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纵隔感染并发严重脓毒症患者的药学监护
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摘 要 目的：探讨临床药师对纵隔感染并发严重脓毒症患者的药学监护模式和内容。方法：临床药师参与1例纵隔感染并发严

重脓毒症患者的药物治疗，从药物选择、剂量、疗效、疗程及不良反应等方面制订个体化药物治疗方案，并提供药学监护。患者的

初始抗感染方案为美罗培南1.0 g，ivgtt，q8 h+万古霉素0.75 g，ivgtt，q12 h，感染控制不理想，临床药师建议更改为注射用哌拉西林

钠他唑巴坦钠4.5 g，ivgtt ，q8 h+甲硝唑氯化钠注射液0.5 g，ivgtt，q8 h；后考虑厌氧菌感染，更换为左氧氟沙星0.5 g，ivgtt，qd；并对

抗全身炎症反应、降脱水、肠内营养等方面提出建议。结果：医师采纳临床药师建议，患者在 ICU治疗14 d后，顺利脱离呼吸机，体

温正常，血常规较前明显下降，各项生命体征平稳，转出 ICU继续巩固治疗。结论：临床药师的个体化药学监护，为临床合理用药

提供了可靠的依据，保证了患者用药的安全、有效。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the model and content of pharmaceutical care for a mediastinal infection patient with se-

vere sepsis. METHODS：Clinical pharmacists participated in drug therapy for a mediastinal infection patient with severe sepsis and

formulated therapy plan in respects of drug selection，dose，therapeutic efficacy，treatment course and ADR，etc. They also provid-

ed pharmaceutical care for the patient. The initial anti-infective plan was as follows：meropenem 1.0 g，ivgtt，q8 h+vancomycin 0.75

g，ivgtt，q12 h. Due to poor infection control effect，clinical pharmacists suggested changing therapy plan： Piperacillin sodium and

tazobactam sodium for injection 4.5 g，ivgtt，q8 h+Metronidazole and sodiu chloride injection 0.5 g，ivgtt，q8 h. And then anti-in-

fective plan was replaced considering about anaerobic infection，as levofloxacin 0.5 g，ivgtt，qd. Clinical pharmacists provide sugges-

tions on anti-systemic inflammatory response, dehydration relief，enteral nutrition and other aspects. RESULTS：The physicians ad-

opted the suggestion of clinical pharmacists. After 14 days of treatment in ICU，the patient took off ventilator；the patient’s body

temperature returned to normal，and blood routine decreased significantly compared to before treatment；the vital signs were sable，

then the patient was transefered out of the ICU to consolidate the treatment. CONCLUSIONS：Clinical pharmacists participate in in-

dividualized pharmaceutical care，and provide reliable evidence for rational drug use to guarantee the safety of drug use.
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纵隔感染是一种急性或慢性的纵隔炎症，发病率低，临床

较为少见。急性纵隔感染多形成脓肿，病情严重，发展迅速，

易并发脓毒性休克、中毒性心肌炎、多器官功能衰竭等重症，

是一种致死性疾病[1]。纵隔感染常发生在胸骨劈开心脏术后，

发生率为0.4％～5.0％，死亡率为16.5％～47.0％，感染的病原

菌一般为金黄色葡萄球菌；纵隔感染也常继发于口咽部感染，

死亡率为20％～60％；头颈部感染并发下行性坏死纵隔炎中，

60％为牙源性，约 71.5％为β-溶血性链球菌感染[2]。纵隔感染

的主要治疗措施是外科纵隔引流及抗感染治疗。本文通过临

床药师参与 1例因食管损伤致纵隔感染并发严重脓毒症患者

的药物治疗过程，探讨临床药师在参与个体化药物治疗方案

中的作用。

1 病例资料
患者女性，51岁。因“胸骨后疼痛4 d”入吉林大学第一医

院（以下简称“我院”）。予头孢唑肟钠2.0 g，ivgtt，bid抗感染治

疗。第2天，全身麻醉下行胸腔镜辅助小切口双侧纵隔切开引

流、脓胸廓清术。术后第2天，患者呼吸机参数设置较高，全身

广泛皮下气肿，生命体征不稳定，偶有休克，为行机械通气及

进一步稳定生命体征转入重症监护病房（ICU）。转科后查

体：体温 36.5 ℃，脉搏 152次/min，呼吸 45次/min，血压 140/90

mm Hg（1 mm Hg＝0.133 kPa）。全身皮肤张力略高，触诊颜面

部、颈部、胸腹部、会阴区、四肢等均有握雪感；双眼睑轻度水

肿，球结膜轻度水肿，双侧瞳孔等大等圆，直径约3.0 mm，对光

及压眶反射迟钝；口唇发绀；双肺叩诊呈鼓音，听诊呼吸音减

弱，未闻及明显干湿啰音；心率 152次/min，节律不齐，心音减

弱；腹部膨隆、质韧，未见胃肠型和蠕动波，肠鸣音弱。动脉血

气分析：pH 7.29，二氧化碳分压（PaCO2）55 mm Hg，血氧分压

（PaO2）27 mm Hg，实际 HCO3－26.4 mmol/L，剩余碱（BE）0.2
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mmol/L，血乳酸（Lac）4.3 mmol/L，血钾（K+）3.9 mmol/L，血色

素（THbc）133 g/L；心电图：窦性心动过速、心肌缺血。入院诊

断：（1）纵隔气肿；（2）纵隔脓肿；（3）胸腔积液；（4）心包积液。

2 治疗过程与药学监护
入院第4天，患者血常规示白细胞（WBC）16.1×109 L－1，中

性粒细胞百分比（NEU％）94.3％；降钙素原（PCT）0.90 μg/L；

胸片示双肺野密度增高，可见大片状密度增高影，胸壁皮下软

组织内可见气体密度影。给予机械通气、抗感染、抗休克、改

善循环、稳定内环境、保护脏器及对症支持治疗。其中，抗感

染方案选用美罗培南 1.0 g，ivgtt，q8 h+万古霉素 0.75 g，ivgtt，

q12 h；并予乌司他丁30万 IU，ivgtt，q8 h抗全身炎症反应。药

学监护点：（1）监测患者感染症状变化及实验室检查指标。（2）

监测可能的药品不良反应：万古霉素的不良反应主要为耳毒

性和肾毒性，应留意患者听力并监测肾功能，且其滴注时间＞

60 min，防止红人综合征等不良反应发生；美罗培南的中枢神

经系统不良反应发生率＜0.1％，但也应监测患者神经系统症

状，如意识状态和痉挛等；乌司他丁用药期间需监测过敏反

应、血常规、肝功能等。（3）使用泮托拉唑钠注射液40 mg，ivgtt，

q12 h预防上消化道出血，需关注合并用药的药物相互作用。（4）

患者肝/肾功能正常，无需调整美罗培南、万古霉素的剂量。

第5天，患者血常规示WBC 18.7×109 L－1，NEU％ 92.7％，

白蛋白（Alb）32.2 g/L，B型钠尿肽682.0 pg/ml；凝血常规：凝血

酶原时间 13.3 s，纤维蛋白原 4.85 g/L，D-二聚体 21.52 μg/ml；

心肌标志物：肌钙蛋白 0.38 ng/ml，肌红蛋白 558.80 ng/ml，肌

酸激酶同工酶 8.80 ng/ml。补充临床诊断：肺部感染、呼吸衰

竭、休克、脓胸、纵隔积气、皮下气肿、酸碱平衡失调、代谢性酸

中毒合并呼吸性酸中毒、高乳酸血症。给予气管切开，同时行

肾脏替代治疗（Continuous renal replacement therapy，CRRT）。

予氢化可的松 200 mg，ivgtt，qd 抗全身炎症反应。药学监护

点：（1）广谱抗菌药物治疗时需注意抗生素相关性腹泻；（2）临

床药师建议行CRRT治疗期间调整药物剂量，美罗培南可维持

1.0 g，q8 h，万古霉素调整为0.75 g，qd或qod，医师将万古霉素

给药频率确定为 qd；（3）使用糖皮质激素氢化可的松时，需监

测消化道出血、血糖及电解质等情况。

第6天，患者呼吸机模式为双水平正压呼吸（BiPAP），吸气

压力水平（Pi）35 cm H2O（1 cm H2O＝0.1 kPa），呼吸频率（R）25

次/min，呼气末正压（PEEP）8 cm H2O，压力支持（PS）27 cm

H2O，吸入氧浓度（FiO2）80％，血氧饱和度（SpO2）97％。CRRT

治疗模式为连续性静-静脉血液滤过（CVVH）。尿量1 287 ml，

胸腔引流量200 ml，纵隔引流量较大；球结膜水肿，四肢轻度水

肿，皮下气肿基本消退；听诊呼吸音略粗，右下肺可闻及少量

湿啰音；肠鸣音约 3 次/min；血常规示 WBC 18.1×109 L － 1，

NEU％ 90.9％，Alb 31.2 g/L。予呋塞米30 mg，iv，prn+甘露醇

50 g，ivgtt，q8 h降脱水，同时继续CRRT，肠内营养混悬液 500

ml，鼻饲。药学监护点：（1）患者WBC呈上升趋势，体温波动，

间断发热，胸片示肺部炎症略消退，故维持药物治疗方案。（2）

患者球结膜水肿，给予甘露醇降脱水。甘露醇可增加呋塞米

的利尿作用，联用需注意剂量，并监测血电解质、肝/肾功能及

听力。（3）临床药师考虑患者可能存在食管瘘，入院后未进食，

应用双歧杆菌四联活菌片调节胃肠菌群失调。双歧杆菌四联

活菌片为活菌制剂，临床药师提醒护士须冷藏贮存，给药时注

意与抗菌药物至少间隔2 h使用。（4）患者感染严重，机体处于

高代谢状态，Alb偏低，故营养支持向少量肠内营养过渡。

第 7天，患者病情好转，气道阻力下降，PEEP 8 cm H2O，

FiO2 65％条件下，其 SpO2 99％，动脉血气分析示 PaO2 190

mm Hg。听诊双肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。辅助检

查：血常规示WBC 16.3×109 L－1，NEU％ 86.4％，Alb 25.5 g/L，

PCT 0.26 μg/L；真菌D-葡聚糖＜50 pg/ml；K+ 3.4 mmol/L。补

充临床诊断：严重脓毒症。暂停CRRT，停用呋塞米，予肠内营

养混悬液800 ml，鼻饲。药学监护点：（1）患者24 h尿量达标，

球结膜仍水肿，继续应用甘露醇降颅压，观察肌酐变化；（2）患

者肠鸣音约4次/min，需保持大便通畅；（3）患者无发热，真菌D-

葡聚糖＜50，PCT正常，抗感染方案暂不调整，监测肝/肾功能。

第 9天，患者体温 37.5 ℃，血常规示 WBC 16.5×109 L－1，

NEU％ 87.9％，Alb 33.3 g/L，PCT 0.25 μg/L，肌酐124.0 μmol/L。

药学监护点：（1）患者使用美罗培南+万古霉素 6 d，仍间断发

热，WBC有上升趋势，听诊双下肺开始出现湿啰音，右侧明显，

胸片示散在斑片影，肺部感染控制不理想。临床药师分析：患

者引流液脓汁伴恶臭，但未培养出病原菌，考虑厌氧菌感染可

能性较大，因我院暂不能行厌氧菌培养，建议将抗感染方案更

换为注射用哌拉西林钠他唑巴坦钠 4.5 g，ivgtt ，q8 h +甲硝唑

氯化钠注射液 0.5 g，ivgtt，q8 h，并观察感染控制情况，医师采

纳。哌拉西林钠他唑巴坦钠使用中需监测过敏反应、皮下出

血点、凝血项功能指标及肝/肾功能。（2）患者肌酐值升高，球结

膜水肿减轻，将甘露醇剂量调整至25 g，ivgtt，q8 h。（3）患者消

化不良致便秘，给予六味安消胶囊1.5 g，q8 h+生大黄粉4.5 g，

bid注水稀释后鼻饲。

第10天，患者意识清楚，无发热，皮下气肿略消退，肺顺应

性好转。血常规示 WBC 15.3×109 L－1，NEU％ 92.8％；2次引

流液培养均示类香味菌属；药敏结果示左氧氟沙星、环丙沙星

敏感；C 反应蛋白 1.35 mg/dl；脑钠肽（BNP）842 pg/ml；Alb

29.6 g/L。药学监护点：（1）据引流液培养及药敏结果，考虑更

换抗感染方案，左氧氟沙星可序贯治疗，且口服吸收较好，故

更换为注射用左氧氟沙星 0.5 g，ivgtt，qd，滴注速度＜16.7 ml/

min，用药期间可能出现恶心、呕吐、腹部不适等胃肠道症状及

失眠、头晕、头痛等神经系统症状，需注意监护；（2）复查胸片，

保持引流通畅，给予充分的营养支持。

第14天，患者意识清楚，自述胸骨前缘疼痛，仍间断发热，

体温38.4 ℃，听诊双肺呼吸音较粗，双下肺仍可闻及少量散在

湿啰音，双上肢、前胸仍水肿，可触及轻度握雪感。血常规示

WBC 11.9×109 L－1，NEU％ 91.5％，PCT 0.09 μg/L，真菌D-葡聚

糖＜50 pg/ml；2次痰涂片均示革兰阳性球菌及真菌。维持原

药物治疗方案。

第16天，患者病情明显好转，一般状态尚可，于第15天顺

利脱离呼吸机，经气管切开处中流量吸氧下SpO2 97％，无呼吸

困难症状。辅助检查：血常规示 WBC 10.0×109 L－1，NEU％

92.2％；痰培养示光滑假丝酵母菌。药学监护点：（1）患者体温

恢复正常，WBC明显下降，动态监测PCT呈下降趋势，抗感染

治疗有效。临床药师分析：痰培养结果为光滑假丝酵母菌，但

真菌D-葡聚糖＜50 pg/ml，且患者临床症状明显好转，考虑其

为定植菌，暂不给予抗真菌药物，维持抗感染药物方案，但应

注意引流液及痰液培养结果。（2）继续监测患者体温、WBC、局
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部皮温、引流量等。患者病情好转，转出 ICU继续巩固治疗。

3 讨论
3.1 严重脓毒症

严重脓毒症是指脓毒症合并脓毒症诱导的器官功能障碍

或组织低灌注。该患者行纵隔切开引流、脓胸廓清术后，细菌

释放入血致严重脓毒症。依据《2012严重脓毒症与脓毒症休

克治疗国际指南》[3]，推荐对脓毒症休克患者的治疗为：①进行

液体复苏，纠正重症感染、低血压、低血容量、脏器功能不全，

改善器官灌注和细胞代谢；②使用血管活性药物提高血压、改

善组织灌注；③诊断为严重脓毒症和脓毒症休克的 1 h内，尽

早静脉滴注广谱抗菌药物，联合治疗不超过 3～5 d，然后根据

药敏情况降阶梯使用抗菌药物；④对感染性休克的成年患者，

可给予氢化可的松 200 mg/d，ivgtt；⑤保持血糖＜8.3 mmol/L；

⑥行机械通气缓解缺氧状态；⑦建议选择连续CRRT或间歇性

血液透析治疗。该患者在 ICU经机械通气、抗感染、抗休克、充

分引流、改善循环、稳定内环境、保护脏器、血液净化及对症支

持治疗后，休克症状得到缓解，生命体征平稳。

3.2 抗感染药物治疗

3.2.1 经验性抗感染治疗阶段 该患者主要感染部位为纵

隔、胸部，纵隔脓肿原因考虑为食管损伤引起，多为需氧菌与

厌氧菌的混合感染[4]。纵隔组织结构疏松，气管、食管及大血

管之间充满疏松的结缔组织及大量的淋巴组织，向上与颈部筋

膜间隙相通，发生感染可迅速蔓延及扩散，并因细菌及毒素的大

量吸收，可导致全身中毒症状，宜选用高效广谱抗菌药物[5]。其

初始治疗方案选用美罗培南+万古霉素，临床药师认为合理：

美罗培南对大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌、阴沟

肠杆菌、变形杆菌、葡萄球菌、肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、卡他

莫拉菌等有良好的抗菌活性，对大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜

绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌产生的质粒或染色体介导的β-内

酰胺酶有较好的抗菌活性，其浓度介于 0.06～4 mg/L，能有效

抑制脆弱拟杆菌群和梭杆菌等多种厌氧菌的生长[6]；万古霉素对

金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌（包括耐甲氧西林菌株）、肺炎

链球菌、化脓性链球菌、肠球菌具有抗菌作用；两药联用基本

覆盖革兰阳性菌、阴性菌和厌氧菌。经验性抗感染治疗6 d，感

染控制不理想，患者仍有间断发热，且WBC持续升高，分析原

因：可能产生耐碳青霉烯类细菌，或存在目前抗感染方案未能

覆盖的病原菌。患者感染部位为纵隔，以厌氧菌感染为主，美

罗培南虽有较强的抗厌氧菌作用，但不及硝基咪唑类药物覆

盖病原菌范围广，且硝基咪唑类药物较少耐药。临床药师考

虑第2种原因可能性较大，将抗菌药物调整为注射用哌拉西林

钠他唑巴坦钠+甲硝唑氯化钠注射液。

3.2.2 目标性抗感染治疗阶段 调整患者抗感染方案1 d后，

2次引流液培养结果均示类香味菌属。类香味菌属是一类需

氧的革兰阴性杆菌，由气味类香菌、香味类香味菌及新近发现

的Myroides injenensis组成，常从潮湿的环境、泥土、昆虫肠道、

海水中分离[7]。类香味菌属多为多重耐药菌株，有较强的黏附

能力，对免疫正常的宿主亦具有一定的侵袭能力，其感染源尚

不明确，可能来自泥土、水源、导管和昆虫等，可引起免疫缺陷

患者的尿路感染、蜂窝织炎、败血症、肺炎、脑膜炎、筋膜炎及静

脉炎等，其临床报道较少，香味类香味菌感染病例更为罕见[8]。

考虑该患者为农民，可能接触含有类香味菌属细菌的泥土、水

源等。其药敏结果仅对左氧氟沙星、环丙沙星敏感，对β-内酰

胺类（包括氨曲南、碳青霉烯）、氨基糖苷类及磺胺类均耐药。

故临床药师依据药敏结果将抗感染方案更换为左氧氟沙星

0.5 g，ivgtt，qd，用药 8 d 后患者感染明显好转，顺利脱离呼吸

机，转出 ICU。

3.3 CRRT中抗菌药物剂量的调整

患者肾功能严重损害，影响某些药物在体内的分布、代谢

和排泄，因此进行CRRT时可能需要调整药物方案。美罗培南

主要经肾脏排泄，约75％以原型随尿排出，其余以β-内酰胺开

环代谢物排泄。《国家抗微生物治疗指南》[9]中指出，行CRRT的

患者，推荐美罗培南剂量为1.0 g，q8 h，该患者用法用量合理。

万古霉素主要经肾脏代谢，90％在给药后 24 h 内随尿排出。

依据《万古霉素临床应用中国专家共识（2011版）》[10]，行CRRT

的患者一般推荐 0.5 g，qd 或 qod，监测血药浓度并调整药物

方案，血药谷浓度维持＞15 mg/L。临床药师考虑该患者病

情危重，建议将万古霉素调整至 0.75 g，qd。由于我院暂不能

对其血药浓度进行监测，密切监测患者行 CRRT 期间的肾功

能指标。

临床药师运用药学专业知识，根据患者具体情况，从药物

选择、剂量、疗效、疗程及不良反应等方面制订兼具安全性、有

效性、经济性的个体化药物治疗方案，并提供多方位的药学监

护，可为临床合理用药提供可靠依据，从而保证患者用药的安

全、有效。
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