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　 　 ［摘要］ 　目的 　探讨临床药师参与药物治疗方案的制订与药学监护的方法 。方法 　临床药师参与了 １例患者的抗感染

治疗 ，通过学习文献和指南 ，分析评价治疗方案 ，提出用药建议 ，开展药学服务 。结果 　临床药师的建议被采纳 ，患者病情好

转出院 。结论 　临床药师可协助医师制订更为安全有效的治疗方案 ，对患者康复有促进作用 。
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Experience of clinical pharmacists participating in antiinfective therapy
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［Abstract］ 　 Objective 　 To explore the method of clinical pharmacists participating in designing therapy regimens and car唱
rying out pharmaceutical care ．Methods 　 The clinical pharmacists participated in antiinfective therapy of one patient through
learning literature and guidelines ，analyzing the regimen ，offering suggestion and providing pharmaceutical care ．Results 　 The
suggestion provided by clinical pharmacists was accepted by doctors and the patient was cured and discharged from the hospital ．

Conclusion 　 Participation of clinical pharmacists is helpful for doctors to make safe and effective medication ．
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1 　病例摘要

　 　患者 ，女 ，６２岁 ，体重 ６０ kg ，于 ２０１３年 ４月 １４

日入院 ，同年 ５月 ２４日出院 。主诉 ：头昏伴全身乏

力 ２ d 。现病史 ：２０１３ 年 ４ 月 １３ 日 ，患者无明显诱

因出现头昏 ，未予重视 。 ４ 月 １４ 日上午 １０ 时出现

全身乏力 ，不能自行行走 ，精神萎靡 ，言语尚可 ，小便

不能控制 ，无发热 、呕吐 、头痛 、胸闷 、气急 、大汗 、肢

体疼痛 。 入院检查 ，血 ：WBC１７ ．０５ × １０
９
／L ，N

８５畅２％ ，血糖 ３３ ．８ mmol／L ；头胸部 CT ：左侧枕叶

梗死 ，部分软化 。双侧半卵圆中心及基底节区多发

腔梗灶 ，脑白质变性 ，老年脑 ，脑干可疑梗死灶 ，同时

行 MRI 检查 。 左侧上颌窦存在炎症 。 心电图

（EKG） ：窦性心动过速 。 为进一步诊治 ，以“脑梗

死 、糖尿病”收治住院 。自发病来 ，精神萎靡 、饮食

可 、嗜睡 、大便正常 ，小便不能控制 ，体重无明显

变化 。

2 　临床检查和诊断

2 ．1 　 入院查体 　 体温 （T ）３６ ℃ ，心率 （HR ）
９０次／min ，呼 吸 （R ） １８ 次／min ，血 压 （BP ）
１８４／９６ mmHg 。嗜睡 、言语低微无力 ，右侧肌力 ３

级 ，左侧肌力 ４级 ，双侧指鼻试验 、快复轮替试验及
跟膝胫试验均不能完成 。其余正常 。

2 ．2 　既往史 　患者 ４月初起有咳嗽 、流涕等上呼吸
道感染症状 ，无发热 ，数日后好转 。 曾于 ２００２ 、

２００７ 、２００８ 、２００９ 年 ４ 次发作脑梗死 ，经活血 、营养
神经等治疗 ，恢复后四肢活动不利 ，但能自行行走 ，

未坚持服用阿司匹林抗血小板凝集 。 高血压病史

１２年 ，最高 １９０／１００ mmHg ，服用氨氯地平 ５ mg／d ，
未定期监测血压 。 ２型糖尿病病史 １２年 ，服用二甲
双胍 ０ ．５ g ，２ 次／d ，未定期监测血糖 。 慢性支气管
炎病史 ２０余年 ；否认手术 、外伤 、输血史 ，否认食物 、

药物过敏史 。 ２０１３年 ２月 ２５日因血糖控制不佳入

院 ，３月 ４日出院 ，住院期间无感染等发生 。

2 ．3 　 临床诊断 　 脑梗死后遗症 ；２型糖尿病 ；高血

压病 ３级 。

3 　治疗经过

　 　患者 ２０１３年 ４月 １４ 日入院神经内科 ，医师予
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以头孢替安 ３ g 静脉滴注抗感染治疗 。 ４月 １５日 ，

患者神志昏睡 ，吸氧状态 ，T ３８ ．２ ℃ ，两肺散在干啰

音 ，可闻及哮鸣音 。 头颅 MRI ：排除新鲜脑梗死 。

胸部正位片 ：两肺纹理尚可 ，未见明显异常密度影 。

肝功能正常 。血 ：WBC１８ ．７ × １０
９
／L ，N ８７ ．８％ ，血

糖１３ ．９ mmol／L 。中午 １２时血气检测 ：实测 HCO３
－

３４ ．４ mmol／L ，标准 HCO３
－
２７ ．３ mmol／L ，PCO２

８１ ．１ mmHg ，pH 值 ７ ．２４５ ，有效氧饱和度 ９９ ．４％ ，

进行抢救 。 ２０ ：３０经口行气管插管 。当日临床药师

建议抗感染方案升级 ，予以哌拉西林钠唱他唑巴坦钠

４ ．５ g ，q８h静滴 ，建议被采纳 。 ４月 １６日 ，胸部正位

片提示 ：右下肺见斑片影 ，右下肺少许炎症 。下午

１７时 ，血气分析提示酸中毒 ，氧饱和度下降 ，尿酮体

８ mmol／L ，血钾 ３ ．２ mmol／L ，予以抢救 。全院会诊

结果 ：考虑可能呼吸道感染诱发慢性阻塞性肺疾病

急性加重（acute exacerbation of chronic obstructive
pulmonary disease ，AECOPD） ，肺性脑病及糖尿病

酮症 。 ４月 １９日 ，患者体温下降趋势明显 ，神志清 ，

两肺可闻及哮鸣音 ，右肺为著 ，未闻及明显湿啰音 ，

痰液黏稠 ，吸痰困难 。患者情绪烦躁 ，心率 、血压升

高 ，曾尝试自行拔管 。考虑患者情况 ，予以拔管 ，加

用奥硝唑 ０ ．５ g ，q１２ h 静滴抗感染 ，临床药师不推

荐该患者目前的抗感染方案再联合奥硝唑治疗 。 ４

月 ２０日 １２ 时 ，患者喘憋明显 ，血气 ：实测 HCO３
－

３５ ．５ mmol／L ，标准 HCO３
－
３０ ．１ mmol／L ，PCO２

７０ ．８ mmHg ，PO２ １４６ ．１ mmHg ，pH 值 ７ ．３１８ ，２型

呼吸衰竭 ，进行抢救 ，再次予以插管 。右下肺少许干

啰音 。 ４月 ２３ 日 ，两肺可闻及干啰音 。痰培养 ：鲍

曼不动杆菌（＋ ） ，药敏 ：丁胺卡那霉素 、哌拉西林钠唱

他唑巴坦钠敏感 ，其他耐药 。 ４ 月 ２５ 日 ，患者神志

清 楚 ， T ３７ ．２ ℃ ， HR １１０ 次／min ， BP
１５５／８９ mmHg ，血 ：WBC１５ ．１４ × １０

９
／L ，N ８１畅７％ ，

血糖 １７ ．８ mmol／L ，两肺可闻及干啰音 ，胸部正位

片提示 ：两肺纹理清晰 。为进一步治疗 AECOPD ，

转入呼吸科 ICU 病房 。抗感染方案改为 ：帕尼培南

倍他米隆 １ g ，q１２h静滴 ，临床药师建议同时联合使

用阿米卡星 ０ ．６ g／d抗鲍曼不动杆菌治疗 ，医生接受

建议 。 ４月 ２５日 ，患者病情平稳 ，神志清楚 ，精神可 ，

情 绪 低 落 。 T ３７ ．２ ℃ ， P ８０次／min ， BP
１３２／８５ mmHg ，C反应蛋白（CRP）２０ ．５ mg／L ，红细胞

沉降率 （ESR ）５３ mm／h ，WBC １１ ．６５ × １０
９
／L ，N

８１畅５％ 。痰和灌洗液培养 ：鲍曼不动杆菌（＋ ＋ ＋ ） ，

药敏 ：同前 。 ５月 ２日 ，患者病情平稳 ，神志清 ，精神

可 。 T ３７ ℃ ，P ８０次／min ，WBC １０ ．７５ × １０
９
／L ，

N ７７ ．５％ 。予以脱机拔管 ，改鼻导管持续低流量吸氧 。

５月 ６日 ，患者病情平稳 ，神志清 ，精神可 。小便可自

知 ，予以拔除尿管 ，尝试经口进食 。 T ３７ ℃ ，P
８０次／min ，WBC ７ ．９７ × １０

９
／L ， N ７８畅１％ ， ESR

２１ mm／h ，胸部 CT ：右肺中下叶炎症 ，择期复查 。 ５月

９日 ，T ３６ ．８ ℃ ，P ８０次／min ，R ２４次／min ，BP １３５／

８５ mmHg ，病情平稳 ，停用抗菌药物 。 ５月 １３ 至 １４

日 ，精神状态好 ，痰培养 ：鲍曼不动杆菌（＋ ＋ ） ，药敏 ：

同前 。患者住院期间体温及白细胞计数见图 １ ，肝肾

功能和凝血指标均正常 ，血糖有波动 。

图 1 　患者入院期间体温与白细胞计数

4 　分析和讨论

4 ．1 　初始抗感染治疗分析 　该患者为老年女性 ，既

往有明确的糖尿病 、慢性阻塞性肺病（COPD）病史 ，

有反复住院史和呼吸道感染症状 ，血糖控制不佳 ，属

易感人群 。此次入院时嗜睡 ，虽然体温正常 ，但两肺

散在干啰音 ，可闻及哮鸣音 ，血常规提示 ：WBC

１７ ．０５ × １０
９
／L ，N ８５ ．２％ ，血糖 ３３ ．８ mmol／L ，考虑

有感染存在 ，使用抗菌药有指征 ，临床选用头孢替安

抗感染治疗 。该患者属于 AECOPD ，无铜绿假单胞

菌感染危险因素 ，其主要的感染病原菌为流感嗜血

杆菌 、肺炎链球菌 、卡他莫拉菌 、肺炎克雷白菌 、大肠

杆菌 、肠杆菌属等 ，根据枟慢性阻塞性肺疾病诊治指

南枠（２０１３年版）
［１］对初始抗菌治疗的建议 ，对 AE唱
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COPD 、无铜绿假单胞菌感染危险因素的患者 ，主要

依据急性加重严重程度 、当地耐药状况 、费用和潜在

的依从性选择抗菌药物 ，病情较轻者推荐使用青霉

素 、阿莫西林加或不加用克拉维酸 、大环内酯类 、氟

喹诺酮类 、第一代或第二代头孢菌素类抗生素 ，一般

可口服给药 ，病情较重者可用 β唱内酰胺类／酶抑制

剂 、第二代头孢菌素类 、氟喹诺酮类和第三代头孢菌

素类 。结合该患者个体情况 ，基础疾病较多 ，入院时

嗜睡 ，有肺性脑病症状 ，血常规和血糖提示异常增

高 ，临床药师考虑如选用第二代头孢菌素 ，抗菌谱与

抗菌力度均欠佳 ，患者入院前有反复的上呼吸道感

染症状 ，经验性地选用 β内酰胺／酶抑制剂以有效覆

盖该患者的可能病原菌 。

4 ．2 　加用奥硝唑治疗方案分析 　患者自 ２０１３年 ４

月 １５日至４月 １９日使用哌拉西林钠唱他唑巴坦钠 ，

体温明显下降 ，予以拔管 ，加用奥硝唑治疗 。临床药

师不建议该患者联合使用奥硝唑 ，理由如下 ：该患者

加用奥硝唑的原因是考虑吸入性肺炎的可能 ，因为

患者有慢性支气管病病史 ，本次入院意识不清 、昏

睡 ，发生吸入性肺炎的概率较大 ，入院后胸片提示较

前有进展 ，右肺中下叶炎症 ，从影像学结果考虑右肺

中下叶部位是吸入性肺炎的多发部位 ，因此考虑吸

入性肺炎可能性大 。 吸入性肺炎的主要病原菌为

G －菌 、厌氧菌 、金黄色葡萄球菌和肺炎链球菌 ，其中

厌氧菌感染可占 ３４％ 。 根据 枟抗微生物治疗指

南枠
［２］对吸入性肺炎治疗方案的推荐 ，首选 ：哌拉西

林钠唱他唑巴坦钠 ３ ．３７５ g ，q６h 或 q８ h ；备选 ：头孢

曲松 １ g ，qd ＋ 甲硝唑 ５００ mg ，q６ h或 １ g ，q１２ h 。
该患者目前的抗感染方案是哌拉西林钠唱他唑巴坦

钠 ，此药有较强的抗厌氧菌的作用 ，不需再重复使用

奥硝唑覆盖厌氧菌 。并且观察患者当时体温明显呈

下降趋势 ，可维持原用药方案不予联合用药 ，观察病

情变化 。

4 ．3 　升级抗感染方案分析 　 该患者使用哌拉西林

钠唱他唑巴坦钠 １０ d ，体温 、血象依然偏高 ，感染状况

控制不理想 ，考虑升阶梯治疗 。病原菌检测结果为

鲍曼不动杆菌生长 ，药敏结果显示其对丁胺卡那霉

素敏感 ，对氨苄西林舒巴坦 、庆大霉素和亚胺培南均

耐药 ，分析该鲍曼不动杆菌属于多药耐药不动杆菌 。

枟中国鲍曼不动杆菌感染诊治与防控专家共识枠
［３］指

出 ，根据药敏选用头孢哌酮／舒巴坦 、氨苄西林／舒巴

坦或碳青霉烯类抗菌药 ，可联合应用氨基糖苷类抗

菌药或氟喹诺酮类抗菌药等 。临床药师分析 ，对于

多药耐药不动杆菌 ，抗感染疗效不佳的原因主要可

能有 ：①选用的抗菌药物力度和抗菌谱不够 。 ②疗

程不足 。该患者目前使用的哌拉西林钠唱他唑巴坦

钠对鲍曼不动杆菌是不敏感的 ，因此 ，升级抗感染方

案选用帕尼培南倍他米隆符合枟共识枠
［３］推荐 。在疗

程方面 ，多药耐药不动杆菌的治疗疗程更长 ，枟共

识枠
［３］指出 ，目前对于鲍曼不动杆菌感染的医院获得

性肺炎（HAP）或呼吸机相关性肺炎（VAP）治疗疗
程缺乏明确的规范 ，应重点参考临床病情的改善 ，而

非细菌学的清除 ，有学者建议疗程不得少于 ２ 周 。

对于碳青霉烯类药物品种的选择 ，该患者为有脑卒

中病史的患者 ，此类患者选用碳青霉烯类时不推荐

选用亚胺培南 ，原因在于亚胺培南与美罗培南和帕

尼培南相比 ，抗菌谱相似 ，但是其诱发中枢毒性的发

生率明显高于上述两药 。由于患者住院期间肾功能

正常 ，临床药师认为该患者在抗菌方案中可加用一

个氨基糖苷类药物联合抗感染治疗多药耐药鲍曼不

动杆菌效果更好 ，枟共识枠
［３］也推荐联合用药 ，特别是

对于广泛耐药鲍曼不动杆菌（XDRAB）或泛耐药鲍
曼不动杆菌（PDRAB）感染常需联合用药 ，推荐的方

案是碳青霉烯类 ±阿米卡星或者头孢哌酮舒巴坦 ±

阿米卡星 。医生接受建议 ，联用阿米卡星抗鲍曼不

动杆菌治疗 ，抗菌治疗效果明显 。该患者使用哌拉

西林钠唱他唑巴坦钠和帕尼培南倍他米隆共 ２０ d ，病
原学检测显示 ，细菌虽然并未清除 ，但临床病情得到

明显改善 ，考虑病原菌定植 ，停用了抗菌治疗 。

4 ．4 　非发酵菌感染的分析
4 ．4 ．1 　不动杆菌感染的危险因素 　 该患者住院时

间较长 ，并且入住 ICU ，既往有脑梗死 、２型糖尿病 、

高血压病 ３级 、慢性支气管炎等基础疾病 ，入院前有

反复的咳嗽 、流涕等上呼吸道感染症状 ，血糖控制不

佳 ，免疫力低下 ，吸入性肺炎可能性大 ，先前使用了

抗菌药 ，并且有机械通气 ，这些都是非发酵菌感染的

高危因素 。

4 ．4 ．2 　 非发酵菌定植与感染的探讨 　 Dijkshoorn
等在 Nature发表的一篇综述［４］指出 ：鲍曼不动杆菌

在人体定植比感染更为常见 ，在鲍曼不动杆菌易感

人群也是如此 。鲍曼不动杆菌常被发现于伴严重的

基础疾病患者 ，此时 ，医生和药师应该如何鉴别是细

菌定植还是细菌感染呢 ？是否采取治疗是关键问

题 。首要的是看患者有无感染的表现 ，无感染表现

的患者即使有非发酵菌检出也可以考虑是定植菌 ，

对于有人工气道的患者可以考虑换管 ，无人工气道

患者可以不采取措施 。对于有感染表现的患者 ，对

单纯非发酵菌感染患者 ，可以针对病原菌使用抗菌

药物 ，若是非发酵菌合并肠杆菌科细菌感染时 ，对于

无人工气道的患者 ，应先治疗肠杆菌科细菌 ，对于有
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人工气道的患者 ，应考虑对病原菌全覆盖治疗 。该

患者使用了呼吸机 ，前阶段的病情是有感染症状 ，使

用了抗鲍曼不动杆菌的药物治疗 ；５月 ９日 ，患者经

过足疗程的抗感染治疗 ，感染症状消失 ，虽然仍有鲍

曼不动杆菌的检出 ，可以考虑为定植菌 ，停止抗感染

治疗 。

5 　结论

5 ．1 　抗菌药物药学监护 　患者使用的抗菌药物有 ：

４月 １４日 ，头孢替安 ３ g 静滴一剂 ；４月 １５ － ２４日 ：

哌拉西林钠唱他唑巴坦钠 ４ ．５ g ，q８h静滴 ；４月 １９ －

２４日 ：奥硝唑 ０ ．５ g ，q１２ h静滴 ；４月 ２５ 日 － ５月 ８

日 ：帕尼培南倍他米隆 １ g ，q１２ h 静滴 ＋ 阿米卡星

０ ．６ g ，qd静滴 。对该患者使用抗菌药物的监护 ，临

床药师需要注意 ：①关注感染状况 ，正确制订抗菌药

物使用的疗程 ，预防空腔真菌 、假膜性肠炎等二重感

染 ；②患者使用了氨基糖苷类抗菌药 ，应严密关注患

者的肾功能和听力 ；③患者有脑梗死病史 ，在使用帕

尼培南倍他米隆时 ，应关注患者的神经精神状况 ；④

使用奥硝唑的过程中 ，注意滴注时间应不少于

３０ min ，该药可能会引起口腔异味 ，这是此类药物的

常见不良反应 。

5 ．2 　临床药师参与临床治疗的体会 　这是 １ 例入

住 ICU 的鲍曼不动杆菌感染的患者 ，最终得到了成

功治疗 。通过医生与药师的良好配合 ，制订安全 、有

效的治疗方案 ，取得了良好的治疗效果 。临床药师

通过文献与指南的学习 ，从药物安全与有效性的角

度为临床提出合理的用药建议并做好药学监护 ，密

切关注患者用药情况 ，及时建议调整用药方案 ，帮助

患者康复 。
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２ ５００ ml回流提取 ６０ min ，滤过 ，收集滤液 。合并两

次滤液 ，测定体积后按“２ ．１ ．１”项下操作 ，按上述色

谱条件测定鸢尾苷和鸢尾苷元的含量 ，重复 ５ 次 。

结果见表 ５ 。结果表明 ，在最佳提取条件下提取的

鸢尾苷和鸢尾苷元含量高且均较稳定 。

表 5 　最佳提取工艺验证

实验号
（No ．）

生药量
（g）

鸢尾苷
（mg ／g）

鸢尾苷元
（mg ／g）

总苷元
（mg ／g）

１  ２５０ a４１ ┅．５１ ６ /．７２ ３３ 葺．６７

２  ２５０ a４２ ┅．１６ ６ /．４４ ３３ 葺．８２

３  ２５０ a４１ ┅．６２ ６ /．８２ ３３ 葺．８５

４  ２５０ a４１ ┅．２０ ６ /．２９ ３３ 葺．０４

５  ２５０ a３９ ┅．０１ ６ /．６９ ３２ 葺．０２

平均提取量（mg ／g） ４１ a．１０ ６ ┅．５９ ３３ /．２８

RSD（％ ） ２ a．９６ ３ ┅．３５ ２ /．３３

3 　讨论

本实验通过正交设计法优选出葛花的最佳提取

工艺为乙醇浓度 、乙醇用量 、提取时间 。按最佳提取

条件进行 ５次平行的验证实验 ，稳定性较理想 ，适合

于工业生产 ，且该工艺操作简单 ，有效成分含量较

高 ，提取工艺合理可行 。
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