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"摘要#

!

目的
!

探讨多粘菌素联合舒巴坦治疗鲍曼不动杆菌感染性呼吸机相关肺炎"

Y/[

$的疗效%方法
!

选取
),$*

年
$

月至
),$=

年
.

月该院住院诊断为鲍曼不动杆菌感染的
Y/[

患者
-=

例!随机分为对照组和多粘菌

素联合舒巴坦治疗组各
)1

例%通过给药后第
=

天的抗生素反应性评价分析!以及给药后第
$=

天的临床疗效评价%

动态观察用药后第
=

天和第
$=

天的降钙素原"

[&>

$水平变化%综合分析多粘菌素联合舒巴坦治疗鲍曼不动杆菌

感染性
Y/[

的疗效%结果
!

治疗后第
=

天!对照组有效率"

**+*T

$低于观察组有效率"

=,+1T

$!但差异无统计学

意义"

B

#

,+,-

$%第
$=

天!对照组在治疗成功率!致病菌清除率以及重症监护室"

!&O

$平均住院日方面均低于观察

组!但除致病菌清除率外!其他差异均无统计学意义"

B

#

,+,-

$%多粘菌素的肾毒性评价方面!共有
$)

例患者出现

了肾功能损伤表现!通过
W!V"3

评分可见危险期
=

例"

**+*T

$!损伤期
.

例"

-,+,T

$!肾功能衰竭期
)

例

"

$.+1T

$%肝毒性反面!对照组
-

例"

$%+-T

$患者用药后出现了肝酶的升高!而观察组为
)

例"

1+=T

$%在用药后

第
=

天和第
$=

天观察组
[&>

水平均小于对照组!差异有统计学意义"

B

%

,+,-

$%结论
!

观察组的有效率(治疗成

功率以及
!&O

平均住院日方面均优于对照组!差异有统计学意义"

B

%

,+,-

$%

"关键词#

!

多粘菌素#

!

舒巴坦#

!

鲍曼不动杆菌#

!

呼吸机相关肺炎
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呼吸机相关性肺炎$

Y/[

&是重症患者机械通气治疗
=%E

后常见的并发症之一#是医院获得性肺炎的重要类型+

$

,

*在各

种细菌感染的
Y/[

中最为常见的院内致病菌是鲍曼不动杆

菌#由于其对大部分抗生素均有不同程度的耐药性#如何有效

地进行抗鲍曼不动杆菌治疗已经逐渐成为目前研究的热点问

题+

)

,

*多重耐药的鲍曼不动杆菌感染患者约有
)-T

死于抗生

素的不合理应用+

*

,

*目前有研究认为多粘菌素对可以一定程

度上杀灭鲍曼不动杆菌*多粘菌素作为一种经典药物#其治疗

肺炎的临床疗效曾被质疑#主要是由于多粘菌素不能充分渗透

进入肺实质发挥抗菌作用+

=

,

*单药应用多粘菌素治疗肺炎的

治愈率也不高*舒巴坦是最为常见的
)

内酰胺酶抑制剂#大量

实验研究证明舒巴坦单药或是联合应用可以有效地抑制多重

耐药的鲍曼不动杆菌生长+

-

,

*但是关于舒巴坦联合多粘菌素

治疗鲍曼不动杆菌的临床研究较少*因此#本研究选取
),$*

年
$

月至
),$=

年
.

月本院住院诊断为
Y/[

的鲍曼不动杆菌

感染患者
-=

例#通过多粘菌素和舒巴坦联合治疗后观察临床

疗效#现将研究结果报道如下*

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

选取
),$*

年
$

月至
),$=

年
.

月本院收治的

诊断为
Y/[

的鲍曼不动杆菌感染患者
-=

例#随机分为对照组

)1

例和多粘菌素联合舒巴坦治疗组$观察组&

)1

例*

Y/[

诊

断参照美国胸科协会制定的诊断标准*纳入标准!$

$

&年龄大

-

-1*)

-

检验医学与临床
),$-

年
%

月第
$)

卷第
$.

期
!

"GQX@2&BJK

!

/H

7

H(D),$-

!

Y?B+$)

!

Z?+$.



于
$.

周岁%$

)

&痰培养为单一细菌的鲍曼不动杆菌感染#且无

其他部位感染*多重耐药鲍曼不动杆菌指的是对包括氨基糖

苷)碳青霉烯系列)头孢菌素类等
*

类以上的抗生素耐药*多

粘菌素使用量为每日
)8

7

"

L

7

#一日
)

次#并根据肌酐清除率

变化调节药量%舒巴坦
*

7

"

2

#一日
*

次*

$+/

!

疗效评价
!

所有患者于给药后第
=

天进行抗生素反应性

评价分析*若
Y/[

临床症状和体征有所缓解#则为有效#反

之则为无效*给药后第
$=

天再次进行评价#若
Y/[

临床症状

和体征消失#停用抗生素后没有复发则为治疗成功#反之则为

治疗失败*根据
&?MLMC?ID

方程计算肌酐清除率*通过
W!V"3

标准评价多粘菌素的肾脏毒性#并在用药第
=

天和第
$=

天检

测血清降钙素原$

[&>

&水平#了解感染情况*

$+'

!

统计学处理
!

采用
4[44),+,

软件对数据进行处理及统

计学分析#计数资料以
1\'

表示#采用非参数
XGKK#dEJDK@

'

"

检验%二元资料采用
VJ(E@C;(

检验%计量资料采用
6

检验或

单因素方差分析*以
!

<,+,-

为检验水准#

B

%

,+,-

为差异有

统计学意义*

/

!

结
!!

果

/+$

!

)

组患者一般资料比较
!

本研究共纳入
-=

例
Y/[

患

者#平均$

-.+$\5+1

&岁*其中对照组男
$-

例#女
$)

例#平均

$

-*+.\$)+$

&岁%观察组男
$$

例#女
$.

例#平均$

-.+=\%+,

&

岁*

)

组患者年龄)性别差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*

/[/&]3

$

评分方面#对照组平均$

))+.\%+)

&分虽然略低于观

察组的$

)-+$\-+=

&分#但差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*吸烟

史方面#对照组为
$.

例$

-5+*T

&略高于观察组$

=,+1T

&#但差

异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*另外#

)

组患者在高血压)糖尿病)

慢性心功能不全等基础病上差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*

表
$

!

)

组患者临床预后及抗生素有效性比较

指标 对照组$

%<)1

&观察组$

%<)1

&

B

治疗后第
=

天

!

有效+

%

$

T

&,

5

$

**+*

&

$$

$

=,+1

&

,+15

!

无效+

%

$

T

&,

$%

$

..+1

&

$.

$

-5+*

&

[&>

$

1\'

#

K

7

"

8"

&

$)+=\1+5 5+*\.+$ ,+$5

治疗后第
$=

天

!

治疗成功+

%

$

T

&,

-

$

$%+-

&

%

$

)5+.

&

,+)=

!

治疗失败+

%

$

T

&,

))

$

%$+-

&

$5

$

1,+=

&

!

致病菌清除+

%

$

T

&,

%

$

)5+.

&

$.

$

-5+*

&

,+,=

!

致病菌未清除+

%

$

T

&,

$5

$

1,+=

&

$$

$

=,+1

&

!&O

住院时间$

1\'

#

2

&

=.+-\)*+= --+.\$5+) ,+.%

!

病死率$

T

&

-5+* --+. ,+.$

!

[&>

$

1\'

#

K

7

"

8"

&

=+.\,+) )+,\,+- ,+,)

/+/

!

)

组患者鲍曼不动杆菌药敏试验比较
!

本研究纳入的
-=

例鲍曼不动杆菌感染的
Y/[

患者中#对头孢哌酮
#

舒巴坦耐药

率为
5%+)T

#对头孢噻肟耐药率为
55+5T

#对哌拉西林钠他唑

巴坦钠耐药率为
55+.T

#对替加环素耐药率为
$*+$T

#对美洛

培南耐药率为
55+*T

#对环丙沙星耐药率为
55+.T

#对左氧氟

沙星耐药率为
55+$T

#对庆大霉素耐药率为
%%+%T

*对照组

患者中#有
$)

例$

==+=T

&患者联合应用了替加环素抗鲍曼不

动杆菌治疗#

.

例$

))+)T

&患者联合应用左氧氟沙星抗鲍曼不

动杆菌治疗*观察组中#有
%

例$

)5+.T

&患者联合应用了替加

环素抗鲍曼不动杆菌治疗#

)

例$

1+=T

&患者联合应用左氧氟

沙星抗鲍曼不动杆菌治疗*在替加环素和左氧氟沙星的使用

上#

)

组患者差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*

/+'

!

)

组患者临床预后及抗生素有效性比较
!

抗感染治疗后

第
=

天#对 照 组 有 效 率 为
**+*T

#低 于 观 察 组 有 效 率

$

=,+1T

&#但差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*抗感染后第
$=

天#对照组在治疗成功率#致病菌清除率以及
!&O

平均住院日

方面均低于观察组#但除了致病菌清除率以外#其他差异无统

计学意义$

B

#

,+,-

&*多粘菌素的肾毒性评价方面#共有
$)

例患者出现了肾功能损伤表现#通过
W!V"3

评分可见危险期

为
=

例$

**+*T

&患者#损伤期为
.

例$

-,+,T

&患者#肾功能衰

竭期为
)

例$

$.+1T

&患者*肝毒性反面#对照组
-

例$

$%+-T

&

患者用药后出现了肝酶的升高#而观察组为
)

例$

1+=T

&*见

表
$

*

'

!

讨
!!

论

!!

通过对
-=

例多重耐药鲍曼不动杆菌感染的
Y/[

患者进

行多粘菌素或联合舒巴坦抗感染治疗#观察治疗后第
=

天和第

$=

天的临床疗效*虽然除了致病菌清除率方面#其他方面差

异无统计学意义#但是第
=

天观察组有效率高于对照组#第
$=

天观察组的治疗成功率以及
!&O

平均住院日方面均优于对

照组*

动物实验研究已证明舒巴坦可以提高抗生素的抗感染疗

效+

.

,

*

W?2CJ

7

H@S

等+

1

,通过大鼠建立鲍曼不动杆菌感染模型#

联合舒巴坦和亚胺培南进行抗感染治疗#结果发现舒巴坦联合

治疗后可以明显提高大鼠的生存率和致病菌清除率*在单药

多粘菌素抗鲍曼不动杆菌的实验方面#有学者比较了多粘菌素

联合亚胺培南#舒巴坦以及利福平在大鼠模型中杀灭鲍曼不动

杆菌的能力#结果发现单药多粘菌素抑制鲍曼不动杆菌的效果

并不十分明显#在联合利福平或是舒巴坦后抗菌效果明显提

高*使用多粘菌素抗鲍曼不动杆菌治疗会导致今后不可避免

的鲍曼不动杆菌对多粘菌素的耐药率增加*在体外实验中#有

学者通过联合多粘菌素和舒巴坦进行抗多粘菌素耐药的鲍曼

不动杆菌治疗#结果发现两药联合应用有明显的协同效应#并

可以一定程度上减少耐药性的发生+

%

,

*

[&>

是降钙素的前体#由
$$.

个氨基酸组成的肽链#主要

合成部位为甲状腺
&

细胞#相对分子质量约为
$*^$,

*

#通常

不被释放到血液中#因而在健康人群的血浆中水平很低*

[&>

半衰期为
),

'

)=E

#其单拷贝基因编码位于第
$$

号染色体#该

基因由
)%,,

个碱基对组成*

[&>

前体在内源多肽酶作用下

剪掉
K[C?#&>

端单一序列#生成
$$.

个氨基酸的
[&>

#可被分

解为抗钙素)降钙素)氨基降钙素*本研究动态观察对照组和

观察组患者用药后第
=

天和第
$=

天水平改变#可见两个时间

点观察组
[&>

水平均小于对照组#说明多粘菌素联合舒巴坦

可以有效改善感染的炎性反应*

通过加大多粘菌素剂量有助于提高抗多重耐药菌感染的

疗效#但是多粘菌素的肾脏毒性必须引起重视*据报道#多粘

菌素出现肾功能损伤的并发率约为
5T

'

-,T

#当剂量加倍后

肾损伤的出现率可达到
%,T

#与文献报道相符+

5#$,

,

*多粘菌素

的抗菌活性与浓度相关#同时肾毒性也与浓度相关#大剂量或

是长期多粘菌素抗菌治疗是比会增加肾功能损伤的风险#如何

在可耐受疗程中给予负荷量多粘菌素抗多重耐药菌治疗是值

得研究的问题*肝毒性方面#对照组发生率为
$%+-T

#观察组

为
1+=T

*本研究通过对多重耐药鲍曼不动杆菌感染的
Y/[

患者进行多粘菌素或联合舒巴坦抗感染治疗#观察临床疗效后

发现#虽然除了致病菌清除率方面#其他指标差异无统计学意

义#但是数据上观察组的有效率)治疗成功率以及
!&O

平均住

院日方面均优于对照组*需要进一步的大规模多中心双盲随

机临床试验来证明多粘菌素联合舒巴坦的抗菌效果*
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处女膜闭锁是指处女膜上无孔而致阴道不能向外贯通#是

由于胚胎发育进程中阴道板再通的终末阶段失败造成的#其子

宫)阴道发育正常+

.

,

*在青春期女性患者首次周期性月经来潮

时出现症状#因处女膜闭锁#经血不能正常排出#而积聚于阴

道#逐渐引起阴道扩张#形成潴留血肿#呈周期性逐渐加剧的下

腹胀痛*本组
-

例均以此症状而收治入院*

随着病情发展#阴道过度扩张#当阴道不能容纳过多液体#

可引起子宫腔扩张积血#最终可经输卵管溢出而进入腹腔#引

起急腹症#本组
)

例出现腹腔积液*当阴道巨大扩张压迫尿道

口时可引起尿潴留#本组病例中有
*

例出现此表现*

XW!

检查具有较高的软组织分辨力#无辐射#对青春期少

女盆腔检查有非常重要意义*能够进行多平面成像#清晰显示

盆腔解剖结构#尤其矢状位
>

)

成像能够良好地显示子宫)宫

颈)阴道及其与膀胱)直肠的解剖关系#直接显示子宫)阴道扩

张程度*本组
-

例均清晰显示子宫)宫颈上移#并宫腔)宫颈管

及阴道扩张#阴道下端处女膜呈杵状闭塞*其次#

XW!

为多参

数成像#对成像组织不同化学成分有独特的
XW!

信号变化#能

识别阴道)宫腔积血陈旧性的优点*阴道积血中含有碎裂的红

细胞)子宫内膜碎片以及脱落的阴道上皮细胞#沉积于囊腔中#

=

例均有阴道)宫腔积血分层改变#阴道)宫腔积血分层提示有

不同时期反复出血的血肿*

超声亦可用于先天性处女膜闭锁引起的阴道)子宫积液诊

断#一般表现为无回声的液性暗区#但对积血)积液鉴别有一定

困难*

&>

较少用于此病的检查#但
&>

的应用能够直观地显

示子宫和阴道情况#当
&>

发现盆腔内膀胱后囊性肿块#如果

壁较厚#同时伴有阴道扩张而又找不到正常的子宫)阴道结构#

应考虑此病的可能+

1#%

,

*

处女膜闭锁与梗阻型阴道隔难以鉴别#

XW!

检查阴道下

段显示不清的患者影像鉴别困难#需要结合妇科及其他检

查+

5#$,

,

*通过
XW!

检查与妇科检查结合#以避免临床误诊为

阑尾炎)肠梗阻)泌尿系感染#甚至将囊性包块误诊为肿瘤的情

况#一旦实施手术#将给患者心理及生理带来终身痛苦+

$$#$*

,

*

总之#处女膜闭锁术前
XW!

检查非常重要#不仅有助于明

确诊断#而且能够清楚显示影像解剖结构#阴道积液呈分层改

变的特征性表现#并能术前准确评估阴道扩张程度#观察子宫

是否积血#为临床制定手术方案提供可靠依据*
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