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·药物治疗管理·

抗感染治疗重症急性胰腺炎合并腹腔间隙综合征患者１例的药学分析
谢静文１，２，陈文颖２，劳海燕２

（１中山大学附属第六医院 药学部，广州 ５１０６５５；２广东省人民医院 药学部 临床药师培训基地，广州 ５１００８０）

【摘要】本文对１例重症急性胰腺炎合并腹腔间隙综合征患者的抗感染方案进行用药分析。临床药师结合患者临

床治疗过程及相关文献，参与制订抗感染治疗方案，实施替考拉宁联合美罗培南的抗感染方案，使得患者症状缓解出

院。药师参与重症患者药物治疗方案制定具有积极意义。
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　　重症急性胰腺炎 （ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，
ＳＡＰ）合并腹腔间隙综合征 （ａｂｄｏｍｉｎａｌｃｏｍｐａｒｔｍｅｎｔ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＣＳ）是一种急重症、预后较差的疾病。
ＳＡＰ发生 ＡＣＳ往往加重内脏低灌注和肠道细菌易
位，促使多器官功能衰竭和感染的发生。在ＳＡＰ中
预防性使用抗菌药物尚且存在争议，治疗方案需要

对个体进行具体分析而决策。本文就１例药师参与
重症急性胰腺炎合并腹腔间隙综合征的患者抗感染

治疗过程进行分析探讨和文献回顾，为临床治疗提

供参考。

１　病例介绍
患者，男，５４岁，１７２ｃｍ，７０ｋｇ，２４３４ｋｇ·

ｍ－２，因 “腹痛、腹胀２ｄ”由急诊转入广东省人民
医院重症医学科。患者剑突下疼痛为主伴腹胀，偶

有泛酸，呕吐少许胃内容物。入院情况：体温

３６９℃，脉搏每分钟 １２３次，呼吸每分钟 １５次，
血压：１１９／８９ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ），嗜睡
状态，急性病面容，双侧瞳孔等大等圆，对光反射

迟钝。腹膨隆，腹肌紧张，Ｃｕｌｌｅｎ征，可疑 ｇｒｅｙ
Ｔｕｒｎｅｒ征，中腹部轻度压痛，肠鸣音每分钟 ４次。
少尿。实验室检查：查血淀粉酶８９２Ｕ·Ｌ－１；尿淀
粉酶７３５８Ｕ·Ｌ－１，降钙素原７５６ｎｇ·ｍＬ－１，Ｃ反
应蛋白测定１８３６ｍｇ·Ｌ－１；血常规：白细胞２８３１
×１０９·Ｌ－１、红细胞６３６×１０９·Ｌ－１、中性粒细胞
９１％、红细胞压积 ０６１０、血红蛋白 １９８ｇ·Ｌ－１、
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血小板２２５×１０９·Ｌ－１，血肌酐１５８３５μｍｏｌ·Ｌ－１，
白蛋白２２５ｇ·Ｌ－１。辅助检查：急诊腹部ＣＴ示急
性胰腺炎，胰周大量渗出，少量腹水。入院诊断：

重症急性胰腺炎；多脏器衰竭；高血压Ⅰ级。

２　诊疗过程
入院后予以胃肠减压、液体复苏、纠正电解质

失衡、抑酸护胃，乌司他丁抗炎，前列地尔改善微

循环，胰岛素控制血糖。患者仍有咳黄白痰，腹痛

加重，膀胱压 ２４～２６ｃｍ水柱，腹围 ９４～９６ｃｍ，
精神烦躁，相继出现血流动力学不稳定、急性肾损

伤、腹腔间隔室综合征、肠道麻痹，需要器械通气

辅助呼吸。痰涂片及细菌培养结果阴性。临床药师

与医师共同协商后，制定抗感染治疗方案：予以替

考拉宁４００ｍｇ，每１２小时１次负荷３ｄ（第４天继
以４００ｍｇ，每日 １次维持）联合美罗培南 １０ｇ，
每８小时１次 （持续静脉输注３ｈ）抗感染。治疗
至第７天后，患者烦躁缓解，腹痛缓解但仍存在，
无腹壁紧张，偶气促，神志清，大便尚通畅；予撤

除呼吸辅助通气。体温３６５℃，血压１３０／７６ｍｍＨｇ。
膀胱压２２ｃｍ水柱，腹围９０ｃｍ。血淀粉酶４１Ｕ·
Ｌ－１；尿淀粉酶 ３９３Ｕ·Ｌ－１。降钙素原 １９１ｎｇ·
ｍＬ－１，Ｃ反应蛋白测定 １０１６ｍｇ·Ｌ－１，血常规：
白细胞１７４５×１０９·Ｌ－１、红细胞２９８×１０９·Ｌ－１、
中性粒细胞９０％、红细胞压积０２９２、血红蛋白９４
ｇ·Ｌ－１、血小板２１７×１０９·Ｌ－１，血肌酐８５６μｍｏｌ
·Ｌ－１，白蛋白３５９ｇ·Ｌ－１。治疗后腹部 Ｂ超示：
胰腺增大，分布不均；肝前及右髂窝可见游离液性

暗区。出院诊断：重症急性胰腺炎，多脏器衰竭，

腹腔间隙综合征，高血压Ⅰ级。患者临床症状改善
后出院转当地医院继续治疗。

３　分析讨论
３１　抗菌药物治疗方案的分析与评价
３１１　适应证与时机　该例患者入院诊断为重症
急性胰腺炎，胆源性感染证据不足，因死亡风险

高，液体复苏与抗感染治疗在入院后尽早进行［１］。

胰腺部位的细菌感染可通过经皮穿刺胰腺细菌细胞

学检查或者Ｂ超评估包裹性积液或气体，胰腺坏死
面积等诊断［２］，该例患者因未作穿刺引流而预防性

使用抗菌药物。该例病例诊断为重症急性胰腺炎合

并腹腔间隙室综合征，具有死亡风险高、使用机械

通气、静脉导管、尿道管、肠道梗阻麻痹、肠内营

养管饲条件差等胰腺外感染高危因素。病程中患者

出现呼吸困难且咳黄白痰伴体温较前升高，胸部 Ｘ
线片显示肺部渗出，高度怀疑肺部感染。经整体病

情评估，有经验性使用抗菌药物指征。目前国内外

急性胰腺炎指南对于非胆源性急性胰腺炎的预防性

抗菌药物应用尚无统一定论，抗菌药物使用可改善

临床症状，对于是否可提高治愈率有争议。

３１２　品种选择　重症急性胰腺炎的腹腔感染的
常见的致病菌有大肠埃希菌、拟杆菌属、肠球菌和

金黄色葡萄球菌等［３］。患者入院时病情危重，既往

使用左氧氟沙星与甲硝唑，抗感染治疗药物需广谱

覆盖且广泛分布于组织中。初始抗菌药物选择美罗

培南与替考拉宁可覆盖腹腔感染常见革兰阴性杆

菌、厌氧菌、肠球菌及耐甲氧西林金黄色葡萄球

菌。替考拉宁对厌氧及需氧革兰阳性菌均有抗菌活

性，肾毒性较小，半衰期长，需要使用负荷剂量加

速到稳态浓度。美罗培南属于广谱杀菌剂，对多种

革兰阳性菌、革兰阴性菌及厌氧菌较敏感，属于急

性胰腺炎指南推荐使用抗菌药物时的品种［２］。

３１３　用法用量　替考拉宁消除半衰期约 １００～
１７０ｈ，因此需要负荷剂量快速达到稳态谷浓度
（Ｃｍｉｎ）。说明书推荐的肺部及软组织治疗方案为：６
ｍｇ·ｋｇ－１约４００ｍｇ，每１２小时１次，负荷３次后，
以６ｍｇ·ｋｇ－１，每日１次维持。替考拉宁在３ｄ前
达到稳态谷浓度，在肾功能受损患者中亦无需调整

剂量。该例患者初始用药时急性肾损伤且合并低蛋

白血症，替考拉宁的用药剂量是负荷４００ｍｇ，每１２
小时１次共 ６剂后，再使用 ４００ｍｇ，每日 １次维
持。按６ｍｇ·ｋｇ－１负荷剂量，每１２小时给药１次，
静脉给药３～５次后，峰浓度 （Ｃｍａｘ）值范围为６０～
７０ｍｇ·Ｌ－１，Ｃｍｉｎ通常在１０ｍｇ·Ｌ

－１以上，表明加

大负荷总剂量的方式可以达到治疗目标谷浓度以

上。临床实际应用过程中常出现负荷剂量不合理的

情况［４］。研究表明，替考拉宁在治疗耐甲氧西林金

黄色葡萄球菌肺炎时，４００ｍｇ，每１２小时１次的高
负荷剂量较常规负荷剂量，炎症指标改善更佳，细

菌清除率高，总体有效率更高，且不良反应与安全

性相当［５］。一项替考拉宁治疗老年革兰阳性菌的临

床研究中，观察组以４００ｍｇ，每１２小时１次的剂
量负荷使用６剂，然后以４００ｍｇ，每日１次的剂量
维持；对照组以说明书推荐的４００ｍｇ，每１２小时１
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次的剂量负荷使用３剂后，以４００ｍｇ，每日１次的
剂量维持治疗。结果２组在总有效率、细菌清除率
与不良反应发生率上的差异无统计学意义。观察组

的谷浓度显著高于对照组的谷浓度，差异有统计学

意义 ［（２２０４±１０２）ｍｇ·Ｌ－１ ｖｓ（１３６２±
２６６）ｍｇ·Ｌ－１，Ｐ＜００５］［６］。由于该患者初始细
菌感染情况未明且死亡风险高，使用更高的负荷剂

量可能提高疗效。

患者美罗培南采用了常规剂量下延长输注方式

用药，美罗培南延长输注时间或持续输注给药能提

高细菌清除率。Ｌｏｒｅｎｔｅ等［７］的研究显示，对于有较

高最低抑菌浓度 （ｍｉｎｉｍｕｍｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，
ＭＩＣ）的铜绿假单胞菌，延长美罗培南滴注时间达
３ｈ，可较其他方案有更高的细菌清除率。《中国鲍
曼不动杆菌诊治与防控专家共识》［８］中指出，对一

些敏感度下降的菌株 （ＭＩＣ４～１６ｍｇ·Ｌ－１），可通
过延长碳青霉烯类抗菌药物的静脉滴注时间 （如每

次静脉滴注时间延长至２～３ｈ）使血药浓度达到
ＭＩＣ的时间延长。Ｍｅｔａ分析结果显示，同间断输注
相比，持续输注或延长输注可以提高临床有效率和

细菌清除率，减少耐药菌的产生，能显著缩短 ＩＣＵ
住院时间和碳青霉烯类抗菌药物的用药疗程，且２
组间不良反应发生率无显著性差异［９］。这种给药策

略的有效期仍存在争议，但在重症感染或者分离出

或怀疑有不敏感病原菌感染的患者中可能有应用

潜力［１０］。

３２　药学监护
针对该患者的抗感染治疗方案及多脏器损伤的

病情，临床药师应重点监测患者治疗期间的效果及

不良反应。该病例因故未能进行替考拉宁与美罗培

南的血药浓度监测。此外，美罗培南与替考拉宁使

用期间菌需监测肾功能情况。该例患者初始用药时

计算血肌酐＜５０ｍＬ·ｍｉｎ－１，因该患者未做血药浓
度监测，延长负荷剂量经综合治疗临床症状及感染

相关指标好转，未出现过敏、肾功能损害加重等不

良反应。临床药师应用文献报道重症患者中替考拉

宁谷浓度拟合模型，ｌｇＣ７２ｈ谷浓度＝１０２＋００１１×
总负荷剂量 （ｍｇ·ｍｉｎ－１） －０００１９×肌酐清除率
（ｍＬ·ｍｉｎ－１）［１１］，计算得预计该患者治疗期间的谷
浓度 １１～１３ｍｇ·ｍｉｎ－１，可达到目标谷浓度
１０ｍｇ·Ｌ－１。经临床药师与医师联合制定的抗感染

方案进行治疗表明，在治疗的初始阶段能改善患者

临床症状。

４　小结
通过对１例重症急性胰腺炎病例的抗感染方案

进行回顾性分析，重症急性胰腺炎的抗菌药物治疗

从指征到方案需要从个体化实施，临床药师可协助

医师进行药物治疗。
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