 回归模型分析冠心病合并 COPD 患者继发肺部

真菌感染的易感因素,经受试者工作特征(ROC)曲线评估预测指标的诊断效能。 [结果] 　 68 例冠心病合并 COPD
继发肺部真菌感染患者,共检出 76 株真菌,其中白念珠菌 48 株(63. 16% )。 多因素 Logistic 回归分析显示,住院时

间(OR=0. 160)、抗生素使用时间(OR = 0. 221)、侵入性操作(OR = 0. 248)、合并低蛋白血症(OR = 0. 104)、合并糖

尿病(OR=0. 269)及合并肺结核(OR=0. 199)是冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染的易感因素(P<0. 05)。
ROC 曲线结果显示,住院时间、合并低蛋白血症、合并糖尿病及三者联合评估冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌

感染的曲线下面积(AUC)分别为 0. 610(95% CI:0. 515 ~ 0. 705)、0. 647(95% CI:0. 554 ~ 0. 740)、0. 603(95% CI:
0. 508 ~ 0. 698)和 0. 843(95% CI:0. 776 ~ 0. 911),与 ROC 曲线下方所覆盖的面积为 0. 5 相比,均有统计学意义(P<
0. 05)。 [结论] 　 冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染,其病原菌以白念珠菌为主。 住院时间、抗生素使用时

间、侵入性操作、合并低蛋白血症、合并糖尿病及合并肺结核是冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染的易感

因素。
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Fungal species distribution and susceptibility factors analysis of secondary pulmonary
fungal infections in patients with coronary heart disease combined with COPD
LI Ning, AI Meimei
Department of Emergency, the First Affiliated Hospital of PLA Air Force Medical University, Xi􀆳an, Shaanxi 710032, China
[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate fungal species distribution and associated susceptibility factors of secondary pul-
monary fungal infections in patients with coronary heart disease (CHD) combined with chronic obstructive pulmonary dis-
ease (COPD). 　 　 Methods　 A total of 68 patients with CHD combined with COPD who developed secondary pulmonary
fungal infections were retrospectively selected from those admitted to our hospital from March 2021 to June 2024 as the in-
fected group, and the diagnosis was confirmed by pathogenic identification of qualified sputum specimens and alveolar lav-
age fluid, while 68 patients with simple CHD combined with COPD were randomly included in the ratio of 1 ∶ 1, and were
set up as the uninfected group. 　 Clinical data of patients in both groups were collected, Logistic regression model was used
to analyze the susceptible factors of secondary pulmonary fungal infection in patients with CHD combined with COPD. 　 The
receiver operating characteristic (ROC) curve was used to assess the diagnostic efficacy and accuracy of predictive indica-
tors. 　 　 Results　 In 68 patients with CHD combined with COPD secondary to pulmonary fungal infections, 76 strains of
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fungi were detected, including 48 strains of Candida albicans (63. 16% ). 　 Multivariate Logistic regression analysis re-
vealed that hospital days (OR = 0. 160), duration of antibiotic use (OR = 0. 221), invasive operations (OR= 0. 248),
combined hypoproteinemia ( OR = 0. 104 ), combined diabetes mellitus ( OR = 0. 269 ), and combined pulmonary
tuberculosis (OR=0. 199) were the susceptible factors for secondary pulmonary fungal infection in patients with CHD com-
bined with COPD (P<0. 05). 　 The results of the ROC curve showed that the area under the curve (AUC) of hospital
days, combined hypoproteinemia, combined diabetes and combined detection for evaluating pulmonary fungal infection in
patients with CHD combined with COPD were 0. 610 (95% CI:0. 515 ~ 0. 705), 0. 647 (95% CI: 0. 554 ~ 0. 740, 0. 603
(95% CI: 0. 508 ~ 0. 698) and 0. 843 (95% CI: 0. 776 ~ 0. 911), respectively, which were all statistically significant
compared with the area covered under the ROC curve of 0. 5 (P<0. 05). 　 　 Conclusion　 The pathogen of secondary pul-
monary fungal infection is mainly Candida albicans in patients with CHD combined with COPD. 　 Hospital days, duration
of antibiotics, invasive operations, combined hypoproteinemia, combined diabetes mellitus, and combined pulmonary tu-
berculosis were risk factors of secondary pulmonary fungal infection in patients with CHD combined with COPD.
[KEY WORDS]　 coronary heart disease;　 chronic obstructive pulmonary disease;　 fungal infection;　 fungal species
distribution;　 intensive care

　 　 慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive pulmonary
disease,COPD)和冠心病是老年人群中常见的两种

疾病,COPD 是一种以气流受限为特征的常见呼吸

系统疾病,主要由烟草烟雾暴露引起[1]。 其特征是

支气管阻塞,伴有慢性和进行性呼吸困难、慢性咳

嗽、咳痰、胸闷、疲劳等症状[2]。 据统计,全球约有

3. 84 亿人患有 COPD,其中 40 岁及以上人群发病率

约为 10% ,且其发病率随年龄增长而上升,已成为

全球第三大死亡原因[3]。 冠心病是 COPD 患者常

见合并症,因 COPD 患者体内会释放多种炎症因子

和细胞因子,使气道处于炎症反应状态,导致并发

冠心病的易感因素增加 2 ~ 3 倍[4]。 据统计 COPD
患者中冠心病发病率为 41% ,进一步加大了治疗难

度,增加了死亡风险[5]。 二者可通过氧合状态和肺

循环血流动力学等机制相互影响,如心脏射血功能

下降时,可能会导致肺部血液循环减慢,影响氧合

效果;同样肺部疾病导致通气或换气功能障碍,会
影响氧的摄入和二氧化碳的排出,从而影响心脏的

工作效率[6]。 目前,该病尚无特效治疗方法,临床

上常采用抗生素、吸入糖皮质激素和支气管扩张剂

等药物治疗,但极易引起机体菌群失调、免疫抑制

等不良反应,造成肺部真菌感染率升高,使患者病

情进一步加重,影响预后[7-8]。 目前关于冠心病合

并 COPD 患者继发肺部真菌感染的易感因素尚未完

全明确,因此亟须探寻其危险因素,以降低肺部真

菌感染率,为此类患者提供更加安全的诊疗策略。
基于此,本院急诊科医护团队探讨了冠心病合并

COPD 患者继发肺部真菌感染的易感因素,以期为

临床医护工作提供理论指导。

1　 资料和方法

1. 1　 一般资料

回顾性选取 2021 年 3 月—2024 年 6 月本院急

诊科收治的 68 例冠心病合并 COPD 继发肺部真菌

感染患者为感染组,经合格痰标本及肺泡灌洗液病

原学鉴定确诊,同时以 1 ∶ 1 比例随机纳入单纯冠心

病合并 COPD 患者 68 例,设为未感染组。 其中感染

组中年龄 59 ~ 80 岁,平均(69. 21±7. 22)岁,体质指

数(body mass index,BMI)为(21. 66 ±5. 44) kg / m2;
未感染组中年龄 59 ~ 81 岁,平均(70. 33±6. 96)岁,
BMI 为(22. 38±5. 97)kg / m2;两组一般资料对比,差
异无统计学意义(P>0. 05),具有可比性。 纳入标

准:①冠心病合并 COPD 患者符合《稳定性冠心病

诊断与治疗指南》 [9] 和《慢性阻塞性肺疾病诊治指

南(2021 年修订版)》 [10]中诊断标准;②临床资料完

整者。 排除标准:①免疫功能障碍者;②合并恶性

肿瘤者;③肝肾功能异常者;④近期使用抗真菌药

物治疗者。 本研究经医院伦理委员会批准,患者及

其家属均已签署知情同意书。
1. 2　 真菌感染标准

真菌感染患者符合《侵袭性肺部真菌感染的诊

断标准与治疗原则(草案)》 [11]中的诊断标准:确诊

为符合 1 项宿主因素,1 项主要临床特征或 2 项次

要临床特征,1 项微生物学或组织学鉴定;临床诊断

为符合 1 项宿主因素,1 项主要临床特征或 2 项次

要临床特征,1 项微生物学鉴定;拟诊为符合 1 项宿

主因素,1 项主要临床特征或 2 项次要临床特征。
1. 3　 真菌培养及鉴定

依据《全国临床检验操作规程(第 4 版)》 [12] 的
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标准。 利用一次性痰液收集器收集合格痰标本及肺

泡灌洗液,接种于沙堡弱琼脂培养基(sabouraud dex-
trose agar,SDA)中,温度为 35 ℃,培养 24 ~48 h 后使

用全自动微生物分析仪进行病原菌鉴定,检出真菌菌

丝时,则判断为疑似真菌感染;后收集疑似真菌感染

患者血清进行血清 G 试验[13]进一步鉴定,采用酶联

免疫吸附法检测真菌细胞壁成分 1,3-β-d-葡聚糖含

量,连续两次 G 试验均呈阳性者判定为结果阳性。
1. 4　 资料收集

通过电子病历系统收集所有研究对象年龄、性
别、病程、BMI、住院时间、合并症(低蛋白血症、糖尿

病、贫血、肺结核、呼吸衰竭、高血压)、吸烟史、心功

能分级、抗生素使用时间及种类、接受机械通气、侵
入性操作、糖皮质激素使用时间及种类等临床资料。
1. 5　 统计学分析

采用 SPSS 26. 0 进行统计学处理;符合正态分

布的计量资料用 x±s 表示,组间比较采用独立样本 t
检验;计数资料采用例数和百分比表示,组间比较

采用 χ2 检验;采用 Logistic 回归模型分析冠心病合

并 COPD 患者继发肺部真菌感染的易感因素;采用

受试者工作特征 ( receiver operating characteristic,
ROC)曲线评估易感因素的预测价值;P<0. 05 为差

异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 真菌感染检出及分布情况

68 例冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感染患

者,共检出 76 株真菌,其中白念珠菌占比最高,为
48 株(63. 16% ),其次为热带念珠菌、烟曲霉菌、光
滑念珠菌、克柔念珠菌,详见表 1。

表 1. 真菌感染检出及分布情况

Table 1. Detection and distribution of fungal infections

病原菌 株数 /株 构成比 / %
白念珠菌 48 63. 16
热带念珠菌 12 15. 79
烟曲霉菌 9 11. 84
光滑念珠菌 4 5. 26
克柔念珠菌 3 3. 95
合计 76 100. 00

2. 2　 影响冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感

染的单因素分析

冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感染与住院时

间、抗生素使用时间、抗生素使用种类、侵入性操

作、机械通气、合并低蛋白血症、合并糖尿病、合并

肺结核有关,差异均有统计学意义(P<0. 05);冠心

病合并 COPD 继发肺部真菌感染与年龄、BMI、性
别、病程、心功能分级、糖皮质激素使用时间、糖皮

质激素使用种类、吸烟史、合并高血压、合并贫血、
合并呼吸衰竭无关,差异均无统计学意义(P>0. 05;
表 2)。

表 2. 影响冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染的

单因素分析

Table 2. Single factor analysis affecting secondary pulmonary
fungal infections in patients with coronary heart disease

　 　 　 　 　 combined with COPD 单位:例(% )

因素
未感染组
(n=68)

感染组
(n=68) χ2 P

年龄 3. 741 0. 053
　 <60 岁 32(47. 06) 21(30. 88)
　 ≥60 岁 36(52. 94) 47(69. 12)
性别 0. 119 0. 731
　 男 36(52. 94) 38(55. 88)
　 女 32(47. 06) 30(44. 12)
病程 0. 743 0. 389
　 ≥5 年 33(48. 53) 28(41. 18)
　 <5 年 35(51. 47) 40(58. 82)
住院时间 6. 795 0. 009
　 ≥14 天 21(30. 88) 36(52. 94)
　 <14 天 47(69. 12) 32(47. 06)
心功能分级 0. 506 0. 477
　 Ⅰ ~ Ⅱ级 27(39. 71) 23(33. 82)
　 Ⅲ ~ Ⅳ级 41(60. 29) 45(66. 18)
抗生素使用时间 5. 747 0. 017
　 ≥14 天 15(22. 06) 28(41. 18)
　 <14 天 53(77. 94) 40(58. 82)
抗生素使用种类 4. 277 0. 039
　 ≥3 种 10(14. 71) 20(29. 41)
　 <3 种 58(85. 29) 48(70. 59)
糖皮质激素使用时间 2. 964 0. 085
　 ≥7 天 26(38. 24) 36(52. 94)
　 <7 天 42(61. 76) 32(47. 06)
糖皮质激素使用种类 1. 093 0. 296
　 ≥2 种 37(54. 41) 43(63. 24)
　 <2 种 31(45. 59) 25(36. 76)
侵入性操作 29(42. 65) 41(60. 29) 4. 239 0. 040
机械通气 6(8. 82) 15(22. 06) 4. 561 0. 033
吸烟史 26(38. 24) 30(44. 12) 0. 486 0. 486
合并低蛋白血症 13(19. 12) 33(48. 53) 13. 140 0. 000
合并糖尿病 30(44. 12) 44(64. 71) 5. 810 0. 016
合并高血压 32(47. 06) 35(51. 47) 0. 265 0. 607
合并贫血 22(32. 35) 27(39. 71) 0. 798 0. 372
合并肺结核 4(5. 88) 15(22. 06) 7. 403 0. 007
合并呼吸衰竭 11(16. 18) 16(23. 53) 1. 155 0. 282
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2. 3　 影响冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌感

染的多因素分析

以冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感染为因变

量(未感染组=0,感染组=1),表 2 中差异具有统计

学意义的临床资料作为自变量,归类于 Logistic 回归

模型(表 3),多因素分析结果显示,住院时间、抗生

素使用时间、侵入性操作、合并低蛋白血症、合并糖

尿病、合并肺结核是冠心病合并 COPD 患者继发肺

部真菌感染的易感因素(P<0. 05;表 4)。

表 3. 自变量赋值说明

Table 3. Argument assignment

自变量 赋值

住院时间 ≥14=1,<14 =0

抗生素使用时间 ≥14=1,<14 =0

抗生素使用种类 ≥3=1,<3 =0

侵入性操作 是=1,否=0

机械通气 是=1,否=0

合并低蛋白血症 是=1,否=0

合并糖尿病 是=1,否=0

合并肺结核 是=1,否=0

表 4. 影响冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌

感染的多因素分析

Table 4. Multivariate analysis of factors affecting secondary
pulmonary fungal infections in patients with coronary

heart disease combined with COPD

因素 B SE Wald P 值 OR 值 95% CI

住院时间 -1. 834 0. 517 12. 56 0. 000 0. 160 0. 058 ~ 0. 441

抗生素使用时间 -1. 512 0. 507 8. 895 0. 003 0. 221 0. 082 ~ 0. 596

抗生素使用种类 -1. 099 0. 579 3. 606 0. 058 0. 333 0. 107 ~ 1. 036

侵入性操作 -1. 394 0. 488 8. 164 0. 004 0. 248 0. 095 ~ 0. 646

机械通气 -1. 024 0. 654 2. 454 0. 117 0. 359 0. 100 ~ 1. 293

合并低蛋白血症 -2. 268 0. 565 16. 11 0. 000 0. 104 0. 034 ~ 0. 313

合并糖尿病 -1. 312 0. 471 7. 744 0. 005 0. 269 0. 107 ~ 0. 678

合并肺结核 -1. 615 0. 731 4. 883 0. 027 0. 199 0. 047 ~ 0. 833

2. 4　 预测指标对冠心病合并 COPD 患者继发肺部

真菌感染的诊断价值

以冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感染为因变

量,以住院时间、抗生素使用时间、侵入性操作、合
并低蛋白血症、合并糖尿病及合并肺结核联合

Logistic 回归模型中的概率值拟合 ROC 曲线。 结果

显示,住院时间在评估冠心病合并 COPD 患者继发

肺部真菌感染的曲线下面积(area under the curve,

AUC)为 0. 610(95% CI:0. 515 ~ 0. 705),合并低蛋

白血症的 AUC 为 0. 647 (95% CI:0. 554 ~ 0. 740),
合并糖尿病的 AUC 为 0. 603 ( 95% CI: 0. 508 ~
0. 698),三者联合的 AUC 为 0. 843(95% CI:0. 776 ~
0. 911),与 ROC 曲线下方所覆盖的面积为 0. 5(Az =
0. 5)相比,差异均有统计学意义(P<0. 05;表 5 和

图 1),其中三者联合的诊断价值更高。

表 5. 预测指标对冠心病合并 COPD 患者继发肺部

真菌感染的诊断价值

Table 5. The diagnostic value of predictive indicators for
secondary pulmonary fungal infection in patients with

coronary heart disease combined with COPD

预测指标 AUC P 95% CI 灵敏度 特异度

住院时间 0. 610 0. 026 0. 515 ~ 0. 705 0. 529 0. 691

抗生素使用时间 0. 596 0. 054 0. 500 ~ 0. 691 0. 412 0. 779

侵入性操作 0. 588 0. 076 0. 492 ~ 0. 684 0. 603 0. 574

合并低蛋白血症 0. 647 0. 003 0. 554 ~ 0. 740 0. 485 0. 809

合并糖尿病 0. 603 0. 038 0. 508 ~ 0. 698 0. 647 0. 559

合并肺结核 0. 581 0. 104 0. 485 ~ 0. 677 0. 221 0. 941

联合预测 0. 843 0. 000 0. 776 ~ 0. 911 0. 750 0. 859

图 1. ROC 曲线分析图

Figure 1. ROC curve analysis diagram

3　 讨　 论

深部真菌感染发病率逐年上升,其中以肺部真

菌感染为主,而肺部真菌感染是 COPD 患者常见的

并发症之一,其可导致患者发生气道炎症反应,若
未及时治疗,可造成呼吸衰竭、低氧血症,甚至死

亡[14]。 研究显示,真菌极易感染 COPD 患者呼吸

道,这是因为 COPD 患者呼吸道的非特异性炎症反

应损害了呼吸道黏膜,削弱了呼吸道抵抗病原侵袭

的能力,使呼吸道更容易定植病原体,进而引发肺

部真菌感染[15]。 此外,冠心病是 COPD 患者常见合
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并症,肺部真菌感染患者心肺功能下降可能与冠心

病有关[16]。 目前关于冠心病合并 COPD 患者继发

肺部感染的相关危险因素研究主要是以医院感染

或两种疾病其中之一危险因素研究居多,对于冠心

病合并 COPD 患者继发肺部真菌感染危险因素的相

关文献较为少见。 而明确其相关易感因素,有助于

降低患者感染风险,对于改善疾病预后具备积极作

用,同时也为后续临床研究提供了重要素材。 本研

究结果显示,68 例冠心病合并 COPD 继发肺部真菌

感染患者,共检出真菌 76 株,其中 48 株为白念珠

菌,占比最大,与既往研究结果一致[13,17-18]。 提示白

念珠菌是导致冠心病合并 COPD 患者继发肺部真菌

感染的主要致病菌。 分析其原因,白念珠菌属于机

体常见真菌类病原体,其繁衍方式为出芽生殖,在
消化道可发生定植;且由于其双相致病菌特点,具
有高度适应性,在受到致病因素诱导后可从共生菌

转化为病原体,其形态改变和形成生物膜是导致发

病的核心[19]。
本研究 Logistic 回归分析显示,住院时间、抗生

素使用时间、侵入性操作、合并低蛋白血症、合并糖

尿病及合并肺结核是冠心病合并 COPD 患者继发肺

部真菌感染的重要易感因素;且经 ROC 曲线分析显

示,联合预测评估冠心病合并 COPD 患者继发肺部

真菌感染的 AUC 为 0. 843(95% CI:0. 776 ~ 0. 911),
灵敏度为 0. 750,特异度为 0. 859。 张佩芸等[15] 研

究也指出,抗生素使用时间、合并低蛋白血症、合并

糖尿病和合并肺结核是 COPD 继发肺部真菌感染的

独立危险因素。 此外,林希等[20] 研究亦表明,抗生

素使用时间及低蛋白血症是 COPD 急性加重患者继

发肺部真菌感染的独立危险因素,与本研究结果类

似。 分析其原因为 COPD 患者因肺部反复感染,因
此常需反复使用抗生素来控制病情,但抗生素在杀

灭致病菌的同时,也会影响患者体内正常的菌群,
使机会致病菌大量繁殖,造成肺部真菌感染;低白

蛋白血症是 COPD 中较为常见的并发症,其通过降

低呼吸道合成分泌性免疫球蛋白 A 的能力来增加

真菌感染率;糖尿病是一种全身性代谢紊乱疾病,
可直接导致免疫功能下降,使患者抗体、免疫球蛋

白等物质生成降低,从而使机体清除病原菌的能力

减弱;此外,因肺结核患者长期处于免疫力低下状

态,是真菌入侵及增殖的良好条件,因此真菌感染

的风险大大提高[21]。 赵梁燕等[18] 研究指出,住院

时间及侵入性操作是影响冠心病合并 COPD 患者医

院真菌感染的独立危险因素。 郑运周等[22] 也表示,
住院时间≥30 天是影响老年冠心病患者并发肺部

感染的独立危险因素,这是因为住院时间越长,院
内感染风险越大,因院内接触医疗设备及流动人员

机会较多,而患者因自身免疫力下降、抗感染能力

降低等原因会进一步增加肺部感染风险。 另由于

侵入性操作增多,可在一定程度上破坏患者自身的

免疫屏障,破坏尿路黏膜和呼吸道黏膜,增加真菌

感染率[23]。 因此,为降低冠心病合并 COPD 患者继

发肺部真菌感染的发生率,需针对上述因素做好相

关预防措施,如加强病房环境的灭菌管理,尽量缩

短住院时间;规范使用抗生素,做到对致病菌的有

效治疗;尽量减少侵入性操作,严格遵守无菌操作

规程;合理饮食,加强营养支持;密切监测血糖变

化,严格控制血糖水平。
综上所述,冠心病合并 COPD 继发肺部真菌感

染患者病原菌以白念珠菌为主。 住院时间、抗生素

使用时间、侵入性操作、合并低蛋白血症、合并糖尿

病及合并肺结核是冠心病合并 COPD 患者继发肺部

真菌感染的易感因素,临床应重点关注上述因素,
予以针对性预防措施,从而降低真菌感染风险。 但

本研究为单中心研究,且样本量较少,存在一定局

限性,未来还需要进行更大规模、多中心、前瞻性的

队列研究进一步研究冠心病合并 COPD 患者继发肺

部真菌感染的易感因素。
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