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临床药师参与肠杆菌科细菌感染患者会诊的实践与分析
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【摘要】目的 探讨临床药师参与肠杆菌科细菌感染治疗的策略和关注点。方法 回顾性分析首都医科大

学宣武医院2015年11月30日至2019年11月30日期间临床药师参与的肠杆菌科细菌感染患者会诊记录，包

括患者一般情况、感染部位、细菌耐药性、会诊前后用药方案、感染相关指标、营养状况及会诊意见采纳情况等。

结果 本研究共纳入79例患者，平均年龄为67岁，以肺部和泌尿系统感染为主，主要为肺炎克雷伯菌和大肠埃

希菌感染。抗感染方案以β-内酰胺类、碳青霉烯类和氨基糖苷类的双联抗感染方案为主，替加环素等药物的加

用利于感染的控制。临床药师根据患者情况提供个性化的抗菌方案、营养方案及水电解质调节方案后，患者感

染指标有所改善，显效率、有效率分别为67. 09%和21. 52%。会诊前后患者的肝肾功能、血糖及蛋白等指标差

异均无统计学意义。会诊意见采纳率为 89. 87%。结论 肠杆菌科细菌是神经内科患者感染重要的病原菌。

应用β-内酰胺类、碳青霉烯类与氨基糖苷类的双联抗感染方案控制感染效果良好。临床药师参与会诊有利于

患者用药的有效性和安全性。
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Practice and analysis of clinical pharmacists' participation in consultation of patients with Enterobacteriaceae
infections
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【Abstract】 Objective To explore the strategies and concerns of clinical pharmacists in the treatment of Enterobacteriaceae
bacterial infection. Methods The consultation records of patients with bacterial infection of Enterobacteriaceae attended by
clinical pharmacists in Xuanwu Hospital Capital Medical University from November 30，2015 to November 30，2019 were ret⁃
rospectively analyzed. The information was collected including patients' general information，infected site，bacterial resis⁃
tance，medication regimen before and after consultation，infection-related indicators，nutritional status and the adoption of
consultation advice. Results A total of 79 patients with an average age of 67 years were included in this study. Most of the pa⁃
tients were diagnosed with lung and urinary tract infections，mainly caused by Klebsiella pneumoniae and Escherichia coli.
The main anti-infection regimens were β-lactams，carbapenems and aminoglycosides，and the addition of Tigecycline and
other drugs was beneficial to the control of infection. Based on the patents' conditions，clinical pharmacist provided personalized
antimicrobial programs，nutrition programs and water and electrolyte regulation programs the infection indexes of patients were
improved after pharmacist consultation，the significant efficiency and effective rate were 67. 09% and 21. 52%，respectively.
There were no significant differences in liver and kidney function，blood glucose and protein before and after consultation. The
adoption rate of consultation advice was 89. 87%. Conclusion Enterobacteriaceae bacterial is an important pathogen of infec⁃
tion in neurology department of the hospital. The combined anti-infection regimens of β-lactam antibiotics，carbapenems and
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aminoglycosides were applied to control the infection and obtained good clinical effects. The efficacy and safety of patients'
drug use can benefit from the participation of clinical pharmacists in the consultation.

【Key words】 clinical pharmacist；department of neurology；Enterobacteriaceae infections；Klebsiella pneumoniae；Esche⁃
richia coli；anti-infective regimen

随着广谱抗菌药物的广泛使用，革兰阴性菌的耐

药性逐渐增加，感染治疗难度也随之增加［1］。根据

2019年中国细菌耐药监测网数据报告，来自国内主

要地区 36所三级医院的抗菌药物敏感性试验发现肠

杆菌科细菌占所有分离菌株的43. 1%，主要为大肠埃

希菌（44. 2%）和肺炎克雷伯菌（33. 4%）［2］。近年来

肠杆菌科细菌的耐药性问题日趋严重，特别是肺炎克

雷伯菌不仅每年分离率稳步上升，对碳青霉烯类的耐

药率更是迅速升高［3］。对于肠杆菌科细菌，特别是耐

碳青霉烯类的菌种，感染的治疗需要结合感染部位和

严重程度、耐药菌流行病学特征和药敏试验结果、抗

菌药物的药物代谢动力学（pharmacokinetics，PK）/药
效学（pharmacodynamics，PD）特点等综合考虑［4-6］。

本文对首都医科大学宣武医院神经内科临床药师参

与的肠杆菌科细菌感染病例会诊进行回顾性分析，总

结肠杆菌科细菌感染的特点、临床药师参与感染治疗

的用药特点以及监护患者的相关指标，为临床药师参

与肠杆菌科细菌感染的救治和监护提供参考。

1 资料与方法

1. 1 资料

收集 2015年 11月 30日至 2019年 11月 30日期

间该院临床药师完成的神经内科会诊中，有细菌培养

结果且明确培养出肠杆菌科细菌（肺炎克雷伯菌、大

肠埃希菌及产酸克雷伯菌）的病例。

1. 2 方法

会诊过程中，临床药师根据患者感染情况、肝肾

功能采取抗菌药物的品种增减、更换以及剂量的增减

等方案，并适时提供化痰方案；并为营养不足、肾前性

肾衰竭及电解质紊乱的患者提供营养方案、补水方案

以及电解质补充方案。对会诊患者一般情况、感染部

位、细菌耐药性、会诊前后用药方案、感染相关指标、

营养状况及会诊意见采纳情况进行归纳分析。

1. 3 统计学方法

采用 SPSS 21. 0进行数据处理，计量资料用均

数±标准差表示，计数资料用例数和百分数表示；两组

计量资料比较采用配对样本 t检验，多个样本计量资

料均数比较采用单因素方差分析。统计检验均采用

双侧检验，P<0. 05表示差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 患者一般情况

共纳入 79例患者，男性 54例（68. 4%），女性 25
例（31. 6%），平均年龄为（67±18）岁；原发疾病包括

急性脑梗死（60例）、脑出血（1例）、颅内感染（4例）、

视神经脊髓病变（4例）、自身免疫性脑炎（3例）、多发

性硬化（2例）、帕金森病（2例）、格林巴利综合征（1
例）、癫痫（1例）及重度肌无力（1例）。

2. 2 会诊前后抗菌药物使用情况及会诊意见采纳

情况

会诊前使用较多的抗菌药物包括头孢哌酮舒巴

坦、哌拉西林舒巴坦、亚胺培南西司他丁钠及依替米

星；会诊后主要为头孢他啶、头孢哌酮舒巴坦、哌拉西

林舒巴坦及亚胺培南西司他丁钠。会诊前使用单药

抗感染方案的患者有 39例、双联方案 30例及多药方

案4例；会诊后分别为24例、45例和9例；会诊前后未

使用抗菌药物的患者分别有6例和1例。临床药师的

会诊意见主要包括抗菌药物的品种更换、品种增加和

未调整3种，分别为40例、20例及15例（剩余4例为3
种意见的组合）；其中 71例（89. 87%）会诊意见得到

了临床医师的认可并执行。具体用药方案及会诊意

见采纳情况见表1。
2. 3 会诊前后感染指标比较

本研究关注的感染相关指标包括体温、白细胞计

数（white blood cell，WBC）、中性粒细胞百分比（neu⁃
trophilic granulocyte percentage，NEUT%）、降钙素

原（procalcitonin，PCT）及 C 反应蛋白（C-reactive
protein，CRP）；针对感染指标异常的患者，临床药师

根据药敏结果、患者状况及肝肾功能进行了抗菌方案

的调整。在 79例会诊病例中，会诊后体温或炎症指
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标下降的有 53例，显效率为 67. 09%；会诊后体温及

炎性指标均下降的有17例，有效率为21. 52%。会诊

前后的体温（P=0. 001）和 CRP水平（P=0. 032）差异

有统计学意义。见表2。

2. 4 会诊前后其他检验指标比较

本研究还关注患者会诊前后的白蛋白（albumin，
ALB）、前白蛋白（prealbumin，PAB）、肝肾功能、血糖

水平的变化情况。临床药师为ALB、PAB异常降低的

患者提供了营养方案，主要根据患者体质量、代谢情

况计算每日所需总能量，并根据患者进食情况为患者

提供个性化的提供肠内或肠外营养配比。会诊后超

过50%的病例营养指标有所升高，同时感染指标也好

转；通过补水等措施，会诊后超过 50%的患者肾功能

不全有所改善；对于肝功能异常的患者，采用了加用

保肝药等建议，使丙氨酸氨基转移酶、天冬氨酸氨基

转移酶升高（>40 μ/L）的病例数分别从 26例和 16例
降低到 11例和 3例。另外，超过 50%（23例）的患者

会诊后血糖水平有所下降，其中有 9例是耐药肠杆菌

感染的病例。但由于个别患者病情进展，会诊后丙氨

酸氨基转移酶、天冬氨酸氨基转移酶和血糖水平升幅

较高，导致会诊后整体水平升高。具体情况见表3。

3 讨论

3. 1 感染一般情况

本研究中患者的感染部位以肺部和泌尿系统为

主，符合肠杆菌科细菌感染的分布特点［2］。致病菌主

表1 主要抗感染用药方案在会诊前后使用情况及会诊意见采纳情况

抗感染用药方案

单药治疗方案

β-内酰胺类

β-内酰胺酶抑制剂合剂

β-内酰胺类单剂

碳青霉烯类

氨基糖苷类

喹诺酮类

替加环素

磷霉素

双联抗感染方案

β-内酰胺酶抑制剂合剂+氨基糖苷类/喹诺酮类

β-内酰胺酶抑制剂合剂+米诺环素/磷霉素/复方磺胺甲噁唑

β-内酰胺酶抑制剂合剂+万古霉素

β-内酰胺类单剂+氨基糖苷类

β-内酰胺类单剂+复方磺胺甲噁唑

替加环素+β-内酰胺类单剂/氨基糖苷/复方磺胺甲噁唑/阿奇霉素

碳青霉烯类+复方磺胺甲噁唑/妥布霉素

碳青霉烯类+氨基糖苷类/喹诺酮

碳青霉烯类+万古霉素/酶抑制剂

氨基糖苷类+万古霉素/替考拉宁/阿奇霉素

会诊前（例）

39
32
15
8
9
5
1
1
-
30
12
2
2
3
0
2
2
2
3
2

会诊后（例）

24
19
5
8
6
2
1
1
1
45
20
6
0
6
1
4
0
3
2
3

会诊意见采纳情况［例（%）］
36（92.31）
31（96.88）
15（100.00）
7（87.50）
9（100.00）
4（80.00）
1（100.00）
0（0.00）

-
24（80.00）
10（83.33）
2（100.00）
2（100.00）
0（0.00）
0（0.00）
1（50.00）
2（100.00）
2（100.00）
2（100.00）
2（100.00）

注：-表示无相关数据；含β-内酰胺酶抑制剂的复方制剂包括哌拉西林舒巴坦、哌拉西林他唑巴坦、头孢哌酮钠舒巴坦，不含β-内酰胺酶抑制剂的

头孢类和青霉素类包括头孢他啶、头孢曲松、头孢地尼、头孢克肟、阿莫西林，糖肽类包括万古霉素和替考拉宁；会诊前未使用抗菌药物的6例患者

中有5例（83.3%，5/6）采纳了药师意见；会诊前使用多药方案4例中有3例（75%，3/4）采纳了药师意见

表2 会诊前后感染指标的变化情况（x̄±s）

时间

会诊前

会诊后

P值

体温

（℃）

37.8±1.0
37.2±0.9
0.001

WBC值

（x109/L）
11.3±5.2
9.9±3.7
0.260

NEUT%

76.7±11.6
74.1±9.7
0.091

PCT
（μg/L）
0.6±1.4
0.5±1.0
0.328

CRP
（mg/L）
71.0±85.1
35.4±29.5
0.032

注：WBC表示白细胞；NEUT%表示中性粒细胞百分比；PCT表示降钙

素原；CRP表示C反应蛋白
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要为肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌，分别为50例（63. 3%）
和 20例（25. 3%），其中多重耐药菌分别占 40%和

30%；肺炎克雷伯菌的分离率、耐药率均高于大肠埃

希菌，符合我国细菌耐药性监测趋势［3］，但两者耐药

率均高于 2019年中国细菌耐药监测网的数据，可能

与此次会诊中的患者年龄大、基础疾病多、免疫力低

下及长期应用抗菌药物有关［2，4，7-8］。

3. 2 用药合理性

会诊后β-内酰胺酶抑制剂合剂的使用频次明显

升高，符合超广谱 β-内酰胺酶（extended spectrum
beta-lactamases，ESBLs）肠杆菌科细菌的治疗原则［5］；

氨基糖苷类特别是依替米星的联合使用较多，是由于

安全性较好［9］。另外会诊后复方磺胺甲噁唑、替加环

素、磷霉素和米诺环素等药物的使用也有所增加，上

述药物主要用于治疗耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌

（carbapenem resistant Enterobacteriaceae，CRE）的

感染［5，10］。

大多数产 ESBLs细菌的感染仅需单药治疗，仅少

数严重感染患者尤其是存在合并非发酵菌感染危险

因素的可联合用药［5］。本研究使用双联抗感染方案

的患者中，45%为多种病原体合并感染或多处感染，其

中2/3的患者合并铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌及嗜麦

芽窄食单胞菌等非发酵菌的感染，联合用药合理。

本研究提示 β-内酰胺类/β-内酰胺酶抑制剂合

剂/碳青霉烯类+氨基糖苷类/喹诺酮类是最常用的抗

肠杆菌科细菌感染方案；严重感染可以联合较高剂量

的抗CRE新药。

3. 3 会诊关注的感染指标

会诊前后的感染指标变化提示临床药师会诊后

患者感染得到有效控制。临床常用的感染监测指标

中WBC易受多种因素影响且特异性低，病原菌培养

费时且有时存在假阳性，因而需要特异性更高的感染

指标辅助诊断［11］。PCT用于细菌感染的诊断特异性

较好，但不同患者在炎性指标的表达上存在差异，因

而可以联合敏感型较高的CRP值作为感染的有效性

监测指标［12］。在研究中，PCT和CRP的联合检测率欠

佳，临床药师应提醒医师重视 PCT和CRP的检测，以

更好地判断患者感染状况。

3. 4 营养状况、肝肾功能及血糖情况

ALB、PAB是营养状况评价的有效指标［13］，PAB作

为肝细胞合成的负急性时相反应蛋白，急性炎症易被

消耗，是细菌性感染较为重要的辅助参考指标［14］。感

染控制后机体的消耗减少，ALB升高，同样可以作为

感染控制的间接指标［15］。低蛋白血症会导致抗菌药

物蛋白结合率（protein binding，PB）小，游离浓度高，

特别是头孢哌酮、替加环素等高PB的药物易引起不良

反应［16］，尤其是对于肝肾功能差、代谢慢的老年患者。

因而抗感染治疗中也需要关注ALB、PAB的变化。

对于肾功能不全患者，常需要降低抗菌药物用药

剂量或延长用药间隔以避免不良反应［16］。本研究中

很少有患者因肾功能下降减少抗菌药物的剂量，对于

尿素氮肌酐比值>20的可能为肾前性肾功能衰竭患

者，临床药师通过及时补液扩容、增加肾脏灌注来改

善患者肾功能，避免用药不足、提高抗感染疗效［17］。

由于肝脏代谢异常时抗菌药物易蓄积而引发不良反

应，所以临床药师也需注意患者肝功能状况［18］。

血糖异常升高是多重耐药菌感染的危险因素［19］，

会诊后随着感染控制，血糖值也改善。提醒临床药师

在处理感染患者时也需关注血糖的控制。

3. 5 会诊依从性

本次研究中会诊意见接受率很高，离不开临床药

师在日常临床工作中与医师建立的良好沟通，临床药

师需要在临床工作中找准位置，与医师合作共赢，以期

为患者提供更加合理、安全、有效、经济的用药方案［20］。

综上所述，耐药性逐年增加的肠杆菌科细菌作为

神经内科患者特别是老年患者感染相关的重要病原

菌，及时提供安全且合理的抗菌治疗十分重要。临床

药师作为药学专业人员，通过全面分析评估病原体特

表3 会诊前后其他检验指标的变化情况（x̄±s）

时间

会诊前

会诊后

P值

ALB（g/L）
30±5
31±4
0.44

PAB（mg/L）
182±98
191±90
0.49

肌酐清除率（mL/min）
97±47
100±51
0.81

ALT（U/L）
41±34
51±38
0.31

AST（U/L）
34±19
40±28
0.27

Glu（mmol/L）
9±4
9±5
0.88

注：ALB表示白蛋白；PAB表示前白蛋白；ALT表示丙氨酸氨基转移酶；AST表示天冬氨酸氨基转移酶；Glu表示葡萄糖
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点、抗菌药物 PK/PD特性以及患者肝肾功能、营养状

况等，结合药敏结果，协助医师为患者提供更加安全、

有效、合理的抗菌治疗方案，有利于患者健康的恢复。
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