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【摘要】 　 社区获得性肺炎在我国仍具有较重的疾病负担,重症患者因过度炎症反应常导致治疗失败。 糖皮质激素作为

辅助治疗,通过多种机制抑制炎症因子、减轻细胞因子风暴,在重症患者中显示出降低死亡率、缩短机械通气时间等临床获

益。 然而,其对非重症患者疗效不明确,且可能增加高血糖、继发感染等风险。 当前国内外指南均建议仅将糖皮质激素用于

重症社区获得性肺炎,并需个体化评估获益与风险。 未来研究需进一步明确最有可能受益的患者、最佳药物剂量和治疗持续

时间、联合治疗方案,并持续关注新循证更新。
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【Abstract】　 Community-acquired pneumonia (CAP) still has a heavy disease burden in our country. Severe patients often fail

to receive treatment due to excessive inflammatory response. As an adjunctive therapy, glucocorticoids inhibit the inflammatory cyto-
kines and attenuate the cytokine storm through multiple mechanisms. It has demonstrated clinical benefits in severely ill patients such
as reduced mortality and shortened duration of mechanical ventilation. However, their efficacy remains uncertain in non-severe CAP
patients. It may increase the risks of hyperglycemia and secondary infections. Current domestic and international guidelines recommend
that glucocorticoids can be used only for severe CAP. The benefits and risks require individualized assessment. Future research needs
to further clarify the patients most likely to benefit, the optimal drug dose, and duration of treatment as well as combination therapy op-
tions. It also needs continuously to monitor the new evidence.
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　 　 社区获得性肺炎(community-acquired pneumonia,
CAP)是导致住院和死亡的重要原因之一,同时也带

来沉重的医疗成本负担。 其临床表现不一,可为发

热和咳痰为特征的轻症肺炎,也可为呼吸窘迫和脓

毒症为特征的重症肺炎。 尤其在重症患者中,过度

炎症反应常导致治疗失败和预后不良,成为临床救

治的关键难点。 糖皮质激素能够抑制炎症因子释

放、减轻细胞因子风暴,并在重症 CAP 患者中显示

出降低死亡率、缩短机械通气时间等潜在临床获

益。 但与此同时,其在非重症患者中的疗效尚不明

确,且可能带来高血糖、继发感染等风险。 作为临

床医生,应深入理解 CAP 的复杂病理机制及糖皮质

激素的作用机制,结合体格检查、实验室和影像学

结果等进行综合判断,并在循证证据推荐的基础

上,个体化评估糖皮质激素的应用价值,提高 CAP
患者的整体诊治水平与预后。
1　 糖皮质激素在 CAP 中应用的理论基础

1. 1　 CAP 的疾病负担　 CAP 是指在医院外罹患的

感染性肺实质(含肺泡壁,即广义上的肺间质)炎

症,包括具有明确潜伏期的病原体感染在入院后于

潜伏期内发病的肺炎[1]。 肺炎链球菌和肺炎支原

体是目前我国成人 CAP 患者的重要细菌致病

原[1 ~ 5]。 其他常见病原体包括流感嗜血杆菌、肺炎

衣原体、肺炎克雷伯菌及金黄色葡萄球菌,少见细

菌病 原 体 包 括 铜 绿 假 单 胞 菌、 鲍 曼 不 动 杆

菌[1, 2, 5, 6]。 近年来呼吸道病毒在我国成人 CAP 病

原学中的地位逐渐受到重视。 我国 CAP 患者中病毒

检出率为 15% ~ 34. 9%,流感病毒占首位[1, 4, 6, 7]。
2016 年我国共有 141. 52 万人发生至少一次 CAP,
发病总人次为 147. 97 万次,总体发病率为 7. 13 /
1000 人年[8]。 重症 CAP 约占我国 CAP 的患者 13.
58% ~20. 05% ,其中 60 岁以上人群占重症 CAP 的

35. 38% [9, 10]。 我国 CAP 院内病死率为 2. 1% ,重
症 CAP 院内病死率高于 2. 49% ,2013 年、2019 年和

2021 年分别为 11. 18 / 10 万、8. 76 / 10 万及 5. 74 / 10
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万[11, 12]。 超过一半死亡病例的病原学诊断不明确。
2013 ~ 2021 年期间,细菌性肺炎的年龄标准化死亡

率变化不大,而病毒性肺炎的年龄标准化死亡率显

著下降[11]。
1. 2　 常规治疗的不足　 CAP 的常规治疗主要为抗

感染治疗和支持治疗[13]。 对于重症患者,过度炎症

反应及其所致的器官损伤是导致治疗失败的主要

原因[13]。 重症 CAP 患者常伴有高炎症反应,是常

规治疗的难点之一。 未能控制的过度炎症和 /或中

性粒细胞活化可能使全身炎症和器官损伤加剧,从
而导致严重的疾病[14]。 因此,CAP 如出现临床治疗

不足,需寻找传统抗感染治疗的辅助手段以优化管

理[14]。 作为一种常见的辅助手段,糖皮质激素的抗

炎作用可能具有重要的临床意义[15]。
1. 3　 糖皮质激素作用的机制　 糖皮质激素通过多

种机制发挥抗炎作用[16]。 其基因组效应机制为糖

皮质激素受体( glucocorticoid receptor, GR)与糖皮

质激素结合后转移到细胞核内,一方面诱导抗炎细

胞因子白介素-10 的表达,另一方面通过抑制核转

录因子-κB(NF-κB)、活化蛋白-1(AP-1)等促炎关

键转录因子的活性,进而降低白介素-1β、白介素-6、
肿瘤坏死因子-α(TNF-α)等多种促炎细胞因子的基

因表达[16]。 非基因组效应机制通过抑制磷脂酶 A2
(PLA2)的活性,从而减少花生四烯酸的释放,抑制

前列腺素的合成。 糖皮质激素还可以促进花生四

烯酸向具有抗炎作用的内源性大麻素合成方向转

变,进而抑制炎症反应,减少炎症介质产生[17]。 此

外,重症 CAP 与细胞因子风暴有关[18],糖皮质激素

可以通过多种机制抑制细胞因子风暴,如抑制炎症

细胞的活化和增殖,减少细胞因子的产生等[16 ~ 18]。
研究表明,肺泡上皮细胞的凋亡与持续性的气

管炎症相关,缺氧诱导因子 1α(HIF-1α)和 REDD1
可以在炎症缺氧环境下发挥保护气道上皮细胞的

作用[19]。 在 CAP 早期,糖皮质激素可以通过与 GR
结合,抑制 HIF-1α 的核转运及 DNA 结合能力,降低

HIF-1α 介导的转录活性, 从而影响 HIF-1α 和

REDD1 对上皮细胞的保护作用[20]。
2　 潜在获益和风险

2. 1　 糖皮质激素的“双刃剑”效应 　 短期使用时,
糖皮质激素可以迅速发挥抗炎作用,减轻炎症反

应,缓解患者的症状[16 ~ 18]。 多项研究表明,糖皮质

激素可降低重症 CAP 患者死亡率[21]、降低气管插

管发生率[21]、 缩短重症 CAP 患者机械通气时

间[22],低剂量糖皮质激素联合莫西沙星治疗可减轻

炎症反应、缩短炎症时间和临床症状消失时间[23]。
另一方面,使用糖皮质激素会抑制粒细胞、单核细

胞和巨噬细胞的免疫功能,增加患者继发感染的风

险。 长期使用糖皮质激素可加重机会性感染和结

核病的风险[24]。 其免疫抑制作用还可使细菌或病

毒清除延迟,导致疾病进展[25]。 使用糖皮质激素亦

需警惕血糖控制困难,尤其是对于合并糖尿病或代

谢综合征的患者[26]。 此外,糖皮质激素或可轻微增

加胃肠道出血的风险,但现有证据并未证实其会显

著增加该风险[27, 28]。 临床医生应综合评估患者的

病情严重程度、基础疾病状况等因素,合理权衡糖

皮质激素的短期抗炎获益与长期免疫抑制的潜在

危害,个体化制定用药剂量和疗程,并关注其累积

剂量和治疗持续时间的重要性[29]。
2. 2　 循证医学证据　 目标人群的界定、治疗时间和

生物标志物等方面是糖皮质激素治疗 CAP 的核心

争议点。 一项系统综述与 Meta 分析[30] 结果显示,
糖皮质激素辅助治疗重症 CAP 患者,在临床死亡率

方面显著获益(RR=0. 56,P = 0. 0002),对于普通病

房或非重症患者则无统计学差异。 另一项系统综

述与 Meta 分析[31] 结果显示,糖皮质激素治疗重症

CAP 患者可在短期死亡率方面获益(RR= 0. 80,P<
0. 001),但对长期死亡率无显著影响。 对于老年重

症 CAP 患者,糖皮质激素的使用与 30 天全因死亡

率降低相关(RR = 0. 67,P = 0. 002),经糖皮质激素

治疗的老年重症 CAP 患者重症监护室( ICU)住院

时间较对照组缩短 0. 9 天 (MD =-0. 9 天,P = 0.
0002) [32]。 一项纳入随机对照试验的系统评价和荟

萃分析结果显示,糖皮质激素治疗可降低 CAP 患者

的 ICU 入住风险和再入院率[33]。
此外,一项多中心、双盲、随机、安慰剂对照试

验结果显示使用糖皮质激素可有效降低重症 CAP
患者死亡率及气管插管发生率[21]。 一项纳入了重

症 COVID-19 肺炎患者的多中心观察性研究[22] 显

示,治疗期间甲泼尼龙治疗组患者脱离有创机械通

气的时间显著多于对照组(19. 1 天 vs 14. 3 天)。
在需有创机械通气的患者中,甲泼尼龙治疗组机械

通气持续时间较对照组更短(7 天 vs 14. 5 天) [22]。
研究期间无甲泼尼龙治疗组患者因病情需要而进

行气管切开术(0% vs 12% ) [22]。 一项随机对照结

果显示,甲泼尼龙可降低重症 CAP 和高炎症反应患

者的治疗失败率(甲泼尼龙组 vs 安慰剂组=13% vs
31% ,P = 0． 02);在疾病治疗晚期(治疗后 72 ~ 120
小时),甲泼尼龙组的治疗失败率较安慰剂组显著

降低(3% vs 25% ,P=0. 001) [34]。
然而在非重症 COVID-19 肺炎的成人患者中,

接受早期、低剂量甲泼尼龙治疗可能与更差的临床

结局相关[35]。 一项单中心回顾性队列研究纳入上

海公共卫生临床中心 475 例非重症 COVID-19 肺炎

住院成人患者,其中 55 例接受早期低剂量糖皮质激
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素治疗(甲泼尼龙 20 ~ 40 mg / d,疗程 3 ~ 5 天,入院

后中位数 2 天启动),420 例接受标准治疗(非激素

组),后经倾向评分匹配( PSM)生成 55 对平衡队

列。 与非糖皮质激素组相比,糖皮质激素组的发热

持续时间(5 天 vs 3 天)、病毒清除时间(18 天 vs 11
天)、住院时间均更长(2 天 vs 15 天),且进展为重

症的患者比例更高(12. 7% vs 1. 8% ) [35]。
不同种类和剂量的糖皮质激素治疗重症 CAP

患者的临床疗效也会不同,系统评价和荟萃分析研

究[31]结果显示,氢化可的松与死亡率、机械通气率、
急性呼吸窘迫综合征风险、休克风险和 ICU 住院时

间的降低有关,而地塞米松、甲泼尼龙或泼尼松龙

未观察到这些趋势。 一项随机对照试验的亚组分

析研究显示,氢化可的松联合氟氢可的松治疗可显

著降低 CAP 脓毒症休克患者的 90 天全因死亡率

(OR<1) [36]。 另一项随机对照研究结果显示氢化可

的松治疗对重症 CAP 患者 90 天死亡率的改善作用

有限。 研究纳入来自 18 个国家 101 家医院、入住

ICU 的重症 CAP 患者 658 例,其中 536 例随机分配

至氢化可的松组(静脉注射氢化可的松 50mg,每 6
小时 1 次,持续 7 天),122 例分配至对照组(未接受

糖皮质激素治疗)。 结果显示氢化可的松组治疗

CAP 患者的 90 天死亡率为 15% (78 / 521),而对照

组为 9. 8% (12 / 122);各组中 90 天死亡率降低 >
20%的概率均较低[37]。 COVID-19 疗法随机评估

(RECOVERY)试验结果显示,相较于常规剂量组

(87%接受低剂量地塞米松 6 mg / d×10 天或直至出

院),高剂量糖皮质激素(地塞米松 20 mg / d×5 天,
后 10 mg / d×5 天或直至出院)可能增加 CAP 患者死

亡率(19% vs 12% ,P=0. 0012);在高血糖患者中需

使用胰岛素的发生率显著升高(22% vs 14% ) [38]。
不同研究的样本在患者的病情严重程度、基础

疾病、年龄等方面存在差异,导致研究的结果存在

差异。 例如,糖皮质激素对于重症 CAP 患者具有显

著的治疗效果,而非重症 CAP 患者的获益程度则较

小[39]。 研究中使用的糖皮质激素种类、剂量和疗程

不同,干预措施的差异会影响疗效和安全性。 此

外,各项研究对不良反应的定义不一致。 虽然糖皮

质激素可能导致血糖控制困难,进而引起高血糖;
但不同研究对高血糖定义不一,且血糖可通过药物

干预进行短期控制,而目前高血糖对 CAP 患者的长

期影响尚不确定。
3　 指南推荐方案和使用原则

3. 1　 国内外权威指南　 目前国内外权威指南推荐

糖皮质激素用于治疗重症 CAP。 2016 年中国成人

CAP 诊断和治疗指南[1]指出,对于合并感染性休克

的 CAP 患者,使用糖皮质激素能降低死亡率。 2019

年 ATS / IDSA CAP 诊断和治疗指南[40]推荐,对肺炎

合并液体复苏和血管加压素支持无效的脓毒症休

克患者,建议使用糖皮质激素进行治疗。 2023 年

ESICM 重症 CAP 管理指南[27] 推荐,对合并休克的

重症 CAP 患者,建议使用糖皮质激素。 2024 年

IDSA COVID-19 患者治疗和管理指南[41] 推荐,对于

重症 COVID-19 患者(SpO2 低于 94%或 90%或呼吸

频率>30 次 /分钟),建议使用糖皮质激素(尤其是

地塞米松)作为治疗基础。 2024 年 SCCM CAP 糖皮

质激素使用指南[39] 推荐,对因严重细菌性 CAP 住

院的成年患者建议使用糖皮质激素。 2025 年 SPILF
CAP 管理指南[42] 推荐,对于重症 (在 ICU 住院)
CAP,建议在严重体征出现后的前 24 小时内开始添

加半琥珀酸氢化可的松。 2025 年 ATS CAP 诊疗指

南[43]推荐对于非重症 CAP 成人住院患者,不使用

全身性糖皮质激素,而对于重症 CAP 成人住院患

者,建议使用全身性糖皮质激素(本推荐不适用于

因流感肺炎导致的重症 CAP 患者)。
基于循证医学的临床决策支持系统 UpToDate

推荐,对于 CAP 引起呼吸衰竭且免疫功能正常的大

多数患者,需要有创或无创机械通气或存在显著低

氧血症时(即,PaO2 / FiO2 <300、需要 FiO2 ≥50% 且

使用高流量鼻导管或非再呼吸面罩),建议持续输

注氢化可的松 200 mg / d,根据临床反应在第 4 或 7
日逐渐减停糖皮质激素。 由于使用糖皮质激素可

损害机体对流感、结核和真菌病原体的免疫控制,
UpToDate 对这些病原体所致 CAP 的患者不推荐使

用糖皮质激素。 并发急性病毒性肝炎或活动性疱

疹病毒感染的患者使用糖皮质激素可能加重病情,
因此也不推荐。
3. 2　 糖皮质激素治疗 CAP 应用原则和剂量方案　
糖皮质激素治疗 CAP 应严格掌握指征。 目前仅推

荐用于重症 CAP 患者[39],对于轻型或存在明确禁

忌者则不建议使用。 医生应根据患者的年龄、基础

疾病、病情严重程度、炎症指标等具体情况进行个

体化评估后,选择合适的糖皮质激素种类、剂量和

疗程。 在使用糖皮质激素时,需要权衡其潜在的获

益和风险,充分考虑糖皮质激素的抗炎作用和可能

带来的不良反应,如高血糖、继发感染等[29]。 在使

用糖皮质激素期间,应密切监测患者的病情变化、
炎症指标、血糖、感染情况等。 及时发现并处理可

能出现的不良反应,调整治疗方案。
糖皮质激素治疗重症 CAP 患者时根据患者的

疾病程度选择不同药物种类和剂量。 2024 年 SCCM
CAP 糖皮质激素使用指南[39] 推荐的糖皮质激素种

类和剂量选择如下:①氢化可的松 200 mg:静脉注

射一次,然后 10 mg /小时静脉输注,持续 7 天;②氢
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化可的松 200 mg:静脉注射,每日一次(根据临床改

善情况,持续 4 或 8 天);然后逐渐减量(总疗程为 8
或 14 天);转出 ICU 时停用氢化可的松;③甲泼尼

龙 0. 5 mg / kg:静脉注射,每 12 小时一次,共 7 天

(入院后 36 小时内,CRP > 150 mg / L);④甲泼尼龙

40 mg:静脉推注;随后逐渐减量(第 1 ~ 7 天:40 mg /
d、第 8 ~ 14 天:20 mg / d、第 15 ~ 17 天:12 mg / d、第
18 ~ 20 天:4 mg / d);在 ICU 持续输注给药,转出

ICU 后,改为每日两次,通过静脉或肠内给药。
4　 糖皮质激素治疗 CAP 的未来研究方向

4. 1　 个体化分层　 CRP 水平是预测 CAP 患者从糖

皮质激素治疗中获益的重要指标[44],应根据患者特

征和临床标准进行个体化治疗;该领域的未来研究

应侧重于确定最有可能受益的患者并确定最佳剂

量和治疗持续时间[45]。
4. 2　 联合治疗探索　 糖皮质激素作为辅助治疗可

能带来降低重症 CAP 的全因死亡率、缩短住院时间

等获益[46]。 但确定糖皮质激素联合使用的最佳类

型、剂量和用药时间仍未得到解决,需要更多的随

机对照试验来制定明确的指南[47]。
4. 3　 新循证更新　 需要进一步的研究,以更好地根

据特定的严重程度标准、生物标志物或其他考虑因

素,明确某些类型的 CAP 患者是否比其他类型的患

者更能从糖皮质激素中获益[48]。
4. 4　 经济学评价　 在肺炎严重程度指数风险等级

IV / V 的患者中,与单独使用抗感染治疗相比,糖皮

质激素和抗感染药物联用策略可节省 70587 美元,
具有成本效益的机会为 82. 6% [27]。 因此对于重症

CAP 患者,糖皮质激素作为辅助治疗可能是更具经

济效益的选择[27]。
5　 小结

糖皮质激素被国内外指南推荐用于重症且伴

有过度炎症表现者,包括合并休克的重症 CAP 患

者、重症 COVID-19 患者(SpO2 低于 94% 或 90% 或

呼吸频率>30 次 /分钟)、生物标志物筛选提示 CRP
> 150 mg / L 的患者,不用于轻型或存在明确禁忌

者。 非重症 CAP 患者无明显获益,且早期糖皮质激

素治疗可能导致更差的临床结局。 在使用糖皮质

激素时,应进行个体化评估,权衡其潜在的获益和

风险,明确最有可能受益的患者并确定最佳剂量和

治疗持续时间。 个体化分层治疗将是糖皮质激素

的未来研究方向。 此外,应持续关注新循证更新。
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