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摘 要 目的：探讨临床药师在泛耐药鲍曼不动杆菌（XDRAB）感染患者药物治疗中的作用。方法：临床药师参与1例XDRAB感

染的重症社区获得性肺炎患者的治疗，从初始用药方案评估、病原菌判定、治疗药物选择、不良反应处理等方面进行全面的药学监

护并提出建议：给予莫西沙星0.4 g，ivgtt，qd+美罗培南0.5 g，ivgtt，q8 h+利奈唑胺0.6 g，ivgtt，q12 h，进行初始抗感染治疗；给予头

孢哌酮钠舒巴坦钠3.0 g，ivgtt，q8 h+替加环素50 mg，ivgtt，q12 h，抗XDRAB感染治疗；给予丁二磺酸腺苷蛋氨酸1.0 g，ivgtt，qd+

还原型谷胱甘肽1.8 g，ivgtt，qd，保肝治疗。结果：采用上述治疗25 d后，患者无发热，血象、肝功能指标降至接近正常值。结论：临

床药师参与抗感染治疗及药学监护，积极为医师提供合理用药建议，有助于提高患者临床治愈率。
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Pharmaceutical Care for a Case of Pan-drug Resistant Acinetobacter baumannii Pulmonary Infection
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ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the role of clinical pharmacists in the treatment of pan-drug resistant Acinetobacter bau-

mannii infection. METHODS：Clinical pharmacists participated in the treatment for a severe pneumonia case of pan-drug resistant

A. baumannii infection. Clinical pharmacists supplied overall pharmaceutical care and suggestions with respects to initial medication

scheme evaluation，pathogen judgment，therapy drug selection，ADR disposal，etc.，including anti-infective treatment of moxifloxa-

cin 0.4 g，ivgtt，qd+meropenem 0.5 g，ivgtt，q8 h+linezolid 0.6 g，ivgtt，q12 h；anti-pan-drug resistant A. baumannii infection of

cefoperazone sodium and sulbactam sodium 3.0 g，ivgtt，q8 h+tigecycline 50 mg，ivgtt，q12 h；liver protection of ademetionine 1，

4-Butanedisulfonate 1.0 g，ivgtt，qd+reduced glutathione 1.8 g，ivgtt，qd. RESULTS：After 25 d treatment，the patient hadn’t been fe-

vered，and hemogram and hepatic function index decreased to normal value. CONCLUSIONS：Clinical pharmacist should be en-

gage in anti-infective treatment and pharmaceutical care，and provide physicians reasonable medication suggestion so as to promote

care rate in the clinic．
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鲍曼不动杆菌（Acinetobacter baumannii，AB）为非发酵需

氧革兰阴性杆菌，广泛分布于人体腔道及皮肤表面，是一种院

内感染常见的重要机会性致病菌[1]。近年来，多重耐药、泛耐

药甚至全耐药的鲍曼不动杆菌菌株日趋增多。2013年的中

国CHINET细菌耐药性监测网数据显示，AB临床分离率占不

动杆菌属的89.2％，占全部革兰阴性菌的14.63％，对9种常用

抗菌药物耐药率＞50％[2]。本文对临床药师参与 1例泛耐药

AB（Extensively drug resistant A. baumannii，XDRAB）感染重

症社区获得性肺炎（Community-acquired pneumonia，CAP）患

者的用药监护进行分析，探讨临床药师在抗感染药物治疗中

的作用。

1 病例资料
患者，男性，40岁，身高 172 cm，体质量 67 kg。因“发热，

伴咳嗽、咳痰、气促10 d”入院。患者入院前10 d无明显诱因发

热，最高体温 39.8 ℃，畏寒，阵发性咳嗽，咳少量黄白色黏痰，

偶带血丝，自服头孢克洛分散片，病情无缓解。入院前 7 d就

诊于外院，胸部CT示：双肺炎，心脏大，二尖瓣区钙化。予哌

拉西林钠他唑巴坦+莫西沙星+替考拉宁+美罗培南抗感染治

疗。入院前4 d患者病情加重，咳粉红色泡沫痰，不能平卧，胸

部CT示双肺感染加重，出现呼吸困难、意识障碍，故转入我院

重症监护室（ICU）。

既往病史：患者幼年时患风湿性心脏病；心房纤颤病史＞

3年。有磺胺类药物过敏史。

入院查体：体温38.4 ℃，呼吸32次/min，口唇发绀，听诊双

肺呼吸音粗，双肺可闻及少量干啰音。心率89次/min，心界向

左扩大，律不齐，心尖部可闻及舒张期杂音。白细胞计数

（WBC）23.2×109 L－1，中性粒细胞百分率（N％）89.0％，C反应

蛋白 127 mg/L。血气分析：pH 7.476，CO2分压 27.6 mmHg（1

mm Hg＝133.322 Pa），O2分压47.4 mm Hg，HCO3
－ 22.9 mmol/L，

乳酸 2.4 mol/L。心脏彩超示：风湿性心脏病，二尖瓣轻度狭

窄。心电图示心房颤动。入院诊断：（1）重症CAP；（2）Ⅰ型呼

吸衰竭；（3）心律失常（房颤）；（4）风湿性心脏病（二尖瓣狭窄

伴关闭不全）。

2 治疗经过

··3726



中国药房 2015年第26卷第26期 China Pharmacy 2015 Vol. 26 No. 26

患者入住 ICU，使用无创呼吸机辅助通气，予莫西沙星

0.4 g，ivgtt，qd+美罗培南 0.5 g，ivgtt，q8 h+利奈唑胺 0.6 g，

ivgtt，q12 h抗感染，奥司他韦抗病毒，氨溴索+标准桃金娘油化

痰，磷酸肌酸钠营养心肌，低分子肝素钠预防血栓，莫沙必利

促进胃动力，联合补钾利尿、营养支持、镇静、补液、维持电解

质平衡等治疗。患者抗感染药物使用情况见表1。

表1 患者抗感染药物使用情况

Tab 1 The use of anti-infective agents

药物作用

抗细菌

抗真菌

抗细菌

抗真菌

药品名称

莫西沙星氯化钠注射液

注射用美罗培南

利奈唑胺注射液

注射用伏立康唑

注射用美罗培南

注射用头孢哌酮钠舒巴坦钠

注射用替加环素

利奈唑胺片

伏立康唑片

剂量

0.4 g

0.5 g+0.9％氯化钠注射液（NaCl）100 ml

0.6 g

0.2 g+0.9％ NaCl 100 ml

1.0 g+0.9％ NaCl 250 ml

3.0 g+0.9％ NaCl 100 ml

50 mg+0.9％ NaCl 100 ml

0.6 g

0.2 g

给药方法

ivgtt，qd

ivgtt，q8 h

ivgtt，q12 h

ivgtt，q12 h

（首剂加倍）

ivgtt，q8 h

ivgtt，q8 h

ivgtt，q12 h

（首剂加倍）

po，q12 h

po，q12 h

用药时间

第1～4天

第1～7天

第1～17天

第4～17天

第11～15天

第15～25天

第15～25天

第17～20天

第17～20天

入院第 2天，患者体温 37.8 ℃。第 4天，患者体温降至正

常，咳嗽，痰量少，血象未有下降，痰涂片检出革兰阳性球菌、革

兰阴性杆菌、真菌孢子及假菌丝，G试验强阳性，嗜肺军团阴性，

停用莫西沙星，予伏立康唑抗真菌治疗。第5天，患者肝功能示

丙氨酸转氨酶（ALT）98 U/L，天冬氨酸转氨酶（AST）93 U/L，碱

性磷酸酶（AKP）163 U/L，γ-谷氨酸转肽酶（γ-GT）193 U/L，予异

甘草酸镁保肝治疗。第 7天，患者病情平稳，无发热，WBC

15.8×109 L－1，N％ 78.3％，痰细菌涂片示革兰阴性球杆菌生长，

痰细菌培养示生长不动杆菌，痰真菌培养示白色念珠菌

（+++），停用美罗培南。肝脏转氨酶进行性升高，加强保肝治

疗。第9天，痰涂片示革兰阴性球杆菌（+），痰真菌培养示白色

念珠菌（+），G试验仍强阳性，肝功能略有好转。第10天，患者

病情出现反复，体温 38.6 ℃，静息状态下有气短、咳嗽、咳痰带

血、尿量减少，听诊右肺可闻及湿啰音，WBC 20.6×109 L－1、

N％ 82.5％，加用美罗培南。肝脏转氨酶逐渐下降，继续保肝

治疗。抗感染治疗效果不佳，反复发热。第 13天，患者体温

38.4 ℃，咳痰带血，气短，不能平卧，心率 145次/min，胸部CT

示双肺炎症加重，以右肺为主。第 15天，痰培养结果示：

XDRAB生长，仅对多黏菌素B、米诺环素、复方新诺明敏感，对

美罗培南、亚胺培南、三/四代头孢菌素、喹诺酮类、氨基糖苷类

等均耐药。临床药师建议停用美罗培南，换用头孢哌酮钠舒巴

坦钠3.0 g，ivgtt，q8 h+替加环素50 mg，ivgtt，q12 h（首剂加倍）。

第17天，患者心慌气短症状改善，体温、血象逐渐下降，痰培养

再次为XDRAB，药敏结果与上次相同，将利奈唑胺、伏立康唑

调整为口服给药。肝功能指标再次出现升高：ALT 132 U/L、

AST 95 U/L、γ-GGT 315 U/L、总胆红素（TBIL）97.7 μmol/L、直

接胆红素（DBIL）45.8 μmol/L，考虑为药物性肝损伤，停用原保

肝药，换用丁二磺酸腺苷蛋氨酸1.0 g，ivgtt，qd+还原型谷胱甘

肽1.8 g，ivgtt，qd。第21天，患者病情平稳，无发热，偶咳嗽，无

痰中带血，肝功能恢复正常。肺CT示患者肺内感染得到有效

控制，左肺炎症明显吸收，右下肺及胸膜处病灶呈实变影，痰

培养AB生长，替加环素+头孢哌酮钠舒巴坦钠治疗有效，停用

利奈唑胺、伏立康唑，其余治疗不变。第25天，患者无发热，症

状好转，生命体征平稳，血象正常，肝功能指标降至接近正常

值，转回普通病房继续治疗。

3 用药分析及药学监护
3.1 重症肺炎的初始抗感染治疗

患者症状、体征、辅助检查结果及院外诊疗经过，符合

2007年美国胸科学会（AST）和美国感染病学会（IDSA）制定的

重症CAP的诊断标准[3]，确诊为重症CAP。《社区获得性肺炎诊

断和治疗指南》[4]指出：确诊为重症CAP要尽早应用强力广谱

抗生素，降低感染在早期迅速进展的可能。

重症CAP常见用药方案为：碳青霉烯类/加酶抑制剂的β-

内酰胺类+氨基糖苷类（如：阿米卡星）/“呼吸”喹诺酮类（如莫

西沙星、左氧氟沙星等），必要时可联合应用抗球菌药（如万古

霉素、去甲万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺等）及抗真菌药（如

伏立康唑、两性霉素B等）[5]。

该例患者风湿性心脏病史＞30年，发病10 d，外院应用广

谱抗菌药治疗 7 d后病情加重，感染控制不佳，考虑为多种耐

药菌混合感染，入我院后经验性选用莫西沙星+美罗培南+利

奈唑胺。莫西沙星肺内浓度较高，美罗培南、利奈唑胺肺内分

布良好，并覆盖了常见致病菌及不典型致病菌，包括铜绿假单

胞菌、超广谱β-内酰胺酶（ESBLs）阴性杆菌、耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（MRSA）等耐药菌。第4天，气管插管痰涂片检出

真菌孢子及假菌丝，G试验强阳性，考虑侵袭性真菌感染，予伏

立康唑抗真菌治疗。

用药期间，临床药师对患者进行药学监护：关注患者体温、

咳嗽、咳痰变化情况；关注血象、肝肾功、细菌培养及药敏试验

等检查结果；告知护师控制药物的给药时间（美罗培南15～30

min；莫西沙星 90 min，利奈唑胺 30～120 min）；监测患者可能

出现的药品不良反应。

3.2 XDRAB感染的治疗

患者在入院第15天、第17天痰细菌培养均检出XDRAB，

均为晨起深部痰，且药敏结果相同。同时，该患者除了有细菌

感染发热、血象指标升高外，还具有基础性疾病、接受机械通

气、使用广谱抗菌药物时间长等高危感染因素，因此考虑该患

培养出的AB为感染病原菌而非定植菌。

根据《中国鲍曼不动杆菌感染诊治与防控专家共识》[6]对

XDRAB感染的治疗原则，主要包括根据药敏试验结果选药、

联合用药、较大剂量及长疗程治疗等。药敏试验示XDRAB对

美罗培南、亚胺培南等抗菌药物均耐药，仅对多黏菌素B、米诺

环素、复方新诺明敏感，但该患者对磺胺类药物过敏，多黏菌

素B在国内不易购买，米诺环素口服制剂不适合重症患者，故

临床药师建议将美罗培南换为头孢哌酮钠舒巴坦钠 3.0 g，

ivgtt，q8 h+替加环素50 mg，ivgtt ，q12 h。

该患者药敏结果示对头孢哌酮钠舒巴坦钠耐药，但林孟相

等[7]研究表明，危重患者痰培养及创口引流液检出对头胞哌酮

钠舒巴坦钠提示中介或耐药的XDRAB，对其使用头孢哌酮钠
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舒巴坦钠+替加环素治疗后感染症状明显好转。Dent LL等[8]

报道，AB混合感染发生率高达57％，常与葡萄球菌、铜绿假单

胞菌和肠杆菌科细菌等混合感染，头孢哌酮钠舒巴坦钠+替加

环素具有很好的协同作用，对 ICU 中XDRAB肺部感染的患者

具有较好的临床效果。

我国 AB 对头孢哌酮钠舒巴坦钠耐药率较低（2012年

33.0％，2013年 36.4％），仅高于多黏菌素B[2，9]。龚裕强等[10]的

体外药敏试验显示，XDRAB对头孢哌酮钠舒巴坦钠中介或耐

药，但在安全范围内加大剂量，治疗有效率达 61.9％。ESBLs

是导致AB对碳青霉烯类等β-内酰胺类抗菌药物耐药的主要

机制，舒巴坦可与不动杆菌属的青霉素结合蛋白PBP2结合，

抑制多种ESBLs，对不动杆菌具有直接的抗菌活性。不动杆

菌对舒巴坦耐药，体内应用时，随着舒巴坦浓度的增加，被抑

制的不动杆菌累积比例逐渐升高。当舒巴坦浓度为 8 mg/L

时，约90％不动杆菌得到抑制，从而取得满意的治疗效果[11]。

替加环素是第一个应用于临床的甘氨酸环素类抗生素，

比米诺环素多1条长侧链，从而靶位结合力及抗细菌外排作用

增强，对不动杆菌有杀菌能力，耐药率仅为2.0％[12]。

用药期间临床药师需密切关注患者病情变化，并对可能

出现的不良反应进行监测，例如皮疹、肠道菌群失调、二重感

染、胃肠道反应、凝血功能异常、肝肾功损害、电解质紊乱和视

觉障碍、血胆红素及尿素氮升高等。

3.3 肝功能受损的原因与治疗

经监测，患者在治疗期间出现2次肝功能不全。该患者无

肝脏基础疾病，考虑为患者缺血、缺氧等应激状态导致的器官

功能受损，还与伏立康唑、莫西沙星、头孢哌酮钠舒巴坦钠等

经肝排泄药物产生的不良反应有关[13]。

第 5天起，患者肝转氨酶等指标进行性升高，予门冬氨酸

鸟氨酸进行保肝治疗。门冬氨酸鸟氨酸可与循环中NH4
+等有

毒代谢物结合，临床药师认为其未出现肝性脑病倾向，故建议

换为抗炎类保肝药异甘草酸镁，医师采纳建议，但用药后患者

转氨酶未见下降。第7天增加复方二氯醋酸二异丙胺，治疗后

肝功能逐渐好转。

第17天，患者肝功能指标再次出现异常，胆红素较前明显

升高，TBIL 97.7 μmol/L，DBIL 45.8 μmol/L，临床药师考虑为胆

汁淤积性肝功能损害，建议予丁二磺酸腺苷蛋氨酸+还原型谷

胱甘肽。腺苷蛋氨酸属于缓解胆汁淤积的药物，能从多途径

保护肝细胞，增加膜流动性，促进肝细胞摄取胆汁酸和分泌胆

汁，解除胆汁淤积；还原型谷胱甘肽为保肝解毒药，能活化氧

化还原系统，促进肝脏酶活性，对抗自由基对肝脏的损害[14]。

治疗5 d后，肝功能恢复正常。

4 结语

AB具有强大的获得耐药性和克隆传播的能力，XDRAB

肺部感染治疗难度大、病死率高。临床药师要充分发挥药学

专业技能，协助医师分析病原学及药敏结果，提供合理用药建

议。同时，在患者用药过程中加强药学监护，密切监测患者用

药效果及用药安全，出现不良反应时分析原因并及时处理，以

促进临床合理用药，提高患者临床治愈率。
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