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摘 要 目的：考察比阿培南治疗急性细菌性感染的临床疗效、细菌学疗效及对患者血清白细胞介素 6（IL-6）、超敏C反应蛋白

（hs-CRP）的影响。方法：选择2015年4月－2016年4月我院收治的呼吸系统和泌尿系统急性细菌性感染患者241例，按照随机数

字表法分为对照组（119例）和观察组（122例）。对照组患者给予注射用美罗培南0.5 g加入100 mL 0.9％氯化钠注射液中静脉滴

注，tid；观察组患者给予注射用比阿培南0.3 g加入100 mL 0.9％氯化钠注射液中静脉滴注，bid。两组患者疗程均为7～14 d。比

较两组患者的临床疗效、细菌学疗效、血清 IL-6和hs-CRP水平，以及不良反应发生情况。结果：对照组患者的总有效率、细菌培养

阳性率、细菌清除率和不良反应发生率分别为88.24％、56.30％、87.14％和13.45％，观察组患者分别为93.44％、55.74％、93.06％

和10.66％，两组比较差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗前，两组患者血清 IL-6和hs-CRP水平比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05）；治疗后，两组患者血清 IL-6和hs-CRP水平均较治疗前显著降低，差异均有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异无统计学

意义（P＞0.05）。结论：比阿培南治疗呼吸系统和泌尿系统急性细菌性感染的临床疗效和细菌学疗效均较好，能够明显降低机体

炎症因子水平，且安全性较好。其有效性与安全性与美罗培南相当，应根据患者具体情况选择用药。

关键词 比阿培南；美罗培南；急性细菌性感染；白细胞介素6；超敏C反应蛋白；疗效
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碳青霉烯类抗菌药物是20世纪70年代发展起来的

一类β-内酰胺类抗菌药物，对革兰氏阴性菌、革兰氏阳

性菌、需氧菌及厌氧菌等均具有很强的抑制作用，同时

具有良好的组织渗透性 [1-2]。其代表药物比阿培南于

2002年在日本上市，具有强大的短时杀菌力和广谱抗菌

特性，尤其对绿脓杆菌抗菌效力强[3-4]。本研究观察了比

阿培南治疗急性细菌性感染的临床疗效，以及对患者血

清白细胞介素 6（Interleukin-6，IL-6）和超敏 C 反应蛋白

（Hypersensitive C-reactive protein，hs-CRP）的影响，并与

美罗培南进行比较，探讨比阿培南治疗急性细菌性感染

的有效性及安全性，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入标准与排除标准

纳入标准：（1）年龄≥18岁；（2）经临床症状、体征观

察及实验室相关检查确诊为急性细菌性感染，且需要进

行全身抗菌药物治疗；（3）近 48 h内未接受抗菌药物治

疗；（4）近3个月内未参加其他药物临床研究；（5）患者或

其家属知情同意并签署知情同意书。

排除标准：（1）对碳青霉烯类抗菌药物过敏者；（2）

合并肝脏疾病及严重心、肺、血液、中枢神经系统等疾病

的患者；（3）对碳青霉烯类抗菌药物耐药的致病菌（如耐

甲氧西林金黄色葡萄球菌、嗜麦芽窄食单胞菌、肠球菌

属、黄杆菌属等）感染者；（4）出现意识改变、休克或严重

低氧血症患者；（5）妊娠期或哺乳期妇女。

1.2 研究对象

本研究方案经医院医学伦理委员会审核批准后，选

择 2015年 4月－2016年 4月我院收治的急性细菌性感

染患者241例作为研究对象。其中，男性98例，女性143

例；年龄 18～73岁，平均年龄为（47.38±12.21）岁；涉及

呼吸系统感染 137例、泌尿系统感染 104例。按照随机

数字表法分为对照组（119例）和观察组（122例），两组患

者的性别、年龄、病程、疾病类型和病情等一般资料比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见

表1。

表1 两组患者一般资料比较

Tab 1 Comparison of general information of patients

between 2 groups

组别

对照组
观察组

n

119

122

性别，例

男

46

52

女

73

70

年龄（x±s），岁

49.06±11.28

46.38±14.21

病程（x±s），d

7.12±2.83

6.62±2.06

疾病类型，例

呼吸系
统感染

66

71

泌尿系
统感染

53

51

病情，例

轻

8

7

中

76

82

重

35

33

1.3 治疗方法

对照组患者给予注射用美罗培南（海口市制药厂有

限公司，批准文号：国药准字 H20093397，规格：0.5 g）

0.5 g加入100 mL 0.9％氯化钠注射液中静脉滴注，滴注

时间控制在30～60 min，tid。观察组患者给予注射用比

阿培南（正大天晴药业集团股份有限公司，批准文号：国

药准字H20080743，规格：0.3 g）0.3 g加入 100 mL 0.9％

氯化钠注射液中静脉滴注，滴注时间控制在 30～60

min，bid。两组患者疗程均为 7～14 d（呼吸系统感染疗

程约为7 d，泌尿系统感染疗程约为14 d）。

1.4 观察指标及疗效评定

1.4.1 临床疗效 根据患者的临床症状、体征以及实验

室、病原学检查结果进行综合疗效评定，参照《抗菌药物

临床试验技术指导原则》中相关评价标准[5]，分为痊愈、

显效、进步和无效4个等级。痊愈：患者临床症状、体征、

实验室检查及病原学检查结果均恢复正常；显效：患者

临床症状、体征、实验室检查及病原学检查结果中仍有1

项未恢复正常；进步：患者用药治疗后病情有所好转，但

是表现并不明显；无效：患者用药治疗72 h后，临床症状

无缓解或加重。总有效＝痊愈+显效。

1.4.2 细菌学疗效 采用常规方式对每份标本进行病

原菌分离、培养及鉴定，使用VITEK全自动微生物分析

检定仪（法国生物梅里埃公司）进行操作。细菌学疗效

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the clinical efficacy and bacteriological efficacy of biapenem in the treatment of acute

bacterial infection，and its effects on serum IL-6 and hs-CRP levels. METHODS：A total of 241 patients with acute bacterial infec-

tion of respiratory system and urinary tract system selected from our hospital during Apr. 2015-Apr. 2016 were divided into control

group（119 cases）and observation group（122 cases）according to random number table. Control group was given Meropenem for

injection 0.5 g added into 100 mL 0.9％ NaCl injection intravenously，tid. Observation group was given Biapenem for injection

0.3 g added into 100 mL 0.9％ NaCl injection intravenously，bid. Treatment course of 2 groups lasted for 7-14 d. Clinical effica-

cies，bacteriological efficacies，serum interleukin-6（IL-6）and hypersensitive C-reactive protein（hs-CRP）levels，the occurrence of

ADR were compared between 2 groups. RESULTS：The total response rate，bacterial culture positive rate，bacterial clearance rate

and the incidence of ADR were 88.24％，56.30％，87.14％，13.45％ in control group and 93.44％，55.74％，93.06％，10.66％ in

observation group，without statistical significance（P＞0.05）. Before treatment，there was no statistical significance in serum IL-6

or hs-CRP levels between 2 groups（P＞0.05）. Compared with before treatment，serum IL-6 and hs-CRP levels of 2 groups were

decreased significantly after treatment，with statistical significance （P＜0.05）；there was no statistical significance between 2

groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Biapenem in the treatment of acute bacterial infection of respiratory system and urinary tract

system has excellent efficacy，and can significantly reduce inflammatory factor level with good safety. Response rate and safety of

biapenem are similar to those of meropenem，so drugs should be selected according to specific condition of patients.

KEYWORDS Biapenem；Meropenem；Acute bacterial infection；Interleukin-6；Hypersensitive C-reactive protein；Curative effect
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评定按照清除、假定清除、未清除、假定未清除和部分清

除 5个等级进行[5]。清除：治疗后来自原感染部位的标

本未培养出原感染的致病菌；假定清除：对于临床疗效

为痊愈的患者，某些症状、体征的消失使得可培养的标

本无法获取，或者获取标本的方法对于痊愈的患者而言

侵袭性过强，则认定为假定清除；未清除：治疗后来自原

感染部位的标本中仍然培养出原感染的致病菌；假定未

清除：对于临床疗效为无效的患者，在其标本培养未做

或不可能做的情况下，可假定致病菌未清除；部分清除：

治疗后在原感染部位分离的致病菌中有1种被清除。细

菌培养阳性率＝细菌培养阳性患者例数/总例数×

100％；细菌清除率＝（清除株数+假定清除株数）/总株

数×100％。

1.4.3 实验室检查 所有患者均于治疗前后进行血/尿

常规、肝/肾功能和心电图检查；伴下呼吸道感染患者行

胸部X线检查。采用双抗体夹心法和RT-6500型酶标仪

（深圳雷杜生命科学股份有限公司）检测两组患者治疗

前后血清 IL-6和 hs-CRP水平，试剂盒均购于美国R&D

生物工程有限公司，操作均严格按照试剂盒使用说明书

进行。

1.4.4 安全性评价 观察两组患者治疗期间药品不良

反应的发生情况，按肯定有关、很可能有关、可能有关、

可能无关和无关5个等级进行评定[5]，其中肯定有关、很

可能有关、可能有关计为药品不良反应。不良反应按

轻、中、重度分级，其中轻度指轻微不良反应（如头晕、胸

闷等），很快能自行好转；中度指对患者有短暂损伤，但

无需住院，经干预后可缓解；重度指对患者造成短暂或

永久性损伤，需住院治疗[5]。

1.5 统计学方法

采用SPSS 22.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以x±s表示，采用 t检验；计数资料和等级资料均以例

数和率表示，前者采用χ2检验，后者采用Mann-Whitney

U秩和检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效比较

对照组患者的总有效率为 88.24％，观察组患者的

总有效率为 93.44％，两组比较差异无统计学意义（U＝

1.969，P＞0.05），详见表2。

表2 两组患者临床疗效比较[例（％％）]

Tab 2 Comparison of clinical efficacies between 2 gr-

oups [case（％％）]

组别
对照组
观察组

n

119

122

痊愈
51（42.86）

68（55.74）

显效
54（45.38）

46（37.70）

进步
8（6.72）

6（4.92）

无效
6（5.04）

2（1.64）

总有效
105（88.24）

114（93.44）

2.2 两组患者细菌学疗效比较

241例入组患者中，细菌培养阳性者135例，共分离

出细菌 142株。对照组 119例患者中，细菌培养阳性者

67例，共分离出细菌70株，细菌培养阳性率为56.30％；

观察组 122例患者中，细菌培养阳性者 68例，共分离出

细菌 72株，细菌培养阳性率为 55.74％。两组患者细菌

培养阳性率比较，差异无统计学意义（χ 2＝0.008，P＞

0.05）。

两组患者完成治疗后，对照组分离出的70株细菌中

清除了 57株，假定清除了 4株，细菌清除率为 87.14％；

观察组分离出的72株细菌中清除了64株，假定清除了3

株，细菌清除率为93.06％。两组患者细菌清除率比较，

差异无统计学意义（χ2＝1.396，P＞0.05）。

2.3 两组患者血清 IL-6和hs-CRP水平比较

治疗前，两组患者血清 IL-6和hs-CRP水平比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者血清

IL-6和hs-CRP水平均较治疗前显著降低，差异均有统计

学意义（P＜0.05），但组间比较差异均无统计学意义

（P＞0.05），详见表3。

表 3 两组患者治疗前后血清 IL-6和hs-CRP水平比较

（x±±s）

Tab 3 Comparison of serum levels of IL-6 and hs-

CRP between 2 groups before and after treat-

ment（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

119

122

IL-6，pg/L

治疗前
68.32±11.21

66.38±11.20

治疗后
49.56±9.73＊

47.51±8.96＊

hs-CRP，mg/L

治疗前
12.97±5.42

13.10±4.58

治疗后
6.75±2.54＊

6.33±1.21＊

注：与治疗前比较，＊t 分别为 13.787、14.532、11.334、15.785，P＜

0.05

Note：vs. before treatment，＊ t were 13.787，14.532，11.334，

15.785，P＜0.05

2.4 不良反应

对照组共有 16例患者发生药品不良反应 24例次，

分别为肝功能异常改变（轻、中度）13例次、血常规异常

改变（轻、中度）4例次、皮疹 3例次、头晕 3例次、胃肠道

反应 1例次，不良反应发生率为 13.45％（16/119）；停用

药物后均自行恢复，对研究无影响。观察组共有13例患

者发生药品不良反应 20例次，分别为肝功能异常改变

（轻、中度）9例次、血常规异常改变（轻、中度）4例次、头

晕 3例次、头痛 3例次、耳鸣 1例次，不良反应发生率为

10.66％（13/122）；停用药物后自行恢复，对研究无影

响。两组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义

（χ2＝0.443，P＞0.05）。

3 讨论
比阿培南作为一种注射用1β-甲基碳青霉烯类抗菌

药物，其抗菌作用机制为抑制细菌细胞壁的合成，具有

抗菌谱广、对人肾脱氢肽酶 1（DHP-1）稳定、无需与

DHP-1抑制剂联合使用、对β-内酰胺酶稳定、毒性低、药

动学性质良好等优点，逐渐成为临床治疗重症感染的一

线药物[6]。体外研究显示，比阿培南抑制耐药铜绿假单

胞菌的活性比美罗培南强4～8倍，抑制厌氧菌和铜绿假

单胞菌的活性比亚胺培南强2～4倍，对厌氧菌和不动杆
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菌的活性较头孢他啶更优[7-8]。比阿培南的临床应用较
为广泛，主要用于泌尿系统感染、呼吸系统感染和血液
系统疾病粒细胞缺乏伴发热的治疗，同时也用于急性继
发性化脓性腹膜炎的治疗。

本研究以美罗培南作为对照药，是因为美罗培南是
第二代碳青霉烯类抗菌药物，临床应用广泛，而比阿培
南是第三代碳青霉烯类抗菌药物，临床应用也逐渐增
多。本研究考察了美罗培南与比阿培南治疗急性细菌
性感染的临床效果，结果显示，两者治疗急性细菌性感
染的临床疗效和细菌学疗效相当，这与文献[9]结果一
致。马晓华等[10]对比阿培南治疗呼吸系统和泌尿系统
细菌性感染的疗效进行了系统性评价，结果显示，比阿
培南治疗各种敏感菌引起的呼吸系统和泌尿系统感染
的有效性与美罗培南和亚胺培南西司他丁相当。

IL-6主要由T细胞、B细胞及巨噬细胞等分泌，能够
调节多种细胞的生长、分化，并具有急性期反应、免疫应
答调节和造血等多种功能；同时，IL-6可在细菌侵入机
体后数小时内达到高峰，因而在机体的抗感染免疫反应
中起着非常重要的作用 [11-12]。C 反应蛋白（C-reactive

protein，CRP）是机体在受到组织损伤以及微生物入侵时
由肝细胞所合成的一种急性时相反应蛋白，在机体发生
炎症反应时，其水平迅速升高，并参与到机体炎症反应

和组织损伤修复过程中 [13-15]。hs-CRP 是一种敏感性更

高的CRP，在炎症开始48 h即可达到峰值[16]。本研究结

果表明，两组患者治疗后的血清 IL-6和 hs-CRP 水平均

较治疗前显著降低，组间比较差异无统计学意义（P＞

0.05），表明两种药物均能够有效减轻急性细菌性感染患

者的机体炎症反应，且疗效相当。

Okimoto N等[17]、栗兰等[18]的研究发现，比阿培南的

药品不良反应发生率在 10％左右，且不良反应均较为

轻微，其安全性与美罗培南差异不大。本研究结果与其

一致。

综上所述，比阿培南治疗呼吸系统和泌尿系统急性

细菌性感染的临床疗效和细菌学疗效均较好，能够明显

降低机体炎症因子水平，且安全性较高。其有效性与安

全性与美罗培南相当，应根据患者具体情况选择用药。

但本研究尚存在样本量较小、观察指标较少等不足，所

得结论尚待大样本、多中心试验进一步验证。
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