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［摘　要］　目的　了解新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ１９）患者出院后呼吸系统功能及健康状况。方法　选取２０２０

年２—３月武汉雷神山医院收治的ＣＯＶＩＤ１９患者，按照《新型冠状病毒肺炎诊疗方案（试行第七版）》分为普通型、

重型两组。收集患者一般资料，以及吸烟史、既往史、运动情况等基线临床特征，改良医学研究会呼吸困难量表

（ｍＭＲＣ）评分、６分钟步行试验（６ＭＷＴ）结果，出院时胸部ＣＴ表现及评分。在出院后６、１２、１８、２４个月进行随访，

询问患者是否仍有ＣＯＶＩＤ１９的临床症状。结果　纳入３２０例ＣＯＶＩＤ１９患者，普通型组１７９例（５５．９％），重型

组１４１例（４４．１％）；男性１４９例（４６．６％），女性１７１例（５３．４％）。疲劳或乏力、睡眠障碍为患者出院后随访最常见

的临床症状，与出院时相比，出院后１２个月明显好转（犘＜０．０５）。与出院时相比，普通型组患者６分钟步行距离

（６ＭＷＤ）出院后６个月明显改善，重型组患者出院后１２个月明显改善（均犘＜０．０５）。胸部ＣＴ最常见的异常表现

为磨玻璃影及纤维化改变，截止出院后２４个月有９４．１％（１７４／１８５）的患者胸部ＣＴ病变完全吸收。经犆狅狓回归分

析，年龄较小（犎犚＝０．９７５，９５％犆犐：０．９６３～０．９８７，犘＜０．００１），疾病严重程度较轻（普通型／重型组，犎犚＝１．８００，

９５％犆犐：１．２５５～２．５８１，犘＝０．００１），运动等级较高（中等活动量／波动量，犎犚＝１．４３２，９５％犆犐：１．０４６～１．９６１，犘＝

０．０２５），基线淋巴细胞绝对值较高（犎犚＝１．１２６，９５％犆犐：１．０５４～１．２０２，犘＜０．００１），基线Ｃ反应蛋白水平较低

（犎犚＝０．９９１，９５％犆犐：０．９８２～０．９９９，犘＝０．０３６）是ＣＯＶＩＤ１９患者胸部ＣＴ异常表现完全吸收的独立保护因素。

结论　大多数普通型与重型ＣＯＶＩＤ１９患者在２４个月的随访中，呼吸系统功能恢复良好，普通型组比重型组恢复

得更快。年龄较小、体育活动等级高、疾病严重程度较低、基线淋巴细胞水平较高、基线Ｃ反应蛋白水平较低均有

利于患者胸部ＣＴ显示病变的完全吸收。

［关　键　词］　新型冠状病毒；新型冠状病毒肺炎；胸部ＣＴ；随访研究；呼吸系统；预后
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　　２０１９年１２月以来，新型冠状病毒（ＳＡＲＳＣｏＶ２）

引起的新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ１９）在全球广泛

传播［１］。ＳＡＲＳＣｏＶ２感染人数众多，传播速度快，

存在大量的治愈者。ＣＯＶＩＤ１９患者出院后的后续

管理及长期随访，对于公众、各级医疗机构及社区均

是一个重要的问题，也是防止出院后再传播的关键

因素。

ＳＡＲＳＣｏＶ２是近２０年来第三种在全球传播

的导致人类严重疾病的冠状病毒，既往对严重急性

呼吸综合征病毒（ＳＡＲＳＣｏＶ）及中东呼吸综合征病

毒（ＭＥＲＳＣｏＶ）感染痊愈患者的呼吸功能随访研

究发现，患者痊愈后还会出现不同程度的肺纤维化、

肺间质改变［２４］，将持续影响呼吸系统的通气功能。

既往对严重急性呼吸综合征（ＳＡＲＳ）患者出院５年

后进行肺功能测试，结果显示仍有患者存在弥漫性

和局限性肺损伤［５］。８０％以上的ＣＯＶＩＤ１９患者

在出院时有残余的肺损伤及未能完全吸收的胸部

ＣＴ病灶，包括磨玻璃影、实变和纤维化样改变
［６］。

患ＣＯＶＩＤ１９后６个月的随访研究
［７］表明，约有四

分之三的患者出院后仍有疲劳及睡眠障碍，住院期

间病情危重的患者比病情较轻的患者有更高的肺弥

散功能障碍和影像学异常的风险。因此，有必要对

ＣＯＶＩＤ１９患者患病后长期的呼吸系统状态及持续

的时限，以及肺部病变改变的程度及呼吸功能恢复

的进程，是否受患者基础状态如代谢、基础疾病、吸

烟、运动等的影响，是否会最终形成永久的损伤还是

会最终恢复通气功能等，进行长期的随访。

本研究对武汉雷神山医院部分病区３２０例

ＣＯＶＩＤ１９患者出院后进行长达２４个月的密切随

访，采取 ６ 分钟步行试验 （６ｍｉｎｕｔｅｗａｌｋｔｅｓｔ，

６ＭＷＴ）、改良医学研究会呼吸困难量表（ｍＭＲＣ）

评分及胸部ＣＴ检查等评估ＣＯＶＩＤ１９后呼吸系统

功能的改变，以明确ＳＡＲＳＣｏＶ２感染对呼吸系统

长期预后的影响，为ＣＯＶＩＤ１９患者治疗提供依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　选取２０２０年２月１２日—３月３１

日武汉雷神山医院部分病区收治的ＣＯＶＩＤ１９确

诊患者，根据《新型冠状病毒肺炎诊疗方案（试行第七

版）》［８］（以下简称《诊疗方案》）的分型标准将患者分

成普通型和重型两组。本研究方案的实施符合《赫尔

辛基宣言》，并经大连医科大学附属第二医院伦理委

员会批准，伦理批号为大医二院伦审２０２０第０９３号。

１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）按照《诊疗方

案》，ＲＴＰＣＲ法检测咽拭子ＳＡＲＳＣｏＶ２核酸阳

性；（２）患者出院时符合《诊疗方案》的统一出院标

准；（３）研究对象自愿参与本研究，并签署知情同意

书。排除标准：（１）依从性差、不能按要求配合随访

者；（２）出现不能耐受的情况或因其他因素不能继续

随访者；（３）随访时，胸部ＣＴ图像质量欠佳（ＩＱＳ评

分＜３分
［９］）而影响随访评估者。

１．３　研究方法

１．３．１　一般临床资料的收集　（１）从电子病历中检
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索并收集患者一般资料［性别、年龄、病程、身高、体

重、身体质量指数（ＢＭＩ）等］。（２）基于雷神山医院

病历进一步完善患者既往病史（包括既往明确诊断

的基础疾病及用药情况）、家族史、新发相关伴发疾

病史、吸烟状态及运动情况。（３）在患者出院后

（２０２０年４—５月）补充完善基线 ｍＭＲＣ评分
［１０］，

６ＭＷＴ
［１１１２］。

１．３．２　随访方式及监测指标　因雷神山医院于

２０２０年４月１５日关闭，本研究均由经过培训的医

务人员以电话的方式进行随访，对每例患者或其亲

属添加微信或邮箱，ＣＴ图像用微信或邮箱获得。

嘱患者在出院后每６个月进行一次胸部ＣＴ检查，４

次随访分别在出院后６个月（２０２０年１０月，记为

Ｔ１）、１２个月（２０２１年４月，记为Ｔ２）、１８个月（２０２１

年１０月，记为Ｔ３）、２４个月（２０２２年４月，记为Ｔ４）

进行，按照研究对象病历中记录的症状发作日期的

顺序进行联系。如果错过再次预约，重新安排随访

事宜。随访时询问患者一般状态、持续症状（如疲劳

或乏力、咳嗽、咳痰、胸闷、气短等），并收集患者胸部

ＣＴ复查结果，观察呼吸系统功能变化的影响因素

及其变化情况。收集患者资料后由两名具有丰富经

验的放射科医生独立阅片，评估ＣＴ图像质量及表

现。每次随访均采用 ｍＭＲＣ对患者进行评分，通

过向患者及其家属发送视频的方式培训并指导患者

进行６ＭＷＴ，并告知如何避免急性呼吸困难等问题

的发生以保证安全性。主要观察指标包括步行６分

钟的距离及其占预测值的百分比。

１．４　相关定义及评价标准　（１）吸烟状态：一生主

动吸烟≥１００支，且基线调查３０ｄ内正在吸烟，定义

为当前吸烟；一生吸烟≥１００支，但基线调查３０ｄ前

停止吸烟，定义为既往吸烟；一生吸烟＜１００支，或

基线调查３０ｄ内未处于被动吸烟环境中，定义为从

不吸烟。（２）运动等级：于患者出院后采用ＰＡＲＳ３

体育活动等级量表［１３］，采用运动强度、频率及时间

对患者基线运动情况进行综合评估，具体如下：将运

动强度按轻度、小强度、中强度、大强度、超强度５个

等级计分，等级越高得分越高，计为１～５分；将运动

频率分为５个等级（＜１次／月，计１分；２～３次／月，

计２分；１～２次／周，计３分；３～５次／周，计４分；１

次／ｄ，计５分）；每周运动时间按≤１０、１１～２０、２１～

３０、３１～６０、＞６０分钟，依次计为１～５分；总分＝强

度×频率×时间。总分≤１９分为波动量，２０～４２分

为中等运动量，≥４３分为大运动量。（３）６ＭＷＴ：参

与本研究的医务人员根据２００２年美国胸科学会

（ＡＴＳ）实用指南
［１１］，录制６ＭＷＴ相关教学视频，指

导患者进行６ＭＷＴ。每例随访患者在未吸氧情况下

尽可能快地在平地上行走，并独立完成６ＭＷＴ。记

录每例患者６ｍｉｎ步行距离（以 ｍ表示）（６ｍｉｎｕｔｅ

ｗａｌｋｉｎｇｄｉｓｔａｎｃｅ，６ＭＷＤ），使用Ｅｎｒｉｇｈｔ及其同事

描述的方法［１２］计算患者的测量值与健康人在正常

情况下的预测值之比，计算公式如下，男性预测

值：６ＭＷＤ＝［７．５７×身高（ｃｍ）－（５．０２×年龄）－

１．７６×体重（ｋｇ）］－３０９ｍ，女性预测值：６ＭＷＤ＝

［２．１１×身高（ｃｍ）－２．２９×体重（ｋｇ）］－（５．７８×年

龄）＋６６７ｍ。

１．５　胸部ＣＴ扫描及分析　研究对象胸部ＣＴ扫

描复查的医院均为当地三级甲等医院，联系当地医

院放射科，了解患者胸部ＣＴ复查的机器型号及参

数。采用美国ＧＥＯｐｔｉｍａ、日立ＳＣＥＮＡＲＩＡ６８０、

ＳＯＭＡＴＯＭＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎＡＳ以及ＳＯＭＡＴＯＭＤｅｆｉ

ｎｉｔｉｏｎＦｌａｓｈ６４排１２８层螺旋ＣＴ进行扫描，患者取

仰卧位，于吸气后屏气扫描。扫描范围：肺尖至肺

底。扫描参数：管电压１００～１２０ｋＶ，管电流１３０～

２００ｍＡ，螺距０．５１～１．３７，层厚５ｍｍ。由两名具

有５～１０年丰富工作经验的医生分别对ＣＴ图像质

量进行审阅，首先采用ＩＱＳ评分标准对患者ＣＴ图

像质量进行评分，评分结果取两名医生评分的均值，

≥３分的图像认为图像质量优良
［９］。其次，两名医

生对ＣＴ图像表现进行评估，当两者意见不统一时，

由第三名具有２０年以上工作经验的高年资医生进

行再次审阅。评估并记录肺部影像密度及形态变

化，包括磨玻璃影、实变影与肺纤维化及解剖分布和

严重程度。基本特征如下（１）病变吸收：胸部ＣＴ病

灶完全吸收；（２）病变类型：磨玻璃密度影（磨玻璃影

定义为肺实质密度轻度增加，且病变区内支气管血

管束仍可显示）、实变影（实变影被定义为肺实质密度

增加，且病变区内血管影不可见）、纤维化样改变（存

在牵引性支气管扩张、实质带和／或蜂窝影、网格影、

不规则条索影、胸膜下线、小叶间隔增厚）；（３）病灶分

布和位置：周围型（病灶位于肺叶外周三分之一）、中

央型（病灶位于肺叶中间三分之二）或弥漫型（同时涉

及周围和中央区域）。同时记录其他异常的肺部病

变，包括结节性病变、钙化灶、空洞、肿块影、胸腔积液

等；为量化肺部异常的程度，用半定量分析法［２］对每

个肺叶损伤范围进行评分，每个肺叶评分范围０～

５分，总分２５，具体评分标准如下：（１）０分，无病灶。

（２）１分，０＜病灶累及肺叶的范围≤５％。（３）２分，

５％＜病灶累及肺叶的范围≤２５％。（４）３分，２５％
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＜病灶累及肺叶的范围≤５０％。（５）４分，５０％＜病

灶累及肺叶的范围≤７５％。（６）５分，病灶累及肺叶

的范围＞７５％。将５个肺叶的得分相加，记为总分。

１．６　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２６．０及 Ｇｒａｐｈｐａｄ

Ｐｒｉｓｍ９软件进行统计分析，对计量资料均进行

犛犺犪狆犻狉狅犠犻犾犽正态性检验，符合正态性分布的计量

资料以狓±狊表示，不符合正态分布计量资料采用

犕（犙１，犙３）表示。正态分布计量资料进行两组间比

较时采用独立样本狋检验，多组间比较采用单因素

方差分析；非正态分布计量资料两组间比较采用

犕犪狀狀犠犺犻狋狀犲狔犝 检验，多组间采用犓狉狌狊犽犪犾犠犪犾

犾犻狊秩和检验，如有统计学意义，再用犅狅狀犳犲狉狉狅狀犻法

或ＬＳＤ狋法进行两两比较。计数资料使用频数及

百分率表示，组间率比较采用卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ’ｓ

确切概率检验，多组率两两比较采用犅狅狀犳犲狉狉狅狀犻

法。采用犓犪狆犾犪狀犕犲犻犲狉法描绘生存曲线，用犾狅犵

狉犪狀犽进行差异性检验。采用单因素犆狅狓比例风险

回归模型评估变量对预后价值，单因素犆狅狓比例风

险回归模型分析设置变量犘＜０．１进入多因素犆狅狓

比例风险回归模型，多因素犆狅狓比例风险回归模型

分析影响患者预后的危险因素，并按体育活动等级、

高血压、糖尿病及吸烟情况进行亚组内分层的犆狅狓

比例风险回归分析。

２　结果

２．１　基线临床特征　本研究共纳入３２０例患者，普

通型组１７９例（５５．９％），重型组１４１例（４４．１％）。

普通型组男性８１例（４５．３％），女性９８例（５４．７％）；

重型组男性６８例（４８．２％），女性７３例（５１．８％），两

组患者性别比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。重

型组患者年龄、ＢＭＩ高于普通型组（均犘＜０．００１）。

普通型组患者中等运动量及以上等级的比例高于重

型组患者（犘＜０．００１）。普通型组中合并高血压患

者的比率低于重型组（１８．４％ ＶＳ４４．７％，犘＜

０．００１）；两组患者吸烟、合并糖尿病情况比较，差异

无统计学意义（均犘＞０．０５）。普通型组患者中位住

院日数短于重型患者（犘＜０．００１）。普通型组患者

红细胞计数（ＲＢＣ）、血红蛋白（ＨＢ）、淋巴细胞绝对

值（ＬＭＹ）较重型组患者高，中性粒细胞绝对值

（ＮＥＵ）较重型组偏低（均犘＜０．０５）；血白细胞计数

（ＷＢＣ）、血小板计数 （ＰＬＴ）、单核细胞绝对值

（ＭＯ）、嗜碱性粒细胞绝对值（ＢＡＳ）两组比较，差异

均无统计学意义（均犘＜０．０５）。肝生化检查中，普

通型组患者清蛋白（ＡＬＢ）、清蛋白／球蛋白比值（Ａ／

Ｇ）高于重型组患者（犘＜０．００１）；丙氨酸氨基转移酶

（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、总蛋白

（ＴＰ）两组患者比较，差异均无统计学意义（均犘＞

０．０５）。重型组患者降钙素原（ＰＣＴ）、Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）、血沉（ＥＳＲ）三项炎症指标均高于普通型组

患者（均犘＜０．００１）。见表１。

２．２　临床症状随访结果　纳入患者流程图见图１。

在出院６、１８、２４个月时，普通型组患者存在至少

１项持续症状的患者比例均比重型组低（均犘＜

０．０５）；疲劳或乏力为主要临床症状，在出院６、１２

个月时，普通型组患者疲劳或乏力的比例均低于重

型组患者（均犘＜０．０５）。两组患者存在至少１项持

续症状的比例在出院后１２个月下降；普通型组患者

中疲劳或乏力症状、睡眠障碍于出院后１２个月好转

（均犘＜０．０５），咳嗽患者的比例于出院后１８个月下

降（犘＜０．０５）；重型组患者疲劳或乏力比例于出院

后１２个月下降（犘＜０．０５），睡眠障碍及活动后气短

患者的比例于出院后１８个月下降（均犘＜０．０５）。

见表２。

表１　两组ＣＯＶＩＤ１９患者的基线特征

犜犪犫犾犲１　ＢａｓｅｌｉｎｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ

项目 总体（狀＝３２０） 普通型组（狀＝１７９） 重型组（狀＝１４１） 狋／犣／χ
２ 犘

年龄（岁，狓±狊） ５８．５±１４．６ ５３．３±１４．５ ６５．１±１１．８ －７．９８０ ＜０．００１

身高［ｃｍ，犕（犙１，犙３）］ １．６５（１．６０，１．７２） １．６５（１．６０，１．７２） １．６７（１．６０，１．７０） －０．０６７ ０．９４６

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２，狓±狊） ２３．１２±１．８３ ２２．６２±１．６８ ２３．７５±１．８２ －５．７７３ ＜０．００１

性别［例，（％）］ ０．２８１ ０．５９６

　男 １４９（４６．６） 　８１（４５．３） 　６８（４８．２）

　女 １７１（５３．４） 　９８（５４．７） 　７３（５１．８）

体重［ｋｇ，犕（犙１，犙３）］ 　６５（５８，７０） 　６４（５５，７０） 　６５（６０，７０） －３．５５１ ＜０．００１
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

总体（狀＝３２０） 普通型组（狀＝１７９） 重型组（狀＝１４１） 狋／犣／χ
２ 犘

吸烟情况［例（％）］ ３．５１８ ０．１７３

　从不吸烟 １９１（５９．７） １１５（６４．３） ７６（５３．９）

　当前吸烟 ５６（１７．８） ２８（１５．６） ２９（２０．６）

　既往吸烟 ７２（２２．５） ３６（２０．１） ３６（２５．５）

运动等级［例（％）］ ７３．９８５ ＜０．００１

　波动量 ２１９（６８．４） ８７（４８．６） １３２（９３．６）

　中等运动量及以上 １０１（３１．６） ９２（５１．４） 　９（６．４）

合并症［例（％）］

　高血压 ９６（３０．０） ３３（１８．４） ６３（４４．７） ２５．８７０ ＜０．００１

　糖尿病 ５２（１６．３） ２６（１４．５） ２６（１８．４） ０．８８８ ０．３４６

住院时间［ｄ，犕（犙１，犙３）］） １９（１３，２５） １６（１１，２１） ２３（１８，２８） －７．０３７ ＜０．００１

ＳａＯ２［％，犕（犙１，犙３）］ ９５（９３，９６） ９６（９３，９７） ９４（９２，９６） ２１．２５４ ０．０３４

呼吸频率（狓±狊） ２１．１０±０．２３ ２０．１０±０．１４ ２２．３０±０．３７ ２．７７３ ０．０２１

血常规［犕（犙１，犙３）］

　ＲＢＣ（×１０９／Ｌ） ４．１４±０．５８ ４．２３±０．５６ ４．０２±０．５９ ３．１３２ ０．００２

　ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ５．７５（４．８０，７．２２） ５．７４（４．８１，６．９５） ５．７８（４．８１，７．４１） －０．８３８ ０．４０２

　ＰＬＴ（×１０９／Ｌ） ２２５．５（１９２，２７２．５） ２３１（１９８，２７３） ２２１（１８３，２６５） －１．４６１ ０．１４４

　ＨＢ（ｇ／Ｌ） １２５．３８±１６．７２ １２７．６２±１５．５７ １２２．５５±１７．７２ ２．７２３ ０．００７

　ＮＥＵ（×１０９／Ｌ） ３．２８（２．５２，４．５２） ３．１０（２．４２，４．１５） ３．６３（２．６９，４．１５） －２．２９９ ０．０２２

　ＬＹＭ（×１０９／Ｌ） １．６９（１．２８，２．１１） １．７５（１．３７，２．２２） １．５８（１．１８，１．９７） －２．７６５ ０．００６

　ＭＯ（×１０９／Ｌ） ０．５０（０．４０，０．６１） ０．５０（０．４１，０．６０） ０．４９（０．３７，０．６６） －０．１２４ ０．９０１

　ＥＯＳ（×１０９／Ｌ） ０．１２（０．０９，０．１９） ０．１３（０．０９，０．１９） ０．１１（０．０６，０．１９） －２．０７９ ０．０３８

　ＢＡＳ（×１０９／Ｌ） ０．０３（０．０２，０．０５） ０．０３（０．０２，０．０４） ０．０４（０．０２，０．０５） －１．３４３ ０．１７９

肝生化检测［犕（犙１，犙３）］

　ＡＬＴ（ＩＵ／Ｌ） ２１（１４，３６） ２２（１３．５，３６） ２１（１４，３４） －０．４７７ ０．６３４

　ＡＳＴ（ＩＵ／Ｌ） １９（１６，２５） １９（１５，２５） １９（１７，２５） －０．４６２ ０．６４４

　ＴＰ（ｇ／Ｌ） ６５．９（６２．３，６８．５） ６６．４（６２．５，６８．７） ６５．１（６１．３，６７．９） －１．９０１ ０．０５７

　ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ３７．８（３５．９，４０．０） ３８．１（３６．７，４０．９） ３７（３４．６，３９．２） －４．０３７ ＜０．００１

　Ａ／Ｇ １．３６（１．２３，１．４９） １．４０（１．２５，１．５２） １．３２（１．１９，１．４３） －３．５７９ ＜０．００１

　ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．１７（３．６５，４．７８） ４．１１（３．５６，４．７０） ４．２６（３．７０，４．８９） －１．４００ ０．１６１

　ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．１７（０．８２，１．８８） １．１９（０．９０，２．０３） １．０７（０．７８，１．８１） －０．７８４ ０．４３３

　ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．４７（２．０６，３．０６） ２．４２（２．０１，３．０２） ２．６０（２．０９，３．０９） －０．９２２ ０．３５７

ＣＲＥ［μｍｏｌ／Ｌ，犕（犙１，犙３）］ ６０．１（５２．７，７３．５） ５８．２（５１．９，７１．８） ６２．２（５４．７，７５．４） －２．４８４ ０．０１３

ＧＬＵ［ｍｍｏｌ／Ｌ，犕（犙１，犙３）］ ５．０５（４．５２，５．９４） ５．０１（４．５２，５．９３） ５．１６（４．５７，５．９４） －１．３９０ ０．１６５

Ｄｄｉｍｅｒ［ｍｇ／Ｌ，犕（犙１，犙３）］ ０．３０（０．１９，０．５５） ０．２９（０．１８，０．４８） ０．４１（０．２４，０．７５） －４．１９４ ＜０．００１

炎症指标［犕（犙１，犙３）］

　ＥＳＲ（ｍｍ／ｈ） １３（７，２８） １１（４，１４） ２６（１３，４２） －９．３３６ ＜０．００１

　ＰＣＴ（ｐｇ／ｍＬ） ０．０４（０．０２，０．０６） ０．０３（０．０２，０．０４） ０．０６（０．０３，０．０８） －３．５５１ ＜０．００１

　ＣＲＰ（ｎｇ／Ｌ） ２．９９（１．００，６．８６） １．９８（０．６７，３．７８） ５．３６（２．４７，１３．６４） －６．９５８ ＜０．００１

　　注：ＥＯＳ为嗜酸性粒细胞绝对值；ＴＣ为总胆固醇；ＴＧ为甘油三酯；ＬＤＬＣ为低密度脂蛋白胆固醇；ＣＲＥ为肌酐；ＧＬＵ为血糖；Ｄｄｉｍｅｒ为

Ｄ二聚体。
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图１　３２０例ＣＯＶＩＤ１９患者随访流程图

犉犻犵狌狉犲１　Ｆｌｏｗｃｈａｒｔｏｆｆｏｌｌｏｗｕｐｏｆ３２０ＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ

２．３　呼吸困难及活动耐量随访结果　患者在出院

及出院后６、１２、１８、２４个月时，分别有４５．９％（１４７／

３２０）、２４．４％（７５／３０７）、２６．５％（７４／２７９）、１５．２％

（４０／２６３）、６．５％（１７／２６０）的患者 ｍＭＲＣ评分≥１，

重型组患者在５个时间点ｍＭＲＣ评分≥１分的比例

均高于普通型组患者（均犘＜０．００１）。见表３、图２。

在５个时间点普通型组患者６ｍｉｎ步行距离及

其占预测值的百分比均高于重型组（均犘＜０．００１）。

将５个时间点的６ＭＷＤ两两比较，所有患者出院后

１２个月较出院时提高（均犘＜０．００１）。６ＭＷＤ占预

测值的百分比，出院后６个月较出院时提高（犘＝

０．００７），出院后２４个月较出院后６个月提高（犘＜

０．００１）。普通型患者６ＭＷＤ及其占预测值的百分

比，在出院后６个月较基线提高（均犘＜０．００１）；重

型患者６ＭＷＤ及其占预测值的百分比，在出院后

１２个月较基线提高（均犘＜０．００１）。见表３、图３。

表２　两组ＣＯＶＩＤ１９患者持续症状发生率的基线及随访情况［例（％）］

犜犪犫犾犲２　ＢａｓｅｌｉｎｅａｎｄｆｏｌｌｏｗｕｐｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｓｙｍｐｔｏｍｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．

ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

项目

Ｔ０

普通型

（狀＝１７９）

重型

（狀＝１４１）

Ｔ１

普通型

（狀＝１７５）

重型

（狀＝１３２）

Ｔ２

普通型

（狀＝１６４）

重型

（狀＝１１５）

Ｔ３

普通型

（狀＝１５９）

重型

（狀＝１０４）

Ｔ４

普通型

（狀＝１５８）

重型

（狀＝１０２）

至少一项症状 １２８（７１．５）１０５（７４．５） １２０（６８．６）１０５（７９．５）＃ ８３（５０．６）△ ７０（６０．９）△ ３９（２４．５）△ ４２（４０．４）＃△ １８（１１．４）△ ２２（２１．６）＃△

睡眠障碍 ７９（４４．１） ６３（４４．７） ７２（４１．１） ６３（４７．７） ４３（２６．２）△ ４０（３４．８） ２７（１７．０）△ ２８（２６．９）△ １１（７．０）△ １２（１１．８）△

静息时气短 　７（３．９） １０（７．１） 　７（４．０） １７（１２．９） ５（３．０） ９（７．８） ６（３．８） ５（４．８） １（０．６） １（１．０）

活动后气短 ２５（１４．０） ５３（３７．６）＃ １１（６．３） ６４（４８．５）＃ １７（１０．４） ５７（４９．６）＃ ９（５．７） ３１（２９．８）＃△ ５（３．２） １２（１１．８）＃△

咳嗽 ３２（１７．９） ３０（２１．３） ３０（１７．１） ３０（２２．７） ３４（２０．７） ２０（１７．４） ９（５．７）△ １０（９．６） １（０．６）△ ６（５．９）

咳痰 １６（８．９） １１（７．８） １４（８．０） １２（９．１） １０（６．１） ９（７．８） ８（５．０） ２（１．９） ２（１．３） ４（３．９）

疲劳或乏力 １０７（５９．８） ９０（６３．８） ９５（５４．３） ９４（７１．２）＃ ４４（２６．８）△ ４８（４１．７）＃△ ２４（１５．１）△ ２５（２４．０）△ ９（５．７）△ ９（８．８）△

　　注：＃表示与普通型比较，犘＜０．０５；△表示与同型Ｔ０比较，犘＜０．０５。

表３　ＣＯＶＩＤ１９患者活动耐量基线及随访结果

犜犪犫犾犲３　ＢａｓｅｌｉｎｅａｎｄｆｏｌｌｏｗｕｐｒｅｓｕｌｔｓｏｆａｃｔｉｖｉｔｙｔｏｌｅｒａｎｃｅｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ

项目

Ｔ０

普通型

（狀＝１７９）

重型

（狀＝１４１）

Ｔ１

普通型

（狀＝１７５）

重型

（狀＝１３２）

Ｔ２

普通型

（狀＝１６４）

重型

（狀＝１１５）

Ｔ３

普通型

（狀＝１５９）

重型

（狀＝１０４）

Ｔ４

普通型

（狀＝１５８）

重型

（狀＝１０２）

６ＭＷＤ（ｍ） ５００

（４５０，５８０）

４００

（３５０，４３０）＃
５００

（４５０，５８５）△
４００

（３７５，４５０）＃
５１０

（４６３，５９５）△
４１５

（３８５，４６３）＃△
５１５

（４６５，５９５）△
４２３

（４００，４６５）＃△
５１５

（４７０，５９５）△
４２５

（４００，４６５）＃△

占预测值的百分

比（％）

８８．９

（８５．５，９１．７）

８１．５

（７８．６，８５．１）＃
９０．５

（８８．０，９２．９）△
８２．５

（７９．９，８５．３）＃
９１．３

（９０．０，９３．８）△
８４．７

（８２．１，８７．１）＃△
９１．５

（９０．０，９３．８）△
８４．８

（８２．０，８７．０）＃△
９１．６

（９０．１，９３．８）△
８５．０

（８２．７，８７．１）＃△

ｍＭＲＣ评分（分）

　０ １５７（８７．７） １６（１１．３）＃ １６４（９３．７） ６８（５１．５）＃ １４７（８９．６） ５８（５０．４）＃ １５０（９４．３） ７３（７０．２）＃ １５３（９６．８） ９０（８８．２）＃

　≥１ ２２（１２．３） １２５（８８．７）＃ １１（６．３） ６４（４８．５）＃ １７（１０．４） ５７（４９．６）＃ ９（５．７） ３１（２９．８）＃ ５（３．２） １２（１１．８）＃

　　注：＃表示与普通型组比较，犘＜０．００１；△表示与同型Ｔ０比较，犘＜０．００１。
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图２　两组ＣＯＶＩＤ１９患者基线及随访期ｍＭＲＣ评分结果
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２．４　胸部ＣＴ的随访结果　基线（Ｔ０）、第一次随

访（Ｔ１）、第二次随访（Ｔ２）、第三次随访（Ｔ３）、第四

次随访（Ｔ４）的结果表明，普通型组患者胸部ＣＴ完

全正常的比例均高于重型组（均犘＜０．０５），见表４，

图４（Ａ）。普通型组及重型组患者５个不同时间点，

胸部ＣＴ完全正常的比例比较，差异均有统计学意

义（均犘＜０．００１）。在出院时，胸部ＣＴ最常见的改

变为磨玻璃影（２３７／３２０，７４．１％）及纤维化样改变

（２０７／３２０，６４．７％）。普通型组及重型组患者，磨玻

璃影在出院后６个月时较出院时明显吸收，纤维化

样改变均在出院后１２个月较出院时明显吸收（均犘

＜０．０５）；在随访５个时间点，重型组患者胸部ＣＴ

累积肺叶个数及胸部ＣＴ半定量评分均高于普通型

组（均犘＜０．００１）。见图４（Ｂ、Ｃ）。
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　　注：Ａ为总体６ＭＷＤ；Ｂ为总体６ＭＷＤ占预测值的百分比；Ｃ为普通型组及重型组６ＭＷＤ；Ｄ为普通型组及重型组

６ＭＷＤ占预测值的百分比；表示对应时间点两组间比较，犘＜０．０５。

图３　两组ＣＯＶＩＤ１９患者６ＭＷＤ基线及随访结果
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　　注：Ａ为胸部ＣＴ表现正常的百分比；Ｂ为胸部ＣＴ受累肺叶数量；Ｃ为胸部ＣＴ半定量评分；对应时间点两组比较，犘＜

０．０５。

图４　两组ＣＯＶＩＤ１９患者胸部ＣＴ检查基线及随访结果
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２．５　生存分析　ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析结果显示，普

通型组患者出院后６、１２、１８、２４个月时，胸部ＣＴ累

积吸收率分别为３１．９％（４３／１３５）、６６．４％（８３／

１２５）、９０．４％（９４／１０４）、９７．９％（９５／９７）；而重型组患

者出院后６、１２、１８、２４个月时，胸部ＣＴ累积吸收率

分别为６．３％（８／１２７）、４５．５％（５１／１１２）、７８．５％

（７３／９３）、８９．８％（７９／８８）；经犾狅犵狉犪狀犽检验，两组

胸部ＣＴ累积吸收率差异有统计学意义（χ
２
犾狅犵狉犪狀犽＝

４０．８２，犘＜０．００１），见图５。
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图５　犓犪狆犾犪狀犕犲犻犲狉生存曲线
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表４　ＣＯＶＩＤ１９患者胸部ＣＴ检查基线及随访结果

犜犪犫犾犲４　ＢａｓｅｌｉｎｅａｎｄｆｏｌｌｏｗｕｐｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｈｅｓｔＣＴｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｏｆＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ

项目

Ｔ０

普通型

（狀＝１７９）

重型

（狀＝１４１）

Ｔ１

普通型

（狀＝１３５）

重型

（狀＝１２７）

Ｔ２

普通型

（狀＝１２５）

重型

（狀＝１１２）

Ｔ３

普通型

（狀＝１０４）

重型

（狀＝９３）

Ｔ４

普通型

（狀＝９７）

重型

（狀＝８８）

完全正常［例（％）］ １４（７．８） ０（０）＃ ４３（３１９） ８（６．３）＃ ８３（６６．４） ５１（４５．５）＃ ９４（９０．４） ７３（７８．５）＃ ９５（９７．９） ７９（８９．８）＃

病变类型［例（％）］

　磨玻璃影 １２５（６９．８） １１２（７９．４） ５６（４１．５）△ ７１（５５．９）＃△ １９（１５．２）△ ２６（２３．２）△ ８（７．７）△ １０（１０．８）△ １（１．０）△ ４（４．５）△

　实变 ２４（１３．４） ３２（２２．７）＃ １０（７．４） ２０（１５．７）＃ ７（５．６） １５（１３．４）＃ ３（２．９） ４（４．３） １（１．０） １（１．１）

　纤维化样表现 １０６（５９．２） １０１（７１．６）＃ ６４（４７．４） ９２（７２．４）＃ ３２（２５．６）△ ４４（３９．３）＃△ ５（４．８）△ １８（１９．４）＃△ １（１．０）△ １０（１１．４）＃△

分布位置［例（％）］

　周围性 ６８（３８．０） ４６（３２．６） ３７（２７．４） ３８（２９．９） １７（１３．６） １５（１３．４） ３（２．９） ５（５．４） ２（２．１） ２（２．２）

　中央性 ３４（１９．０） ４０（２８．４）＃ １６（１１．９） ３６（２８．３）＃ ６（４．８） ２３（２０．５）＃ ３（２．９） ４（４．３） ０（０） １（１．１）

　弥漫性 ６３（３５．２） ５５（３９．０） ３９（２８．９） ４５（３５．４） １９（１５．２） ２３（２０．５） ４（３．８） １１（１１．８）＃ ０（０） ６（６．８）＃

　右上叶 ６７（３７．４） ４６（３２．６） ３３（２４．４） ４０（３１．５） １３（１０．４） ２５（２２．３）＃ １（１．０） ４（４．３） ０（０） ３（３．４）

　右中叶 ６１（３４．１） ７３（５１．８）＃ ３４（２５．２） ５９（４６．５）＃ １６（１２．８） ３５（３１．３）＃ ３（２．９） １４（１５．１）＃ ０（０） ６（６．８）＃

　右下叶 １３７（７６．５） １１５（８１．６） ６８（５０．４） ９５（７４．８）＃ ２８（２２．４） ５３（４７．３）＃ ７（６．７） １４（１５．１） ２（２．１） ６（６．８）

　左上叶 ２５（１４．０） ６８（４８．２）＃ １４（１０．４） ５８（４５．７）＃ ３（２．４） ３０（２６．８）＃ ２（１．９） １３（１４．０）＃ １（１．０） １（１．１）

　左下叶 １１９（６６．５） １１０（７８．０） ５９（４３．７） ８６（６７．７）＃ ２５（２０．０） ４５（４０．２）＃ ７（６．７） １３（１４．０）＃ ２（２．１） ５（５．７）

　多肺叶受累 １２８（７１．５） １３２（９３．６）＃ ７３（５４．１） １１２（８８．２）＃ ３２（２５．６） ６０（５３．６）＃ ７（６．７） １９（２０．４）＃ ２（２．１） ７（８．０）

　全部肺叶受累 ４（２．２） ８（５．７） ２（１．５） ７（５．５） ０（０） ５（４．５）＃ ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）

受累数量

（个，狓±狊）

２．４±１．２ ２．９±１．０＃ １．５±１．３ ２．７±１．２＃ ０．７±１．１ １．７±１．７＃ ０．２±０．６ ０．６±１．２＃ ０．１±０．４ ０．２±０．７＃

右上叶评分

［犕（犙１，犙３）］

０（０，１） ０（０，２） ０（０，０） ０（０，１） ０（０，０） ０（０，０）＃ ０（０，０） ０（０，０） ０（０，０） ０（０，０）

右中叶评分

［犕（犙１，犙３）］

０（０，２） １（０，４）＃ ０（０，１） ０（０，３）＃ ０（０，０） ０（０，２）＃ ０（０，０） ０（０，０）＃ ０（０，０） ０（０，０）＃

右下叶评分

［犕（犙１，犙３）］

２（１，３） ４（３，５）＃ １（０，２） ２（１，３）＃ ０（０，０） ０（０，２）＃ ０（０，０） ０（０，０）＃ ０（０，０） ０（０，０）

左上叶评分

［犕（犙１，犙３）］

０（０，０） ０（０，３）＃ ０（０，０） ０（０，３）＃ ０（０，０） ０（０，１）＃ ０（０，０） ０（０，０）＃ ０（０，０） ０（０，０）

左下叶评分

［犕（犙１，犙３）］

２（０，３） ４（２，５）＃ ０（０，２） ２（０，３）＃ ０（０，０） ０（０，２）＃ ０（０，０） ０（０，０） ０（０，０） ０（０，０）

　　注：＃表示与普通型组比较，犘＜０．００１；△表示与同型Ｔ０比较，犘＜０．０５。

２．６　犆狅狓回归分析

２．６．１　单因素及多因素犆狅狓回归分析　以胸部

ＣＴ完全吸收为因变量，对基线疾病严重程度、年

龄、性别、ＢＭＩ、住院日数、吸烟状态、运动等级、高血

压等１９个变量，逐一进行单因素犆狅狓回归分析，其

中疾病严重程度、年龄、运动等级、高血压等１６个变

量（均犘＜０．１）；为排除各因素之间的相互影响，将

上述１６个变量作为预测变量，以胸部ＣＴ完全吸收

作为结局变量，构建多因素犆狅狓回归分析模型，分

析影响ＣＯＶＩＤ１９胸部ＣＴ完全吸收的因素。结果

显示：年龄较小（犎犚＝０．９７５，９５％犆犐：０．９６３～

０．９８７，犘＜０．００１）、疾病严重程度较轻（普通型／重

型组，犎犚＝１．８００，９５％犆犐：１．２５５～２．５８１，犘＝

０．００１）、运动等级较高（中等活动量／波动量，犎犚＝

１．４３２，９５％犆犐：１．０４６～１．９６１，犘＝０．０２５）、基线

ＬＹＭ 较高（犎犚＝１．１２６，９５％犆犐：１．０５４～１．２０２，

犘＜０．００１）、基线ＣＲＰ水平较低（犎犚＝０．９９１，９５％

犆犐：０．９８２～０．９９９，犘＝０．０３６）是ＣＯＶＩＤ１９患者

胸部ＣＴ异常表现完全吸收的独立保护因素。见

表５。
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表５　胸部ＣＴ异常表现完全吸收的单因素及多因素犆狅狓回归分析

犜犪犫犾犲５　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎｄｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ犆狅狓ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｃｏｍｐｌｅｔｅａｂｓｏｒｐｔｉｏｎｏｆａｂｎｏｒｍａｌｃｈｅｓｔＣＴｆｉｎｄｉｎｇｓ

因素
单因素犆狅狓回归分析

β 犛．犈． 犎犚（９５％犆犐） 犘

多因素犆狅狓回归分析

β 犛．犈． 犎犚（９５％犆犐） 犘

普通型ａ ０．８４３ ０．１３６ ２．３２３（１．７７８～３．０３５） ＜０．００１ ０．５８８ ０．１８４ １．８００（１．２５５～２．５８１） ０．００１

年龄 －０．０３３ ０．００５ ０．９６８（０．９５８～０．９７８） ＜０．００１ －０．０２５ ０．００６ ０．９７５（０．９６３～０．９８７） ＜０．００１

男性ｂ ０．０１３ ０．１３２ １．０１３（０．７８３～１．３１２） ０．９１９

ＢＭＩ≤２４ｋｇ／ｍ２ｃ ０．２９７ ０．１４２ １．３４６（１．０１９～１．７７９） ０．０３６ ０．１５３ ０．１５５ １．１６５（０．８６０～１．５７７） ０．３２３

住院时间≤１９ｄｄ ０．２３１ ０．１３２ １．２５９（０．９７２～１．６３２） ０．０８０ －０．２１７ ０．１５１ ０．８０５（０．５９９～１．０８１） ０．１４９

吸烟ｅ －０．０２５ ０．１３９ ０．９７５（０．７４２～１．２８１） ０．８５５

中等运动量及以上ｆ ０．８１２ ０．１４３ ２．２５２（１．７０２～２．９７９） ＜０．００１ ０．３５９ ０．１６０ １．４３２（１．０４６～１．９６１） ０．０２５

高血压ｇ ０．４３９ ０．１３９ １．５５１（１．１８１～２．０３７） ０．００２ ０．０６９ ０．１５５ １．０７２（０．７９１～１．４５２） ０．６５５

糖尿病ｈ ０．２０３ ０．１５７ １．２２５（０．９０１～１．６６５） ０．１９６

ＲＢＣ ０．２９７ ０．１１７ １．３４５（１．０７０～１．６９１） ０．０１１ －０．０７８ ０．２０１ ０．９２５（０．６２５～１．３７１） ０．６９９

ＨＢ ０．０１０ ０．００４ １．０１０（１．００２～１．０１８） ０．０２０ ０．００５ ０．００７ １．００５（０．９９１～１．０１９） ０．５１６

ＬＹＭ ０．１１４ ０．０３０ １．１２０（１．０５７～１．１８７） ＜０．００１ ０．１１８ ０．０３３ １．１２６（１．０５４～１．２０２） ＜０．００１

ＡＬＢ ０．０３５ ０．０１６ １．０３５（１．００３～１．０６９） ０．０３４ ０．０１３ ０．０２０ １．０１３（０．９７４～１．０５３） ０．５２１

ＣＲＥ －０．０１０ ０．００３ ０．９９０（０．９８４～０．９９７） ０．００４ －０．００５ ０．００３ ０．９９５（０．９８８～１．００２） ０．１３７

ＥＳＲ －０．０１８ ０．００４ ０．９８２（０．９７４～０．９９１） ０．０２１ －０．００３ ０．００５ ０．９９７（０．９８８～１．００７） ０．５８９

ＰＣＴ －３．８８９ １．４２２ ０．０２０（０．００１～０．３３２） ０．００６ －０．０１７ ０．２５２ ０．９８３（０．６００～１．６１１） ０．９４６

ＣＲＰ －０．０１８ ０．００７ ０．９８２（０．９６９～０．９９６） ０．０１１ －０．００９ ０．００４ ０．９９１（０．９８２～０．９９９） ０．０３６

　　注：ａ对照为重型；ｂ对照为女性；ｃ对照为ＢＭＩ＞２４ｋｇ／ｍ２；ｄ对照为住院时间＞１９ｄ；ｅ对照为从不吸烟，吸烟包含当前吸烟及既往吸烟；

ｆ对照为运动等级为波动量；ｇ对照为未合并高血压；ｈ对照为未合并糖尿病。

２．６．２　按运动等级、高血压、糖尿病及吸烟状态组

内分层的犆狅狓回归分析　对两组患者按运动等级、

高血压、糖尿病及吸烟状态进行组内分层分析，以胸

部ＣＴ完全吸收为因变量，进行犆狅狓回归分析，结

果显示：普通型组中，按运动等级分层（中等运动

量及以上／波动量）（犎犚＝１．７５９，９５％犆犐：１．２４５～

２．４８６，犘＝０．００１），表明运动等级越高是普通型组

患者胸部ＣＴ完全吸收的独立保护因素。重型组分

层，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。见表６。

表６　按体育活动等级、高血压、糖尿病及吸烟情况组内分层的犆狅狓回归分析

犜犪犫犾犲６　犆狅狓ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｔｒａｔｉｆｉｅｄｂｙｐｈｙｓｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙｌｅｖｅｌ，ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｄｉａｂｅｔｅｓａｎｄｓｍｏｋｉｎｇ

因素
普通型组

β 犛．犈． 犠犪犾犱χ
２ 犎犚（９５％犆犐） 犘

重型组

β 犛．犈． 犠犪犾犱χ
２ 犎犚（９５％犆犐） 犘

中等运动量及以上ａ ０．５６５ ０．１７６ １０．２４３ １．７５９（１．２４５～２．４８６） ０．００１ ０．０５８ ０．３９４ ０．０２２ １．０６０（０．４９０～２．２９５） ０．８８２

高血压ｂ ０．０６５ ０．１９９ ０．１０７ １．０６７（０．７２３～１．５７６） ０．７４３ ０．３３６ ０．２０７ ２．６３９ １．１５７（０．９３３～２．１００） ０．１０４

糖尿病ｃ ０．０９７ ０．２４９ ０．１５２ １．１０２（０．６７７～１．７９５） ０．６９６ ０．０３３ ０．２１５ ０．０２３ １．０３３（０．６７７～１．５７６） ０．８７９

现在吸烟ｄ ０．２０７ ０．２４２ ０．７３２ １．２３０（０．７６５～１．９７８） ０．３９２ －０．１５１ ０．２５４ ０．３５６ ０．８６０（０．５２３～１．４１３） ０．５５１

既往吸烟ｄ ０．０９２ ０．２１２ ０．１８７ １．０９６（０．７２４～１．６６０） ０．６６５ －０．１４０ ０．２５４ ０．３０７ ０．８６９（０．５２９～１．４２８） ０．５８０

　　注：ａ对照为运动等级波动量；ｂ对照为不合并高血压；ｃ对照为不合并糖尿病；ｄ对照为从不吸烟。
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３　讨论

ＣＯＶＩＤ１９患者伴有肺功能下降、肺间质改变

肺纤维化等呼吸系统远期并发症，但ＳＡＲＳＣｏＶ２

引起的呼吸系统功能损伤的严重程度，以及疾病转

归尚不清楚。目前，关于ＣＯＶＩＤ１９患者呼吸系统

的长期随访情况较少，且预后的随访都存在病例数

及地域性的差异。本研究旨在总结雷神山医院ＣＯ

ＶＩＤ１９康复患者出院后２４个月的呼吸系统随访情

况，更好地更长期地揭示ＣＯＶＩＤ１９患者的呼吸系

统远期预后，为今后疫情常态化管理及预后管理提

供临床参考。

本研究发现，武汉雷神山医院ＣＯＶＩＤ１９患者

在出院后６个月最常见的症状为疲劳或乏力、睡眠

障碍及活动后气短，少部分患者也表现出较为明显

的静息时气短，在重型组患者中较多见；出院后１２

个月随访时，仍有近一半的患者疲劳或乏力及睡眠

障碍症状仍持续存在，与相关研究结果一致［１４１５］。

出院后２４个月第４次随访时睡眠障碍及疲劳或乏力

仍稳居持续症状的前两名，但比例较前下降（犘＜

０．０５）。据报道，疲劳是严重急性呼吸综合征（ＳＡＲＳ）

患者最常见的症状，可能会持续４年之久
［１６］。本研

究随访截止时间为２４个月，仅有８．８％的重型患者

存在慢性疲劳问题，其原因可能与ＣＯＶＩＤ１９所引

起的脏器功能损伤不及ＳＡＲＳ广泛，且严重程度较

低有关［１７］。ＣＯＶＩＤ１９引起慢性疲劳的病因和发

病机制尚不清楚，但基于先前ＳＡＲＳ的证据，肺弥

散功能障碍和一些肺外原因，包括在初始阶段的病

毒诱导性肌炎、细胞因子风暴、肌肉消瘦和去适应、

皮质类固醇肌病，或这些因素的组合，都可能导致该

情况［３４，１８］。本研究纳入的武汉雷神山医院患者，在

急性期及住院期间则较少使用类固醇激素。本研究

中睡 眠 障 碍 为 持 续 存 在 的 第 二 大 临 床 症 状，

ＣＯＶＩＤ１９患者存在的睡眠障碍可能与心理健康问

题或创伤后应激相关，一项对中国社区老年人心理

状态研究［１９］表明，ＣＯＶＩＤ１９流行期间，老年人焦

虑症状发生率较疫情前增长了约１倍。此外，出院

６个月时约五分之一的患者咳嗽、咳痰也持续存在，

出院后１８个月明显减轻，出院后２４个月基本消失。

ｍＭＲＣ为改良呼吸困难量表，用于记录体力活

动时的呼吸困难水平，因其简便易行性被广泛应用

于慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）、哮喘等呼吸系统疾

病临床研究，对康复期患者而言，ｍＭＲＣ评分可用

于自评呼吸困难导致的运动限制程度［２０］，更有利于

基层医疗机构使用［２１］。本研究队列中，在出院以及

６、１２、１８、２４ 个月 时，分别 有 ４５．９％、２４．４％、

２６．５％、１５．２％、６．５％的患者 ｍＭＲＣ评分≥１分。

本研究的百分比柱状图也可直观地展示基线及４次

随访时间点，重型患者ｍＭＲＣ评分≥１分所占的比

例均大于普通型（犘＜０．０５），且每次随访 ｍＭＲＣ评

分≥１分的比例下降。Ｗｕ等
［２２］研究表明，在６个

月３０％的患者 ｍＭＲＣ评分≥１分，在１２个月５％

的患者存在与运动相关的呼吸困难。６ＭＷＤ为大

多数随访研究测试活动耐量的重要方法。本研究总

体人群中，出院后６个月较出院时无明显提高，出院

后１２个月较基线出院时有明显提高，存在统计学差

异，提示ＣＯＶＩＤ１９患者的活动耐量改善需要１年

甚至更长的时间。在出院时和四次随访对应的时间

点，在行６ＭＷＤ时，普通型均优于重型患者，普通

型患者于出院后６个月得到明显改善，而重型患者

于出院后１２个月得到明显改善，可能与部分重型患

者年龄较大、ＢＭＩ较高有关。

本研究进行了生存分析，以胸部ＣＴ完全吸收

为终点事件，出院时有１４例患者表现为胸部ＣＴ完

全正常，随着时间的延长患者胸部ＣＴ异常表现完

全吸收的比例增加。本研究绘制的生存曲线可直观

展示普通型患者在出院后６个月后吸收的比例明显

增高，在出院后１２个月随访时，重型患者胸部ＣＴ

才表现出较大幅度的吸收，且普通型患者的胸部

ＣＴ累积吸收率高于重型组患者。本研究发现出院

１年后有４３．５％的患者胸部ＣＴ异常未完全吸收。

文献［２３］报道，ＣＯＶＩＤ１９患者出院１年时有２４％的

患者尚未完全吸收好转，可能与患者基础疾病和免疫

状态有关。在出院后２４个月的随访中，仍有５．９％的

患者胸部ＣＴ仍存在残留的纤维化、磨玻璃影或实

变，重型患者占绝大多数。其原因可能为呼吸道病毒

感染会在恢复期诱发成纤维细胞活化，导致肺部间质

性改变。经过２４个月的随访，虽然仍有少部分患者

遗留间质性病变及纤维化样改变，本研究采用胸部

ＣＴ半定量评分法，可见患者胸部ＣＴ受累肺叶数量、

各个肺叶的受累范围及总评分均比出院时降低（犘＜

０．０５）。ＣＯＶＩＤ１９患者肺部病变是否能够完全吸

收，仍需更长时间的随访研究证实。本研究经犆狅狓

单因素及多因素回归分析均显示年龄、体育活动等

级、疾病严重程度、基线ＬＹＭ、基线ＣＲＰ水平是影

响患者胸部ＣＴ完全吸收的独立影响因素，其中年

龄较大与胸部ＣＴ的完全吸收呈负相关，与文献
［２４］
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报道结果一致，免疫系统老化是老年人容易受

ＳＡＲＳＣｏＶ２感染的主要原因，生理功能随着年龄

的增长而减弱，抵抗疾病的能力下降。ＣＯＶＩＤ１９

患者常有淋巴细胞计数下降，且重症患者高于非重

症患者［２５］，可能是由于ＳＡＲＳＣｏＶ２对淋巴细胞的

直接或间接杀伤或对其生成的抑制。研究［２６］表明，

基线Ｔ淋巴细胞水平可作为预测ＣＯＶＩＤ１９患者

严重程度和预后的指标。淋巴细胞计数及Ｔ淋巴

细胞亚群计数明显降低，与肺部受损的程度具有一

定的相关性。另外，细胞因子炎症风暴是ＣＯＶＩＤ１９

病情进展恶化的重要原因，临床上常通过检测血清

ＣＲＰ判断炎症反应程度，ＣＲＰ在各种炎症、感染、组

织损伤等疾病中迅速升高，且升高程度与炎症、组织

损伤的程度呈正相关。本研究结果也显示，基线

ＬＹＭ水平较高、ＣＲＰ水平较低与胸部ＣＴ的完全

吸收呈正相关。本研究发现，总体人群基线运动等

级大多数集中于波动量、中等运动量，且运动等级越

高发生重型感染的概率越低，犆狅狓回归分析中也得

出运动等级较高是胸部ＣＴ的完全吸收的独立保护

因素。此外，一项对４０例ＣＯＶＩＤ１９患者的临床

研究［２７］表明，早期肺康复训练可能有助于普通型

ＣＯＶＩＤ１９患者临床症状改善及胸部ＣＴ影像吸收。

本研究纳入的武汉雷神山医院３２０例ＣＯＶＩＤ１９患

者，在其出院后对患者既往运动等级强度进行补充

调查，提示基线运动等级较高，对康复期肺病灶的吸

收较有益。既往文献［２８］表明，合并高血压或糖尿病

等可能会影响ＣＯＶＩＤ１９患者预后，为探究肺部病

变及变化程度及呼吸功能恢复的进程，是否受患者

基础疾病、吸烟、运动等影响，本研究经多因素犆狅狓

回归分析并按高血压、糖尿病、运动等级、吸烟状态

进行组内分层，仅获得普通型组中运动等级高是胸

部ＣＴ完全吸收的独立保护因素，可能与本研究纳

入的合并高血压及糖尿病的患者较少，合并症程度

较轻有关。

本研究在一定程度上揭示了ＣＯＶＩＤ１９患者

的预后进展情况，仍存在一定的局限性。本研究是

一项单中心研究，纳入的研究对象仅代表雷神山医

院一部分病区，不能代表整个雷神山医院，限制了这

一队列的代表性。此外，本研究仅纳入普通型及重

型的患者，缺乏轻型和危重型的患者，限制了研究结

果在此特定人群中的普遍性，未来期望能有更多的

大样本、多中心研究揭示不同严重程度ＣＯＶＩＤ１９

患者的长期预后。

综上所述，武汉雷神山医院３２０例患者呼吸系

统功能，包括症状、活动耐力及胸部ＣＴ三个方面的

随访研究表明，普通型患者于出院６个月身体活动

耐量得到明显改善，１２个月症状明显改善，１８个月

胸部ＣＴ病灶基本完全吸收。重型患者于出院后

１２个月活动耐量及症状得到明显改善，１８个月少数

重型患者胸部ＣＴ仍存在吸收延迟和纤维化样改

变。大多数ＣＯＶＩＤ１９患者在２４个月的随访中呼

吸系统功能恢复良好，普通型组比重型组恢复得更

快。年龄较小、运动等级较高、基线淋巴细胞水平较

高、ＣＲＰ水平较低、疾病严重程度较低是患者胸部

ＣＴ病灶完全吸收的独立保护因素。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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［１５］ＢｅｔｓｃｈａｒｔＭ，ＲｅｚｅｋＳ，ＵｎｇｅｒＩ，ｅｔａｌ．Ｏｎｅｙｅａｒｆｏｌｌｏｗｕｐｏｆ

ｐｈｙｓｉｃａｌｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅａｎｄｑｕａｌｉｔｙｏｆｌｉｆｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｓｕｒｖｉｖｉｎｇ

ＣＯＶＩＤ１９：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＳｗｉｓｓＭｅｄＷｋｌｙ，

２０２１，１５１：ｗ３００７２．

［１６］Ｌａｍ ＭＨＢ，ＷｉｎｇＹＫ，ＹｕＭＷＭ，ｅｔａｌ．Ｍｅｎｔａｌｍｏｒｂｉｄｉｔｉｅｓ

ａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｆａｔｉｇｕｅｉｎｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅｓｕｒｖｉ

ｖｏｒｓ：ｌｏｎｇｔｅｒｍｆｏｌｌｏｗｕｐ［Ｊ］．ＡｒｃｈＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２００９，１６９

（２２）：２１４２－２１４７．

［１７］ＷｉｅｒｓｉｎｇａＷＪ，ＲｈｏｄｅｓＡ，ＣｈｅｎｇＡＣ，ｅｔａｌ．Ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，

ｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ

２０１９（ＣＯＶＩＤ１９）：ａｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＪＡＭＡ，２０２０，３２４（８）：７８２

－７９３．

［１８］ＭｏｌｄｏｆｓｋｙＨ，ＰａｔｃａｉＪ．Ｃｈｒｏｎｉｃｗｉｄｅｓｐｒｅａｄｍｕｓｃｕｌｏｓｋｅｌｅｔａｌ

ｐａｉｎ，ｆａｔｉｇｕｅ，ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｄｉｓｏｒｄｅｒｅｄｓｌｅｅｐｉｎｃｈｒｏｎｉｃｐｏｓｔ

ＳＡＲＳｓｙｎｄｒｏｍｅ；ａｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＢＭＣＮｅｕｒｏｌ，

２０１１，１１：３７．

［１９］王志会，齐士格，张晗，等．新型冠状病毒肺炎对社区老年人

焦虑症状的影响［Ｊ］．中华医学杂志，２０２０，１００（４０）：３１７９－

３１８５．

ＷａｎｇＺＨ，ＱｉＳＧ，ＺｈａｎｇＨ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｃｔｏｆｔｈｅＣＯＶＩＤ１９

ｅｐｉｄｅｍｉｃｏｎａｎｘｉｅｔｙａｍｏｎｇｔｈｅｅｌｄｅｒｌｙｉｎｃｏｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］．Ｎａ

ｔｉｏｎａｌＭｅｄｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａ，２０２０，１００（４０）：３１７９－３１８５．

［２０］ＭｕｎａｒｉＡＢ，ＧｕｌａｒｔＡＡ，ＡｒａúｊｏＪ，ｅｔａｌ．Ｍｏｄｉｆｉｅｄｍｅｄｉｃａｌｒｅ

ｓｅａｒｃｈｃｏｕｎｃｉｌａｎｄＣＯＰＤａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｔｅｓｔｃｕｔｏｆｆｐｏｉｎｔｓ［Ｊ］．Ｒｅ

ｓｐｉｒＣａｒｅ，２０２１，６６（１２）：１８７６－１８８４．

［２１］李海燕，杨汀，姚反修，等．社区慢性阻塞性肺疾病患者运动

能力及预后评估方法研究［Ｊ］．中国全科医学，２０２１，２４（１０）：

１２９４－１２９７．

ＬｉＨＹ，ＹａｎｇＴ，ＹａｏＦＸ，ｅｔａｌ．Ｅｘｅｒｃｉｓｅｃａｐａｃｉｔｙａｎｄｐｒｏｇ

ｎｏｓｉｓｅｖａｌｕａｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ

ｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｔｈｅｃｏｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］．ＣｈｉｎｅｓｅＧｅｎｅｒａｌ

Ｐｒａｃｔｉｃｅ，２０２１，２４（１０）：１２９４－１２９７．

［２２］ ＷｕＸＪ，ＬｉｕＸＦ，ＺｈｏｕＹＬ，ｅｔａｌ．３ｍｏｎｔｈ，６ｍｏｎｔｈ，９

ｍｏｎｔｈ，ａｎｄ１２ｍｏｎｔｈｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｆｏｌｌｏ

ｗｉｎｇＣＯＶＩＤ１９ｒｅｌａｔｅｄｈｏｓｐｉｔａｌｉｓａｔｉｏｎ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ

［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＲｅｓｐｉｒＭｅｄ，２０２１，９（７）：７４７－７５４．

［２３］ＳａｍｉＲ，ＳｏｌｔａｎｉｎｅｊａｄＦ，ＡｍｒａＢ，ｅｔａｌ．Ａｏｎｅｙｅａｒｈｏｓｐｉｔａｌ

ｂａｓｅｄｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅＣＯＶＩＤ１９ｏｐｅｎｃｏｈｏｒｔｉｎｔｈｅＥａｓｔｅｒｎＭｅｄｉ

ｔｅｒｒａｎｅａｎｒｅｇｉｏｎ：ｔｈｅＫｈｏｒｓｈｉｄＣＯＶＩＤｃｏｈｏｒｔ（ＫＣＣ）ｓｔｕｄｙ

［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０２０，１５（１１）：ｅ０２４１５３７．

［２４］ＹｕＭＨ，ＬｉｕＹ，ＸｕＤ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆ

ｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｉｂｒｏｓｉｓｕｓｉｎｇｓｅｒｉａｌｔｈｉｎｓｅｃｔｉｏｎＣＴａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｆｅａ

ｔｕｒｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｄｉｓｃｈａｒｇｅｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒＣＯＶＩＤ１９

ｐｎｅｕｍｏｎｉａ［Ｊ］．ＫｏｒｅａｎＪＲａｄｉｏｌ，２０２０，２１（６）：７４６－７５５．

［２５］ＪｉａｎｇＦ，ＤｅｎｇＬＨ，ＺｈａｎｇＬＱ，ｅｔａｌ．Ｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌ

ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９（ＣＯＶＩＤ１９）［Ｊ］．Ｊ

ＧｅｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２０２０，３５（５）：１５４５－１５４９．

［２６］ＨｅＲＹ，ＬｕＺＬ，ＺｈａｎｇＬ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｃｏｕｒｓｅａｎｄｉｔｓ

ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｉｍｍｕｎｅｓｔａｔｕｓｉｎＣＯＶＩＤ１９ｐｎｅｕｍｏｎｉａ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

Ｖｉｒｏｌ，２０２０，１２７：１０４３６１．

［２７］赵京梅，王伯丽，王永红，等．早期肺康复训练对普通型新型

冠状病毒肺炎患者临床症状及胸部ＣＴ影像变化相关性临床

研究［Ｊ］．国际呼吸杂志，２０２１，４１（２）：１２１－１２６．

ＺｈａｏＪＭ，ＷａｎｇＢＬ，ＷａｎｇＹＨ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔｕｄｙｏｆｃｏｒｒｅ

ｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｓｔｏｍｓａｎｄｃｈａｎｇｅｓｏｆｃｈｅｓｔＣＴｉｍａ

ｇｅａｐｐｌｙｉｎｇｐｕｌｍｏｎａｒｙｒｅｈａｂｉｌｉｔａｉｏｎｔｒａｉｎｉｎｇａｔｅａｒｌｙｓｔａｇｅｉｎ

ｔｈｅＣＯＶＩＤ１９ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＪｏｕｒｎａｌｏｆＲｅｓｐｉｒａ

ｔｉｏｎ，２０２１，４１（２）：１２１－１２６．

［２８］ＳｉｎｈａＭ，ＺａｂｉｎｉＤ，ＧｕｎｔｕｒＤ，ｅｔａｌ．Ｃｈｌｏｒｉｄｅｃｈａｎｎｅｌｓｉｎｔｈｅ

ｌｕｎｇ：ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓａｎｄｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓｆｏｒｖｉｒａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，ｐｕｌｍｏ

ｎａｒｙａｒｔｅｒｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ａｎｄｃｙｓｔｉｃｆｉｂｒｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｐｈａｒｍａｃｏｌ

Ｔｈｅｒ，２０２２，２３７：１０８２４９．
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