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脓毒症（Sepsis）是细菌感染引起的全身炎症反应综合征
（SIRS），是感染、休克、创伤、烧伤等临床危重患者的严重并发
症之一，也是诱发脓毒性休克、急性呼吸窘迫综合征（ARDS）

和多器官功能障碍综合征（MODS）的重要原因。早期不当的
抗菌药物治疗可增加中性粒细胞减少性发热患者和重症脓毒
症患者的发病率和死亡率 [1-2]。为提高抗菌药物治疗的合理
性，近期《国际脓毒症治疗指南》建议采用针对革兰阴性菌的
经验性联合靶向治疗脓毒症，尤其适用于疑似假单胞菌感染
的脓毒症患者；并在治疗初始时使用对可疑病原菌（细菌或真
菌）有活性，并且能够穿透进病灶的一种或几种抗菌药物，以
防止出现细菌耐药[3]。为比较联合治疗和单药治疗的效果，笔
者采用莫西沙星联合头孢哌酮/舒巴坦对患脓毒症合并MODS

（严重脓毒症）或脓毒性休克的患者进行经验性治疗，并与单用
美罗培南进行比较，以为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择2011年1月－2012年12月期间入住我院重症监护室
（ICU）并符合诊断标准的 91例患者为研究对象，采用抛硬币
法将入选患者随机分为观察组（n＝45）和对照组（n＝46）。

1.2 纳入标准

按照严重脓毒症和脓毒性休克的诊断标准进行诊断 [4]。

（1）脓毒症：由已证明或疑似的感染引起的SIRS，并符合以下
两项及以上特征者：①体温＞38.0 ℃或＜36 ℃；②心率＞90

次/min；③呼吸频率＞20次/min或二氧化碳分压＜32 mm Hg

（1 mm Hg＝0.133 kPa）；④外周血白细胞计数＞12×109 L－1或
＜4×109 L－1（＞1 200 μl－1或＜4 000 μl－1或未成熟粒细胞＞10％）。

（2）严重脓毒症：合并MODS的脓毒症。（3）脓毒性休克：脓毒
症患者出现以低血压为特征的急性循环衰竭状态，即收缩压
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＜90 mm Hg 或收缩压减少＞40 mm Hg；平均动脉压＜60

mm Hg；毛细血管再充盈试验结果＞2 s；四肢厥冷或皮肤花
斑；尿量减少。本研究方案经医院伦理委员会批准，所有患者
均知情同意并签署了知情同意书。

1.3 排除标准

（1）孕期或哺乳期妇女；（2）年龄＜18岁；（3）恶性肿瘤晚
期、系统性红斑狼疮或人类免疫缺陷病毒（HIV）感染患者；（4）

器官移植术后患者；（5）严重慢性心、肝、肺、肾、凝血等器官/系
统疾病患者；（6）治疗未超过 72 h死亡或出院者；（7）入组前 4

周内和 48 h内分别使用喹诺酮或具有抗假单胞菌作用的β-内
酰胺类抗菌药物的患者；（8）根据药品说明书对研究药物有禁
忌的患者；（9）即将死亡或停止生命维持治疗的患者。

1.4 治疗方法

两组患者的基础治疗相同，在发热过高时酌情使用物理
降温，并注意维持水、电解质平衡和及时处理并发症。观察组
患者静脉滴注头孢哌酮/舒巴坦（辉瑞制药有限公司）2 g，q12 h+

莫西沙星（拜耳医药保健有限公司）400 mg，qd；对照组患者静
脉滴注美洛培南（深圳海滨制药有限公司）2 g，q12 h。两组患
者疗程均为7～14 d。

1.5 观察指标

治疗前、后，治疗第21天或脱离 ICU时分别对两组患者开
展临床、微生物和实验室检查，观察指标：（1）两组患者的器官
衰竭程度采用平均序贯器官衰竭（SOFA）评分进行评价，即按
每位患者在 ICU停留时的每日SOFA评分均值进行计算，6个
器官/系统的SOFA每个分项得分0～4分，总分为0～24分，分
数越高表明器官功能衰竭越严重；（2）中位退热时间；（3）细菌
学疗效；（4）28 d或随访90 d内任何原因的死亡率；（5）患者住
ICU和住院的天数；（6）药物不良反应的发生情况。

1.6 统计学方法

采用SPSS 13.0统计软件进行数据处理，采用 t检验法、χ2

或Fisher确切概率法进行统计学分析；统计检验均采用双侧检
验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者一般资料比较

治疗前，两组患者的年龄、性别、病情严重程度、实验室检
查结果、基础疾病以及感染源和感染部位等一般资料比较，差
异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表 1（表中，

“其他”包括外科手术部位、颅内和深静脉等部位感染）。

2.2 两组患者病原菌检出情况比较

革兰阳性菌中甲氧西林敏感的金黄色葡萄球菌为最常见
的病原体，革兰阴性菌中以大肠埃希菌、鲍曼不动杆菌、肺炎
克雷伯菌多见，仅1例患者（观察组）的假单胞菌属血培养呈阳
性。91例患者在治疗前共分离出病原菌 165株，血培养检出
51株，血培养阳性率为 30.91％，其中观察组和对照组血培养
阳性率分别为 31.65％（25/79）和 30.23％（26/86），两组比较差
异无统计学意义（P＞0.05），详见表2。

2.3 两组患者SOFA评分、死亡率、住 ICU和住院天数比较

观察组患者的SOFA评分均值为 8.0分，对照组为 7.8分，

两组比较差异无统计学意义（P＞0.05）；而两组在呼吸系统
SOFA 分项得分方面比较（2.5 vs. 2.3），差异则有统计学意义
（P＜0.05）。两组在 28 d或 90 d内的死亡率、住 ICU和住院天
数等指标方面比较，差异亦有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

2.4 两组患者中位退热时间及细菌学疗效比较

观察组和对照组患者的中位退热时间分别为7 d和8 d；细
菌清除率分别为84.78％和82.22％，两组比较差异均无统计学
意义（P＞0.05），详见表 4[细菌清除率＝（清除例数+部分清除
例数）/总例数×100％]。

2.5 不良反应

观察组患者发生不良反应 3例，治疗组出现恶心、纳差 1

例，白细胞减少和肝脏转氨酶轻度升高 l例，皮疹 l例；对照组
患者发生不良反应 3例，分别为出现精神症状 l例，皮疹 2例。

两组患者不良反应均较轻微，停药后症状可消失。两组患者
不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3 讨论
本研究对45例严重脓毒症或脓毒性休克的患者进行头孢

哌酮/舒巴坦联合莫西沙星的经验性治疗，并与单用美洛培南
进行比较，结果表明，在SOFA评分均值、中位退热时间及细菌
学疗效等指标方面，两组比较差异无统计学意义（P＞0.05）。

但是，两组患者的28 d和90 d内死亡率、住 ICU和住院天数及
呼吸系统 SOFA 分项得分比较，差异有统计学意义（P＜

0.05）。表明联合抗感染治疗可以降低严重细菌感染患者的死

表1 两组患者一般资料比较[例（％％）]

Tab 1 Comparison of general information between 2 gro-

ups[case（％％）]

项目
平均年龄，岁
性别

男性
女性

平均SOFA评分，分
实验室检查

白细胞计数，×109 L－1

C反应蛋白，mg/L

人降钙素原，ng/ml

白蛋白，g/dl

乳酸，mg/dl

肌酐，mg/dl

肌酐清除率，ml/min

基础疾病
糖尿病
慢性阻塞性肺疾病
心脑血管疾病
肝肾功能不全
癌症
免疫抑制

感染源
社区获得性
院内感染

入组时感染情况
微生物确诊
临床证据

感染部位
肺部
其他呼吸道
腹部
泌尿生殖系统
骨骼或软组织
手术切口
原发性菌血症
其他

对照组（45例）

62.1（18.2）

26（57.8）

19（42.2）

9.87

14 870

210.0

7.10

2.5

22.7

1.2

52

12（26.7）

4（8.89）

7（15.56）

10（22.22）

11（24.44）

4（8.89）

22（49.82）

23（50.18）

17（37.78）

28（62.22）

19（42.22）

3（6.67）

17（37.78）

4（8.89）

3（6.67）

3（6.67）

1（2.22）

3（6.67）

观察组（46例）

60.8（19.6）

25（54.3）

21（45.6）

9.56

15 210

218.0

7.56

2.4

24.0

1.3

50

11（23.9）

4（8.70）

8（17.39）

11（23.91）

12（26.09）

3（7.50）

23（50.72）

23（48.92）

16（34.78）

30（65.22）

19（41.30）

4（8.70）

19（41.30）

3（6.52）

2（4.35）

2（4.35）

2（4.35）

2（4.35）

··4541



China Pharmacy 2013 Vol. 24 No. 48 中国药房 2013年第24卷第48期

亡率，缩短住 ICU和住院时间。

近年来，不少对心内膜炎、革兰阴性菌血症和中性粒细胞
减少性脓毒症的研究以及动物模型试验结果都支持采用适当
的抗菌药物联合治疗，可起到相关协同抑菌的作用[5]。也有多
项研究结果显示，脓毒性休克患者 28 d内死亡率和 ICU死亡
率的下降均与联合用药治疗相关；联合用药的疗法还可能增
加脱离呼吸机与加压/肌力收缩药物的天数，并可大幅度减少
ICU停留时间[6]。但是，最近的两项针对联合用药疗效的Meta

分析发现，联合用药的获益似乎仅限于严重脓毒症或脓毒性
休克患者，并且以β内酰胺类抗菌药物为基础，联合氨基糖苷
类、喹诺酮类或大环内酯类抗菌药物的方案[7-8]。

本研究观察组的中位退热时间为 8 d，而对照组为 7 d，表
明早期给予联合使用抗菌药物，严重脓毒症或脓毒性休克患
者的退热时间更短。本研究还发现，严重脓毒症或脓毒性休
克最常见的感染部位主要是肺部、腹腔、泌尿系统等，血培养
阳性率为30.91％。这也与相关文献报道一致[9]。

本研究将莫西沙星联合头孢哌酮/舒巴坦用于严重脓毒症
或脓毒性休克感染的治疗，在降低死亡率、缩短住 ICU和住院
天数方面取得了满意的效果，可为临床严重脓毒症或脓毒性
休克感染治疗提供参考。
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表2 两组患者的病原菌检出情况比较（例）

Tab 2 The detection of pathogenic bacteria in 2 groups

（case）

病原菌

革兰阳性菌
金黄色葡萄球菌
耐甲氧西林金黄色葡萄球菌
凝固酶阴性葡萄球菌
耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌
肺炎链球菌
肠球菌
其他链球菌
其他

革兰阴性菌
大肠埃希菌
肺炎克雷伯菌
变形杆菌
阴沟肠杆菌
铜绿假单胞菌
沙雷氏菌
枸橼酸杆菌
鲍曼不动杆菌
流感嗜血杆菌
其他杆菌属
其他

真菌
白色念珠菌
其他念珠菌
其他

合计

对照组（45例）

全部标本
34

9

2

5

2

2

7

5

2

44

8

7

4

2

3

1

2

11

1

2

3

8

4

3

1

86

血培养阳性
12

5

1

3

1

0

1

1

0

12

4

1

0

1

0

0

0

5

0

0

1

2

1

1

0

26

观察组（46例）

全部标本
38

10

3

4

3

3

6

6

3

34

7

6

2

3

2

1

1

9

0

1

2

7

4

2

1

79

血培养阳性
15

7

1

3

1

1

0

1

1

9

3

1

0

0

1

0

0

4

0

0

0

1

1

0

0
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表3 两组患者SOFA评分、死亡率、住 ICU和住院天数比较

Tab 3 Comparison of SOFA、mortality、length of stay in

ICU and hospital between 2 groups

项目
SOFA总分，分
分项SOFA评分，分

心血管
呼吸系统
凝血系统
肾
肝
中枢神经系统

28 d死亡率，例（％）

90 d死亡率，例（％）

住 ICU天数，d

住院天数，d

对照组（45例）

8.0

2.0

2.3

0.4

0.5

0.1

0.8

13（28.9）

18（42.2）

9
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观察组（46例）

7.8

2.0

2.5

0.3

0.4

0

0.9

10（21.7）

16（34.8）

7

20

表4 两组患者中位退热时间及细菌学疗效比较[例（％％）]

Tab 4 Comparison of median fever clearance time and

bacterial efficacy between 2 groups[case（％％）]

项目
中位退热天数，d

细菌清除率
清除
部分清除
未清除
替换
再感染

对照组（45例）

8

37（82.22）

31（68.89）

6（13.33）

5（11.11）

1（2.22）

2（4.44）

观察组（46例）

7

39（84.78）

32（69.57）

7（15.21）

5（10.87）

0（0）

2（4.35）

··4542


